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Introduction 

Ce travail de thèse est né très tôt dans le début de mon parcours de spécialité. 

En effet, alors que j’effectuais mon premier stage au sein du service de psychiatrie 

adulte à Neptune de l’Etablissement Public de Santé Mentale à Caen, je recevais un 

de mes premiers patients atteint d’une psychose épileptique (PE). Son suivi a éveillé 

ma curiosité et a donné lieu à mes premiers travaux (cf. annexes). 

L'épilepsie est une maladie chronique qui affecte environ 50 millions de 

personnes dans le monde et qui est une cause de morbi-mortalité importante 

(Banerjee, al. 2009 ; Behr, et al 2016). L’incidence en France se situe autour de 50 

cas pour 100 000 habitants par an. Malgré l'efficacité des médicaments 

antiépileptiques actuels, la pharmacorésistance survient chez 20% des patients en 

France. Elle est souvent associée à une épilepsie causée par une lésion cérébrale 

(Mann, 2008). La dépression et la psychose constituent les deux troubles psychiques 

prédominants chez les patients atteints d’épilepsie focale (Adams, 2008). La 

prévalence des troubles psychotiques chez les personnes présentant une épilepsie 

sévère est de 2 à 7% vs 0,5 à 2% dans la population générale. De même, le risque de 

troubles psychotiques, tous syndromes confondus, est multiplié par 8 chez les patients 

épileptiques comparativement à la population générale (Clancy et al., 2014 ; Gaitatzis 

et al., 2004).  

L'association entre épilepsie et troubles psychiatriques sévères est observée 

depuis l'antiquité, avec plusieurs altérations biologiques partagées entre ces deux 

troubles. Cependant, avec la séparation de la Neurologie et la Psychiatrie, les 

nombreuses études de ces affections ont été menées, en règle générale de manière 

unilatérale, traitant soit de l’épilepsie comme monopole de la neurologie, soit de la 

psychose comme terrain exclusif de la psychiatrie (Latour, 2013). A ce jour, il n’existe 
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pas une compréhension claire du lien physiopathologique entre la psychose et 

l’épilepsie, l’état des connaissances et la compréhension des PE n’existent qu’à 

travers celui des psychoses, des épilepsies et des PE.  

Ainsi, l'existence d'une étiopathogénie commune entre l’épilepsie et la psychose 

n'est pas clairement établie, la physiopathologie même des PE reste inconnue. 

Aujourd’hui encore, ces dernières ne sont pas identifiées comme des entités 

nosographiques à part entière dans les systèmes de classification des troubles 

mentaux (Urruitia, et al. 2006). Ainsi, selon le Manuel Diagnostique et Statistique des 

Troubles Mentaux, 5e édition (DSM-5), les PE sont classées dans la rubrique 

« Troubles psychotiques dus à une autre affection médicale », l’épilepsie (APA, 2013). 

Cet état de fait pose un problème d’identification de ces troubles dans leur complexité 

(D’Alessio, et al 2012 ; Charafi, et al., 2014). D’autre part, aussi bien l’épilepsie que la 

psychose se caractérisent par la variabilité de leur présentation clinique et par leur 

recouvrement symptomatique. L’association de ces deux pathologies rend le trouble 

d’autant plus difficile à diagnostiquer et donc à traiter (Vuilleumier & Jallon, 1998). 

Le manque de connaissances concernant la physiopathologie des PE et la 

recherche d’un lien de causalité entre psychose et épilepsie sont ainsi venus nourrir 

mes interrogations. La nécessité d’une prise en charge pluridisciplinaire de ces 

troubles incluant les psychiatres et les neurologues, est pour moi une conviction. Ainsi, 

la physiopathologie des PE est le terrain d’investigation de cette thèse, que nous 

aborderons suite à une revue systématique de la littérature existante traitant les PE, 

et les relations entre l’épilepsie et les psychoses. 

Dans une première partie, nous aborderons les aspects historiques et cliniques 

des PE. A partir des années 50, de nombreuses études ont été consacrées aux liens 

spécifiques entre les psychoses de types schizophréniques et l’épilepsie. Ces études 
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ont notamment permis d’établir progressivement une classification de ces affections, 

basée sur le lien temporel entre les symptômes psychotiques et les crises épileptiques, 

une classification dite « ictale ». Nous détaillerons ainsi : les psychoses ictales et péri-

ictales, les psychoses inter-ictales et les psychoses post-ictales (Dongier, 1959 ; 

Bruens, 1971 ; Trimble, 1991 ; Wolf, 1991 ; Neppe & Tucker, 1988).  

Dans une deuxième partie, nous développerons, les aspects méthodologiques 

de la revue systématique de la littérature dans le but d’étudier les liens pouvant exister 

entre les épilepsies et les psychoses, puis d’explorer les aspects physiopathologiques 

communes.  

Dans une troisième partie nous aborderons les bases physiopathologiques 

partagées entre l’épilepsie et la psychose. Si le foyer épileptogène est souvent pointée 

comme l’origine de PE, il est essentiel de connaître les causes de ces altérations ; 

génétiques, environnementales ou à la suite de crises épileptiques. Nous verrons dans 

un deuxième temps, que dans certains cas l’existence d’une décharge neuronale 

aberrante développe une symptomatologie psychique propre, selon la région cérébrale 

impactée. Ainsi, il existe une influence de l’épisode critique dans la manifestation 

psychotique. Enfin, nous verrons qu’au cours de l’histoire et jusqu’à récemment, 

différentes hypothèses physiopathologiques des PE ont été proposées. Si chacune 

d’elles apporte une vision spécifique quant à la genèse et aux liens entre ces deux 

troubles (alternances, de cause à effet, ou ayant une cause commune sous-jacente 

dysgénique), un certain nombre de questions restent partiellement sans réponse. 

Après les avoir énoncées, nous apporterons à celles-ci des pistes de réflexion, au 

travers d’un schéma synoptique exposant les interrelations complexes existantes entre 

ces deux troubles. 
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1 Etat des connaissances 

Les PE constituent des troubles mentaux caractérisés par l’association entre 

l’épilepsie et la psychose. Afin de cerner leur nature, nous nous intéresserons au cours 

de cette partie, et dans un premier temps, à l’évolution de l’appréhension de ces 

troubles au cours de l’histoire. Nous développerons ensuite l’état le plus récent des 

connaissances de leurs caractéristiques cliniques au travers de leur classification dite 

ictale. 

1.1  Histoire de la connaissance et de la prise en charge des psychoses 

épileptiques 

Les premières descriptions de PE à proprement parler datent de la première 

moitié du XIXème siècle, avec l’émergence de la psychiatrie clinique. A partir de 1930 

et la découverte de l’électroencéphalogramme (EEG), l’épilepsie est associée à une 

cause physiologique (D’Alessio et al., 2012).  

Les causes de ces maladies ont été longtemps associées à une origine divine. 

Malgré les avancées scientifiques postulées par Hippocrate, la réflexion mystique a 

perduré jusqu’à la Renaissance.  

A partir du XVIIIème siècle commence l’approche dite « psychique ». En 1777, 

Cullen défini les névroses qu’il différencie en trois sous-groupes dont un nommé « les 

spasmes », traitant en partie des convulsions. En 1845 apparaît le concept de 

psychose et, sous l’influence de Pinel, l’épilepsie est classée au sein des pathologies 

mentales aux côtés de l’hystérie. Quelques années plus tard, Charcot fera la distinction 

entre l’épilepsie et l’hystérie, « de fausses jumelles » (Charcot, 1872). 

Les premiers travaux cliniques et neuro-pathologiques traitant des PE se 

réalisent entre 1820 et 1860, et concernent exclusivement des patients asilaires. Ils 
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conduisent à la description de troubles psychiques variés chez des patients atteints 

d’épilepsies convulsives (De Toffol, 2002). 

En 1860, Morel fait état d’un mécanisme de prédisposition génétique expliquant 

la maladie épileptique. 

Le développement de la nosologie des psychoses chroniques au tournant des 

XIXème et XXème siècles va conduire, Kraepelin en 1898 et Bleuler en 1911, à exclure 

l’épilepsie du champ des troubles psychotiques durables pendant plus de cinquante 

ans (Latour, 2013). 

Au début du XXème siècle, Freud revient au concept de névrose avec la théorie 

du corps pulsionnel : « Nous reconnaissons que la pulsion de destruction est 

employée aux fins de l’éconduction au service de l’Eros, nous devinons que l’attaque 

épileptique est un produit et un indice d’une désunion pulsionnelle. » (Freud, 1900). 

En parallèle, l’analyse structurelle de l’épilepsie par la neurologie progresse avec 

l’utilisation de l’EEG chez l’être humain par Hans Berger en 1929. 

En 1958 et 1965, deux nouveaux concepts apparaissent, la normalisation 

forcée et la psychose alternative respectivement (Landolt, 1958 ; Tellenbach, 1965). 

Ceux-ci bouleversent cette césure et à partir de ce moment, l’approche des PE devient 

mixte avec une vision à la fois neurologique et psychiatrique. Le développement de 

l’imagerie par résonance magnétique (IRM), de la vidéo-EEG, de l’imagerie 

fonctionnelle, des moyens diagnostiques génomiques, ont permis une modification en 

profondeur des classifications de ces troubles (Latour, 2013). 

De même, la prise en charge des patients atteints de PE a beaucoup évolué à 

travers l’histoire (cf. figure 1 ci-après). C’est à partir de 1920 que les deux pathologies, 

alors abordées uniquement sous le prisme clinique, seront étudiées de manière 

différenciée, l’épilepsie par une approche neurologique du « tout électrique », et la 
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psychose par une approche psychiatrique, restant dans le champ du « tout clinique » 

(Latour, 2013). 

Depuis, les découvertes scientifiques dans plusieurs champs de la médecine 

nous ont amenés à la nécessité d’une prise en charge pluridisciplinaire incluant les 

psychiatres et les neurologues. Si cette prise en charge est idéale, sa mise en place 

est assez difficile. En effet, la communication entre les psychiatres et les neurologues 

met souvent en évidence des lacunes dans la connaissance des PE, de leur caractère 

psychotique pour les neurologues, et de leur caractère épileptique pour les psychiatres 

(Terrada et al. 2019 ; D’Alessio et al. 2012). 

Terrada et al, ont évalué les connaissances sur les troubles psychotiques 

associés à l’épilepsie chez les médecins psychiatres et neurologues en France. Un 

questionnaire d'auto-évaluation a été envoyé, et les réponses des 486 participants ont 

été analysées. Les résultats ont montré que le taux de réponses correctes était plus 

élevé chez les neurologues que chez les psychiatres, respectivement 70,6% et 58,3%. 

Le taux de réponses correctes le plus élevé a été trouvé pour les participants formés 

en épileptologie (71%). Cependant, il a été constaté que les connaissances sur les PE 

étaient imprécises chez tous les participants et que la classification actuelle n'était pas 

connue de la plupart d’entre eux (77%) (Terrada et al., 2019).  

Cette situation est problématique pour la prise en charge des patients atteints 

de PE, parfois exclusivement en psychiatrie, quand la comorbidité avec l’épilepsie 

n’est pas connue, d’autres fois en neurologie uniquement, lorsque la symptomatologie 

psychiatrique n’est pas diagnostiquée (cf. figure 1 ci-après). D’autre part, quand la 

collaboration pluridisciplinaire est installée, la prise en charge est encore difficile à 

réaliser en dehors de centres spécialisés. Néanmoins, ces dernières décennies ont vu 
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une envie de cohabiter et de travailler ensemble entre les psychiatres et les 

neurologues pour la prise en charge de ces patients (Latour, 2013).  
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Figure 1 : Chronologie des dates et événements les plus importants constituants des 

progrès dans la connaissance et l’appréhension des PE ainsi que de leur prise en 

charge spécialisée. 
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1.2  Epidémiologie, classification des psychoses épileptiques et clinique 

Il existe deux grandes circonstances associant psychose et épilepsie ; les 

patients épileptiques qui développent une psychose et les patients souffrants de 

psychose qui développent une épilepsie (Kanner & Rivas-Grajales, 2016). L’ensemble 

des PE représentent 95% des psychoses chez les patients épileptiques (Remy, 2001). 

Les facteurs de risque des PE ont été associés à des caractéristiques de l’épilepsie et 

plusieurs tentatives de classification ont été réalisées au cours de l’histoire. 

1.2.1  Epidémiologie des psychoses épileptiques 

Au cours de leur vie, 35,5% des personnes épileptiques présenteront une 

pathologie psychiatrique contre 20,5% dans la population générale (Tellez-Zenteno et 

al., 2007). 

