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RESUME

Les médicaments antidépresseurs doivent étre prestans le respect des régles de bonne
pratique : diagnostic d’épisode dépressif majeur @& trouble relevant de ce type de
traitement, posologie et durée de prescription ads}

Les effets neurobiologiques de ces médicamentsudemeénsuffisamment élucidés : 'impact
monoaminergique n’est qu’un des aspects au cotéffiets neurotrophiques ou épigénétiques.
On connait trop peu les effets de ces moléculekedoetus et I'enfant : ceci ne justifie pas de
méconnaitre les états dépressifs de la femme dunarstprés la grossesse ou de I'enfant et
'adolescent. Les antidépresseurs sont un moyeardigre le risque suicidaire chez I'enfant
ou I'adolescent, I'adulte jeune ou agé.

“ Membre de I'’Académie Nationale de Médecine.



SUMMARY

Antidepressant drugs must be prescribed accordingobd clinical practices: The diagnosis
of a major depressive episode or other disorderumdag such treatment at an adequate
dosage and duration.

The neurobiological effects of these drugs remasufficiently clear: the monoaminergic
impact is only one aspect along with neurotrophicepigenetic effects. Too little is known
about the effects of these molecules on the fatushitd: this does not mean ignoring
depressive disorders in women during or after peegry or in children and adolescents.
Antidepressants are a mean of reducing the rislswéide in children, adolescents, and
younger or older adults.

PREAMBULE

L’efficacité des antidépresseurs sur les symptoarastionnels dépressifs ou anxieux est
désormais bien établie : le risque de facilitatienconduites suicidaires par ces molécules est
cependant mentionné. Mieux prescrire les antidépres repose sur un meilleur repérage des
symptomes justifiant le diagnostic d’épisode dégifesu de trouble anxieux y compris chez

'enfant et le sujet agé, sur un suivi attentif’édgolution des symptémes.

MOTIF

Les médicaments antidépresseurs suscitent périeiept dans les médias et le grand public
des interrogations quant a leur bon usage étantnaffqu’ils seraient trop souvent voire mal
prescrits en France en particulier par les médaggngralistes.

Une meilleure connaissance des effets neurobialegiqle ces médicaments n’a pas résolu
I'énigme de la physiopathologie des pathologieg fagxquelles ils sont efficaces. Ceci pose
la question des cibles neurobiologiques pertingombes les molécules du futur.

L’Académie de Médecine a considéré opportun deaigppimportance de ces médicaments
lorsque judicieusement prescrits et la nécessitédwerches sur leurs effets neurobiologiques
en particulier chez la femme enceinte, I'enfantaglolescent.



La classe des antidépresseurs regroupe les méditapsgchotropes capables de soulager les
symptomes d’épisode dépressif caractérisé. Depudédouverte des deux premiers agents de
cette famille en 1957, [I'imipramine et Iiproniatd] plus de 30 composés ont été mis sur le
marché par les industriels du médicament aucumdegeaux produits n’apportant la preuve
d'une plus grande efficacité que le premier tricpog imipraminique (imipramine) ou le
premier inhibiteur de la mono-amine oxydase ou IM@doniazide).
Au cours des années 80 est apparue la classe libgeunrs de recapture de la sérotonine
(IRS) d’un maniement facilité qui a participé arléarge succes.
A partir des années 2000 ont été mises au point rdekcules ayant un spectre
neurobiologique plus large et/ou nouveau : inlobitde recapture de neuromédiateurs autres
gue la sérotonine (noradrénaline, dopamine), imphobnobiologique, effets sur corrélats
biologiques du stress... Ceci n'a pas permis :

- d’identifier les mécanismes physiopathologiquesrduble dépressif,

- d’obtenir un meilleur rapport thérapeutiqgue tel géeluction du délai d’action,

meilleure efficacité, pourcentage plus élevé deepts en rémission ou guéris.

