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  Introduction 

 

  La comorbidité, en médecine somatique, adhère à la définition de Feinstein. Celui-ci la 

définit comme étant la présence d’une « entité clinique supplémentaire distincte ». 

  Dans la formulation de Feinstein, la comorbidité signifie qu’une maladie entièrement 

différente et indépendante se produit en même temps qu’une autre maladie, souvent d’une 

manière supposée aléatoire.  

   En revanche, le Manuel diagnostique et statistique des troubles mentaux (DSM) de 

l’association américaine de psychiatrie (American psychiatric association) dans sa cinquième 

version, dite DSM-5(1), décrit explicitement le chevauchement de critères cliniques pour de 

nombreux diagnostics, en particulier dans le cadre des troubles de l’humeur et de l’anxiété, 

garantissant ainsi la comorbidité dans un sens différent de la définition médicale. 

  En s’appuyant sur la définition du DSM-5, il devient difficile de savoir si les diagnostics 

simultanés retrouvés chez les patients psychiatriques, signifient la présence d’entités 

cliniques distinctes ou s’il s’agit d’expressions multiples d’une seule entité clinique.  

   Selon la définition de Feinstein, la « vraie » comorbidité entre le TOC et le TB impliquerait 

la cooccurrence coïncidence de deux maladies indépendantes. Cela serait estimé en 

multipliant leurs taux de prévalence individuels, qui sont d’environ 1 % pour chaque 

affection, ce qui équivaut à un taux de comorbidité réel attendu de seulement 0,1 % dans la 

population générale, alors qu’en pratique clinique, la comorbidité TB-TOC serait nettement 

plus couramment constatée. 
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  L’objectif de mon travail de thèse est d’apporter des éléments de réponse, permettant 

d’ajuster le diagnostic et la prise en charge des patients présentant des symptômes de TB et 

de TOC, d’autant que le positionnement diagnostic du clinicien aura un impact capital dans 

la prise en charge médicale, dans la mesure où le traitement du TOC peut aggraver les 

symptômes et l’évolution du TB. 

 Pour cela, nous allons rassembler les arguments disponibles dans la littérature scientifique 

permettant de trancher entre les deux hypothèses suivantes : la première soutenant que le 

TB et le TOC sont deux entités cliniques distinctes, qui coexistent. La deuxième défendant 

l’hypothèse que le TOC représente une manifestation clinique atypique d’un épisode 

thymique du TB. Il s’agit d’une revue de type narrative qui s’est appuyée bien sûr sur les 

bases de données en particulier PubMed et la consultation de références citées par les 

articles que nous avons trouvés. Mais il n’y a pas eu une démarche aussi structurée que 

celle associée à une revue systématique. 
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1. Trouble bipolaire 

 

 Les fluctuations d’humeur sont courantes dans la vie quotidienne normale à la suite 

d’événements stressants ou agréables. Cependant, des sautes d’humeur sévères et 

persistantes qui entraînent une détresse psychologique et une déficience comportementale 

peuvent être symptomatiques d’un trouble affectif sous-jacent. Les troubles affectifs sont 

classés selon un spectre allant des troubles dépressifs unipolaires aux troubles bipolaires de 

types II et I. 

 

1.1 Historique du concept  

      Nous devons la catégorisation du trouble bipolaire comme maladie à Falret, qui en 

1851(2), sur la base d’observations longitudinales, a développé l’entité de la « folie 

circulaire », définie par des épisodes maniaques et mélancoliques séparés par des intervalles 

sans symptômes. La même année, Baillarger a utilisé le terme folie à double forme pour 

décrire des épisodes cycliques (maniaco-mélancoliques). 