Les patients épileptiques atteints de psychose représentent un échantillon 

notable de la population épileptique adulte. La prévalence des troubles psychotiques 

chez les personnes présentant une épilepsie sévère est de 2 à 7% vs 0,5 à 2% dans 

la population générale.  

La prévalence de la psychose est de 10 à 19% chez les patients atteints 

d’épilepsie du lobe temporal (ELT) (Clancy et al., 2014 ; Gaitatzis et al., 2004). 

Une recherche chez des adultes a montré, parmi une cohorte de 2,27 millions 

d’individus, que le taux de schizophrénie est 2,5 à 3 fois plus élevé chez les patients 

avec épilepsie (Ouss-Ryngaert, 2012).  

Sur une sélection de malades souffrant d’une épilepsie sévère, en général 

partielle, chez lesquels on envisage un traitement chirurgical, il a été rapporté que 12% 

souffraient de psychose. L’incidence de la psychose chez l’ensemble des épileptiques 

varie de 0,3 à 1,3 % de nouveaux cas par an. Elle s’élève de 10 à 13 % chez les 
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patients pharmaco-résistants pré-chirurgicaux et jusqu’à 19 % en institution 

spécialisée incluant des encéphalopathies épileptogènes. Les troubles psychotiques 

représentent environ 10% des diagnostics psychiatriques chez l’épileptique et 50 % 

des motifs d’admission en urgence des patients épileptiques en milieu psychiatrique 

(Goddard, 1969 ; Remy, 2001). 

Les psychoses post-ictales, qui seront définies ultérieurement, concernent 2 à 

8% des patients épileptiques. Les psychoses inter-ictales, quant à elles, concernent 

plus généralement les épilepsies focales pharmaco-résistantes d’évolution prolongée, 

mais 20% des patients souffrent d’une épilepsie généralisée (De Toffol et al., 2017). 

Actuellement, nous constatons certaines particularités épidémiologiques telles 

qu’un intervalle long entre le début de l'épilepsie et l'apparition de la psychose, qui 

dure en moyenne de 15 années. Celui-ci varie en fonction de la classification du type 

d’épilepsie, plus court pour l'épilepsie généralisée idiopathique et plus long pour 

l'épilepsie partielle symptomatique. Des auteurs ont décrit que le risque de développer 

une PE était corrélé à plusieurs facteurs : la précocité et la fréquence des crises 

épileptiques, l’importance des lésions cérébrales sous-jacentes, la localisation de 

lésions cérébrales dans la région temporale, la présence de tumeurs ou d’hamartomes 

et une dysgénésie corticale, une réponse inadéquate à l'anticonvulsivant et les 

antécédents psychiatriques personnels du patient (Bakchine, 1998). 

1.2.2  Les différentes manières de classer les psychoses épileptiques 

 Historiquement, différentes manières de classer ces troubles ont été 

proposées. En fonction de la durée de l’épisode psychotique : les PE épisodiques ou 

chroniques. Ou encore selon le degré de l’altération de la conscience : les PE à 

conscience claire ou altérée.  
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Le DSM-5 classe les PE dans la catégorie des « Troubles psychotiques dus à 

une autre affection médicale » (American Psychiatric Association, 2013). Cette 

classification ne permet pas de distinguer les différents types de PE observés, de 

poser des diagnostics précis, ni d’entreprendre une thérapie adaptée. 

 La classification la plus utilisée actuellement est fondée sur la 

chronologie de survenue des symptômes psychotiques par rapport aux crises 

d’épilepsie. A partir de cette classification, on distingue les psychoses ictales et péri-

ictales, pendant la crise d’épilepsie, les psychoses post-ictales, à la suite de la crise 

d’épilepsie et les psychoses inter-ictales, sans rapport chronologique à la crise 

d’épilepsie (Logsdail & Toone, 1988). 

1.3  La classification ictale des psychoses épileptiques 

1.3.1 Psychoses ictales et péri-ictales 

La définition de la psychose ictale au sens strict du terme signifie que les signes 

de la crise épileptique se manifestent par des symptômes psychotiques. Dans la 

psychose péri-ictale, les signes psychotiques ne sont pas strictement liés à la 

décharge épileptique, mais se produisent dans un contexte où les crises ictales et 

post-ictales sont cliniquement indissociables (Williamson & Engel, 1997). 

Ces PE sont associés le plus fréquemment à des états de mal partiels 

complexes. Ces tableaux cliniques peuvent être dus, soit aux décharges épileptiques 

prolongées dans le temps, soit à une salve de crises généralisées tonico-cloniques, 

ou enfin à l’association de phénomènes critiques et post-critiques (Gastaut & 

Trassinari, 1975). 

Dans les psychoses ictales et péri-ictales, des anomalies électrophysiologiques 

sont généralement détectables à l’EEG, à l’exception de quelques patients atteints 
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d’état partiel simple (Kanner, 2000). La majorité des décharges sont issues d’un foyer 

limbique au niveau du lobe temporal (Gloor, 1990 ; Fish et al., 1993). La description 

de la symptomatologie psychiatrique des psychoses ictales et péri-ictales n'a pas été 

beaucoup détaillée dans la littérature scientifique. Les hallucinations visuelles sont 

courantes dans les crises occipitales avec des taux de prévalence de 8% (Marques-

Assis et al., 1971) à 72% (Salanova et al., 1992). Les hallucinations auditives ictales 

ont une localisation particulièrement spécifique aux décharges à proximité du gyrus de 

Heschl et des zones d'association auditive (Wieser, 1980). 

Les symptômes cliniques de ces psychoses surviennent généralement 

brutalement et les patients manifestent un certain nombre de symptômes associés tels 

qu’une confusion mentale (au premier plan), de nombreux signes psychiques ou 

comportementaux d’ordre affectif, cognitif, ou perceptuel, des mouvements 

stéréotypés (souvent des mouvements involontaires de la bouche et des bizarreries), 

un manque de spontanéité du discours ou bien un mutisme ou encore un délire (Elliott, 

2009 ; Kanner, 2000). Les psychoses péri-ictales se caractérisent par une altération 

fluctuante de l’état de conscience avec une amnésie postcritique. Elles peuvent se 

classer en simples, quand la conscience est claire et l’EEG normal, et en complexes 

quand il y a une altération de la conscience, un délire, ou un automatisme moteur 

(mouvements involontaires) (Tomson et al. 1986).  

La durée de l’épisode psychotique peut varier de quelques heures à quelques 

jours avec une rémission totale de la symptomatologie sans traitement 

antipsychotique. La réalisation d’un EEG peut permettre de faire le diagnostic, puisqu’il 

s’avère souvent anormal (Kanner, 2000). Au cours d’une crise, il peut montrer une 

activité de pointes-ondes rythmiques témoignant du caractère critique de l’épisode, 

mettant en évidence l’état d’absence (anomalies paroxystiques généralisées, 
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bilatérales et synchrones), comme nous pouvons le voir sur l’EEG de la Figure 2 ci-

après illustrant un état de mal non convulsif avec une altération de la conscience et un 

délire. 

 

Figure 2 : EEG : État de mal non convulsif à expression confusionnelle et délirante. 

Extrait d'un tracé EEG, comportant 21 électrodes (seules 16 sont représentées), 

chez une patiente présentant une altération de la conscience, des troubles du langage 

et un délire de persécution. L´hémisphère gauche est le siège d'activités rythmiques 

qui prédominent dans la région temporale, durant les premières secondes, puis se 

propagent aux régions centrales et pariétales gauches, ainsi qu'à la région temporale 

droite. De façon contemporaine, on note une modification du patron de la décharge, 

qui devient plus rapide et prend l'aspect de pointes. 
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1.3.2 Psychoses inter-ictales épisodiques 

Les psychoses inter-ictales sont définies par l’absence de relation 

chronologique entre les épisodes psychotiques et les crises épileptiques. Autrement 

dit, il s’agit de syndromes psychotiques évoluant en complète lucidité chez des patients 

connus pour être épileptiques et qui ne surviennent pas pendant ou après une crise 

(Sachdev, 1998 ; Kanemoto et al. 1996).  

            Les épilepsies les plus à risque de développer des psychoses inter-

ictales sont les épilepsies focales pharmaco-résistantes d’évolution prolongée sur une 

durée de plus de 15 années. Ces psychoses, évoluant sans altération de la conscience 

chez des sujets connus pour être épileptiques, ne surviennent ni pendant, ni après une 

crise d’épilepsie (Adachi, et al. 2003). L’insomnie, l’anxiété, un sentiment d’oppression 

et un repli sur soi sont autant de symptômes prémonitoires au développement de la 

psychose. Selon Wolf, la mise en place d’un traitement anxiolytique avec une 

benzodiazépine à ce stade pourrait empêcher l’apparition de la psychose (Wolf, 1991). 

Par définition, la durée de l’épisode est brève, souvent inférieure à 3 mois. Les 

manifestations cliniques peuvent survenir à la suite d’une réduction de la fréquence 

des crises ou après leur disparition complète, chez des patientes ayant une épilepsie 

temporelle ou généralisée. Contrairement aux psychoses post-ictales, elles peuvent 

être améliorées par la survenue d’une ou de plusieurs crises (Adachi, et al. 2003). 

Les psychoses inter-ictales sont constituées de sous-catégories aux tableaux 

cliniques variés. Il est ainsi fréquent qu’un même patient passe d’un syndrome à l’autre 

(Ramani & Gumnit, 1982). 
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1.3.2.1 Psychoses inter-ictales épisodiques compliquant des épilepsies 

partielles réfractaires 

Le tableau clinique de ces psychoses a été bien documenté par Kanemonto en 

1996. L’épilepsie débute à un âge moyen de 28 ans avec une période de latence 

moyenne entre le début de l’épilepsie et début de la psychose d’environ 15 années.   

Ce sont des psychoses de courte durée, moins de 3 semaines, caractérisées par 

l’association d’hallucinations auditives, tactiles ou cénesthésiques, de délires de 

persécution et de syndrome de référence. Un tiers des cas présentent des altérations 

observables à l’IRM. Il a été décrit que le traitement neuroleptique pouvait être efficace 

au bout d’une semaine (Kanemoto et al. 1996). 

1.3.2.2 Psychoses inter-ictales épisodiques compliquant les épilepsies 

généralisées                

Ce syndrome est rare, il est caractérisé par la normalisation des anomalies à 

l’EEG et la disparition complète des crises épileptiques, une fois un épisode 

psychotique commencé. La présentation clinique commence avec une phase 

prodromique caractérisée par de l’insomnie, un sentiment d’oppression, de l’anxiété, 

une tendance interprétative faisant le lit d’un délire de persécution, avec ou non des 

hallucinations auditives. Le délire est en lien avec des préoccupations actuelles du la 

vie du patient. Les éléments psychotiques disparaissent avec la survenue d’une crise 

généralisée aigue (Tellenbach, 1965). La phase prodromique est le moment idéal pour 

une prise en charge, avec l’instauration d’un traitement par benzodiazépines et la 

diminution du traitement antiépileptique. Ce traitement peut éviter l’apparition du 

trouble psychotique (Wolf, 1991). 
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1.3.2.3 Psychoses épisodiques schizophréniformes  

Cet épisode s’installe brutalement, mais sa durée d’évolution est courte (1 à 3 

semaines en moyenne), évoluant sans altération de la conscience. La psychose se 

manifeste par une altération du cours de la pensée avec hallucinations, délires et 

indifférence affective. 

Dans la plupart des cas l’aide d’un antipsychotique, à faible dose à hauteur de 

1/4 ou 1/3 de la posologie habituelle, permet l’amélioration clinique (Kanner, 2000). 

1.3.3 Psychoses inter-ictales chroniques 

Ces psychoses sont associées à un diagnostic d’épilepsie avant l’âge de 10 ans 

évoluant en moyenne 14 années avant l’apparition de symptômes psychotiques 

(Adachi, 2003). Le type syndromique de l’épilepsie est partielle symptomatique ou 

cryptogénique. La durée du tableau psychotique est supérieure à 3 mois avec un état 

de conscience normal. Le facteur de risque principal est l’existence d’une épilepsie 

temporale (Toone, 1982). Il est constaté à l’EEG la présence de foyers d’anomalies 

focalisés (Kanemoto et al. 1996). 

La présentation clinique de ces PE pourrait se résumer à une schizophrénie de 

type paranoïde avec cependant quelques différences sémiologiques. En effet, ces PE 

ne présentent pas d’indifférence affective, ni de retrait des activités quotidiennes, 

autrement dit pas de symptôme négatif (Slater et al. 1963 ; Perez et al. 1980). La 

présence des fluctuations rapides de l’humeur est fréquente. L’évolution des PE parait 

moins déficitaire que celle des schizophrénies endogènes (Mendez, 1993). Les 

thématiques délirantes sont assez souvent mystiques, avec des hallucinations 

auditives et visuelles. La résistance aux traitements antipsychotiques est fréquente. 

