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Introduction

La dépression est une cause majeure de handicap. Selon 1’Organisation Mondiale de la Santé
(OMS) plus de 300 millions de personnes souffrent de dépression dans le monde et il constitue la
premiére cause d’incapacité (1). Une étude épidémiologique récemment publiée montre un taux de
prévalence en France pour 1’épisode dépressif caractérisé (EDC) de 7%, ce qui dépasse la moyenne
européenne (2). La dépression est donc un probléme majeur de santé publique.

Malgré le nombre de traitements antidépresseurs approuvés et commercialisés pour le traitement de
I’EDC le taux de rémission apreés un premier traitement antidépresseur est seulement de 37% (3).
Le taux de rémission est encore plus faible apres I’essai de deux ou plus antidépresseurs, avec une
réponse seulement de 13% d’aprés I’étude STAR*D (3).

La dépression pharmaco-résistante est définie comme I’EDC ne répondant pas a deux ou plus essais
consécutifs de traitement antidépresseur.

Les dépressions pharmacorésistantes constituent entre 15 -30% des EDC (4) avec une probabilité de
réponse aux traitements antidépresseurs inférieure a 17% et un risque accru de mortalité et de
suicide (5). Par ailleurs, la multiplication de traitements antidépresseurs et de psychotropes ne fait

qu’augmenter le nombre d’effets indésirables notamment chez la population agée (5).

Le traitement par électroconvulsivothérapie (ECT) constitue le gold standard pour le traitement des
dépressions résistantes avec des criteres de gravité et de résistance (risque suicidaire élevé,
symptomes psychotiques, catatonie) ainsi que pour des troubles résistants d’ordre schizophrénique.
Dans ce sens, plusieurs sont les organismes internationaux- Américains, Canadiens, Australiens - a
recommander 1’usage de I’ECT (6,7). Les recommandations frangaises de 1’agence nationale
d'accréditation et d’évaluation en santé (ANAES) datant de 1997 (8) préconisent également le
traitement par ECT et font constat de la méme efficacité.

Dans une récente méta analyse (9) le taux de réponse aprés traitement par ECT pour la dépression
unipolaire était de 74,2% et de 77,1% pour la dépression bipolaire. Le taux de rémission totale était
de 52,3% pour les deux types de dépression. L’ECT est donc le traitement avec le taux de réponse et

de rémission le plus élevé parmi les traitements contre la dépression.

L’ECT s’est également avérée efficace dans la diminution et la disparition des idées suicidaires, trés
présentes et envahissantes dans la population présentant un EDC avec ou sans caractéristiques
psychotiques. Une étude d’ampleur a démontré 1’efficacité de I’ECT dans la prise en charge des

idéations suicidaires chez le sujet déprimé avec une diminution statistiquement significative;
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disparition des idées suicidaires chez 15,3% des patients apres une séance d’ECT; 38,2% aprés trois

séances, 61,1% en six séances et 76,3% apres neuf séances (10).

Une étude menée par le Consortium for Research in ECT (CORE) montre que les patients
présentant un EDC avec des symptomes psychotiques ont un meilleur taux de réponse en
comparaison aux patients sans symptdmes psychotiques (5,11).

En ce qui concerne la sécurité du traitement par ECT une révision systématique de la littérature
conclut a un taux de mortalité¢ de 2,1 pour 100.000 traitements, ayant trouvé seulement un déces
suite a un traitement par ECT parmi 414747 traitements (12). La mortalité globale est estimée a 1
pour 10.000 patients traités (13). Grace a 1’anesthésie générale avec curarisation on décrit moins
d’accidents traumatiques.

L’effet indésirable le plus fréquemment retrouvé est la confusion (entre 10 et 40%), résolutive en
quelques heures. L’amnésie rétrograde n’atteint que 10% des patients et reste réversible a 6 mois.
L’irréversibilité des troubles mnésiques est plus fréquemment retrouvée chez des patients présentant
des troubles mnésiques au préalable (5).

Lefficacit¢ de I’ECT est expliquée par plusieurs hypothéses; ’ECT pourrait étre en lien avec un
processus de neurogenese au niveau neuronal, glial et endothélial. Il existerait également des
modifications au niveau de la neurotransmission mais aussi au niveau des mécanismes qui
controlent la neurotransmission. Elle pourrait provoquer une activation cérébrale au niveau
métabolique et énergétique. L’ensemble de ces modifications biologiques induites par ’ECT

pourraient étre liées aux bénéfices thérapeutiques observés (13).

La prise en charge de la dépression constitue un vrai défi thérapeutique cependant les
recommandations concernant la stratégie thérapeutique a suivre ne sont pas consensuelles a ce jour.
Ces derni¢res années, de plus en plus de preuves suggerent que la transmission glutamatergique
perturbée joue un role dans la pathogenése de la dépression. C'est pourquoi les médicaments
antagonistes des récepteurs du N-méthyl-D-aspartate (NMDA) sont étudiés pour leur rdle dans le
traitement de la dépression pharmaco-résistante (14)
Dans ce contexte, un nouveau traitement par eskétamine (SPRAVATO) 28 mg solution pour
pulvérisation nasale a été récemment développé pour le traitement des EDC résistants en
association a un antidépresseur inhibiteur de la recapture de la sérotonine (ISRS) ou un inhibiteur de
la recapture de la sérotonine et noradrénaline (IRSN). La S-kétamine est 1'énantiomere S de la
kétamine, un antagoniste non sélectif et non compétitif du récepteur NMDA; son activité sur le

récepteur est quatre fois plus élevée que celle de 1’énantiomere R.
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Ce traitement a obtenu 1’autorisation de mise sur le marché pour le traitement des EDC n’ayant pas
répondu a au moins deux antidépresseurs différents de deux classes différentes au cours de
I’épisode dépressif actuel modéré a sévere chez les adultes présentant une contre-indication a ’ECT
ou n’ayant pas acceés a I’ECT ou étant résistants a I’ECT ou ayant refusé ’ECT. Ce traitement doit
étre co administré avec un nouvel antidépresseur par voie orale (15).
Les patients présentant un EDC pharmaco-résistant sont susceptibles de recevoir un traitement par
Spravato ou par ECT en fonction des contre-indications présentées pour un ou autre traitement sans
avoir un algorithme de traitement précis. C’est pourquoi 1”’étude des profils des patients ayant recu
un traitement par ECT ou par Spravato et leurs réponses cliniques a un intérét majeur afin
d’optimiser la prise en charge des patients présentant des dépressions résistantes en guidant le choix

entre ’ECT et ’eskétamine.

Malgré le taux de réponse et de rémission élevés, le traitement par ECT reste sous-utilisé et sa
pratique est hétérogene dans 1’ensemble du territoire frangais. On note une diminution significative
de la pratique des ECT dans les services de psychiatrie depuis la publication des recommandations
officielles en 1997 (51% contre 64% en 1986). Ces résultats nous amenent a nous questionner sur
I’égalité d’acces aux soins dans la mesure ou en fonction du lieu de résidence 1’acces au traitement
par ECT est rendu plus ou moins difficile (13,16).

La pratique hétérogene du traitement par ECT nous interroge et nous conduit a observer I’activité
de cette technique au sein de notre service de psychiatrie au Centre Hospitalier Universitaire (CHU)

Pasteur de Nice.

A ce jour, il n’existe pas a notre connaissance d’étude épidémiologique - en dehors de I’ANAES de
1997 - ¢étudiant la pratique actuelle de I’ECT en France. Une étude observationnelle a échelle
nationale menée par le Centre Hospitalier Henri Labori de Poitiers est en cours mais ces résultats ne
sont pas encore publiés.

Dans ce contexte de pratique hétérogéne et méconnue, notre étude cherche a mieux caractériser
notre activité a travers une analyse descriptive de la pratique de I’ECT dans le service de
psychiatrie du Centre Hospitalier Universitaire de Pasteur a Nice pendant la période mars 2018-
mars 2021.