      Emile Kraeplin, dans son grand traité de Psychiatrie, dans l’édition parue entre 1909 et 

1915, fais une description clinique complète de la « Folie maniaque-dépressive » et a 

apporté une contribution forte unanimement reconnue au domaine de ce qui trois quarts de 

siècles plus tard deviendra le domaine des troubles de l’humeur. Dans ce traité, il distingue 

l’état maniaque, l’état dépressif, l’état mixte, et le « tempérament cyclothymique » 

     Le terme de « Folie » est rapidement remplacé par celui de « psychose » dès le début du 

vingtième siècle étant donné le rapprochement clinique avec la schizophrénie, décrite à la 
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même époque. Ensuite, dans les années 1950, les recherches qui se focalisent sur la polarité 

de la maladie, mettent en évidence des formes bipolaires et des formes monopolaires 

(récurrence d’accès d’un seul type, surtout dépressif). Là encore, la manie et la dépression 

ont une étiologie commune. Chaque forme étant une évolution clinique possible d’une 

même étiologie.  

      Jusqu’au DSM-III, publié à la fin des années 70, les troubles unipolaires et les troubles 

bipolaires sont indissociables. Ils font chacun partie d’une pathologie plus vaste, que ce soit 

la folie à double forme, ou la psychose maniaco-dépressive. Et les auteurs n’excluent pas 

qu’un patient puisse basculer d’une forme à une autre. 

     On constate que plusieurs écoles de pensées ont évolué parallèlement. D’un côté, une 

recherche de classification athéorique a permis l’élaboration du DSM-III qui différencie les 

troubles bipolaires et des troubles unipolaires par leur profil évolutif. En opposition, d’autres 

auteurs ont détaillé des classifications regroupant les troubles uni et bipolaires au sein d’une 

même pathologie avec la possibilité de passer d’une forme à l’autre. 

                                                     

1.2 Définition  

     Le trouble bipolaire se caractérise par une alternance d’épisodes de dépression et de 

manie (bipolaire I) ou d’hypomanie (bipolaire II). Les épisodes maniaques et hypomaniaques 

sont caractérisés par des périodes d’exaltation de l’humeur, d’irritabilité, d’énergie accrue et 

d’activité accrue qui représentent un changement notable par rapport au comportement 

précédent.  
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       Le trouble bipolaire I est défini par des symptômes maniaques suffisamment graves pour 

nécessiter une hospitalisation, tandis que le trouble bipolaire II implique des épisodes 

hypomaniaques plus légers qui ne sont pas suffisamment graves pour nécessiter une 

hospitalisation mais qui peuvent tout de même affecter les relations, le fonctionnement 

social ou professionnel, les finances et la santé physique. La cyclothymie quant à elle, est 

caractérisée par de fréquentes brèves phases de hypomaniaques et dépressives, qui ne 

répondent pas aux critères des vrais épisodes en termes d’intensité symptomatique et de 

durée.  

 

1.3 Epidémiologie 

     La prévalence mondiale du trouble bipolaire est d’environ 2 %(3) . Les données des 

dernières enquêtes sur la santé mentale dans le monde entre 2001 et 2022 portant sur 156 

331 personnes interrogées dans 29 pays ont fait état d’une prévalence au cours de la vie de 

2,5 % (IC à 95 %) chez les hommes et de 2,3 % (IC à 95 %)chez les femmes(4). L’âge moyen 

d’apparition du premier épisode thymique est de 15 ans et l’âge moyen du diagnostic du 

trouble bipolaire est de 20 ans. 

      Les données d’une méta-analyse portant sur 276 221 personnes ont rapporté une 

prévalence globale de 1,06 % (IC à 95 %) pour le trouble bipolaire I et de 1,57 % (IC à 95 %) 

pour le trouble bipolaire II(5). 

      Les troubles bipolaires se classent au 17e rang des causes d’invalidité parmi toutes les 

maladies dans le monde(6). 
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    Plusieurs conditions médicales et sociales non psychiatriques ont été identifiées comme 

des facteurs de risque possibles de trouble bipolaire dans des études observationnelles, bien 

que peu de ces résultats soient étayés par des preuves de haute qualité. Par exemple, une 

revue récente a montré des associations provisoires entre le syndrome du côlon irritable, 

l’adversité dans l’enfance et le trouble bipolaire (7). 