L’impact des crises dans l’évolution de la psychose est débattu, pour certains auteurs 
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ces dernières améliorent le tableau psychiatrique, pour d’autres elles l’aggravent 

(Oyebode, 1989). 

Dans une étude longitudinale effectuée sur 10 ans au Japon, 64% des patients 

ont une évolution chronique, peu différente de celle des patients atteints de 

schizophrénie. Seul l’âge de début est de 10 ans plus tardif (Onuma, 1991). 

Cependant, d’autres différences sont évoquées dans la littérature médicale, l’évolution 

des psychoses épileptiques chroniques paraît moins déficitaire que celle des 

schizophrénies (Verhoeven et al., 2010).  

La prise en charge des psychoses inter-ictales chroniques commence par la 

stabilisation de l’épilepsie. La co-administration d’un antipsychotique et d’un 

antiépileptique est la règle. La plupart des antipsychotiques abaissent le seuil 

épileptogène. Si le mécanisme n’est pas connu, il est probablement en lien avec la 

stabilisation de la membrane, due au blocage des récepteurs D2 et H1 (D’Alessio et 

al., 2012 ; Saidon et al., 2003).  

1.3.4 Psychoses post-ictales 

Ces épisodes psychotiques brefs surviennent habituellement à la suite d’une 

série de crises ou à la suite d’une récente exacerbation dans la fréquence des crises 

et selon une chronologie spécifique (Logsdail, 1988). L’épilepsie en est la cause et le 

syndrome psychotique en est la conséquence, puisque le contrôle complet des crises 

par un traitement médical ou chirurgical approprié bloque définitivement la résurgence 

des symptômes psychotiques (DeToffol & Kanemoto, 2016). Ils sont donc souvent en 

relation avec l’arrêt des traitements anticomitiaux. Leur durée peut aller de 24 heures 

à 10 jours, avec une moyenne de 70 heures (Davisky et al. 1995). Le développement 

d’une psychose post-ictale est généralement associé à un trouble épileptique focal 



18 

 

pharmaco-résistant, évoluant depuis au moins 10 ans et dont le foyer épileptogène est 

localisé au niveau temporal chez 81% des patients (Kanemoto et al. 2012 ; Umbricht, 

1995 ; Kanner et al. 1996). 

L’épilepsie est d’origine lésionnelle plus d’une fois sur deux, avec des lésions 

visualisées sur l’IRM qui sont extra-temporales et fronto-temporales. Des lésions 

bilatérales étendues augmentent le risque d’apparition d’une psychose post-ictale. 

L’existence d’une sclérose de l’hippocampe est un facteur de risque spécifique chez 

les patients dont l’IRM ne montre pas d’autres lésions morphologiques (Davisky et al. 

1995 ; Kanemoto et al. 1996). Pour qu’une psychose post-icatale survienne, il semble 

devoir coexister une vulnérabilité individuelle, illustrée par la présence d’antécédents 

psychiatriques personnels et familiaux, et des particularités structurelles marquées par 

l’étendue des lésions responsables de l’épilepsie, accompagnées d’anomalies 

morphologiques de l’encéphale observables en morphométrie, développées dans le 

chapitre suivant (DeToffol & Kanemoto, 2016).   

L’EEG est nécessaire pour pouvoir écarter un autre trouble critique (Kanemoto 

et al. 1996). En effet, dans ce cas, l’enregistrement à l’EEG lors de l’épisode 

psychotique n’est pas différent de l’EEG prépsychotique (Caraballo & Fejerman, 

2009). Les récidives sont fréquentes avec la même présentation, 10 à 15% évoluant 

vers un délire chronique (Tarulli et al. 2001 ).  

Le tableau clinique s’installe après un intervalle libre de complète lucidité variant 

de 2,5 à 72 heures à l’issue d’une crise ou d’une salve de crises qui permet d’éliminer 

une confusion postcritique délirante (Kanner, 2000 ; Logsdail & Toone, 1988). Une 

aura, une sensation de peur, un sentiment de dépersonnalisation ou des phénomènes 

dysmnésiques (évocation difficile ou incomplète des souvenirs), précèdent lesdites 

crises épileptiques. L’état de conscience est normal ou discrètement altéré, on parle 
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généralement d’un « trouble de la conscience » (« clouding of consciousness ») (Elliott 

et al., 2009).  

La présentation clinique est caractérisée par un délire aigu, de début brutal, 

avec une sémiologie protéiforme sans altération de la conscience. Elle associe des 

symptômes thymiques (souvent au premier plan), des hallucinations auditives sur une 

thématique mystique et des idées de grandeur ou encore une idéation paranoïaque 

selon les cas. Des mécanismes hallucinatoires, interprétatifs et intuitifs coexistent pour 

alimenter l’état délirant (Kanemoto et al.1996). Le risque de comportements dangereux 

auto- ou hétéro-agressifs est élevé (DeToffol & Kanemoto, 2016). 

Les quatre critères de définition du syndrome, toujours en vigueur, ont été 

établis par Longsdail et Toone en 1988 : 

• Episode psychotique survenant dans la semaine suivant une crise ou une 

salve de crises ; 

• Durée du syndrome psychotique comprise entre 15 jours et 2 mois ; 

• Tableau caractérisé par un état délirant aigu avec conscience globale 

préservée ; 

• Critères d’exclusion : antécédents de prise chronique de traitements 

antipsychotiques, toxicité des médicaments, présence d’un état de mal non 

convulsif sur l’EEG, tableau d’intoxication/sevrage en toxiques/alcool, 

histoire récente de traumatisme crânien.  

L’évolution se fait vers la régression spontanée des symptômes en une semaine 

en moyenne, avec ou sans traitement (DeToffol & Kanemoto, 2016). 

Souvent, la majoration des posologies d’antiépileptiques associée à une faible 

dose d’antipsychotique permet de contrôler l’évolution clinique (D’Alessio et al., 2012).  
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Une stratégie empirique en trois étapes a été proposée en fonction de la 

sévérité du tableau clinique : en cas de symptômes modérés, utilisation de 

benzodiazépines en monothérapie (clobazam, clonazepam, lorazepam, midazolam) ; 

en cas d’idées délirantes patentes et/ou d’hallucinations, association de 

benzodiazépines et neuroleptiques atypiques ; en cas d’agitation importante et 

d’agressivité, administration de neuroleptiques injectables (halopéridol), (Adachi et al. 

2013).   

Après lobectomie curatrice de l’épilepsie, les psychoses post-ictales ne sont 

observées que chez les patients qui continuent à avoir des crises, soulignant 

l’importance de la répétition des crises dans la genèse du trouble (Manchanda, 1996). 

Nous proposons dans le Tableau 1 suivant, une synthèse des différents 

tableaux cliniques des PE en fonction de leur classification ictale.  
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Tableau 1 : Tableau synoptique de la classification ictale. 
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1.4 Psychoses épileptiques en lien avec la pharmacologie 

1.4.1 Psychoses médicamenteuses à la suite de la prise d’un antiépileptique 

La classification fondée sur la relation chronologique entre les épisodes 

psychotiques et les crises d’épilepsie est inadaptée pour les psychoses 

médicamenteuses. Les médicaments peuvent ainsi induire une psychose ictale et péri-

ictale, post-ictale, ou inter-ictale épisodique, chez des patients souffrants d’épilepsie 

partielle ou généralisée (Cockerell et al. 1986).  

La présentation clinique des psychoses médicamenteuses est caractérisée par 

un délire aigu polymorphe, avec ou sans confusion. L’association à une 

symptomatologie thymique avec hallucinations auditives a été décrite. Leur durée varie 

de quelques jours à 3 mois, la durée moyenne est de 14 jours (Brodtkorb, 2009). 

Aujourd’hui, les molécules les plus souvent associées à ce type de psychoses 

sont l’éthosuximide, le lévétiracétam, la zonisamide et le vigabatrin. Dans de moindres 

proportions, des effets secondaires de type symptômes psychotiques ont été observés 

chez des patients traités par carbamazépine, lamotrigine, clobazam, gabapentine, 

oxcarbazépine, phénytoïne et valproate (Chen et al., 2017 ; Sander et al., 1991 ; 

Giovanni & Foletti, 2010 ; Josephson et al., 2018). 

Si l’épisode psychotique est dû à la prise d’un antiépileptique (AE), l’arrêt du 

traitement est conseillé. Certains AE sont connus pour favoriser l’apparition de 

psychoses.  

Malgré la survenue possible d’épisodes psychotiques liés à l’administration des 

AE, ces derniers ont été proposés comme traitement adjuvant aux antipsychotiques 

chez les patients atteints de troubles schizo-affectifs, l’Oxcarbazepine pourrait traiter 

les symptômes négatifs. Toutefois, la recherche n’apporte que peu d’éléments 
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contributifs concernant les AE combinés aux antipsychotiques utilisé dans le traitement 

de la psychose (Desseilles et al., 2016 ; Johannessen, 2008).  

1.4.2 Risque de crises d’épilepsie attribuées à la prise d’antipsychotiques 

Si les traitements antiépileptiques peuvent déclencher des épisodes 

psychotiques, les traitements antipsychotiques peuvent provoquer des crises 

d’épilepsies. 

Il existe des données limitées concernant les agents antipsychotiques favorisant 

l’apparition de crises épileptiques (Saindon et al. 2003). Cependant, l'utilisation 

d'antipsychotiques est associée à un risque de crises épileptiques multiplié par 2,5 

(Desseilles et al., 2016). En pratique, seuls certains antipsychotiques augmentent 

significativement le risque de crises d’épilepsie, comme nous pouvons le voir dans le 

Tableau 2 ci-après (Jackson & Seneviratne, 2019).  

 

Tableau 2 :  Risque de crises d’épilepsie attribuées à la prise d’antipsychotiques 

(Jackson & Seneviratne, 2019). 
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Parmi les antipsychotiques, la Clozapine induit le plus souvent un 

ralentissement de l’EEG et des décharges épileptiformes, mais les études sont 

contradictoires sur ce point. En effet selon certaines, ces anomalies ne sont pas 

associées à la dose ou à la durée d'exposition à la Clozapine, et pour d’autres, elles 

sont associées à des doses supérieures à 600mg/jour (William, 2015 ; Jackson & 

Seneviratne, 2019). Les antipsychotiques typiques, présentant un fort antagonisme 

dopaminergique D2 comme l’Halopéridol, abaissent moins le seuil épileptogène 

(D’Alessio et al, 2012 ; Saidon et al.2003). Enfin, des antipsychotiques atypiques 

comme l’Aripiprazole auraient moins de risque de provoquer des crises d’épilepsie 

(Wu et al., 2016).  

En cas d’antécédents d’épilepsie, l’instauration d’un traitement antipsychotique 

doit être associée à une surveillance clinique et électrophysiologique. Si l’épilepsie ne 

constitue pas une vraie contre-indication à ces traitements, il convient d’administrer 

prudemment les antipsychotiques (D’Alessio et al., 2012). 

1.5  La psychose alternative ou alternante et la normalisation forcée 

Ces concepts ont commencé à prendre forme dans un premier temps à partir 

du travail de Landolt, qui, en 1953, a développé le concept de la « normalisation 

forcée », et celui de Tellenbach en 1965, qui a décrit la « psychose alternative » 

(Landolt, 1953 ; Tellenbach, 1965).  

Dans la pratique clinique et la littérature, la normalisation forcée et la psychose 

alternative sont employées comme synonymes, et décrivent également les mêmes 

tableaux cliniques. Cependant, contrairement à la normalisation forcée, le diagnostic 

de psychose alternative ou alternante est basé exclusivement sur l’observation 

clinique et non sur celle de l’EEG. Il est caractérisé par la disparition des crises 
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épileptiques à l'occasion d'un épisode psychotique, et ce, quel que soit le tracé initial 

de l’EEG.  

Ce phénomène est nommé « normalisation forcée », lorsqu’il est caractérisé, 

par l'apparition aiguë de symptômes psychotiques chez un patient atteint d’épilepsie 

et par l’observation d’une amélioration spectaculaire de l'activité épileptiforme 

électrophysiologique par rapport à des résultats d'EEG précédents et ultérieurs.  

Ce type de psychose est rare et débute par une symptomatologie non 

spécifique de type anxiété, ou insomnie et peut ensuite se manifester par des délires 

de mécanisme imaginatif, associés à une altération de la conscience, et à une 

symptomatologie thymique. De courte durée (de quelques jours à quelques semaines), 

elle survient chez un patient présentant une épilepsie généralisée ou focale (Wolf 

&Trimble, 1985). 