L’organisation du traitement par ECT au sein des Alpes Maritimes est orchestrée autour du Centre
Hospitalier Universitaire de Pasteur a Nice dans le service du G1A. Le service du G1A est le seul

service public a offrir un traitement par ECT dans la région des Alpes Maritimes.
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Matériel et méthodes
Notre étude est une étude rétrospective descriptive portant sur la période de mars 2018 - mars 2021.
Nous avons étudié les patients majeurs ayant regu au moins une séance de traitement par ECT ou

par eskétamine pour pulvérisation nasale durant ladite période au sein du CHU Pasteur de Nice.

1. Critéres d’éligibilité

a) Les criteres d’inclusion étaient: patients majeurs, ayant re¢u au moins une séance de
traitement par ECT ou par eskétamine pour pulvérisation intranasale pendant la période
mars 2018- mars 2021 au sein du CHU Pasteur de Nice.

b) Les critéres de non inclusion étaient I’age inférieur a 18 ans, et 1’absence de traitement par
ECT au sein du CHU Pasteur de Nice.

c) Le critére d’exclusion était I’absence de maladie psychiatrique au moment du traitement par
ECT.

Les données ont été récoltées de fagon anonyme au sein du service G1A au CHU Pasteur de Nice.
Comme toutes les données ont été obtenues dans le cadre de soins psychiatriques standard, un

accord éthique médical n'a pas été jugé nécessaire.

Les indications thérapeutiques pour un traitement par ECT dans notre population étaient les

suivantes:

- Traitement de la dépression pharmacorésistante

- Traitement des patients présentant des critéres d’urgence nécessitant un traitement rapide et
efficace: catatonie, risque suicidaire élevé, accés maniaque réfractaire

- Traitement des troubles schizophréniformes résistants.

- Traitement des troubles schizophréniformes présentant une catatonie pharmaco-résistante

Le taux d’occurrence de la catatonie dans les troubles de I’humeur varie entre 13 et 31% et le
traitement de choix est pharmacologique par benzodiazépines, cependant leur utilisation a long
terme n’est pas validée; leur effet au long cours étant délétére et transitoire. Le recours a I’ECT se

fait en cas de catatonie sévere ne cédant pas a un traitement par benzodiazépines (13).
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2. Contre-indications

La seule contre-indication absolue aux ECT est I’hypertension intracranienne car le risque
d’engagement cérébral par 1'¢lévation de la pression intracranienne est tres ¢€levé. Les
contre-indications relatives doivent étre évalués en fonction du rapport bénéfice - risque pour le
patient (13):

- Risque de I’anesthésie générale avec curarisation

- Lésions cérébrales expansives sans hypertension intracranienne

- Hémorragie cérébrale

- Maladie emboligene ou infarctus de myocarde, malformations vasculaires

- Décollement de la rétine

- Phéochromocytome

- Prise d’anticoagulants avec un “international normalized ratio” (INR) supérieur a 3,5

3. Déroulement d’une séance d’électroconvulsivothérapie

Le traitement par ECT consiste a provoquer une crise d’épilepsie tonico-clonique généralisée a
partir d’un courant électrique appliqué transcranien. Les conditions de réalisation des ECT sont
décrites par les recommandations ANAES 98 sur le plan psychiatrique et de la Société Frangaise
d’ Anesthésie et de Réanimation (SFAR) 94 sur le plan anesthésique (13).

Les séances ECT dans notre étude ont lieu au batiment G du CHU Pasteur; elles sont réalisées avec

la machine MECTA SpeCTrum ECT Device 5000.

3.1 Information et consentement informé
Une information loyale, claire et appropriée sur les bénéfices et les risques de la technique par ECT
et de I’anesthésie doit étre délivrée au patient (ou au patient et 2 son mandataire judiciaire) par le
médecin psychiatre et anesthésiste avant de commencer le traitement. La preuve de cette

information est tracée sur le dossier médical du patient de maniére systématique.

3.2 Préparation de la séance
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Avant de déclencher la crise il est nécessaire d’administrer un traitement anesthésique, une
curarisation et installer des ¢lectrodes pour permettre un monitorage ¢lectroencéphalographique de
la crise. On monitore également la fréquence cardiaque, tension artérielle et saturation avec un
scope. Le patient doit étre a jeun, avec une voie de perfusion en place. Il est nécessaire d’effectuer

une pré oxygénation afin de lutter contre I’hypoxie dans les suites immédiates de la stimulation.

3.3 Anesthésie et ECT

L’ECT a longtemps été réalisée sans anesthésie, entrainant un disconfort majeur pour le patient des

accidents traumatiques fréquents. Actuellement les séances sont réalisées sous anesthésie générale

et curarisation ce qui a permis de diminuer le nombre d’effets indésirables traumatiques. Cependant

on observe des incidents en lien avec les modifications cardiovasculaires provoquées par ’ECT

(13):

- Durant la crise: bradycardie et hypotension suite a la stimulation parasympathique lors du
passage du courant

- Apres la crise: une tachycardie et une hypertension artérielle ainsi que des troubles du rythme
cardiaque passagers sans séquelle comme résultant d’une forte décharge de catécholamines suite
a une forte stimulation sympathique.

On observe également un état confusionnel post-critique marqué par des troubles mnésiques au

premier plan.

- Il est nécessaire aprés la crise d’effectuer une surveillance de 1’état de conscience, des
constantes (fréquence cardiaque, tension artérielle, oxygénation) et des éventuels effets
secondaires post-crise.

a) Traitement hypnotique

Le choix du traitement hypnotique nécessaire doit faire I’objet d’une discussion avec le médecin
anesthésiste. Il doit avoir un délai d’action court et ne pas modifier le seuil épileptogene.

Le premier traitement anesthésique prescrit était le thiopental mais il était pourvoyeur d’une
instabilit¢ hémodynamique importante.

Le méthohexital a un profil anesthésique intéressant et a longtemps été utilis¢ mais sa demi-vie
d’élimination nécessite une surveillance anesthésique difficile & mettre en place dans un service de
psychiatrie. Par ailleurs, cet agent hypnotique n’est plus commercialisé en France.

Le traitement par propofol a été largement utilisé¢ a des doses entre 1 et 1,5 mg. kg mais il éleverait
le seuil épileptogene entre 25 et 45% . Son effet est controversé dans la littérature; il éléverait ou

abaisserait le seuil selon la dose utilisée. (13, 17, 18, 19).
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Le traitement hypnotique privilégié au CHU Pasteur est I’étomidate, a une dose de 0,15 a 0,3
mg.kg. Il est largement recommandé et fréquemment retrouvé dans la littérature (13, 17, 18, 19) car
il permet d’avoir une bonne stabilit¢ cardiovasculaire, un réveil rapide et une injection moins
douloureuse pour le patient. Il est également utilisé car il posséde une faible action sur le seuil
épileptogene. On observe la survenue des myoclonies lors de son injection a ne pas confondre avec

le début de la crise tonico-clonique.

b) Curarisation
Il est indispensable d'utiliser un agent myorelaxant pour le confort du patient et éviter des effets
indésirables traumatiques (fractures, luxations maxillaires).
Au CHU de Pasteur le curare privilégié€ est la célocurine (suxaméthonium, succinylcholine).
Le risque majeur est anaphylaxie et I’hyperthermie maligne. En I’absence de succynilcholinestérase
une désaturation peut étre observée nécessitant parfois la pose d’un masque laryngé ou I’intubation

orotrachéale dans les cas d’apnée prolongée.

3.4 Monitorage ¢lectroencéphalographique (EEG)

Il existe durant la totalité de la séance un monitorage EEG a travers des électrodes situés en position

frontale droite et gauche respectivement. Ce monitorage nous permet d’apprécier la durée de la

crise ¢€lectroencéphalographique qui constitue un critére de qualité prédictif d’efficacité (13). Il

permet également de surveiller I’absence d’état de mal épileptique, délétere pour le patient.