Ceci explique que 'ECT (électroconvulsivothérgpiemeure un recours thérapeutique en
cas d’'urgence (risque suicidaire ou risque vitapariculier chez le sujet agé) ou d’échec des
traitements antidépresseurs. La stimulation maguéti transcranienne (TMS) et la
stimulation cérébrale profonde sont d’autres vqetentielles de recours thérapeutique en
cours d’évaluation. Les antidépresseurs de prengéngration (imipraminiques et IMAO)
s’averent toujours utiles pour certains patientyaht pas tiré avantage de molécules de
deuxiéme ou troisieme génération.
La majorité des prescriptions d'antidépresseurs san effectuées par le médecin
généraliste en particulier chez les sujets agés quecoivent 4 fois plus ce type de
traitement lorsqu’ils sont institutionnalisés comparativement a la population générale du
méme age vivant dans la communauté.
Actuellement, le diagnostic de dépression ne pasitsfappuyer sur une mesure biologique ou
un examen paraclinique. De méme il n’existe pasitd’permettant de prédire la réponse de
la symptomatologie dépressive a un médicament epriedseur : environ 1/3 des sujets
déprimés ne répondront pas a un premier antidéaresdors qu’ils répondront pour 2/3

d’entre eux a un autre médicament antidépresseur.

Il convient de rappeler que la durée de traitermeé&tlicamenteux d’'un épisode dépressif ne

peut étre inférieure a 4 mois. Certains états noenpathologiques chroniques (dépression



chronique, trouble obsessionnel-compulsif (TOC)pulde anxieux...) imposent une
prescription au long cours de ce type de médicanfightDes ruptures de stock de certaines
molécules (iproniazide, imipramine...) se sont récemimproduites : un patient équilibré
avec I'un de ces médicaments ne peut impunémensétimis a un autre traitement puisque

la réactivité a ces médications est individuelle.

LA MESURE DE LA DEPRESSION ET DE L’EFFET ANTIDEPRES SEUR

La presse grand public affirme périodiguement qes francais consomment trop
d’antidépresseurs au motif du constat d'une consatiom supérieure a celle des pays
comparables. Cette assertion omet de prendre epteom

- le fait que les francais consomment davantage aecirges que les pays comparables :
gu’il s'agisse de jours d’hospitalisation, d’actdsrurgicaux ou de médicaments. La
facilité d’acceés a I'offre de soins doit évidemmeétre prise en considération ;

- le fait que la morbidité des pathologies justifitatprescription d’'un antidépresseur
est élevée ; la prévalence ponctuelle du troubpeedsif en population générale est de
'ordre de 6 %, celle des troubles anxieux de 4% 6la prévalence ponctuelle de la
consommation d’antidépresseurs en France estenféa 6 % ;

- le fait que les prescriptions d’antidépresseurst ssm croissance dans les pays
comparables dont la consommation talonne voire si&Epaésormais celle qui est

observée en France.

Le diagnostic de dépression est incontestablememhsrdifficile chez I'adulte que chez
I'enfant et I'agé bien que la symptomatologie peissujours étre influencée par les capacités
d’introspection ou de reconnaissance-expressiohesions.

Des outils ont été élaborés a type de listes deogymes pour aider au diagnostic de trouble
dépressif : diverses propositions existent sousdod’entretiens structurés pour faciliter un
repérage des symptoémes dépressifs. Des écheltassige quantitative sont disponibles pour
mesurer l'intensité de cette symptomatologie. Lenbie de listes de critéres pour le
diagnostic, d’entretiens structurés ou d’échellesgdantification indique qu’aucun de ces
outils ne donne une entiére satisfaction. Il eshbévident que ces outils de repérage et
d’évaluation ne sauraient remplacer le point dedwelinicien expérimenté.

Il est possible de développer des outils d'autdv@ateon capables d’aider le patient a porter
lui-méme le diagnostic : le Diagnostic Inventory epression est un exemple ayant montre

une bonne concordance avec le diagnostic port@rmpaotateur expérimenté travaillant avec



un outil d’hétéroévaluation. Il existe cependarg datils d’application beaucoup plus simple :
le PHQ-2 a montré une excellente sensibilité-sppfigifen explorant deux aspects dépressifs
essentiels, I'inhibition et I'anhédonie.
Pour I'évaluation de lintensité de la symptomagiéoles listes d’items les plus largement
utilisées sont I'échelle de Hamilton, la MontgomeAsberg Depression Rating Scale
(MADRS), le Beck Depression Inventory (BDI) auxcuelajoute la Geriatric Depression
Scale (GDS). Beaucoup de questions conceptuelleg#todologiques demeurent cependant
non résolues :
- I'échelle de Hamilton ne comporte qu’un item (sdrdu 21 selon les versions) pour
I'anhédonie qui est pourtant un symptéme cardinarduble dépressif,
- I'échelle MADRS est faite pour quantifier I'effeed antidépresseurs tricycliques : elle
est a priori non informative pour des traitemenymrd d’autres effets que les

tricycliques.