L’influence de la dopamine, le glutamate et l'acide γ-aminobutyrique (GABA) 

pourrait participer au développement de la normalisation forcée. L'administration 

répétée d'agonistes et de stimulants dopaminergiques à petites doses s'est avérée 

produire une réponse comportementale croissante qui pourrait durer des semaines ou, 

à l'occasion, être relativement permanente (Post, 1976). Les antagonistes de la 

dopamine ont des effets antipsychotiques et sont connus pour provoquer des crises 

(Trimble, 1977). D'autre part, il a également été signalé que la thérapie 

électroconvulsive (également mentionnée précédemment) régule à la hausse la 

dopamine et ses métabolites (Nikisch, 2008).  Ensemble, ces études suggèrent que la 

dopamine joue un rôle important dans la médiation de la normalisation forcée, et le 

terme « allumage dopaminergique » a même été proposé (Pollock, 1987).  Il a été 

rapporté que les modulations du glutamate ou du GABA affectent les changements de 
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comportement, ce qui indique que ces neurotransmetteurs jouent également un rôle 

dans la relation entre l'épilepsie et la psychose (Kawakami & Itoh, 2017).  

 

Au cours de cette première partie, nous avons décrit les différentes 

appréhensions conceptuelles et cliniques des PE au cours de l’histoire. Si la 

psychiatrie et la neurologie se sont, un temps, distancées, ces deux disciplines tendent 

aujourd’hui à renouer des liens. Ainsi, tant du point de vue de la recherche scientifique 

que de celui de la prise en charge du patient, la classification des PE illustre cette 

collaboration retrouvée et constitue un précieux outil de diagnostic et de traitement. 
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2 Revue systématique de la littérature  

2.1 Matériel et méthode  

2.1.1 Objectif de l’étude 

Après avoir rappelé les particularités des psychoses épileptiques, l’objectif de 

cette thèse est de rechercher l’existence de liens physiopathologiques entre les 

épilepsies et les psychoses. 

Par ailleurs, compte-tenu de la variété des syndromes épileptiques et 

psychotiques, il a été délibérément fait le choix dans ce travail de ne pas s’intéresser 

spécifiquement à un type d’épilepsie ou de psychose en particulier et de considérer 

par conséquent les épilepsies et les psychoses au sens large du terme, telle qu’elles 

sont définies par les auteurs dans les articles retenus. Seront ainsi utilisés les termes 

« épilepsie » et « psychose » pour évoquer d’une façon globale ces pathologies. 

Une revue systématique de la littérature a été menée dans le but d’étudier les 

liens pouvant exister entre les épilepsies et les psychoses, puis d’explorer les aspects 

physiopathologiques communs. Nous avons réalisé cette revue selon les critères 

édictés par les recommandations internationales PRISMA (Preferred Reporting Itms 

for Systematic Reviews and Meta-Analysis) (Moher, 2015). 

2.1.2  Critères d’inclusion et d’exclusion 

Sont inclus dans l’étude tous les articles possédant un titre et un résumé en 

Anglais, et comprenant les mots « pathophysiology » associés à un ou plusieurs mots 

clés parmi « psychosis », « schizophrenia », « epilepsy », « psychosis in epilepsy ». 

Sont exclus de l’étude tous les articles ne possédant pas de titre et de résumé 

en Anglais, et ne comprenant pas les mots clés « pathophysiology » associés à un ou 
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plusieurs mots clés parmi « psychosis », « schizophrenia », « epilepsy», « psychosis 

in epilepsy ». 

2.1.3   Bases de données et équations de recherche 

Dans un premier temps, la base de données PubMed a été interrogée avec les 

mots-clés suivants : « epilepsy », « psychosis », « schizophrenia », « psychotic 

disorders », « pathophysiology », « neurobiology », « psychosis in epilepsy ». Puis, 

les bases de données EMC, Cairns, Science Direct et Springer ont été consultées via 

le moteur de recherche Google Scholar, avec les mêmes mots clés. La veille 

bibliographique a été menée jusqu’à avril 2020. 

Trois équations de recherche ont été réalisée dans la base de données 

Pubmed : 

1) ((("pathophysiologies"[All Fields] OR "physiopathology"[MeSH Subheading]) 

OR "physiopathology"[All Fields]) OR "pathophysiology"[All Fields]) AND 

(((("psychotic disorders"[MeSH Terms] OR ("psychotic"[All Fields] AND 

"disorders"[All Fields])) OR "psychotic disorders"[All Fields]) OR "psychosis"[All 

Fields]) AND (((("epilepsies"[All Fields] OR "epilepsy"[MeSH Terms]) OR 

"epilepsy"[All Fields]) OR "epilepsies"[All Fields]) OR "epilepsy s"[All Fields])) 

2) ((("neurobiologies"[All Fields] OR "neurobiology"[MeSH Terms]) OR 

"neurobiology"[All Fields]) AND ((("psychotic disorders"[MeSH Terms] OR 

("psychotic"[All Fields] AND "disorders"[All Fields])) OR "psychotic 

disorders"[All Fields]) OR "psychosis"[All Fields])) AND (((("epilepsie"[All Fields] 

OR "epilepsy"[MeSH Terms]) OR "epilepsy"[All Fields]) OR "epilepsies"[All 

Fields]) OR "epilepsy s"[All Fields]) 
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3) ((((("pathophysiologies"[All Fields] OR "physiopathology"[MeSH Subheading]) 

OR "physiopathology"[All Fields]) OR "pathophysiology"[All Fields]) AND 

((("schizophrenia"[MeSH Terms] OR "schizophrenia"[All Fields]) OR 

"schizophrenias"[All Fields]) OR "schizophrenia s"[All Fields])) OR ((("psychotic 

disorders"[MeSH Terms] OR ("psychotic"[All Fields] AND "disorders"[All 

Fields])) OR "psychotic disorders"[All Fields]) OR "psychosis"[All Fields])) AND 

(((("epilepsies"[All Fields] OR "epilepsy"[MeSH Terms]) OR "epilepsy"[All 

Fields]) OR "epilepsies"[All Fields]) OR "epilepsy s"[All Fields]) 

2.1.4   Sélection des articles 

La sélection des articles s’est faite en 2 étapes, avec une première analyse par 

la lecture des titres et des résumés, puis avec une seconde analyse par lecture du 

restants avec sélection de ceux correspondant aux critères d’inclusion pré définis.  

Ont ensuite été retirés de cette liste les doublons, ainsi que les articles dont les 

résumés ne répondaient pas à l'objectif de l'étude, qui étaient peu précis. 

2.1.5   Recueil et analyses des données 

Les articles ont ensuite été lus et analysés à la recherche de données 

concernant les épilepsies et les psychoses selon une grille de lecture comportant : 

auteur(s), année de publication, pays, population étudiée, principaux résultats, 

commentaires, permettant ainsi d’analyser les résultats à la recherche d’un lien entre 

les épilepsies et les psychoses.  
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2.2 Résultats  

2.2.1  Procédure de sélection des articles 

La recherche de données a permis d’obtenir un total de 3282 articles dont 833 

traitant plus spécifiquement de la physiopathologie des épilepsies et des psychoses, 

dans la base de données PubMed (dont 480 doublons). Après lecture des titres et des 

résumés des 353 articles restants, ont été exclus 187 articles, qui ne répondaient pas 

à la question de recherche concernant l’existence d’un lien entre les épilepsies et les 

psychoses.  

Dans la base de données PubMed, un total de 166 articles qui semblaient 

pertinents sur la base de leurs résumés ont donc été retenus.  

En outre, nous avons consulté les listes de références à la fin des publications 

retenues pour trouver d’autres articles pertinents, 23 articles supplémentaires issus 

des bases de données Science direct, EMC, Cairns, Springer et ouvrages ont  ainsi 

été sélectionnés. 

Un total de 189 articles dont le résumé et le contenu semblaient pertinents a 

donc été retenu. 

Dans la figure 3 ci-après est illustré la procédure de sélection des articles. 
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Figure 3 : Flow chart présentant le processus d’inclusion des articles de la revue de 

la littérature. 
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2.2.2  Caractéristiques générales des articles 

2.2.2.1 Répartition dans le temps 

La figure 4 ci-dessous met en évidence un taux de publication d’études 

s’intéressant à la recherche de liens entre l’épilepsie et la psychose. On constate un 

intérêt ancien avec une augmentation progressive, probablement en lien avec la 

progression technologique en imagerie médicale, génétique et biologique. 

 

Figure 4 : Densité de publications (en nombre d’articles). 

2.2.2.2 Méthodologie utilisée 

Dans cette revue de la littérature seules 5 études type méta-analyse (soit 2,6%) 

présentent un premier niveau de preuve scientifique, ce qui correspond à un grade A, 

c’est-à-dire à une preuve scientifique établie. Quatorze études de cohorte (soit 7,4 %) 

présentent un second niveau de preuve, ce qui correspond à un grade B ou simple 

présomption scientifique. Enfin, 20 études cas-témoins (soit 10,5 %) présentent un 

3ème niveau de preuve scientifique, tandis que 14 études de cas, 4 études 

transversales et 12 études rétrospectives (soit 24,8 %), présentent un 4ème niveau de 

preuve, ce qui correspond à un grade C, c’est-à-dire un faible niveau de preuve. Par 
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ailleurs, 120 revues de la littérature et articles non classables, ne constituent pas des 

études en soi. 

La figure 5 ci-dessous synthétise les niveaux de preuves des articles de la 

littérature.  

 

Figure 5 : Synthèse des niveaux de preuve des articles de la littérature. 

2.2.2.3 Provenance géographique de la littérature  

Comme le montre la figure 6 ci-dessous, représentant le nombre d’articles 

publiés en fonction de l’origine géographique, la plupart provient des Etats-Unis et 

d’Europe. 

 

Figure 6 : Diagramme représentant le nombre d’articles publiés en fonction de l’origine 

géographique. 
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2.2.3  Principaux résultats  

La littérature en lien avec la physiopathologie des PE comporte peu d’études. 

A ce jour aucune étude n’a mis en évidence un modèle physiopathologique unique 

expliquant la relation entre l’épilepsie et la psychose. De plus, l’hétérogénéité de la 

qualité méthodologique des études, avec une majorité de revues de la littérature et de 

rapports de cas, rendent difficile la confrontation des résultats. Bien que peu d’études 

révèlent des résultats réellement probants, les différentes hypothèses concernant la 

physiopathologie des PE ne repose a priori que sur l’extrapolation de données de la 

littérature qui ne sont pas spécifiques. 

2.2.4   Analyse des résultats 

L’abord méthodologique des épilepsies et des psychoses est complexe pour 7 

raisons principales : 

• Le diagnostic de la pathologie est difficile, en raison de la présentation très 

hétérogène des crises ainsi que de la difficulté à  séparer les crises 

symptomatiques occasionnelles des épilepsies véritables. 

• La méthodologie des études est différente de l’une à l’autre. 

• Les biais de sélection des patients épileptiques sont importants. 

• La comparaison des études est difficile à cause de la grande variabilité entre 

les données géographiques, temporelles et celles concernant la taille de 

l’échantillon.  

• Le recueil des symptômes psychiatriques est dissemblable entre les 

différentes études.  

• La gravité de l’épilepsie n’est pas toujours prise en compte.   
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• Tous les patients étudiés ont été hospitalisés pour leur trouble épileptique et 

psychotique, et il n’y a pas d’information sur les patients épileptiques atteints 

de troubles psychiatriques suivis en ambulatoire. 

 

Malgré ces difficultés, de nombreuses pistes intéressantes formulent des 

hypothèses concernant la physiopathologie des PE (à partir de l’extrapolation de 

données de la littérature, qui ne sont pas spécifiques) et méritent d’être approfondies 

dans la partie suivante. 
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3 Discussion 

Au cours de cette troisième partie, nous allons voir que la diversité des tableaux 

cliniques des PE, issue de leur classification ictale, est intimement liée à des altérations 

structurelles d’origines variées, à l’évolution clinique de ces troubles et à leurs 

répercussions sur la qualité de vie. Ainsi, il paraît naturel d’aborder, en premier lieu, 

les différents phénomènes physiologiques responsables des altérations cérébrales et 

dans un deuxième temps, l’influence de l’épisode critique dans la manifestation 

psychotique afin de tenter de comprendre les mécanismes liants les deux troubles en 

une pathologie combinée, la PE. Finalement, nous verrons que si certaines 

hypothèses physiopathologiques de liens entre épilepsie et psychose ont été décrites 

au cours de l’histoire, des questions restent à éclaircir. Pour ce faire, nous nous 

appuierons sur les études physiopathologiques des psychoses, des épilepsies, et des 

PE.  

