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Une breve histoire de
I’addiction

Quand 'addiction est-elle devenue une maladie ? :
- I’émergence de la maladie addictive
- de l'ivrognerie a I’alcoolisme
- de I'alcoolisme a la toxicomanie

Comment se sont développés les discours et les savoirs sur
I’addiction ?

. - psychopathologiques
- biologiques
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Pascasius Justus (1561)
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Magnus Huss (1849)
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demie der Wi ften, Eh itgliede und Mitgliede mehrerer in- und aus-
lindischer Gesellschaften,

Aus dem Schwedischen tibersetzt mit Aenderungen und
" Zusitsen des Verfassers
vox

Gerhard van dem Busch,
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sundheitsrathes zu Bmmgn, der med, chirnrg'mhen‘ee-elllchan zu_Philadelphi

der her Aerzte zu Stockholm, der med, z
Christiania, der J h lischaft zu Loundon, der med. chirarg. Gesell-
schaft za Edinburg, der Hufelandsch Gesellsch zu Berlin, des Vereins
Grossh 1 Badischer Medizinalb zur Beforderung d o,

g er

des naturwissenschaftlichen Vereins fir das Fitrstenthum Lippe, des Vercins
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S. S. Korsakov

* On Alcoholic Paralysis
(1887)

- Diseased Disturbances
of Memory and their
Diagnosis (1890)

» Course of Psychiatry
(1893)
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Archives de Physiologie

GAYET 1875
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AFFECTION ENCEPHALIQUE (ENCEPHALITE DIFFUSE PROBABLE;

LOCALISEE AUX ETAGES SUPERIEURS DES PEDONCULES CEREBRAUX ET
AUX COUCHES OPTIQUES, AINSI QU'AU PLANCHER DU QUATRIEME VEN-
TRICULE ET AUX PAROIS LATERALES DU TROISIEME.

OBSERVATION RECUEILLIE

Par M. GAYET, chirurgien titulaire de I'Hétel-Dien de Lyon.

(Planche XI.)

L’observation que je présente a 'avantage d’avoir été prise
en dehors de toute idée doctrinale. Les faits qui y sont con-
signés ont été relevés au jour le jour avec toute la conscience
possible; enfin une autopsie faite par un temps exceptionnelle-
ment favorable a permis d’étudier toutes les lésions sinon dans
leur nature intime, au moins dans leur siége et leur étendue ;
Jje crois done étre utile en la publiant. S'il y a des lacunes, ce
dont je ne doute pas, puisque j'en ai moi-méme signalé, cela
n’empéche pas que les faits que je constate ne soient exacts
et ne gardent toute leur valeur. _

La question étiologique qui m’avait tout d’abord semblé se
résoudre par I'influence d'une émotion morale vive sur le dé-
veloppement d'une affection encéphaliquelocalisée et mortelle,
est aujourd’hui pour moi en suspens, a cause d'une contra-
diction qui doit se résoudre en justice, mais cela n’te au fait
en lui-méme que peu d’intérét.

Oes. — Le 23 novembre 1874, le nommé Eugéne Perrot, né 4 Morans
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G’ Masson, ediloun




Psychosis polyneuritica
(1887) ou
Cerebropathia psychica toxaemica (1889)

* Troubles neurologiques (paralysies, contractures, douleurs,
atrophie musculaires, faiblesses, vertiges)

* Troubles psychiques (amnésie, irritabilité, anxiété, peur,
dépression)

* Cause hypothétique : toxine




Korsakov's syndrome : an international
puzzle
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Le bon et le mauvais alcool
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La Blere est Noumssante
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Addiction et psychanalyse

* Sigmund Freud
* Sandor Ferenzci
* Karl Abraham

* Sandor Rado

* Edward Glover
* Otto Fenichel...