L’objectif est d’obtenir une crise tonico-clonique généralisée efficace d’une durée supérieure a 25

secondes a I’EEG. La durée clinique attendue varie entre 20 et 120 secondes. Des criteres EEG

d’efficacité ont pu étre établis par Nobler et al (20):

- Premiére phase d’entre cinq et huit secondes de recrutement ictal avec des complexes de
fréquence ¢élevés et d’amplitude croissante

- Crise bilatérale au deux hémisphéres en cas de stimulation bilatérale

- Amplitude des complexes EEG: poly-pointes ondes

- Ondes lentes (inférieures a 5 Hertz) en fin de crise

- Fin de crise net avec suppression de ’activité corticale

4. Paramétres électriques
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L’analyse des paramétres électriques lors de la séance d’ECT nous permet d’optimiser I’efficacité
du traitement et de réduire les effets secondaires. Le parameétre le plus habituellement regardé était
I’énergie totale délivrée par la machine traduite par la « charge totale » mesurée en millicoulombs
(MC). Cependant, l'un des principaux inconvénients de cette approche est qu'elle masque
lI'importance des parameétres individuels du stimulus, ce qui limite notre capacité a affiner le dosage

pour optimiser les résultats cliniques (21).

Le seuil épileptogéne est la quantité d’énergie minimale nécessaire pour induire une crise
convulsive généralisée adéquate. Il varie de facon interindividuelle, peut étre influencé par le
traitement pharmacologique associ¢ et le traitement anesthésique administré avant la séance ainsi
que par la répétition des séances d’ECT.

Il existe deux modalités de titration du seuil épileptogeéne; dans notre étude il a été calculé en
fonction de 1’age selon la méthode dite “dge/dose”. Les doses d’énergie délivrées, exprimées en
millicoloumbs, sont égales a 2,5 fois 1’dge du patient en stimulation bilatérale et a 6 fois 1’age en
stimulation unilatérale. (22). Cette méthode repose sur le fait que le “seuil épileptogene” des
patients augmente en fonction de 1’age.

I1 existe aussi une méthode par titration au cours de la premiére séance (un premier choc est délivré
a 25 mC puis en I’absence de crise un deuxiéme choc est délivré a 50 mC, 75 m, 100 mC de fagon
successive). Cette méthode est plus lente et nécessite une ou deux s€ances avant de pouvoir
proposer une séance thérapeutique (13).

Les tracées EEG sont ensuite réévaluées en réunion médicale hebdomadaire afin d’optimiser les

crises et leur efficacité.

4.1 Placement des électrodes

La géométrie des ¢électrodes et leur position dans le crane sont les principaux déterminants de la
distribution spatiale du champ électrique induit. Le placement des électrodes peut étre utilisé pour
cibler des structures spécifiques susceptibles de conférer un avantage thérapeutique, tout en évitant
d'autres régions susceptibles de provoquer des effets secondaires indésirables (21).

Les deux configurations d'é¢lectrodes d'ECT les plus couramment utilisées sont le placement
conventionnel bilatérale dans lequel les électrodes sont positionnées au point médian entre le
canthus et le tragus, et le placement unilatéral droit dans lequel une électrode est située
frontotemporalement et l'autre pariétalement, latéralement au vertex. Les différents modes de

placement sont représentés dans la figure n°1.
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L'ECT bilatérale & impulsions bréves est tres efficace avec un taux de réponse de 70 a 80 % ;
cependant, il peut entrainer des effets secondaires cognitifs négatifs importants tels que la
stimulation unilatérale droite.
L'ECT unilatéral droit ou méthode d’Elia correctement dosée peut étre aussi efficace que I'ECT
bilatérale mais avec moins d'effets secondaires cognitifs probablement parce qu’elle épargne une
des régions temporales. Cependant la configuration optimale des ¢€lectrodes reste un sujet de débat

controversé (20, 21, 23, 24, 25)

4.2 Pulse
Les appareils ECT modernes utilisent des trains d'impulsions rectangulaires monophasiques avec
une direction de courant alternatif qui ont remplacé le courant sinusoidal, pourvoyeur d’effets
cognitifs. Le courant sinusoidal n’est plus utilisé a cause des effets secondaires mnésiques tres

fréquents (13). Les deux types de courant sont représentés dans la figure n°2 (21).

Le clinicien peut désormais choisir la largeur d’impulsion (mesurée en millisecondes). Il existe des
impulsions bréves « standard » entre 0,5 et 2 millisecondes (ms) mais aussi des impulsions dites «
ultra-breves » entre 0,30 et 0,40 millisecondes. La littérature a montré que les ondes ultra breves
permettent de déclencher une crise tonico-clonique généralisée avec un seuil épileptogene plus bas,
moins d’énergie totale et avec une meilleure tolérance cognitive (13,21).

Il a également été démontré que des impulsions plus bréves entrainent une expression plus faible
des crises et moins d'anomalies de I'EEG aprés le traitement (21, 25, 26, 27)

Les études modernes montrent que I'ECT a impulsions ultra bréves peut étre aussi efficace que
I'ECT a impulsions breéves -tout en ayant des effets secondaires réduits - ne sont apparues que
récemment.

Sackeim et al. ont comparé les stimuli ultra bréves (pulse = 0,3 ms) et brefs (pulse = 1,5 ms) dans
I'ECT unilatérale a six fois le seuil de crise et dans I'ECT bilatéral a deux fois et demie le seuil de
crise (bidirectionnel, 800 mA). L'ECT bilatérale ultrabréve s'est avérée moins efficace que la
stimulation unilatérale ce qui contraste fortement avec les autres études de la littérature (21,23).
Cette différence d’efficacité de I’ECT bilatéral était un résultat inattendu car dans la littérature c’est
I’ECT bilatérale qui a montré une efficacité supérieure.

Cela nous méne a penser que seulement I’obtention d’une une crise “adéquate” n’est pas suffisante
pour une efficacité optimale. L’étude des paramétres du stimulus et pas exclusivement la charge

totale est indispensable afin d’optimiser 1’efficacité du traitement.
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Les études de Loo et de ses collegues (28, 29) ont appuyé une efficacité majeure de I’ECT ultra

breve avec des effets secondaires cognitifs moindres par rapport a des impulsions bréves (1 ms).

4.3 Amplitude du pulse
La magnitude du champ électrique induit est directement proportionnelle a I'amplitude des
impulsions de courant ECT . L’amplitude d'impulsion est donc un parametre de dosage clé dans
I’ECT; elle est fixée a une amplitude maximale (800 mA) par le dispositif MECTA SpeCTrum ECT
Device 5000 . Une amplitude maximale a 800 mA permet une meilleure efficacité avec une

diminution du seuil épileptique

4.4 Fréquence
Les stimuli par ECT sont délivrés a une fréquence unique et constante.
Bien que la fréquence du stimulus soit couramment ajustée pour individualiser la dose d'ECT, son
role dans l'induction des crises et le résultat clinique n'est pas bien compris. Les données de la
littérature suggerent que les basses fréquences sont plus efficaces pour 1’induction des crises que les
hautes fréquences. Une fréquence inférieure nécessite un plus petit nombre d’impulsions pour

déclencher une crise, cependant aucune « fréquence optimale » a été définie (21).

4.5 Durée
La durée totale du passage du courant varie entre 0,5 et 8 secondes. Il est nécessaire de choisir une

durée la plus longue possible associée a la fréquence la plus faible pour obtenir I’énergie souhaitée.

5. Apres la séance par ECT
Une surveillance clinique pendant deux heures est réalisée de fagon systématique avec un scope -
pour controle de la fréquence cardiaque, tension artérielle, oxygénation - mais aussi de 1’état de
conscience du patient et des éventuels effets secondaires immédiats apres la séance (confusion,
désorientation). La surveillance stricte de ces parametres cliniques est indispensable avant le retour

du patient a domicile ou dans 1’unité d’hospitalisation.