3.1  Bases physiopathologiques communes des psychoses et des épilepsies 

L’altération de la structure cérébrale est souvent pointée comme étant à l’origine 

de troubles mentaux. Il est ainsi essentiel de connaître les causes de ces altérations ; 

génétiques, environnementales ou à la suite de crises épileptiques. 

3.1.1 Le développement cérébral et ses altérations  

Le développement du fœtus dépend fortement de l'environnement maternel 

dont l’altération peut engendrer une réduction de la croissance fœtale, jusqu'à 

entraîner de graves malformations congénitales (Kuban et al., 2015). L'activation 

immunitaire maternelle et fœtale pourrait modifier le développement des circuits 

cérébraux (Spann et al., 2018). Également, des complications obstétricales et 
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périnatales ont été associées à un risque accru de développer une schizophrénie et/ou 

une épilepsie (Tandon et al., 2008 ; Schmitt et al., 2014 ; Desseilles, et al. 2016).  

 La schizophrénie, de même que les premières crises d’ELT, surviennent 

fréquemment après l'adolescence jusqu’au du stade final du développement du 

cerveau. Ainsi, l’altération du développement cérébral pourrait avoir une influence 

dans l’étiopathologie des PE dans le sens d’une origine neurodéveloppementale 

(Stevens, 1992).  

Les convulsions fébriles sont une affection bénigne pour la plupart des enfants, 

assez courantes chez les jeunes enfants entre 6 mois et 5 ans, avec une prévalence 

de 2 à 6%. Cependant, des expérimentations animales et des études en neuroimagerie 

chez l'homme suggèrent que certaines crises fébriles peuvent endommager 

l'hippocampe. Une cohorte basée sur la population de tous les enfants nés au 

Danemark entre janvier 1977 et décembre 1986 a été suivie jusqu'en décembre 2001 

en utilisant les données des registres nationaux. Des antécédents de convulsions 

fébriles étaient associés à un risque accru de schizophrénie comparativement aux 

personnes sans antécédent. La formation des réseaux inappropriés, causés par les 

convulsions fébriles, pourrait ainsi nuire au fonctionnement du cerveau et notamment 

aux circuits neuronaux hippocampiques (Jiang et al. 2014 ; Vestergaard et al., 2005 ; 

Noebels et al., 2012). 

3.1.2 Neurogénétique 

Certaines études menées sur des patients atteints d’épilepsie suggèrent que 

des altérations génétiques récurrentes sont observées chez ceux développant des 

symptômes psychotiques. Ainsi, Magnusson et al. ont montré en 2003 qu’il pourrait y 

avoir une prévalence plus importante des troubles psychotiques chez des patients 
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atteints d’épilepsie nocturne du lobe frontal autosomique dominant, quand la mutation 

génétique est au niveau du gène 776ins3 (Magnusson, 2003). Friedman et al. en 2008 

ont également montré qu’une mutation homozygote du gène CNTNAP2 pourrait 

participer de l’association entre l'épilepsie et la schizophrénie (Friedman et al, 

2008).Les canalopathies ioniques sont connues pour être à l’origine de certaines 

épilepsies et il a été démontré que la variation au sein du gène CACNA1C (gène 

codant pour une sous-unité du canal calcique dépendant de la tension de type L) est 

associée à la schizophrénie (Ferreira, et al. 2008). Cependant, il est à noter que Anttila 

et al. 2018 n’ont pas établi de corrélation entre l’épilepsie généralisée et d’autres 

maladies cérébrales et psychiatriques. 

3.1.3 L’altération de la structure cérébrale 

3.1.3.1 La dilatation ventriculaire 

Une réduction du volume de matière grise (particulièrement dans l’hippocampe, 

l’amygdale et le gyrus temporal supérieur) et un élargissement des ventricules 

latéraux, sont observés chez un grand nombre de patients atteints de schizophrénie 

(Cascella et al., 2009 ; Keshavan et al., 2008 ; Marsh et al., 2001). 

L’élargissement des ventricules latéraux a également été décrit chez les 

patients épileptiques. Une réduction du volume de matière grise et de matière blanche 

dans le lobe temporal est aussi observée chez les patients présentant une ELT avec 

symptômes psychotiques (Nakahara et al., 2018 ; Jackson et al., 2011 ; Sundram, et 

al., 2010). La présence de ces anomalies spécifiques dans les deux troubles pourrait 

indiquer un mécanisme commun (Cascella et al., 2009 ; Desseilles et al., 2016). 

Cependant, Slater et Bruens n’ont pas établi de corrélation entre la présence de ces 
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anomalies spécifiques et le développement de ces troubles (Slater et al 1963; Bruens, 

1971). 

3.1.3.2 Le traumatisme crânien 

Le traumatisme crânien est un facteur de risque environnemental qui 

augmenterait la probabilité de développer une psychose chez les sujets nés de mères 

atteintes de schizophrénie (Molloy et al., 2011). Par ailleurs, les victimes d’un 

traumatisme crânien, qu’il s’agisse d’une commotion cérébrale avec ou sans lésion 

cérébrale sévère, ou d’une fracture du crâne, sont plus à risque de développer des 

crises d’épilepsie (post-traumatiques) que la population générale. Ce risque 

épileptique, s’il est maximal la première année suivant le choc, reste élevé jusqu’à dix 

ans après le traumatisme. Il a été montré qu’il existe une forte corrélation entre la 

survenue d’un traumatisme crânien, l’apparition d’un trouble de nature psychotique et 

celle de crises d’épilepsie (Christensen et al., 2009 ; Pitkänen et al., 2014 ; Molloy et 

al., 2011). Les crises d’épilepsie se produisent plus fréquemment chez des individus 

ayant présenté un trouble psychotique secondaire à un traumatisme crânien, que chez 

ceux dont le traumatisme n'a pas induit d’apparition de troubles psychotiques (Fujii et 

al., 2012). 

Les lésions cérébrales dans la psychose subséquente à un traumatisme crânien 

sont préférentiellement localisées au niveau des lobes temporaux et frontaux 

(Desseilles, et al. 2016 ; Fujii et al., 2014). 

3.1.3.3 L’altération de l’hippocampe 

L’hippocampe est une des rares structures cérébrales présentant une activité 

de neurogénèse chez l’individu adulte. Dans l’hippocampe, la neurogénèse a lieu au 

niveau du gyrus denté (GD) et plus précisément, au niveau de la zone sous-granulaire. 
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Les cellules souches neurales qui résident et se maintiennent au cours de la vie adulte 

dans cette zone, produisent des cellules progénitrices. Celles-ci prolifèrent puis se 

différencient en cellules granulaires. Ces cellules néoformées migrent ensuite vers le 

GD (Boldrini et al. 2018). 

Une neurogénèse anormale a été mise en évidence chez le sujet présentant 

une épilepsie et dans les modèles animaux d’ELT. En effet, plusieurs études ont 

suggéré une augmentation du nombre des cellules granulaires au niveau du GD durant 

l’évolution de l’ELT. Une telle prolifération anormale a été également démontrée chez 

des patients atteints de schizophrénie et pourrait expliquer également 

l’hyperexcitabilité hippocampique (Hester, 2014 ; Senitz, & Backmann, 2003).  

Le matériel de cortectomie a permis d’analyser les modifications architecturales 

et sympathiques des régions temporales internes, et de mettre en évidence un 

bourgeonnement des fibres moussues (Sutula et al., 1989). 

Le bourgeonnement des fibres moussues correspond à une réorganisation 

synaptique au sein des axones de cellules granulaires. Cette altération a été décrite 

dans le contexte d’épilepsies extra-hippocampiques, d’ELT et de scléroses 

hippocampiques (Sutula et al., 1989). 

Dans l’épilepsie temporale, la perte neuronale est importante et se situe dans 

le pro-subiculum et la Corne d’Ammon (CA) au niveau du sous-champ CA1, le sous-

champ CA2 étant épargné (Scheibel, 1991). Dans la schizophrénie, les anomalies 

neuronales, sous la forme d’une désorganisation architecturale, se localisent 

également entre le pro-subiculum et le sous-champ CA1, mais sont également 

observées entre les sous-champs CA1-CA2 et CA2-CA3 (Scheibel, 1991 ; Tamminga 

et al, 2010). 
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En 1992 Stevens a proposé un modèle dans lequel la schizophrénie serait la 

conséquence d’une réorganisation synaptique anormale des sites de projection 

hippocampiques et limbiques. Selon lui, le bourgeonnement axonal serait 

génétiquement déterminé, comportant une période de vulnérabilité pendant 

l’adolescence, moment de la vie où des micro-crises physiologiques pourraient devenir 

excito-toxiques et provoquer une réorganisation synaptique (Stevens, 1992). 

3.1.3.4 Travaux morphologiques et structurels et fonctionnelles 

Les études de neuroimagerie de la psychose associée à l’épilepsie se 

concentre sur les états inter-ictaux et post-ictaux, qui ont montré une perte bilatérale 

ou gauche du volume cérébral dans les lobes temporaux des patients avec psychose 

inter-ictale par rapport aux patients atteints d’ELT sans psychose (Butler, et al. 2012). 

L’épaisseur du cortex par morphométrie IRM a été comparée au sein de 3 

groupes : personnes épileptiques avec psychose post-ictale (n=11), personnes 

épileptiques sans psychose post-ictale (n=11), contrôles (n=11). Cette étude a eu 

comme résultat une augmentation de l’épaisseur du cortex au niveau du cortex 

cingulaire antérieur rostral droit dans le groupe atteint de psychose post-ictale (Dubois 

et al. 2011). Une hypertrophie bilatérale des noyaux amygdaliens (volumétrique en 

IRM) a été observée chez des sujets atteints de psychoses post-ictales et inter-ictales 

brèves par rapport aux personnes épileptiques non psychotiques appariées (Tebartz 

van Elst et al. 2002). 

Les études métaboliques fonctionnelles (TEMP) réalisées en comparant la 

TEMP lors du syndrome psychotique à une scintigraphie de référence en période non 

psychotique ont montré plusieurs patterns possibles lors de la psychose post-ictale : 

une hyper perfusion bifrontale et bitemporale chez 5 patients (Leutmezer et al. 2003), 
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une hyperperfusion du lobe temporal droit et des noyaux gris centraux gauches chez 

2 patients (Fong et al. 2000), une hyperperfusion des aires temporales latérales 

néocorticales, une hyperperfusion du lobe frontal et temporal ipsilatéraux incluant le 

cortex cingulaire chez un patient atteint d’une épilepsie frontale (Fong et al. 2002). 

Ring et al en 1994 ont étudié l’activité dopaminergique dans la PE avec 

tomographie par émission de positons et 123-IBZM, un ligand spécifique du récepteur 

de la dopamine D2. Ils ont comparé au sein de 2 groupes des patients épileptiques 

(n=14) : personnes épileptiques sans psychose (n=7) et patient épileptiques avec 

psychose aiguë (n=7). Cette étude a eu comme résultat une réduction spécifique 

significative de la liaison du 123I-IBZM aux récepteurs striataux D2 chez les patients 

psychotiques par rapport à ceux sans psychose (Ring et al. 1994). Csenansky et al en 

1988, propose des arguments par rapport à l’étude de Ring, le manque d’un groupe 

contrôle et l’existence d’une influence du traitement antiépileptique sur la liaison du 

123I-IBZM aux récepteurs striataux D2 (Csernansky & Csernansky, 1995). Cependant, 

Ring et al. n’ont pas exclu la possibilité que l’épilepsie limbique modifie les récepteurs 

de la dopamine D2 dans le striatum limbique, avec des conséquences 

comportementales ou psychotiques. 
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3.2  L’influence de l’épisode critique dans la manifestation psychotique. 

L’influence du phénomène critique sur l’apparition de manifestations 

psychotiques n’est pas uniquement liée à la décharge électrique elle-même, mais 

également à certains phénomènes qui lui sont associés, notamment l’épileptogénèse 

et l’inflammation. 

3.2.1 Le phénomène critique  

Le phénomène critique consiste en une anomalie électrique spécifique (pointes, 

pointes-ondes) concomitante à une manifestation clinique.  

3.2.1.1 Lecture à l’EEG des bouffées de pointes 

L’activité EEG physiologique est constituée d’ondes de périodes relativement 

constantes permettant de définir des bandes de fréquence ou rythmes. Les 

composants oscillatoires enregistrés sur l’EEG sont attribués à la cognition, la 

perception et l’action. Cette activité rythmique des neurones est en lien avec 

l’organisation physiologique. Les activités lentes sont associées quant à elles au 

sommeil et les oscillations plus rapides à l’état de vigilance (Kadrmas & Winokur, 

1979).  