Selon les recommandations de la HAS documentéd&®pgpérience pratique des cliniciens le
traitement de la dépression repose sur les méaisatntidépressives, les psychothérapies
voire les deux conjointement [2]. La Task Force 2dd Collegium International de Neuro-
Psyhcopharmacologie (CINP) retenait I'existence nd'uefficacité comparable entre
psychothérapies et médicaments exceptée la sup&raws médicaments dans le cas de
dépressions avec éléments délirants. Les étudeputi’ad’'un médicament a une
psychothérapie ou d’une psychothérapie a un méedict[8] rapportent un modeste avantage
par rapport a la mise en ceuvre d’'une seule modidititaitement. Selon I'étude de Krupnick
en 1996 [4] ayant évalué le poids de l'alliancerdpéutique aprés avoir randomisé 225
déprimés dans 4 bras thérapeutiques (thérapie tosgonomportementale (TCC),
psychothérapie de soutien, imipramine, placebo)qualité de lalliance thérapeutique
résultant de la confiance du patient envers le gigddet de 'engagement de celui-ci dans le
traitement du patient explique jusqu'a 21 % deddance. Ceci pose évidemment la question

de I'effet médecin jamais prise en compte.

LE RISQUE SUICIDAIRE
Le suicide est la premiere complication du troutddpressif. L'OMS estime a 1 million le
nombre de morts par suicide chague année dansidan® a 20 % des patients déprimés se

suicident. Une étude prospective de suivi a 5 angalients déprimés a montré que le risque



de tentative de suicide était augmenté (x 21) endi@pisode dépressif ou de rémission
partielle (x 4) par rapport a la rémission compléte

On estime que seulement 25 % des patients dépregés/ent un traitement adéquat pour
leur dépression et la majorité des sujets dépriq@sse sont suicidés ne recevaient pas
d'antidépresseurs.

Le role éventuellement déclencheur de conduitesidaires d’un traitement antidépresseur
est connu depuis l'origine de ces médicamentseviée de I'inhibition dépressive en début de
traitement pourrait en étre le mécanisme explicdiés études ne rapportent pas de
différences d’une molécule a l'autre qu’il s’agiskerisque ou de I'effet protecteur [5].

De nombreuses études en condition écologique adésé que le taux des prescriptions
d'antidépresseurs était inversement corrélé a lartalité suicidaire. Les études
observationnelles indiquent également un effetquteur des antidépresseurs notamment des
IRS vis-a-vis des conduites suicidaires, tentatdeesuicide et suicides [6]. Il a pu étre montré
que la période ou lincidence des tentatives deidmiiest la plus élevée chez les sujets
déprimés traités par antidépresseur ou par psyéragite est le mois précédent l'initiation du
traitement, le risque déclinant ensuite progresserg a partir du moment ou le traitement est
instauré.

L’alerte portant sur le risque dinduction du sde chez l'adolescent recevant un
antidépresseur lancée au cours des années 200@daitca une réduction de prescriptions
d’antidépresseurs et a une augmentation des cesdsuticidaires [7]. Il est établi que les
sujets sous antidépresseurs au long cours sonirg@meisque suicidaire [8, 9].

Depuis les mises en garde concernant les preseripti'antidépresseurs chez les enfants et
adolescents, il s’est avéré que les cliniciensgombntnoins souvent le diagnostic de dépression,
prescrivent moins d'antidépresseurs cette baiss@mscriptions n’étant pas compensée par
l'utilisation d'autres traitements de la dépress(eci a pu étre associé a une augmentation
des suicides des jeunes aux Etats Unis, au PaystBasCanada alors que les taux de suicide
étaient auparavant en diminution constante depumains 20 ans.

Bien qu’un bénéfice populationnel des antidépresseioive étre retenu a partir de cet
ensemble d'études il n'en demeure pas moins qi@nsepatients pourraient présenter un
risque suicidaire augmenté lors de l'instauratiotrditement antidépresseur. Plusieurs études
de cohortes ont rapporté I'émergence d'idées daleuthez 3 a 17 % des patients au cours
des premiéres semaines de traitement. Les prédictlEul'émergence des idées de suicide

sont des facteurs classiques de risque suicidal@pression sévere, début a l'adolescence,



nombre d'hospitalisations, abus de drogue, trodélpersonnalité, tentative de suicide passeée,
chdémage, retraite, age jeune. [10]

Les études quasi-expérimentales du style Gotladd {montrent que la formation des
meédecins a la reconnaissance et a la prise eneli@da dépression s'accompagne d'une
diminution des taux de suicide.