6. Définition de réponse clinique de notre étude
La réponse clinique au traitement par ECT a été évaluée a I’aide de I’échelle d’impression clinique
globale (CGI) appliquée de facon rétrospective chez les patients pour lesquels une évaluation

psychométrique avant et apres traitement par ECT n’a pas pu avoir lieu.
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L'échelle d'impression clinique globale (CGI) est un instrument classique d'évaluation globale qui
permet d'objectiver I’amélioration de 1’état clinique du patient. Elle a été largement utilisée dans la

recherche clinique et validée. (30, 31).

Pour les patients ayant pu avoir une évaluation psychométrique avant et apres le traitement, nous
avons retenu le “Quick Inventory of Depressive Symptomatology” (QIDS). L’échelle QIDS est un
auto questionnaire compos¢ de seize questions qui a €té congu pour €valuer I’amélioration de
I’épisode dépressif par le patient. Il reprend les critéres cliniques de la dépression inclus dans le
Diagnostic and Statical Manual of Mental Disorders (DSM-V) et permet d’obtenir un score corrélé
a la gravit¢ de 1’épisode dépressif. Ces 9 critéres sont : I’humeur triste, la concentration,
I’autocritique, les idées suicidaires, I’intérét, 1’énergie/la fatigue, les troubles du sommeil, la
diminution/majoration de I’appétit ou du poids, et le ralentissement/agitation psychomoteur. Le
score total est compris entre 0 et 27 (32):
- 04a5:absence de dépression

- 6210 : dépression légere

11 a 15 : dépression modérée

16 a 20 : dépression sévere

21 a27 : dépression tres sévere

Le choix de I’échelle d’impression clinique globale (CGI) comme échelle d’évaluation clinique a
été fait pour des raisons cliniques et d’indisponibilité des évaluations psychométriques pour tous
les patients avant et apres traitement par ECT. Dans notre étude, une rémission totale correspond au
score « I: tres fortement amélioré » sur 1’échelle clinique d’impression globale ou un score QIDS
inférieur a 5. Une réponse partielle correspond au score 3 « légérement amélioré » ou un score
QIDS inférieur a 10.

Ces évaluations psychométriques sont validées internationalement; elles ont été congues pour

fournir une mesure sensible au changement de la sévérité de I’état dépressif (31, 32, 33)

Le stade de résistance a été évalué a partir des critéres Thase and Rush, largement validés pour la
classification des patients présentant un épisode dépressif pharmaco-résistant (34). Ce score de
résistance a été calculé pour chaque patient avant le début du traitement par ECT.

Le modele de Thase et Rush pour la classification de la dépression pharmacorésistante a été
développé comme une ligne directrice pour les psychiatres. Dans ce modele, les patients sont
classés en fonction du nombre de classes d'antidépresseurs qui n'ont pas donné de réponse, la

résistance au traitement passant des antidépresseurs les plus fréquemment utilisés ( antidépresseurs
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tricycliques ; ISRS) mais aussi aux agents les moins fréquemment utilisés comme inhibiteurs de la
mono amino oxydase et le traitement par ECT. Il présente I'avantage d'étre facile a utiliser et de
fournir implicitement aux cliniciens une stratégie pour traiter les patients souffrant dépression

pharmaco-résistante (34).

7. Modalités du traitement par ECT

a) ECT “cure”

Il s’agit de la phase initiale de traitement avec un nombre variable de séances bihebdomadaires
comprises entre huit et douze pendant un mois.

La réponse au traitement doit €tre régulierement évaluée par le médecin psychiatre avec un objectif
de rémission symptomatique précis. Il est recommandé d’administrer entre quatre et six séances
pour évaluer I’efficacité clinique avec un début de réponse et parfois la rémission totale (13). La
réponse clinique varie de facon interindividuelle; certains patients répondent trés favorablement
aprés un nombre inférieur a douze séances et d’autres nécessitent entre 20 et 25 s€ances avec une
amélioration progressive. Dans notre centre les séances se font a un rythme bihebdomadaire;
certains hopitaux proposent trois séances par semaine mais il n’existe pas a ce jour de différence
statistiquement significative en termes d’efficacité entre les deux rythmes.

La réponse est évaluée dans 1’idéal par des échelles psychométriques. En 1’absence de réponse entre
six et huit séances I’indication du traitement est alors discutée, ou proposée en modalité bitemporale

en cas de cure unilatérale (13).

b) ECT de consolidation
Dans les douze mois suivant une cure d’ECT le taux de récidive sous placebo survient dans plus de
80% des cas (13,35). Il est nécessaire d’optimiser le traitement par ECT ainsi que par antidépresseur
ou potentialisateurs du traitement afin d’éviter les rechutes et récidive (36, 37).
Le traitement de consolidation est défini comme la poursuite du traitement sur une période de six
mois apres le début de la rémission de I’épisode initial. Au dela de six mois il s’agit du traitement
de maintenance.

Dans notre service un schéma fixe est proposé aux patients: une séance par semaine pendant un
mois puis tous les quinze jours pendant deux mois et finalement une séance par mois pendant trois
mois. Ce schéma est également décrit et utilisé¢ dans les recommandations canadiennes (38).

Selon I’é¢tude menée par Prudic et collaborateurs, les dix jours suivants la fin du traitement par
“ECT-cure” constitue une période sensible ou le patient perd environ 40% de I’amélioration obtenue

lors du traitement (39).
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Le traitement de consolidation a une importance capitale dans la prévention de la rechute chez les
patients en rémission. Ce traitement de maintien par ECT permet de gagner du temps pendant la
mise en place d’un traitement médicamenteux de prévention de la rechute (lithium, lamotrigine,
entre autres). Le traitement de consolidation se fait en ambulatoire, ce qui améliore le confort du

malade, son adhésion thérapeutique et diminue le colit de la prise en charge.

¢) ECT de maintien (ECT-m)
Le traitement de maintien est indispensable pour éviter et prévenir la récidive. Les séances d’ECT
sont plus espacées: une séance par mois puis allongement a une s€ance toutes les six semaines
durant six mois. L’absence de récidive pendant deux ans et demi permet dans 1’idéal I’arrét du
traitement par ECT mais avec une surveillance clinique rapprochée et la poursuite du traitement

pharmacologique antidépresseur ou thymorégulateur.

Objectifs de I’étude

1. L’objectif principal de 1’étude est 1’analyse de la population ayant regu un traitement par
ECT au sein du CHU Pasteur de Nice - durant la période comprise entre mars 2018 et mars
2021- et de I’efficacité du traitement en fonction du placement des électrodes, du pulse, du
degré de pharmacorésistance et de 1’age.

2. L’objectif secondaire de 1’¢tude est 1’analyse du profil clinique des patients ayant bénéficié
d’un traitement par ECT et sa comparaison au profil clinique des patients ayant recu un
traitement par Spravato (esketamine pour pulvérisation intranasale). Par ailleurs, nous avons
étudié les variations des traitements médicamenteux prescrit dans la dépression avant et
apres la technique par ECT.

3. Le critére principal d’évaluation est I’échelle clinique CGI (Clinical Global Impression of
Change) calculée rétrospectivement ou Quick Inventory of Depressive Symptomatology
(QIDS) dans les cas ou une évaluation psychométrique avait été réalisée.

4. Les critéres d’évaluation secondaire sont les caractéristiques épidémiologiques et cliniques
caractérisant le profil des patients: age, sexe, niveau socio-éducatif, diagnostic principal,
diagnostic secondaire.