La crise épileptique est un phénomène intrinsèquement complexe, manifesté 

par des anomalies électro-cliniques stéréotypées, une activité paroxystique (pointes, 

pointes-ondes), s’insérant dans l’évolution de la maladie épileptique. Cette activité est 

provoquée par l’hypersynchronisation et l’hyperactivation paroxystique d’un réseau 

neuronal. Les crises épileptiques sont ainsi caractérisées par leur mode d’initiation et 

de résolution, distinction principale entre crises partielles et crises généralisées. 

L’hétérogénéité de la sémiologie est due à l'origine topographique cérébrale et à la 

propagation des décharges neuronales (Engel et al. 1991). 
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La survenue de bouffées de pointes dans l’hypothalamus et dans les structures 

limbiques peut correspondre à un répertoire de fonctionnement normal du système 

nerveux). Ainsi, les systèmes qui contrôlent l’initiation des événements endocriniens 

et comportementaux de la puberté et de la fonction reproductive (en régulant la 

libération des hormones sexuelles) sont dépendants de bouffées régulièrement 

organisées de pointes, dans un noyau spécifique de l’hypothalamus. Si celles-ci 

peuvent correspondre à une activité neuronale normale, elles sont également 

observables en présence de troubles psychotiques sans la nécessité de faire intervenir 

un mécanisme critique (Kadrmas & Winokur, 1979; Stevens, 1992). 

Au contraire certains états de mal partiels simples sont difficiles à reconnaitre 

cliniquement et ne génèrent aucune modification électrophysiologique à l’EEG. Dans 

cette situation, l’état du patient est souvent considéré comme inter-ictal, alors qu’il est 

désorganisé par un événement épileptique non aperçu à l’EEG (De Toffol, 2002). 

3.2.1.2 Manifestations psychiques de la crise d’épilepsie 

La fonction de la structure cérébrale qui reçoit la décharge peut être affectée 

soit par l’annihilation de sa fonction, soit par sa modification. Une décharge excessive 

des neurones innervant une structure anatomique peut se manifester soit par la 

paralysie de la zone responsable causée par la décharge critique, soit par la libération 

de comportements normalement inhibés par la structure paralysée (Engel et al., 1991). 

Seront ainsi développées au cours de ce point quelques manifestations psychiques 

dues à la décharge électrique dans des régions cérébrales précises, illustrées 

finalement dans le tableau 3 et la figure 7 suivants. 
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Tableau 3 : Manifestations psychiques dues à la décharge électrique dans des régions 

cérébrales précises.  
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Figure 7 : Manifestations psychiques de la crise d’épilepsie. 

La sémiologie des épilepsies frontales peut se manifester par des troubles 

psychiques, émotionnels et perceptifs. Son analyse est cependant plus compliquée 

que celle des épilepsies temporales étant donné la haute vitesse de propagation des 

décharges dans le cortex frontal et la nécessité d’implanter des électrodes profondes, 

limitant le volume de cortex étudié (Chauvel et al., 1995). 

Si certains symptômes psychiques peuvent être associés à des décharges 

électriques dans certaines régions cérébrales, toutefois, l’utilisation de la 

stéréoélectro-encephalographie intracrânienne (SEEG), a permis de mettre en 

évidence que la spécificité anatomique de nombreux états hallucinatoires est limitée. 

La stimulation d’une seule zone cérébrale, chez le même patient peut, en effet, 

produire des réponses psychiques différentes (Elliott et al., 2009). 

Il a été suggéré que l’implication des structures limbiques semble être la clé de 

la symptomatologie hallucinatoire complexe. On a pu établir, à partir des études avec 

la SEEG, que si les structures limbiques ne sont pas activées, ces symptômes ne se 

produisent pas (Elliott et al., 2009). 
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3.2.1.3 Modèle de Kindling ou « embrasement »  

Le modèle expérimental du kindling « électrique » consiste principalement en 

une stimulation électrique répétée et infraclinique dans certaines structures cérébrales. 

C’est par sa répétition, sans créer de décharge ni de modification comportementale, 

que cette stimulation électrique induit des crises d’épilepsie (Smith & Darlington, 

1996).  

Ce même mécanisme peut également être induit à la suite de stimulations 

pharmacologiques, notamment par des anesthésiques locaux comme la lidocaïne. Il 

est ainsi constaté que le mécanisme d’activation limbique généré par des crises 

induites par lidocaïne ressemble fortement à celui dépendant du kindling électrique. 

Après un certain nombre de répétitions de crises d’épilepsie déclenchées de 

cette manière, des crises d’épilepsie spontanées peuvent se développer chez un 

animal, même en dehors de toute stimulation extérieure. D’autres phénomènes non 

relatifs directement à des crises motrices d’épilepsie apparaissent dans le processus 

du kindling, comme une augmentation de l’excitabilité neurale après la stimulation de 

l’amygdale (région de plus grande sensibilité).  

Il a été suggéré que le kindling pharmacologique générait des modifications 

comportementales et affectives, alors que le kindling électrique induisait des crises de 

symptomatologie plutôt motrice (Krishnamoorthy& Trimbre, 1998). 

Des études expérimentales sur la sensibilisation pathologique induite par les 

crises du système dopaminergique ont montré que l’activité convulsive augmente la 

densité des récepteurs dopaminergiques et élève de façon transitoire les niveaux de 

dopamine extracellulaire dans l’hippocampe, le striatum, le noyau accumbens er le 

cortex préfrontal (Strecker & Moneta, 1994 ; Csernansky, et al. 1988 ; Kandratavicius, 

et al. 2012). 
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3.2.2 L’épileptogenèse 

L’épileptogenèse correspond à la phase de latence (sans crise) et le début de 

la phase chronique, jusqu’à la stabilisation des crises (Williams et al, 2009). Ce 

phénomène se manifeste par une cascade d’événements complexes aboutissant à 

l’occurrence de crises épileptiques spontanées (Depaulis 2001 ; Pitkanen et al. 2007). 

Il est caractérisé par la séquence suivante, dont chaque événement possède une 

durée spécifique ; crise d’épilepsie déclenchante, flux ioniques transcellulaires 

immédiats, activation des kinases, expression retardée de certains gènes (intervenant 

dans le codage de protéines telles que les protéines acides gliales fibrillaires), 

synthèse protéique, perte cellulaire, gliose réactionnelle, néo-neurogenèse, 

augmentation de la susceptibilité aux crises ultérieures (Cole, 1999). Cette cascade 

d’événements entraîne ainsi la modification et l’altération de structures adjacentes à 

un foyer de décharge intermittente.  

Les modèles animaux permettent d’aborder la question des mécanismes de 

l’épileptogenèse. L’ouverture de la barrière hémato-encéphalique, la réaction neuro-

inflammatoire, constituent des éléments clés de l’épileptogenèse (Bernard, 2011). 

Cette cascade d’événements entraîne ainsi la modification et l’altération de 

structures adjacentes à un foyer de décharge intermittente, illustrée dans la figure 8 à 

la fin de ce point (Cole, 1999 ; Jasper et al., 1995 ; Golberg & Coulter, 2013). 
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Figure 8 : Epileptogenèse et modifications structurelles cérébrales (Source adapté de 

Pikanen & Sutula, 2002). 
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3.2.2.1 Perte neuronale sélective  

Cet événement se produit au niveau de l'hippocampe, chez les patients ainsi 

que dans les modèles expérimentaux, dans le hile et la couche pyramidale 

hippocampique. Cette perte neuronale sélective induit la production de nouveaux 

contacts et une réorganisation des circuits neuronaux, pouvant expliquer en partie 

l’hyperexcitabilité récurrente de l’hippocampe (Brandt, et al 2003). 

3.2.2.2 Réorganisation synaptique  

Dans l’hippocampe « épileptique » humain, il est observé une dispersion des 

cellules granulaires du GD ainsi qu’un bourgeonnement de leurs axones (fibres 

moussues). Cet événement peut être causé à la suite de la perte neuronale. La 

dispersion des cellules granulaires du GD pourrait être en relation avec la dispersion 

de la matrice extra-cellulaire, provoquant un déplacement des neurones granulaires 

matures (Pernot, 2009). 

Le bourgeonnement forme de nouvelles connexions au niveau infra-pyramidal 

du sous-champ CA3. D’autre part, par extension collatérale additionnelle, il innerve les 

dendrites apicales des cellules granulaires, aboutissant à des néo-connexions supra-

granulaires au niveau du GD, formant un circuit fonctionnel excitateur. 

Il peut se produire une réorganisation synaptique au niveau du sous-champ 

hippocampique CA1 générant une majoration de l’excitabilité. La désinhibition des 

interneurones, due à la perte cellulaire et à la réorganisation neuronale, rendrait 

l’hippocampe hyper-excitable (Heinrich et al.2006).  
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3.2.2.3 Neurogenèse  

L’intégration de nouveaux neurones dans le GD au niveau granulaire fait partie 

de la neurophysiologie normale du système nerveux central (SNC) humain. Des 

altérations à ce niveau pourraient générer des troubles au niveau de la mémoire et de 

l’apprentissage, ainsi qu’une épilepsie. 

Les crises d’épilepsie peuvent augmenter la prolifération des progéniteurs 

cellulaires de neurones et astrocytes, et ainsi réalimenter la neurogénèse. Dans leur 

localisation aberrante, les nouveaux neurones induits par l’hyper-synchronie 

neuronale, participent à une excitabilité majorée, et de nouvelles crises. Cette 

stimulation de la neurogenèse paraît être plutôt très active dans les phases précoces 

de l’épilepsie, celle-ci tend à fortement diminuer par la suite (Jasper et al., 1995). La 

neurogénèse peut être reliée à un épuisement du stock de cellules souches ou une 

déplétion de leur facteur de croissance, liée à la modification du micro-environnement 

hippocampique. Cet événement pourrait contribuer aux déficits cognitifs constatés 

chez certains patients épileptiques (Parent & Murphy, 2008 ; Zhao & Overstreet-

Wadiche, 2008). 

3.2.2.4 Dysfonctionnement astrocytaire 

Les astrocytes sont les cellules gliales les plus nombreuses au sein du SNC. 

Elles ont un rôle essentiel dans l’homéostasie ionique extracellulaire cérébrale, sur la 

synchronisation des activités neuronales et la fonction neuronale. Dans les conditions 

physiologiques, ils contribuent à la prolifération, la survie et la maturation des neurones 

en développement, en induisant et stabilisant les synapses, et en intégrant les 

afférences neuronales (Perea & Araque, 2007). 
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Les astrocytes communiquent avec les neurones et peuvent sécréter du 

glutamate par un mécanisme dépendant du calcium et ainsi influencer la transmission 

synaptique neuronale et la synchronisation neuronale, impliquée dans la 

physiopathologie de l'épilepsie. La décharge épileptique de quelques neurones génère 

la libération de glutamate extra-synaptique, et induit une synchronisation d’une large 

population de neurones non nécessairement connectés entre eux par des synapses 

(Wetherington et al., 2008). 

Les astrocytes jouent un rôle dans la formation et la maintenance de la barrière 

hémato-encéphalique (BHE), contribuant à son intégrité structurale et fonctionnelle, et 

régulant l’accès des cellules immunocompétentes sanguines au parenchyme cérébral 

(Seiffert et al, 2004 ; Baram, 2013).  

Les astrocytes sont aussi capables de participer à la neuro-inflammation en 

synthétisant des cytokines. L’albumine entrée par la BHE lésée est captée par les 

astrocytes, activant la voie du facteur de croissance transformant beta (TGFB) et 

déclenchant des réactions inflammatoires. L’augmentation du TGFB a été décrite 

également chez des patients atteints de schizophrénie (Hoseth et al. 2017). 

L'activation des astrocytes est également observée dans les malformations focales du 

développement cortical, telles que la dysplasie corticale focale et les tubercules 

corticaux chez les patients atteints de sclérose tubéreuse complexe qui sont parmi les 

causes les plus courantes d'épilepsies pharmaco-résistantes (Baram, 2013). 

 De plus, les astrocytes peuvent influencer l'excitabilité des neurones dans 

l'épilepsie par le biais d’une homéostasie dysfonctionnelle de l'adénosine, un 

modulateur endogène de l'activité cérébrale, agissant comme un anticonvulsivant 

endogène du cerveau. Une activité enzymatique accrue dans les astrocytes est 

supposée réduire l'adénosine extracellulaire, avec une hypo-fonction ultérieure du 
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système de neurotransmetteur de l'adénosine. L'hypo-fonction du neuromodulateur 

adénosine entraîne une dérégulation des systèmes de neurotransmission du 

glutamate et de la dopamine, qui sont au cœur de la physiopathologie de la 

schizophrénie (Weltha 2019 ; Tarasov, 2019). 