La littérature ne donne aucune preuve de l'intdeéla sismothérapie dans la prévention du
suicide méme si ce traitement est souvent utilisésdles dépressions particulierement
suicidaires... Les études portant sur la stimulatérébrale profonde montrent un risque
suicidaire augmenté chez des sujets parkinsoniaptantés et stimulés au niveau sous-
thalamique. Une étude de suivi de 20 sujets stisnptur une dépression résistante rapporte
que 2 patients sont décédés de suicide. [12]

Enfin, I'effet de la TMS appliqguée au niveau dutegrorbitofrontal ou dorsolatéral sur la
vulnérabilité suicidaire mérite d'étre évalué densesure ou des données suggerent que la
modulation de la réponse émotionnelle, de la mém@inotionnelle et de la prise de décision
induite par TMS pourrait agir de fagon spécifiquels risque suicidaire.

Une méta-analyse récente chez I'adulte indiquelegi@sychothérapies n'ont pas d'effet sur
les idées suicidaires en dépit de leur effet sutélaression. Une étude récente randomisée a
comparé les IRS aux thérapies interpersonnelles piess de 300 patients déprimés traités en
ambulatoire et suivis sur 4 mois : I'émergenceédsdde suicide a été plus fréquemment notée

(19 %) dans le groupe thérapie interpersonneli@vega’IRS (9 %).

CHEZ L'ENFANT ET LADOLESCENT
La prévalence élevée des troubles dépressifs esteetrop méconnue :
- 2.1a3.4%chezl'enfant ;

- 14 % chez I'adolescent (au moins 1 EDM entre 1P7eins)

Chez l'enfant et I'adolescent la difficulté du dimgtic est liée aux facteurs inhérents au
développement cognitif et affectif : les modalitBexpression du trouble dépressif varient en
fonction du stade de développement influencant dapacités d’introspection et de
communication. Les outils aussi bien diagnostigges pour la mesure d’intensité doivent
étre ajustés a cette réalité : les études devraientinimum distinguer 2 tranches d’age, entre
6 et 12 ans d’'une part, entre 13 et 18 ans d'qatre Les études d’efficacité des médicaments

antidépresseurs chez I'enfant n’ont pas pris enpteret aspect pourtant évident. [13]



Le recours a des entretiens structurés pour abautin diagnostic ne dispense pas du
nécessaire recueil d’informations auprés de I'eénfaais aussi des parents, des enseignants
voire des pairs.
A ce jour un seul antidépresseur (fluoxétine) aenbtune AMM pour le traitement de la
dépression de I'enfant : la majorité des presan®id’antidépresseur a cet age de la vie se
font hors AMM.
Diverses alertes ont circulé au long des année$ 2@Ur souligner le risque suicidaire
imputable a ces médicaments dans cette tranche dfEgoxétine et venlafaxine en 2003,
ensemble des médicaments de la classe en 200408), 2dinsi que les conséquences
endocriniennes éventuelles de leur prise (fluoegti€oncernant le risque suicidaire, deux
études en 2007 (7, 13) rapportent un OR = 2.22 pane et un OR = 1.55 pour l'autre. La
prescription d’'un antidépresseur chez I'enfant’addlescent (avant 18 ans) ne doit se faire
gu'en deuxieme intention aprés vérification répéfdea 6 consultations) du diagnostic
d’épisode dépressif. Elle doit ensuite étre rentevdans le cadre d’un suivi rapproché. [14]
La fréquence de prescription des psychotropes ancErchez I'enfant et I'adolescent est
similaire a celle qui est rapportée dans les paysins (Grande-Bretagne, Allemagne) : de
l'ordre de 2,2 % (pourcentage de sujets de 0 arikBayant recu un psychotrope). Les
antidépresseurs représentent ¥4 de ces prescriptionse 40 % aux USA [15]. Ces
prescriptions d’antidépresseur concernent surtesitsbjets de 15 a 18 ans. Il convient de
rappeler que les troubles anxieux sont aussi utieation de prescription d’antidépresseur,
sertraline ayant une AMM pour le traitement du T@'enfant.
Trois types de données sont disponibles pour éwdrierapport bénéfices/risques des
antidépresseurs chez le sujet de moins de 18 ans :

- les registres nationaux [16] : le registre suédoiecenseé 52 suicides avec un ratio

RR/OR = 0.14 pour les sujets de 15a 19 ans ;
- les études cas-témoin : I'étude de Olfson [17] oafpchez les 6-18 ans un ratio
RR/OR de 1.52 pour les tentatives de suicide ;

- les études de cohorte [18, 19] donnent un OR édnmret 2.0.
On connait trop peu les effets de ces médicamentke goetus ou I'enfant naissant lorsque
prescrits a la femme enceinte. Il est décrit undeyme néonatal associant irritabilité, pleurs
et agitation lorsque la meéere a recu un traitemenidépresseur. Des effets moteurs et
comportementaux ultérieurs sans effet cognitif été décrits de méme qu’est posée la
guestion d'un lien entre traitement antidépresskufa mére et symptomatologie autistique

ultérieure de I'enfant.