Une analyse en profondeur des données cliniques est effectuée pour les patients ayant regu au moins

une séance d’ECT pour I’indication d’EDC.
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Analyse statistique

Nous avons procédé a une analyse descriptive des données démographiques et cliniques. Les
différences entre le degré de réponse et les variables étudiées ont €té calculées a partir du site
BiostaTGV. L’analyse des variables qualitatives a été réalisée a I’aide du test de chi®. L’ association

statistiquement significative étant définie comme une valeur P inférieure a 0,05.
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Résultats

Au total, 64 patients répondaient aux critéres d’inclusion de 1’étude pour un traitement par ECT et
neuf pour un traitement par eskétamine pour pulvérisation intranasale.

Une patiente ayant regu une seule séance d’ECT a été exclue de I’étude car présentait une
méningite lymphocytaire et aucune maladie psychiatrique au moment du traitement par ECT.
Nous avons également inclus neuf patients ayant regu un traitement par eskétamine pour
pulvérisation intranasale (Spravato) pour étudier leur profil et le comparer au profil des patients

ayant bénéficié d’un traitement par ECT.

Parmi les 64 patients ayant recu un traitement par ECT, treize d’entre eux ont re¢u deux cures
d’ECT au sein du service et une patiente trois cures d’ECT. Parmi ces treize patients, dix d’entre
eux ont re¢u I’ECT dans I’indication de dépression pharmaco-résistante et seulement trois dans

I’indication de trouble schizophrénique.

Les patients ayant recu plus d’une cure d’ECT ont été comptabilisés une fois lors de ’analyse des
données socio-démographiques. L’age moyen au début de I’ECT était de 57 ans, 54% des patients
¢taient des femmes. Le niveau socio-éducatif de la majorité des patients ¢tait le college dans
41,53% des cas, puis le baccalauréat chez 33,84% et des études universitaires pour 24,61% de la
population.

Les principaux diagnostics cliniques étaient les troubles de I’humeur (73,84%), principalement
dépression unipolaire (79,16%) et dans une minorité des cas de dépression bipolaire (20,83%).

Le diagnostic de schizophrénie pharmaco-résistante a été retenu pour 18,46% des patients et
seulement 4,61% pour trouble schizoaffectif pharmaco-résistant.

Parmi les patients présentant un EDC, 34,4% présentaient des symptomes psychotiques. Le
traitement par ECT a été prescrit en urgence chez 27 patients dont neuf dans un contexte de
catatonie réfractaire au traitement par benzodiazépines.

Les données sociodémographiques complétes sont présentées dans le tableau n°1.

Une analyse plus exhaustive des données a ét¢ menée exclusivement chez les patients ayant recu un
traitement par ECT (au minimum une séance) dans 1’indication d’un trouble de I’humeur avec un
nombre total de 59 patients. Chez ses patients le nombre moyen de récidives de ’EDC était de trois
épisodes, la durée moyenne de I’épisode étant de 2,3 ans. Nous avons étudié le degré de résistance

de I’épisode dépressif a travers la classification Thase and Rush largement validée dans la
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caractérisation des EDC pharmaco-résistants (34). L’analyse démographique des patients en
fonction de leur stade de résistance aux traitements antidépresseurs est recueillie dans le tableau n°2.
Le nombre moyen de séances regues lors d’un traitement par ECT-cure était de dix sé€ances en
moyenne. Dix patients ont bénéficié de deux traitements par ECT-cure a des temps distincts.
Seulement la moiti¢ des patients a recu un protocole d’ECT-consolidation et seulement deux de 59
patients ont prolongé avec un traitement par ECT-maintien.

Neuf patients ont abandonné le traitement lors de la phase aigué du traitement (ECT-cure); six
d’entre eux pour une mauvaise tolérance du traitement définie par des effets indésirables (arrét
cardio-respiratoire, bradycardie, thrombose). Trois patients ont été perdus de vue dans le contexte
de la crise épidémique du Covid 19 pendant I’année 2020. La pandémie de COVID-19 a entrainé
des changements majeurs dans 1’organisation de la pratique de I’ECT au sein de notre
¢tablissement, conduisant a une diminution de ’activité par ECT pendant 'année 2020.

Ces données ainsi que la réponse clinique au traitement par ECT sont détaillées dans le tableau n°3.

Le taux de réponse totale est de 79,31%. On observe une rémission totale chez seize patients (score
¢gal a un dans 1’échelle CGI ou inférieur a cinq dans I’échelle QIDS). La rémission partielle (score
a la CGI égal a trois et entre 5 et 10 pour I’échelle QIDS) est observée chez 30 patients.

On observe un total de cinq patients non répondeurs. Nos résultats concordent avec les résultats

d’autres cohortes rétrospectives d’ECT dans la littérature et une récente méta-analyse (40, 41).

Nous avons également étudié la réponse en fonction du degré de pharmacorésistance Thase and
Rush. Il existe une association statistiquement significative entre le degré de sévérité¢ de la
pharmacorésistance de 1’épisode et le taux de réponse (p=0,003). Les résultats sont recueillis dans la

figure n°3.

Les modalités du traitement par ECT figurent sur le tableau n°4. Les patients ayant eu plusieurs
traitements par ECT-cure ont également été analysés.

On observe 41 patients ayant eu un placement bitemporal d’électrodes contre 18 en modalité
d’unilatérale droite. Nous avons étudié¢ 1’évolution de la réponse en fonction de la polarité de
I’¢lectrode.

On constate un taux de rémission partiel de 68% et de rémission totale de 26% chez les patients
ayant eu une stimulation unilatérale droite. Le taux de non réponse est de 5%.

Chez les patients ayant eu une stimulation bilatérale le taux de rémission partielle est de 50%, le

taux de rémission totale de 39%; le taux de non réponse est de 11%.
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Il n’existe pas de différence statistiquement significative entre le placement des électrodes (p=0,68)
et le degré de réponse (p=0,68).
46 patients ont regu une stimulation en modalité de pulse ultra bréve (inférieure a 0,5 millisecondes)
contre 13 patients en modalité bréve (entre 0,5 et 2 millisecondes). L’association entre le type de
pulse et la réponse thérapeutique n’est pas statistiquement significative (p=0,4). Il n’existait pas

non plus une différence significative entre 1’age et 1’efficacité de I’ECT.

Nous avons ¢étudié I’impact du traitement par ECT dans le traitement pharmacologique des patients.
Nous avons procédé au recueil du traitement avant 1’électroconvulsivothérapie et apres. Les
résultats sont indiqués dans le tableau n°5. Le nombre de prescriptions d’antidépresseurs ISRS et
IRSNA (inhibiteurs de la recapture de la sérotonine et noradrénaline) avant le traitement par ECT
¢tait de 49, étant 100% des patients traités par un type ISRS/IRSNA.

Apres la fin du traitement par ECT seulement 28 patients continuaient a prendre un ISRS/IRSNA,
ce qui signifie une diminution de 57% de prescriptions d’antidépresseurs. Il existe ¢galement une
diminution importante dans la prescription d’antidépresseurs tricycliques et agonistes alpha-2,
détaillés dans le tableau n°5.

On constate une augmentation des prescriptions des traitements thymorégulateurs a visée
protectrice comme le lithium et la lamotrigine apres le traitement par ECT.

Le nombre de benzodiazépines prescrites diminue de 60% et de 23% pour les neuroleptiques a
visée sédative. On observe une diminution globale des prescriptions des neuroleptiques a visée anti
productive chez les patients qui présentaient un EDC avec des symptdmes psychotiques.

La diminution des prescriptions de traitements antidépresseurs apres le traitement par ECT pourrait
étre expliquée par I’efficacité du traitement par ECT dans le traitement des symptomes dépressifs
qui conduirait a une diminution et une simplification des ordonnances de nos patients.

Il n’existe pas a ce jour des recommandations ni de consensus sur la prescription des traitements

antidépresseurs en association avec la technique d’ECT (42).