Le dysfonctionnement astrocytaire provoquerait une augmentation de la 

concentration de glutamate extracellulaire, ce qui va augmenter l’excitabilité cellulaire 

(Fellin et al., 2004 ; Shlosberg, et al. 2010 ; Ivens et al. 2007). 

Celle-ci n’a été observée que dans les régions cérébrales dont les crises 

semblent surgir chez des patients atteints d’ELT. Ainsi, dans une étude, la 

concentration extracellulaire de glutamate dans l’hippocampe s’est avérée 5 fois plus 

élevée chez les patients atteints d’ELT que chez les témoins (Jasper et al, 1995).  

Une étude récente a mise en évidence une interaction entre les voies 

dopaminergiques et glutamatergiques lorsqu’une altération dans le gène GRID-1 est 

avérée. Des cellules dopaminergiques pourraient être activées par le glutamate a 

travers du récepteur GluD1 (Benamer et al., 2018).  

3.2.2.5 Altération de la barrière hémato-encéphalique 

La BHE se compose d'une seule couche de cellules endothéliales présente 

dans tout le système vasculaire cérébral, connectée via des jonctions serrées. Elle est 

couverte par une membrane basale et entourée de pieds d'extrémité astrocytaires, 

agissant comme une barrière empêchant de nombreux échanges de substances entre 

le cerveau et le sang (Pardridge, 1998 ; Soreq et al., 2002). La BHE a un rôle crucial 

dans la modulation de la communication fonctionnelle entre l’immunité innée et 

adaptative, par la régulation fine de l’entrée de cellules immunes sanguines, 

d’antigènes, d’anticorps et de certaines cytokines au sein du tissu cérébral. 
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Les dommages de la BHE et l’angiogenèse sont une caractéristique commune 

aux agressions épileptogènes. L’activité épileptique pourrait être associée à une 

augmentation de la perméabilité de la BHE et à un phénomène d’angiogenèse (Jasper 

et al. 1995 ; Marcon, et al. 2009 ; Rigau, et al. 2007). L’ouverture prolongée de la BHE 

peut engendrer des activités épileptiques in vivo, et ainsi contribuer au phénomène de 

synchronisation neuronale par une interaction complexe entre l’albumine et les 

astrocytes (Seiffert et al., 2004 ; Baram, 2013). 

Cette majoration de la perméabilité de la BHE pourrait permettre l’entrée de 

certains auto-anticorps pathogènes (par exemple les auto-anticorps anti-récepteurs 

glutamatergiques N-Méthyl-D-Aspartate ou NMDA) dans le cerveau. Ces 

autoanticorps bloquent ou diminuent la sensibilité des récepteurs et peuvent 

brièvement produire des effets qui ressemblent à des symptômes de troubles 

psychotiques. Après l’élimination des auto-anticorps pathogènes du système nerveux 

central, les symptômes psychotiques disparaissent (Pollak et al., 2014 ; Le Glen, et al. 

2015). 

L’altération de la perméabilité de la BHE causée par crises d’épilepsie, 

permettant l’entrée d’auto-anticorps, albumine et interleukines pourrait contribuer à 

l’émergence de la psychose post-critique chez les patients épileptiques (Pollak et al., 

2014). 

3.2.3 L’inflammation dans les psychoses épileptiques 

L’inflammation est un mécanisme protecteur visant à isoler le tissu lésé du tissu 

sain, détruire les cellules endommagées et à initier la réparation. 

Les réactions inflammatoires dans le SNC semblent provenir de l’activation des 

deux branches du système immunitaire, à savoir l’immunité innée et adaptative. 
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Depuis quelques décennies, l'inflammation a été de plus en plus reconnue comme un 

contributeur important aux lésions du SNC dans le cerveau en développement et le 

cerveau adulte (Hohlfeld et al., 2007). 

La réponse inflammatoire est complexe et fait intervenir les cellules 

immunitaires et les médiateurs moléculaires. Elle peut s’accompagner d’une invasion 

de cellules immunitaires périphériques, d’une réaction gliale et de l’installation d’un 

œdème (Ravizza et al., 2008).  

Une augmentation de marqueurs pro-inflammatoires comme les cytokines ont 

été détectés dans le sang et le liquide céphalorachidien de patients souffrant de 

schizophrénie et d’épilepsie (Müller, 2014 ; 2016 ; Vezzani et al., 2011). 

 Ainsi, au même titre que chez les patients atteints d’épilepsie, des lignes 

convergentes de preuves, épidémiologiques et cliniques, indiquent que les voies 

inflammatoires sont modifiées chez le patients atteints de schizophrénie (Müller, 2014, 

2016 ; Ravizza et al., 2008).  

3.2.3.1 Les cytokines  

Les cytokines, dont les interleukines, sont des facteurs solubles peptidiques 

synthétisés et libérés par diverses cellules intervenant dans la réponse inflammatoire. 

Elles permettent la communication intercellulaire au niveau local, de manière autocrine 

ou paracrine, et parfois sur de plus longues distances, par l’intermédiaire de récepteurs 

membranaires de haute affinité. Les cytokines coordonnent la réponse immunitaire de 

l'hôte et assurent également la médiation de la signalisation normale entre les cellules 

d'origine immunitaire et non immunitaire (Vezzani et al, 2011). 
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3.2.3.2 Interleukines  

Ces interleukines peuvent provenir des cellules immunes périphériques, et sont 

exprimés dans le SNC par les cellules microgliales et astrocytaires.  

L’action des IL1-β s’effectue par le biais d’un récepteur s’exprimant 

essentiellement au sein de structures riches en neurones, comme le GD, la couche 

pyramidale de l’hippocampe, ainsi que l’hypothalamus (Ravizza et al, 2008). 

Au sein du SNC, l’IL-1β est capable d’induire l’activation astrocytaire et 

microgliale, pour provoquer des changements neuro-inflammatoires de grande 

ampleur, voire la sécrétion de cytokines pro-inflammatoires. De cette façon, cette IL 

module la neurotransmission, en inhibant la recapture du glutamate par les astrocytes, 

et en augmentant sa libération neuronale. Il est également possible qu’elle exerce ses 

actions sur l’excitabilité neuronale en modulant les phénomènes neurotoxiques, 

aboutissant à des phénomènes neurodégénératifs (Vezzani et al., 2011).           

Dans plusieurs méta-analyses, ont été mis en évidence une augmentation des 

cytokines pro-inflammatoires IL-1b et IL-6 chez les patients atteint d’épilepsie et lors 

du premier épisode psychotique ainsi que lors des rechutes aiguës avec normalisation 

des cytokines pro-inflammatoires sous traitement antipsychotique (Miller et al, 2011 ; 

Gallego et al. 2018 ; De Vries et al. 2016). Les preuves d'une activation cérébrale 

accrue du système immunitaire sont rares. Cependant, des études ont montré à 

plusieurs reprises que les patients atteints de schizophrénie ont une augmentation des 

concentrations sériques de cytokines pro-inflammatoires, y compris l'IL-1β et IL-6 

(Müller, 2014). 

Ces éléments peuvent ainsi soutenir l’hypothèse d’un rôle possible de 

l’inflammation induite par l’épilepsie avec apparition de symptômes psychotiques, par 

l’intermédiaire des cytokines.  
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Cependant, l’hypothèse concernant le rôle de l’inflammation dans les PE 

ne repose à priori que sur l’extrapolation de données de la littérature qui ne sont pas 

spécifiques. De plus, le diagnostic de schizophrénie exclut formellement toute 

étiologie organique d’après le DSM-5 (APA, 2013). 

3.3  Les hypothèses physiopathologiques des psychoses épileptiques 

Jusqu’à présent, plusieurs hypothèses physiopathologiques, tentant d’expliquer 

le lien entre les divers syndromes épileptiques et psychotiques, ont été avancées. Les 

hypothèses basées sur une relation entre les deux syndromes, les hypothèses basées 

sur une relation de cause à effet entre les deux syndromes, et enfin des hypothèses 

basées sur l’existence d’une cause commune sous-jacente, expliquant les deux 

syndromes. 

3.3.1 Les psychoses épileptiques, résultat d’une relation alternante 

Cette hypothèse prend forme en 1930, à partir de la découverte de la 

malariathérapie. En effet, il a été mis en relation, dès le début du 20e siècle, une 

diminution des symptômes de la neurosyphilis chez des patients atteints de maladies 

fébriles. Cette observation, a mené Julius Wagner-Jauregg, à tester avec succès, 

l’inoculation de la malaria chez les syphilitiques afin d’éviter une paralysie générale. 

L’alternance entre les deux pathologies épileptiques et psychotiques est, elle, 

observée en 1934 par Ladislas J. Meduna, qui utilise la crise convulsive épileptique 

par l’administration de cardiazol afin d’améliorer la psychose (Desseilles et al., 2016).  

Si cette hypothèse est aujourd’hui caduque, son observation ponctuelle pour 

certaines psychoses épileptiques, comme la psychose alternative ou la schizophrénie 

résistante, reste toujours d’actualité. En revanche elle ne constitue plus une règle 

générale, expliquant l’ensemble des syndromes de psychoses épileptiques. La 
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sismothérapie est d’autre part un héritage thérapeutique précieux permettant 

notamment l’amélioration des schizophrénies résistantes. 

3.3.2 Les psychoses épileptiques, résultat d’une relation de cause à effet 

Les hypothèses les plus récentes sont basées sur la distinction entre les 

psychoses brèves, qui seraient le résultat direct de décharges répétées, et les 

psychoses durables qui résulteraient d’une modification structurelle du SNC, elle-

même causée par la répétition des décharges (Sutula et al, 1998 ; Stevens, 1998). 

3.3.2.1 Désorganisation critique répétée 

Les conséquences physiopathologiques des décharges récurrentes, sont 

exposées notamment à travers le modèle du kindling. Celui-ci avance que la 

modification de la plasticité cérébrale, causée par les crises épileptiques, serait 

responsable d’altération du comportement ou de psychose (Krishnamoorthy & Trimble, 

1998).  

En effet, la réponse de l’organisme face aux crises se réalise par le biais de 

mécanismes homéostatiques qui ont pour but de réduire l’hyperexcitabilité d’origine 

épileptique. Ce système inhibiteur, chargé de limiter la propagation ictale de la 

décharge épileptique, utilise le système dopaminergique central, entre autres 

systèmes neurotransmetteurs. Quand il intervient, il permet, dans des cas favorables, 

d’éviter la récidive des crises. Ces phénomènes d’inhibition, seraient exacerbés chez 

les patients atteints de PE et seraient à l’origine des troubles psychotiques (Stevens, 

1998). 

Une réponse biochimique aux crises d’épilepsie récurrentes par le biais de la 

dynorphine hippocampique a été postulé. L’activation des récepteurs opioïdes kappa 

par la dynorphine génère des effets simultanément anticonvulsivants et 
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propsychotiques. Dans les modelés animaux, la libération de la dynorphine 

hippocampique est dans les premiers minutes après la crise, avec une surproduction 

de cette dernière. Les auteurs suggèrent que les phénomènes psychotiques post-

ictaux et inter-ictaux peuvent être conséquence de la libération de dynorphines dans 

l’hippocampe (Bortolato & Solbrig, 2007). 

3.3.2.2 Modification structurelle durable du système nerveux central 

En 1997, Stevens propose un modèle global selon lequel les PE pourraient être 

la conséquence d’une réorganisation synaptique anormale dans des sites de 

projection hippocampique et limbique. La capacité de bourgeonnement axonal serait 

une variable génétiquement déterminée, comportant une période de vulnérabilité 

pendant l’adolescence. Ce mécanisme complexe a été abordé précédemment dans 

ce chapitre (cf. 2.1.3 L’altération de la structure cérébrale). 

3.3.3 L’hypothèse dysgénétique 

Cette hypothèse postulée par Scheibel en 1991, consiste à penser que 

l’épilepsie et la psychose sont deux modes de présentation différents, d’un trouble dont 

l’origine est commune. Les troubles communs pourraient être, soit liés à une 

dysgénésie-corticale, soit liés à des lésions diffuses non spécifiques du cerveau. Ces 

affections pourraient être la conséquence d’une altération de la migration neuronale 

due à des causes génétiques prénatales, ou au développement précoce du cerveau. 