Stanton Peele (1975)




Aviel Goodman (1990)

* « un processus par lequel un comportement, qui peut
fonctionner a la fois pour produire du plaisir et pour soulager
un malaise intérieur, est utilisé sous un mode caractérisé par :
(1) '’échec répété dans le controle de ce comportement
(impuissance) et (2) la persistance de ce comportement en
dépit de conséquences négatives significatives (défaut de
gestion) »




Aviel Goodman

* impossibilité de résister a I'impulsion de passage a l'acte ;

* sensation croissante de tension précédant immédiatement le début du
comportement ;

* soulagement ou plaisir durant la période ;

* perte de controle des le début de la crise ;

* présence d'au moins trois des sept criteres suivants qui définissent la dépendance :
- existence d'un syndrome de sevrage a l'arrét (dépendance physique, non obligatoire),
- durée des épisodes plus importants que souhaités a |'origine,
- tentatives répétées pour réduire, controler ou abandonner le comportement,

- temps important consacré a préparer les épisodes, a les entreprendre ou a s'en
remettre,

- diminution du temps passé avec les autres,

- poursuite du comportement malgré I'existence de problemes psychologiques ou
de santé,

- tolérance marquée, c'est-a-dire besoin d'augmenter l'intensité ou la fréguence
pour obtenir |'effet désiré, ou diminution de I'effet procuré par un comportement de
méme intensité.




Evolution des DSM

Abus de substances et dépendance

Approche Catégorielle

A BN

Dépendance

Approche dimensionnelle

Troubles liés a I'usage des

substances

Troubles légers
2 ou 3 critéres positifs sur 11

Critéres:

-Obligations professionnelles ou
personnelles manquées

-Usage dans les situations
dangereuses

-Problémes interpersonnels
-Tolérance

-Sevrage

-Quantités + importantes
-Sevrage échoue

-Temps perdu

-Activités abandonnées

-Problémes physiques ou
psychologiques

-Craving
-Judiciaires




Biologie de I'addiction

- 1940 : Robert Spragg : dépendance a la morphine chez I'animal

- 1954 : James Olds et Peter Milner (Université Mc Gill) : « circuit cérébral de la
récompense » chez le rat

- 1962 : James Weeks : technique d’auto administration des drogues par voie IV chez
le rat

- 1964 : Raphael Mechoulam : THC

- 1965 : Vincent Dole et Marie Nyswander : traitement de substitution a la
méthadone aux USA (en France : 1996)

- 1973 : récepteurs morphiniques cérébraux : suggérant |’existence de morphine
endogene.

- 1981 : Bruce Alexander : consommation de morphine chez des rats placés dans
environnements « enrichis »

- 1986 : salles d’injections en Suisse (en France : 2013)
- 1990 : récepteurs au THC
- 1995 : Bibhash Paria : action du THC sur développement embryonnaire

- 1998 : Serge Ahmed et George Koob : études expérimentales chez I'animal de la
transition entre simple usage et addiction.

- 2010 : Pier-Vicenzo Piazza et Véronique Deroche : hypothése de la perte de
plasticité synaptique expliquant la transition vers I’addiction.




James Olds et Peter Milner
(1954)




La neurotransmission chimique :
des années 50 : nouveaux
contextes

Instrumentation

nouvelle :
Construction de la

Nouveau contexte synapse

electrophysiologique Extension centrale

Nouveau contexte

biochimique



Construction de la synapse
chimique




Extension centrale de la
neurotransmission chimique

* Nouveau contexte neurochimique : la neuroendocrinologie

* Nouveau contexte pharmacologique : I’ere des psychotropes




Valeur heuristique de la
neurotransmission chimique

Perspectives pharmacologiques
Perspectives physiologiques

* Nouvelles amines cérébrales
* Cartographie fonctionnelle

Perspectives neuro et psychopathologiques
Neuroembryologie et synaptogenese
Apprentissage et mémoire

Mais les synapses électriques existent aussi...




Neuroleptiques
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Fig. 4

Mode d’action des neuroleptiques dérivés de la phénothiazine, de la
butyrophénone et du thioxanthéne sur le systéme dopaminergique nigro-

néostriatal.