En ce qui concerne la prescription des benzodiazépines durant le traitement par ECT il est conseillé
de les arréter ou les diminuer dans la mesure du possible car elles raccourcissent la durée de la crise
convulsive généralisée et par conséquent I’efficacité du traitement quel que soit le positionnement
des électrodes. La diminution des prescriptions de benzodiazépines dans notre étude concorde avec
les recommandations internationales (42,43,44).

L’association de I’ECT avec des antipsychotiques, en particulier la clozapine, suscite des

inquiétudes étant donné I’impact potentiel sur le seuil épileptique (45). Il est nécessaire de renforcer
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la surveillance lors de la prescription des neuroleptiques, tant a visée sédative comme

antiproductive dans les dépressions avec des éléments psychotiques.

L’augmentation des prescriptions de lithium seulement apres la fin du traitement par ECT peut étre
expliquée par le caractére controversé de ce dernier durant le traitement par ECT.

En effet I’American Psychiatric Association (APA) conseille de stopper le traitement par lithium
lors d’une cure d’ECT ou bien de le poursuivre si nécessaire a la posologie la plus faible possible
(42, 44); de méme, le British Royal College of Psychiatry conseille de diminuer I’énergie délivrée
lors de la séance car il existe une augmentation du risque des complications lors du traitement par
ECT, notamment un risque d’apnée prolongée, de crise convulsive prolongée et de confusion
post-critique prolongée (46). Ces effets secondaires pourraient €tre expliqués par la dépolarisation
massive des canaux sodiques lors de la crise ce qui faciliterait le passage de lithium intracellulaire
conduisant a un surdosage et une toxicité cérébrale (42, 47).

Cependant une fois le traitement par ECT fini, ’introduction du lithium a visée protectrice et
anti-rechute a fait preuve d’une grande efficacit¢ comme potentialisateur du traitement

antidépresseur (48).

Finalement, nous avons comparé¢ le profil clinique des patients ayant recu un traitement par
Spravato (esketamine pour pulvérisation nasale) au profil clinique des patients ayant bénéfici¢ d’un
traitement par ECT. Il n’existe pas a ce jour d’algorithme thérapeutique validé nous permettant de
d’orienter le patient vers un traitement par ECT ou par esketamine.

L’eskétamine a recu en juin 2020 1’Autorisation de Mise sur le Marché pour le traitement des
épisodes dépressifs caractérisés résistants n’ayant pas répondu a au moins deux antidépresseurs
différentes de deux classes différents au cours de 1’épisode index modéré a sévere, chez les adultes
présentant une contre-indication a I’électroconvulsivothérapie ou n’ayant pas accés a ’ECT ou étant
résistants a ’ECT ou ayant refusé ’ECT (49). Le nombre de patients ayant recu un traitement par
esketamine pendant la période de mars 2018 a mars 2021 au CHU de Pasteur a Nice était de neuf
patients.

Le profil clinique des patients traités par Spravato est détaillé dans le tableau n°6. L'age moyen est
plus élevé chez les patients ayant recu un traitement par eskétamine (61 ans versus 57 ans chez les
patients traités par ECT), il existe une proportion plus importante de femmes que des hommes (67%
des patients ayant recu un traitement par eskétamine étaient des femmes versus 54% dans ’ECT).
Le niveau socio-économique prédominant chez les patients traités par Spravato était élevé

(baccalauréat et une formation universitaire).
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En ce qui concerne le stade de classification de pharmacorésistance de 1’épisode dépressif, trois
patients avaient un stade de résistance III, quatre patients un stade IV et seulement deux patients

avaient résisté a I’ECT (stade V de la classification Thase and Rush).

Le développement d’un algorithme thérapeutique avec des critéres pronostiques de réponse au
traitement par esketamine semble essentiel afin de mieux optimiser le traitement de 1’épisode

dépressif caractérisé pharmaco-résistant.
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Discussion

Un total de 64 patients a pu bénéficier d’un traitement par ECT pendant la période de mars 2018 a
mai 2021. Le taux de réponse dans I’indication de ’EDC était de 79,31%. Ce taux d’efficacité
concorde avec les résultats d’efficacité retrouvés dans la littérature oscillant entre 60 et 80% en
fonction des études, sans différence entre la dépression unipolaire ou bipolaire (9, 10, 50, 51, 52)

Seize patients ont présenté une rémission totale et trente patients une rémission partielle.

Nous avons retrouvé une corrélation statistiquement significative entre le taux de réponse et la
gravité¢ de la pharmacorésistance de 1’épisode en fonction des stades de gravité¢ Thase and Rush
(p=0,003). Il semblerait que plus le stade de pharmacorésistance est ¢levé, meilleure est la réponse a
I’¢lectroconvulsivothérapie. Cette découverte ne fait que réaffirmer le réle majeur qui joue I’ECT
dans le traitement des épisodes dépressifs pharmaco-résistants et qui permet d’apporter un
traitement efficace aux patients dont la réponse thérapeutique aux traitements médicamenteux est
insuffisante. Comme D’affirmait 1’é¢tude STAR*D, la probabilité¢ conjointe de rémission avec un
troisiéme ou un quatriéme traitement antidépresseur, et de maintenir un stade de rémission pendant
un an est inférieure a 5%. L’ECT a un large avantage de réponse sur les stratégies
pharmacologiques de derniers recours (antidépresseurs tricycliques, antidépresseurs
imipraminiques). La prise de conscience croissante des limites des interventions médicamenteuses

et I’efficacité de ’ECT justifient de porter un intérét majeur a cette technique sous-utilisée.

Nous n’avons pas retrouvé de différence statistiquement significative entre la réponse
thérapeutique et le placement de 1’électrode ou I’utilisation d’un pulse bref ou ultra bref.
Ces résultats contrastent avec 1’étude menée par Sackeim et al en 2008, qui avait mis en évidence
dans une cohorte de 90 patients randomisés en quatre bras, une meilleure efficacité chez les patients
ayant re¢u une stimulation unilatérale droite ultra bréve versus le bras ultra bref stimulé
bilatéralement (53). D’autres études comme celle menée par McCormick et a/ a travers une cohorte
rétrospective, retrouvent un manque d’efficacité et des crises d’une qualit¢ diminuée chez les
patients ayant recu une stimulation ultrabreéve unilatérale (54). Cette étude est cependant limitée par
son caractere rétrospectif et I’absence d’évaluation psychométrique standardisée.
La modalité de pulse ultra bréve (stimulation entre 0,4 et 0,3 millisecondes) reste néanmoins la plus
populaire de la littérature en raison d’une diminution des effets indésirables cognitifs sur la
mémoire & court terme et autobiographique avec une efficacité généralement équivalente a celle de

la stimulation bréve (9, 55)
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L’amélioration de la configuration des électrodes est essentielle pour cibler la stimulation,
cependant la configuration optimale reste un sujet de débat considérable.
Le progrés dans la compréhension des circuits neuronaux impliqués dans la dépression ainsi que la
création des modeles informatiques appliquées a la neuroanatomie pourraient nous aider a ¢lucider

le placement idéal de 1’électrode, pour I’instant débattu.

Une importante méta-analyse avait trouvé une relation lin€aire entre 1’age et 1’efficacité de ’ECT
(56). Cependant dans notre étude nous n’avons pas trouvé d’association statistiquement
significative (p= 0,2) entre I’age du patient et la réponse thérapeutique.

Ces résultats concordent avec une récente étude de cohorte prospective, le “PROSPECT Cohort”
qui n’avait pas pas trouvé de différence significative entre I’age et I’efficacité de I’ECT. Cette étude
pointe cependant I’absence de résistance médicamenteuse, la présence d’¢éléments psychotiques et la

courte durée de I’épisode index comme des facteurs prédictifs de bonne réponse (57).