De fait, les monoamines et la sérotonine en pdkicjpuent un réle déterminant dans la
maturation du cortex cérébral et des études clamintal de laboratoire ont montré que
'administration d’antidépresseur de type IRS diangériode périnatale entraine des troubles
comportementaux a long terme [20].

D’un autre c6té il faut prendre en compte les pmssieffets délétéres de la dépression de la

meére ou de I'enfant sur le neurodéveloppement.

SUR LE PLAN NEUROBIOLOGIQUE

C'est au début des années 60 que furent identiié®ffets neurobiologiques des
antidépresseurs : inhibition de 'enzyme mono antrgdase et inhibition de recapture des
monoamines (sérotonine 5-HT, noradrénaline NA)lpaneurone présynaptique. Ces effets
induisent une augmentation de la concentration el meuromédiateurs dans la fente
synaptique.

C’est ainsi qu’est née I'hypothése monoaminergigeela dépression selon laquelle un
épisode dépressif majeur serait sous-tendu pahypeactivité monoaminergique cérébrale,
gue viendraient contrecarrer les antidépresseutsil @g'agisse des inhibiteurs des
monoamines oxydases (IMAOs comme l'iproniazide} dequants de la recapture de la 5-
HT et de la NA (comme [Iimipramine) ou encore destagonistes de récepteurs
présynaptigues inhibiteurs (comme la miansérira etirtazapine).

Cette hypothese est a I'origine du développementidadupart des antidépresseurs utilisés
aujourd’hui, en particulier les divers IRS (fluox&t, paroxétine, sertraline, citalopram et son
énantiomere actif le escitalopram le plus séletghtre eux) et les inhibiteurs mixtes de la
recapture de 5-HT et de NA (milnacipran, venlafaxitduloxétine,). Des inhibiteurs mixtes de
la recapture de la dopamine, de la sérotonineeetadnoradrénaline ont également été
développés dans le but de stimuler directementlesusystemes monoaminergiques centraux.
Aujourd’hui encore I'hypothése monoaminergique owre de mobiliser les groupes
pharmaceutiques avec le développement de moléciblégs a la fois sur la recapture de la 5-
HT et/ou de la NA et sur des récepteurs responsabddfets secondaires, pour en améliorer
la tolérabilité : la vortioxetine (Brintellix® ; AMI en cours), dont I'action antagoniste sur les
récepteurs 5-HT3 vise a améliorer l'effet antidéperir et a réduire les effets gastro-
entériques inhérents a son effet inhibiteur suetapture de la 5-HT en est un exemple. C’est
aussi le cas avec des ARN interférants adminigliréstement par voie nasale (en spray) pour
non plus bloquer tel ou tel récepteur mais en mmhila synthese en vue d’augmenter

I'efficacité et la tolérabilité des antidépressedestype IRS.



L’hypothése monoaminergique ne rend pas totalemeonmpte des altérations
neurobiologiques associées a la dépression. Céat@nsonduit a rechercher, depuis déja une
vingtaine années, d’'autres altérations neurobiqglogg possiblement associées a la survenue
d’'un épisode dépressif majeur. C’est ainsi qu’dst rdis en évidence, chez une proportion
elevée de patients séverement déprimés, d'une ypartéficit du rétrocontrble de l'axe
hypothalamo-hypophyso-adrénocorticotrope (HPA),d&tutre part une involution d'une
structure clé du cerveau limbique, I'hnippocampe ré&alité, un lien étroit a pu étre établi entre
ces deux phénomenes allostatiques puisque le tdéficirétrocontrole de l'axe du stress
entraine une élévation des taux circulants desmirtet donc une plus grande imprégnation du
tissu cérébral par ce glucocorticoide aux potatégmineurotoxiques. Dans I'hippocampe, le
cortisol en exces déclenche une neuroplasticitétiveg caractérisée par une régression de
larborisation dendritique et des contacts synajs$gdes neurones, voire leur mort par
apoptose (cas des neurones pyramidaux de la réif@®), ainsi qu’une diminution de la
capacité d'autres neurones a se renouveler (cfogenese des cellules en grains dans le
gyrus dentelé).