TVR - turocine - DOPA : dihvdroxv-3. 4 phénvlalanine ; DA : dopamine ;




Action sur la synthése Action sur la libération et le recaptage

antiparkinsoniens amphétamines (MDMDA = méthyléne

benzérazide : inhibition de la dopa- dioxyméthamphétamine, ou ecstasy) :

décarboxylase) inhibition du stockage de la DA, NA et 5-HT par blocage du

levodopa : précurseur de la DA recaptage pré-synaptique (fransporteurs) et augmentation de
leur libération (transporteurs inverses).

Fixation sur les récepteurs (agonismes) Action sur le Action sur les
hypnotiques (butobarbital), anxiolytiques recaptage enzymes de
(aIMM), MM(CIMM) : antidépresseurs : dégradation
agonistes des récepteurs GABA-A imipramine : inhibition non | antidépresseur

- spécifique du recaptage de | (iproniazide) :
hallucinogénes : ) ) ) laNA, DA et 5-HT inhibiteurs des
THC (tétrahydrocannabinol du cannabis): agoniste d fluoxétine - inhibition monoamines
reoepmeurs aux cannabinoides : CB1 et CB2 liés aux sélective du recaptage de la | oxydases (IMAO),
protéines G: ] 5-HT (ISCS) de
LSD : agoniste des récepteurs de la 5-HT viloxazine - inhibition dégradation de la

sélective du recaptage de la .
alcool : agoniste des récepteurs GABA-A NA QRN | PRE DA, NA et 5-HT
morphiniques : agonistes des récepteurs opioides i, 5, | venlafaxine : inhibition du
des endorphines recaptage de la 5-HT et
NA (ICSN)

Fixation sur les récepteurs (antagonismes) Actions
neuroleptiques : pharmacologiques
chlorpromazine : antagonistes des récepteurs D2 de la DA sur le systéme
halopéridol : antagonistes des récepteurs de la DA, de la tral
5-HT, et des récepteurs a-adrénergiques nerveux cen
flupentixol : antagonistes des récepteurs D1 et D2 de la -
DA g P gj\A_ =d nond_mnalme,
clozapine : antagonistes des récepteurs D4 de la dopamine T :
et des récepteurs 5-HT2A de la 5-HT 3-HT = sérotonine)
Alcool : antagoniste des récepteurs NMDA




Voies chimiques

SYSTEMES NORADRENERGIQUES SYSTEMES DOPAMINERGIQUES
HIPPOCAMPE ;
CORTEX SYSTEME DORSAL CORTEX NEOSTRIATUM
ASCENDANT

NOYAU
ACCUMBENS
TUBERCULE
HYPOTHALAMUS OLFACTIF
SYSTEME VENTRAL I:;'VIMEISIE‘:JNCEE ;
ASCENDANT - TRONC
: CEREBRAL
Fig. 1

Cartographie simplifiée des systémes catécholaminergiques chez le rat.

Al, A2, A5, A 6, A 7 : corps cellulaires des systémes noradrénergi-
ques ascendants ;

A 9 : corps cellulaires de la voie nigro-néostriatale ;

A 10 : corps cellulaires du systeme méso-limbique ;

A 12 : corps cellulaires de la voie tubéro-infundibulaire.




Dopamine et circuit de la
recompense

Voies d’inhibition Voies d’activation

Neurone a
enképhaline Neurone a GABA Neurone a glutamate

+

Action des Circuitde la
drogues récompense
9_919!935“ Neurone a
(morphine) dopamine

l

)
l




Modulation de la synapse
dopaminergique
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Conclusions

* Le concept d’addiction possede un long passé et une breve
histoire

* Extension considérable du champ des addictions vers Ila
notion d’addiction comportementale : équivocité du terme
méme d’addiction

* Les recherches meédicales sur les addictions se partagent en
recherche sur les mécanismes de la maladie addictive et en
recherche sur les sens de la conduite addictive

* Les sciences humaines y ont un réle a jouer