En ce qui concerne 1’apport de I’ECT au traitement concomitant et adjuvant apres la technique,
nous avons remarqué une diminution considérable dans la diminution de la prescription
d’antidépresseurs et psychotropes: 57% pour les antidépresseurs ISRS, 37% pour les
benzodiazépines et 23% pour la prescription de neuroleptiques a visée sédative. Cette simplification
dans les ordonnances de nos patients montre 1’impact thérapeutique de I’ECT dans la réduction de
la polymédication habituelle chez les patients présentant un épisode dépressif pharmaco résistant.
Par ailleurs, I’introduction d’antidépresseurs pendant I’ECT, y compris le lithium, peut réduire le
risque de rechute précoce (45, 47). Dans notre pratique quotidienne, ’introduction d’un nouvel
antidépresseur lorsque nous commengons la cure d’ECT est fréquent, en ¢éliminant et écartant les
traitements inefficaces par le passé. Nous essayons également de diminuer I’impact des
médicaments - notamment des benzodiazépines - dans I'obtention d’une crise optimale, ce qui nous
mene a préter une attention spéciale a I’ordonnance de nos patients. La réduction du nombre de
traitements pourrait contribuer également a une diminution des coits liés a la dépression et aux
effets secondaires fréquents dans 1’utilisation de benzodiazépines et des neuroleptiques.

La planification d’une stratégie thérapeutique pour éviter la rechute doit étre envisagée des le début

du traitement aigu par ECT.

Les limites de notre étude comprennent sa nature rétrospective et 1’absence de groupe de contrdle.
Les études prospectives sur la technique de ’ECT sont maintenant rares; une revue réalisée par
Elias et al en 2017 n’a retrouvé que deux essais prospectifs randomisés avec des résultats

supérieurs a six mois (58). Une autre limite de 1’étude est 1I’outil d’évaluation rétrospective a I’aide
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du questionnaire rétrospectif CGI puisque des évaluations psychométriques plus fiables n’étaient
pas disponibles pour la majorité des patients. Dans le futur, I’évaluation standardisée de la réponse
clinique pourrait étre de grande aide pour une meilleure compréhension de notre activité ECT.
Cependant ces données cliniques sont applicables a la pratique clinique ordinaire méme si notre
population est traitée dans un hopital universitaire et dans un service spécialisé en psychiatrie.
Une autre limite de notre étude est 1’absence de suivi des patients a six mois et un an. Cela nous
aurait permis de connaitre le taux de rechute chez les patients n’ayant pas pu bénéficier ou n’ayant
pas choisi de continuer le traitement par ECT consolidation et le comparer aux patients ayant
poursuivi le traitement par ECT consolidation. L’étude CORE retrouve un taux de rechute de 50%
les six mois suivants le traitement de phase aigu€ par ECT- cure chez les patients résistants aux
médicaments et un taux de 34,6% chez les patients non résistants (59). D’apres une étude de cohorte
prospective d’origine suédoise, les patients ayant regu un traitement par lithium apres le traitement
par ECT, présentaient un taux de suicide et de rechute plus bas que les patients n’ayant pas regu de
traitement par lithium étant cette différence statistiquement significative (60). Dans notre étude
nous avons remarqué une augmentation des prescriptions de lithium aprés ’ECT chez les patients
suivis au CHU mais il existe un manque des données pour les patients suivis en libéral.
Notre étude est la seule étude rétrospective sur le traitement par ECT au CHU Pasteur de Nice. Elle
nous a permis de mieux connaitre la population présentant une dépression pharmaco-résistante.
Malgré ses nombreuses limitations nous avons pu obtenir une vision globale de 1’activité ECT
pendant ces trois dernieéres années. Le taux de réponse ¢levé nous conforte dans la pratique de cette
technique pratiquée de fagon hétérogene et stigmatisée par la société. Ces données objectives et
méticuleusement recueillies vont pouvoir nous permettre d’apporter une réponse précise aux
questions des patients les plus réfractaires au traitement.
L’ECT comporte cependant quelques inconvénients comme la nécessité d’une anesthésie répétée et
I’apparition des effets secondaires de type cognitif méme si généralement ils sont légers et limités
dans le temps. Dans le traitement des dépressions pharmaco résistantes il existe un besoin
grandissant de traitements aussi efficaces que ’ECT mais avec un profil d’effets secondaires plus
acceptables. Le traitement par eskétamine a été le centre d'attention des études de recherche sur la
dépression au cours des dernieres années et le traitement actuel par Spravato constitue une
alternative a I’ECT pour ces patients qui refusent ’ECT ou qui présentent des contre-indications a
I’ECT. Basso et al ont conduit un essai clinique en 2020 traitant deux groupes de trente un patients -
présentant un ¢épisode dépressif pharmaco résistant par kétamine intraveineuse et ECT
respectivement. Cette étude a montré une efficacité comparable du traitement par kétamine par voie
intraveineuse a ’ECT. Trente et un patients appariés selon 1’dge et le sexe avaient recu un

traitement de quatre semaines par ECT et I’autre groupe avait recu une série de perfusions de
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kétamine en deux semaines. Cependant les patients ayant été traités par kétamine avaient des scores
de dépression plus faibles que le groupe ECT et aucun d’entre eux ne souffrait de dépression avec
des symptomes psychotiques (61). Basso et al suggérent que pour les patients ne présentant pas de
symptome psychotique mais des troubles cognitifs majeurs liés a la dépression, la kétamine pourrait
constituer une option de traitement en phase aigué.
Murrough et al ont mené un essai clinique ouvert impliquant une seule administration intraveineuse
de kétamine chez des patients présentant un épisode dépressif pharmaco-résistant. Les participants
¢ligibles ont réalisé une batterie de tests neurocognitifs une semaine avant de recevoir cette
perfusion intraveineuse unique de kétamine a une dose de 0,5 mg/kg sur 40 minutes. Les auteurs
ont découvert une altération de la mémoire verbale 40 minutes aprés une seule perfusion coincidant
avec le pic plasmatique de kétamine. Cependant aucun effet négatif a court terme de la kétamine sur
la cognition a été trouvé chez les patients déprimés. Cette réduction aigué des performances

cognitives étaient dans leur étude associée a un pronostic de réponse négative (62)

La plupart des études actuelles comparant le traitement par eskétamine ou kétamine a I’ECT
présentent des limites méthodologiques considérables notamment par 1’absence de suivi a long
terme. Il est nécessaire également non seulement d’évaluer la durabilité des effets antidépresseurs
du traitement par kétamine mais aussi les effets secondaires a long terme rapportés par plusieurs
¢tudes: sur la cognition et les voies urinaires (63) et le risque d’abus (64). A notre connaissance
aucun essai clinique controlé randomisé n’a ét€ mené pour comparer ’efficacité du traitement par le

spray intranasal d’eskétamine et ’ECT.

L’¢étude des différents facteurs prédictifs de réponse a I’eskétamine et I’ECT pourrait nous aider a
proposer un traitement plus personnalisé¢. Des essais controlés randomisés comparant I’eskétamine
a ’ECT sont nécessaires avant de conclure a une efficacité comparable a I’ECT.

L’eskétamine pour pulvérisation nasale semble étre aujourd’hui une alternative aux patients refusant

le traitement par ECT, présentant une contre-indication a I’ECT (risque anesthésique élevé).

L’ECT reste le gold standard du traitement de la dépression résistante spécialement chez les patients
présentant des épisodes avec des caractéristiques psychotiques, ou des situations d’urgence
nécessitant un traitement rapide et efficace: catatonie, risque suicidaire élevé, refus alimentaire,
grossesse dans le premier trimestre avec des contre-indications médicamenteuses, ou chez les

patients ayant répondu favorablement a I’ECT dans le pass¢.
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Annexe

BT RUL

Figure 1 (65)

Placement des électrodes. BT: placement bitemporal (1’¢électrode se situe 2 cm au-dessus de la ligne
entre le tragus et le canthus externe de I'eeil). RUL (right unilateral left) ou placement unilatéral
droit: le centre d’une électrode est dans la méme position que 1’électrode bitemporale et le centre de

la deuxiéme est a 2 cm a droite du vertex.
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Figure 1.
Example ECT stimulus waveforms: (a) sine wave, (b) bidirectional rectangular pulses with
indicated parameter definitions, and (c) undirectional rectangular pulses.