Ces observations sont a la base de nouvelles pstasle développement d’antidépresseurs
innovants, tels des bloquants des récepteurs aertecolibérine (CRH) et de I'arginine-
vasopressine (AVP) pour s’opposer a I'activatiomdae de I'axe HPA, ou a des agents anti-
glutamate pour prévenir les processus neurotoxiddieses et déja, le blocage des récepteurs
NMDA du glutamate par la kétamine s’est révélé @nésr une efficacité anti-dépressive [21].
La diminution des taux extracellulaires du glutaen@onduisant a une moindre activation de
ses récepteurs) par des agents stimulant sa cgpunrkes astrocytes (comme le riluzole)
pourrait étre un axe de recherche pour de nouveaatements. Enfin, l'une des
conséquences d’'une hyperactivation glutamatergéjaat la mise en ceuvre de processus
neuroinflammatoires, I'association d’anti-inflammiaés aux médicaments antidépresseurs
semble étre une piste intéressante selon desatsspitbliés tres récemment [22].

Il se dégage aujourd’hui une vision relativememsamsuelle concernant le réle central de
facteurs neurotrophiques, en particulier le BDNFa{B Derived Neurotrophic Factor),
conduisant a une nouvelle hypothése, dite neurbimap, de la physiopathologie dépressive
[23]. De fait, un déficit en BDNF a été régulierathebservé a la fois dans le cerveau post
mortem de déprimés (suicidés) et dans I'hippocadipeimaux de laboratoire présentant des
symptémes de type dépressif a la suite de manipngéenvironnementales et/ou génétiques.
Or le BDNF est un facteur essentiel a la proliiérat la différenciation et la survie de

neurones : ce déficit pourrait étre responsabléimlution de I'hippocampe constaté a la
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suite d’épisodes dépressifs séveres répétes. Aacmnmttous les traitements antidépresseurs
dont on dispose aujourd’hui (y compris I'agomélatipourtant ciblée d’abord sur les
récepteurs de la mélatonine, la kétamine et mééiectro-convulsivothérapie) stimulent la
production cérébrale de BDNF, et I'administratiantra-cérébrale directe de ce facteur
neurotrophique exerce des effets de type antidépueshez I'animal de laboratoire.
Les travaux actuels portant sur les mécanismeséggpigiues de régulation de
I'expression du gene codant le BDNF, et/ou des geépndant les éléments clés des voies
de signalisation en aval de son récepteur TrkBsémit a penser que de nouvelles
générations d'antidépresseurs, ciblés sur les psoseépigénétiques, pourraient voir le

jour au cours de la prochaine décennie.

CONCLUSIONS ET RECOMMANDATIONS

1) Les critéres utilisés pour l'aide au diagnostic ddgrouble dépressif notamment
dans les enquétes épidémiologiques et les outils desure de lintensité des
symptomes dépressifs et de ['évolution sous l'actio des traitements
pharmacologiques doivent étre enseignés a tout méuie : ils sont une aide au
repérage de la symptomatologie et aux décisions tla@eutiques, en particulier
prescrire ou ne pas prescrire un antidépresseur.

2) Bien prescrits les antidépresseurs ont un effet ansuicidaire. Cependant la mise
en route d'un traitement antidépresseur doit se fae apres évaluation des
facteurs de risque de conduite suicidaire. Les regb de bonnes pratiques doivent
étre respectées : réévaluation hebdomadaire de &t du patient pendant le
premier mois, bimensuelle pendant le ¥ mois au moins mensuelle ensduite,
posologie réduite chez les sujets agés ou fragibggar un handicap mental.

3) Des études portant sur les effets des antidépresseehez I'enfant sont hautement
souhaitables :

- pour en évaluer I'efficacité selon I'age de I'enfan
- pour apprécier les conséquences neurodeveloppemeleta et biologiques
de I'introduction de tels agents sur un cerveau edéveloppement.
La primoprescription d’'un antidépresseur chez les gjets de moins de 18 ans doit
étre réservée aux meédecins spécialistes en pédiatdat/ou en psychiatrie.
4) Certains états pathologigues nécessitent un traiteemt antidépresseur au long

cours : la non disponibilité plus ou moins transitore de certains médicaments
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antidépresseurs en officine devrait étre prévenuegs des actions adéquates des

autorités de santé auprés des industriels concernés
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