Cette théorie, étudie la topographie et la nature des lésions hippocampiques 

dans l’épilepsie partielle réfractaire temporale, comparée à celles présentes chez des 

patients schizophrènes, et met en relation dans ces deux affections une dysfonction 

limbique.  
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 Si l’origine des troubles de la migration neuronale est probablement 

multifactorielle, les raisons pour lesquelles ces troubles donneraient soit une 

schizophrénie soit une épilepsie ne sont pas claires (Scheibel, 1991) 

3.3.4 Vers une hypothèse composite ? 

L’étude et le croisement de l’ensemble des hypothèses existantes à ce jour avec 

les dernières découvertes scientifiques en matière de neurologie et de psychiatrie, 

nous amène, si ce n’est au développement d’une énième hypothèse tentant 

d’expliquer les PE, à l’élaboration d’une vision d’ensemble synoptique sur le lien entre 

ces deux affections, au travers de la figure 9 ci-après.  

Des altérations génétiques communes entre épilepsie et schizophrénie 

pourraient être observables dans certains cas comme évoqué précédemment (cf. 4.1.3 

Neurogénétique). Celles-ci peuvent être causées par des altérations 

environnementales diverses (cf. 4.1.1 Le développement cérébral et ses altérations). 

L’inflammation et l’altération de la BHE sont deux caractéristiques communes 

aux deux troubles, qui ont pour effet l’augmentation de la concentration extra-cellulaire 

du glutamate (cf. 4.2.2.4 Dysfonction astrocytaire). 

Si l’amélioration des troubles psychotiques peut être associée à l’augmentation 

de la concentration extra-cellulaire du glutamate, celle-ci est également responsable 

de la réactivation de nouvelles crises épileptiques. Cependant, cette augmentation 

pourrait également aggraver ou déclencher un épisode psychotique en raison de 

l’influence du glutamate sur la voie dopaminergique (cf. 4.2.2.4 Dysfonction 

astrocytaire).  
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Les impacts psychosociaux présents tout au long de la vie chez les patients 

atteints de ces troubles sont difficiles à mesurer mais ont une influence certaine sur 

l’évolution de la maladie. 

Figure 9 : Schéma synoptique d’une interrelation complexe entre épilepsie et 

psychose. 
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Au cours de la deuxième partie de cette thèse, et à l’appui des études 

physiopathologiques spécifiques des psychoses et des épilepsies, ont pu être abordés 

les différents phénomènes physiologiques responsables des altérations cérébrales 

dans les PE. Il a été également mis en évidence l’influence de l’épisode critique sur 

l’évolution et la présentation clinique de ces troubles. Enfin, ont été présentées les 

différentes hypothèses physiopathologiques de liens entre épilepsie et psychose 

décrites au cours de l’histoire. Si celles-ci ne permettent pas de répondre à l’ensemble 

des problématiques qu’elles soulèvent, nous avons tenté de proposer une hypothèse 

composite prenant en compte l’impact de l’inflammation et de la perméabilité de la 

BHE liée à ces affections, absentes des hypothèses antérieures. 
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Conclusion 

Dans la première partie de ce travail, nous avons abordé en premier lieu les PE 

au regard d’une classification ictale, les expressions cliniques qu’elles engendrent, et 

nous avons développé certains aspects de leur physiopathologie. Dans une deuxième 

partie, nous avons exposé de multiples facteurs communs existants entre psychoses 

et épilepsies ; l’altération du développement cérébral, l’influence environnementale, la 

génétique, la perméabilité de la BHE et l’inflammation. Enfin, nous avons évoqué des 

hypothèses liant l’existence des troubles épileptiques et psychotiques. 

Celles-ci tentent de trouver des explications communes aux deux affections. 

Cependant, si chaque interprétation et hypothèse physiopathologique, formulée au 

cours de l’histoire, a apporté sa pierre à l’édifice de la compréhension des troubles 

épileptiques et psychotiques, la relation entre les syndromes épileptiques et les 

troubles psychotiques ne nous apparaît pas encore totalement limpide. Les psychoses 

et les épilepsies sont des troubles complexes et très hétérogènes, et si une relation 

bilatérale a été mise en évidence, elle semble à la fois intervenir de manière causale 

et alternante. Il apparaît ainsi naturel de tenter de les expliquer, non pas par une 

relation de cause à effet, mais par la recherche d’une cause pathologique commune 

(hypothèse dysgénétique), laissant cependant certaines questions en suspens. 

-       Comment expliquer l’apparition préférentielle des différents types de PE 

chez un patient ? 

-       Pourquoi les patients atteints d’épilepsies résistantes au traitement 

développent plus facilement une psychose, et pourquoi peut-elle être améliorée, elle-

même, par des décharges épileptiques spontanées (psychose alternante) ou induites 

(sismothérapie) ? 
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-       Comment la prise d’antiépileptiques peut-elle induire le développement 

d’une psychose et comment la prise d’antipsychotiques peut-elle provoquer une 

épilepsie ? 

-       Pourquoi tous les épileptiques ne souffrent-ils pas de psychose, et tous les 

psychotiques d’épilepsie ? 

-       Quelle est la part de l’influence psychosociale, présente tout au long du 

développement physiopathologique, dans le développement de ses troubles ? 

S’il semble présomptueux de répondre à ces questions, nous avons cependant 

tenté de donner des pistes de réflexion, en croisant l’ensemble des hypothèses 

existantes à ce jour et y intégrant les dernières découvertes scientifiques en matière 

de neurologie et de psychiatrie, dans un schéma synoptique illustrant une hypothèse 

composite. 

Toute conclusion est une ouverture vers le futur, une mise en perspective, et 

nous ne dérogerons pas à cette règle. Si le schéma synoptique présenté n’a pas pour 

vocation de donner une réponse ferme quant à la genèse des PE, il émet des 

hypothèses qui ne demandent qu’à être clarifiées et propose un terrain d’investigation 

ciblé. Les dernières avancées concernant la relation entre l’inflammation et la BHE, 

ainsi que l’interaction entre les neurotransmetteurs glutamatergiques et 

dopaminergiques, sont des voies prometteuses de recherches thérapeutiques.  

Au travers de la recherche des mécanismes liant les psychoses et les épilepsies 

en PE, cette thèse est une main tendue à une approche multidisciplinaire. Outre une 

meilleure prise en charge des patients atteints de ces troubles, mieux comprendre les 

PE, permettra probablement de mieux comprendre la psychose en générale. 
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Annexe 1 :  Lobe limbique, épilepsie résistante et psychose : à propos d’un 

cas clinique. Poster présenté à la Journée Normande de Psychiatrie en 2018. 
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Annexe 2 :  De l’épilepsie résistante au traitement à la psychose : revue de la 

littérature et rapport de cas 

Article publié en langue espagnole dans la revue médicale de psychiatrie Vertex 

(Argentine) en septembre 2018. 
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généralisées causées par une mauvaise adhérence aux traitements.

20  hospitalisations  en  urgences  ces  derniers  3  mois pour  des  crises  convulsives 

Le patient voulait présenter une plainte pour un vol sur son compte bancaire.

à la suite d’un accès d’agitation dans un poste de police.

Premier contact du patient avec la psychiatrie au cours d’une première hospitalisation, 

pendant 3 mois, période à laquelle il a recours à la prostitution pour survivre.

quelque  mois,  à  la  suite  de  divers  conflits  familiaux  le  patient  se  retrouve  à  la  rue 

A  30  ans,  après  s’être  séparé  de  sa  copine  il  retourne  vivre  chez  sa  mère  pendant 

10 ans jusqu’à l’obtention de son BAFA.

A l’âge de 18 ans après l’abandon de ses études il passe une période d’inactivité de 

triple thérapie.

clonique généralisé de fréquence mensuelle. Dès lors son traitement consiste en une 

A 16 ans les crises partielles se manifestent secondairement en crises de type tonico- 

psychiatriques personnels ni familiaux.

crises  d’absence  avec  myoclonies  de  difficile  traitement,  sans  antécédents 

Le patient présente une épilepsie partielle complexe diagnostiquée à l’âge de 2 ans, à 

le service des urgences du CHU de Caen.

Patient de 32 ans, adressé à l’Etablissement de sante mental de Caen, (France) par 

Cas clinique

existe, leur lien reste difficile à clarifier.

Si actuellement plusieurs études ont montré que la relation entre psychose et épilepsie 

Cas clinique et revue brève

3 : EPSM de CAEN
2 : Université de CAEN, NORMANDIE
1 : CHU de CAEN, Service de Psychiatrie Adulte

Auteurs : A. Longobardi1, 2, Pierre Bonmarchand3

Epilepsie résistant et psychoses

(Argentine) en septembre 2018.

Article  publié  en  langue  espagnole  dans  la  revue  médicale  de  psychiatrie  Vertex 

traitement à la psychose : revue de la littérature et rapport de cas.

Annexe 3 : Traduction français de l’article, Annexe 2 : De l’épilepsie résistante au
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Une fois dans le service de psychiatrie le patient a été mis en pyjama dans une 
chambre d’isolement. Il présente des bilans sanguins, toxiques urinaires et EEG 
normaux.     

A l’anamnèse le patient est orienté, de contact opposant, méfiant, présentant un 
syndrome dissociatif manifesté par l'ambivalence affective, des gestes étranges et un 
discours pauvre avec beaucoup de barrages. Il développe des idées délirantes 
interprétatives et des hallucinations cénesthésiques. Première évaluation avec 
l’échelle de PANSS dévoue un résultat mixte. (26) 

En premier lieu, a été décidé la reprise de son traitement antiépileptique : 
lamotrigine12, 5 mg/jour (donné par prise de 25 mg 1 jour sur 2), valproate (20mg/kg 
par jour), zonisamide (300 à 500 mg par jour, une fois par jour en deux prises,) pour 
éviter des crises d’épilepsie. 

Le choix de l’antipsychotique de fond (halopéridol 2mg) est réalisé en coopération 
entre psychiatre, neurologue et pharmacien.   

Les hallucinations auditives et cénesthésiques sont les derniers symptômes à 
disparaître, une semaine après l’instauration du traitement. 

Une fois le patient stable, et l’absence de risques auto/hétéro agressifs, il est transféré 
pour la journée dans un centre d’imagerie pour la réalisation d’un IRM et un EEG 
normal.  

1. L’IRM montre trois variations anatomiques : 

- Malformation arterio-veineuse insulaire droit, sans cavernome associé. 

- Kyste du septum pellucide. 

- Rotation de l’hippocampe gauche  

2. Un test neuropsychologique montre une aggravation les déficits déjà présents 
l’année précédente : Incapacité à la réalisation de doubles taches, déficit de mémoire, 
diminution de la vitesse idéo-moteur, difficultés pour résoudre des problématiques de 
la vie quotidienne.      

Le patient sort d’hospitalisation avec un programme de soins : psychoéducation, 
infirmière à domicile pour la prise du traitement, suivi psychiatrique et neurologique 
régulier. 
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Discutions:     

De façon chronologique la prise en charge à permis :  

La protection du patient et du milieu comme première mesure. 

La réalisation des examens physiques et complémentaires du patient pour rechercher 
une cause organique de psychose. 

La réincorporation du traitement de fond de l’épilepsie pour éviter des nouvelles crises.  

Avec la sémiologie du patient et une analyse multiaxiale le diagnostic a pu être précisé.  

Analyse multiaxiale : 

Axe I : Crises partielles se manifestent secondairement en crises type tonico-cloniques 
généralisées 

Axe II : Psychose d’étiologie somatique selon le DSM-V.  

Axe III : Crises inter-critiques chroniques psychose 
Schizophréniforme.  

Axe IV : Etat psychotique non attribuable aux antiépileptiques. Le patient ne prenant 
pas son traitement depuis plusieurs mois au début de sa crise psychotique 

Axe V : Le patient présente un déficit de mémoire et idéo-moteur avant de présenter 
la psychose, surement en relation avec la gravité de l’épilepsie non traitée pendant 
longtemps.  

A propos de l’IRM à ce jour aucune de ces variations anatomiques n’a montré être 
responsable de l’épilepsie ou de la psychose. Actuellement plusieurs études 
d’imagerie médicales recherchent l’existence d’une relation entre épilepsie et rotation 
de l’hippocampe.  

Avec la coopération pluridisciplinaire le choix du traitement a été approprié.  

La prise en charge du patient a prise en compte tous les aspects de la vie, sociale, 
économique, physique et psychique ; pour pouvoir retourner à la vie quotidienne de la 
meilleure façon possible et éviter les rechutes.     

Le diagnostic n’est pas évident et nécessite une hospitalisation pour une réalisation 
d’examens complémentaires. 

La décompensation psychotique chez l’épileptique peut être détecté par la présence 

de différents signes comme l’insomnie, l’anxiété ou des changements d’habitudes. 
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