()

Figure 2 (21)
Exemples de formes d'onde de stimulus ECT : a) onde sinusoidale; b) impulsions rectangulaires

bidirectionnelles avec les définitions des paramétres indiqués; c)impulsions rectangulaires non

directionnelles.
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Age moyen 57+ 14
18-40 10
41-64 30

65 24
Sexe

Féminin 34

Masculin 30

Niveau socio-éducatif

College 27

BAC 21

BAC + 16

Diagnostic principal CIM
10

Dépression résistante 49

Unipolaire 39

Bipolaire 10
Schizophreénie 12
Trouble schizo affectif 3

Diagnostic secondaire
Crise suicidaire 6 (9%)

Symptomes psychotiques 20 (34,4%)
(mélancolie) chez les
patients présentant un EDC

Trouble neurodégénératif 3 (4,61%)
Trouble anxieux 3 (4,61%)
Trouble du comportement 2 (3%)
alimentaire
Trouble d’usage de ’alcool 3 (4,61%)
Indication en urgence 27 (34,61%)
Catatonie 9 (13,84%)

Tableau 1. Caractéristiques démographiques de tous les patients ayant recu un traitement par ECT.

N (%) N= 64. NSE: niveau socio-économique
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Stade Thase  Stade III (N: 14) Stade IV (N: 24) Stade V (N: 11)

and Rush
Sexe masculin 7 10 8
Sexe féminin 7 14 3
Age 18 -40 2 2 1
Age 41-64 5 10 4
Age >65 7 12 6
NSE college 4 7 2
NSE BAC 6 9 5
NSE BAC + 4 8 4

Tableau 2. Analyse descriptive des patients ayant été adressé a un traitement par ECT dans
I’indication d’un épisode dépressif selon le stade de pharmaco-résistance Thase and Rush.

NSE: niveau socio-économique.
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Poursuite ECT
Nombre moyen de séances ECT 10 séances
cure
Patients ayant bénéfici¢ de 2 cures 12 (16,6%)
Nombre de patients ayant bénéficié 29 (50%)
d’un traitement par ECT
consolidation
Nombre moyen de s€¢ances en 11

ECT-consolidation

Nombre de patients ayant bénéficié 2

d’un traitement par ECT maintien

Abandon ECT avant ECT-¢ 9 (15%)
Avec effets indésirables 6
Sans effets indésirables 3

Crise covid 19

Abandon ECT aprés ECT-c 29 (50%)
Remission totale 16 (27,58%)
Remission partielle 30 (51,72%)
Taux de réponse total 79,31% (46)
Non répondeurs) 5

Tableau N°3. Description du traitement par électroconvulsivothérapie chez les patients présentant
un ¢épisode dépressif pharmaco-résistant. ECT-c: cure d'é¢lectroconvulsivothérapie . EI: effet

indésirable
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® RT ® RP @ NR

Figure 3. Taux de réponse avec placement de 1'électrode unilatérale droit. RT: rémission totale. RP:

rémission partielle. NR: non répondeur

® RT ® RP © NR

Figure 4. Taux de réponse avec un placement de 1'électrode bilatérale. RT: rémission totale. RP:

rémission partielle. NR: non répondeur
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Figure 5. Répartition de la réponse en fonction de la classification Thase and Rush

B Rémission totale I Rémission partielle ' Non répondeurs

0
10 20

30

40

Staging lll

Staging IV

Staging V

Rémission totale: 10 stade IV, 6 stade 111
Rémission partielle: 10 stade V, 22 stade IV
Non répondeurs: 4 stade V, 1 stade III



Tableau 4. Modalités du traitement par ECT

Placement de Bitemporale

I’électrode

Pulse

Evolution de

la charge

Traitement

anesthésique

Traitement

hypnotique

Traitement

myorelaxant

41(68,33%)

Ultra bref
(0,3-0,4 ms)

46

Absence de

majoration

21 (36,2%)

Etomidate

84,4 %

Célocurine

100%

Unilatéral

droit
18 (30,5%)

Bref
(0,5-2 ms)

13

Majoration
entre 20 et
50%

4

Propofol

15,5 %

50

Majoration

50-100%

Majoration

>100%

24 (41,37%)



Tableau 5. Prescriptions médicamenteuses avant et apres le traitement par ECT

Antidépresseur
ISRS - ISRNA
Tricycliques
Agonistes alpha 2

IMAO

Thymorégulateur
Lithium
Acide valproique

Lamotrigine

Anxiolytique
Benzodiazépines
Antihistaminiques

Neuroleptiques

Neuroleptique
Aripiprazole
Risperidone

Quetiapine
Amisulpride

Clozapine

Avant ECT
49 (100%)
21 (43,75%)
20 (41,6%)

2

Avant ECT
9 (18,75%)
9 (18,75%)

8

Avant ECT
41 (85,41%)
11 (22,91%)

16 (33,33%)

10 (20,83%)
7 (14,58%)
13 (27%)
4

2

Apres ECT
28 (58,3%)

11 (22,91%)
15 (31,25%)

2

Apreés ECT
11 (22,91%)
3 (6,25%)

11

Apres ECT
12 (25%)
5(10,41%)

5(10,41%)

7 (14,58%)

5(10,41%)

8 (16,66%)
0

2
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Traitement Avant ECT Apres ECT
antidépresseur
Citalopram 1 1
Escitalopram 6 5
Sertraline 3 3
Paroxetine 5 0
Fluoxetine 8 2
Vortioxetine 6 7
Venlafaxine 17 9
Duloxetine 2 1
Milnacipram 1 0
Mirtazapine 17 13
Mianserine 3 2
Clomipramine 19 11
Amitryptiline 2 0

Pramiprexole 2 2
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Tableau 6. Analyse descriptive des patients ayant recu un traitement par eskétamine pour
pulvérisation nasale (Spravato) au CHU Pasteur de Nice de mars 2018 a mai 2021. BAC:

baccalauréat. BAC +: baccalauréat et formation universitaire.

Sexe Féminin: 67 %
Masculin 33%

Age moyenne 61

Niveau socioéducatif College: 1 (11%)

BAC: 3 (34%)
BAC +: 5 (55%)

Durée moyenne de I’épisode 5,4 ans

Nombre de recurrences 2,8
Stade Thase and Rush III: 3
IV: 4

V:2
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Serment d’Hippocrate

« Au moment d’étre admise a exercer la médecine, je promets et je jure d’étre fidele aux lois de

I’honneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la santé dans tous ses éléments,

physiques et mentaux, individuels et sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans aucune discrimination selon
leur état ou leurs convictions. J’interviendrai pour les protéger si elles sont affaiblies, vulnérables ou
menacées dans leur intégrité ou leur dignité. Méme sous la contrainte, je ne ferai pas usage de mes

connaissances contre les lois de ’humanité.

J’informerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs conséquences. Je ne
tromperai jamais leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité des circonstances pour forcer

les consciences.

Je donnerai mes soins a I’indigent et & quiconque me les demandera. Je ne me laisserai pas

influencer par la soif du gain ou la recherche de la gloire.

Admise dans I’intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront confiés. Recue a I’intérieur
des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma conduite ne servira pas a corrompre les

maeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas abusivement les agonies. Je ne

provoquerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai I’indépendance nécessaire a 1’accomplissement de ma mission. Je n’entreprendrai
rien qui dépasse mes compétences. Je les entretiendrai et les perfectionnerai pour assurer au mieux

les services qui me seront demandés.
J’apporterai mon aide a mes confréres ainsi qu’a leurs familles dans I’adversité.

Que les hommes et mes confréres m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses ; que je

sois déshonorée et méprisée si j’y manque. »