    Étant donné que le trouble bipolaire survient généralement pour la première fois à 

l’adolescence, la réalisation des étapes du développement psychologique, de la construction 

de la personnalité, du parcours d’éducation et de formation professionnelle est souvent 

affectée. Les dysfonctionnements cognitifs et psychosociaux lors d’épisodes aigus ou en 

période de rémission aggravent le problème (8). 

  Environ 6 à 7 % des personnes atteintes de trouble bipolaire se suicident. Il est prouvé que 

les taux de suicide chez les personnes atteintes de trouble bipolaire sont de 20 à 30 fois plus 

élevés que dans la population générale (9). 

 

1.4 Hypothèses physiopathologiques 

 Les estimations de l’héritabilité du trouble bipolaire varient de 70 à 90 %(10). Des résultats 

provisoires concernant la génétique sous-jacente et les voies neurobiologiques potentielles 

des troubles bipolaires ont été dérivés d’études d’association à l’échelle du génome. De 

nombreux gènes de petite taille d’effet sont considérés comme contribuant au groupe de 

troubles. Par exemple, une étude d’association à l’échelle du génome en 2019 a identifié 30 

loci significatifs, dont 20 n’avaient pas été reconnus auparavant(11). 
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  Une hypothèse dite de l’allumage a été postulée comme modèle pour expliquer la 

sensibilisation progressive au stress qui conduit à des épisodes affectifs récurrents. Dans ce 

modèle, le premier épisode de trouble bipolaire survient après l’exposition à un facteur de 

stress, et les épisodes suivants peuvent survenir sans exposition à un événement stressant 

identifiable. Les mécanismes sous-jacents à l’hypothèse de l’allumage peuvent être 

renforcés si la maladie n’est pas traitée ou si la personne est exposée à des substances 

psychoactives ou présente des risques liés au mode de vie tels que le tabagisme ou la 

sédentarité, qui surviennent plus fréquemment chez les personnes atteintes de trouble 

bipolaire que dans la population générale (12).  Des mécanismes épigénétiques mal 

caractérisés sont également considérés comme contribuant au phénomène présumé de 

l’allumage. 

      Des changements progressifs dans la structure du cerveau et la fonction cellulaire, 

appelés neuroprogression, ont été observés dans certaines études sur des épisodes 

récurrents de troubles affectifs(13).  Une longue durée de maladie a été associée à une 

réduction de l’épaisseur corticale de régions cérébrales telles que le cortex préfrontal, qui 

peut jouer un rôle dans la régulation du stress.  La dérégulation de la fonction 

mitochondriale, les voies sous-jacentes à la neuroplasticité (seconds messagers, signalisation 

intra-cellulaire, production de facteurs neurotrophiques, modifications structurelles des 

neurones), l’inflammation et une augmentation du stress oxydatif et nitrosatif ont tous été 

proposés comme facteurs favorisant la neuroprogression dans le contexte du trouble 

bipolaire(14). 

   Les perturbations de l’axe hypothalamo-hypophyso-surrénalien joueraient également un 

rôle majeur dans la physiopathologie et la progression du trouble bipolaire. La 
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neuroprogression peut expliquer l’aggravation des déficiences cognitives et fonctionnelles. 

Les mécanismes qui sous-tendent la neuroprogression peuvent également contribuer à une 

prévalence plus élevée de conditions médicales coexistantes, ainsi qu’à des décès 

prématurés chez les personnes atteintes de trouble bipolaire. Par exemple, la prévalence du 

diabète sucré de type 2 est plus élevée chez les personnes atteintes d’un trouble bipolaire à 

épisodes multiples que chez celles atteintes d’un trouble bipolaire à épisode unique(15). 

       Enfin, certaines preuves indiquent qu’à mesure que la maladie bipolaire progresse, la 

réponse aux médicaments stabilisateurs de l’humeur peut diminuer(16), notamment par 

exemple en cas d’interruption d’un traitement thymorégulateur par lithium. Cependant, les 

évolutions et les trajectoires du trouble bipolaire sont hétérogènes, et un sous-groupe de 

patients préserve le fonctionnement cognitif et psychosocial et la productivité tout au long 

de la maladie(17) 

 

1.5 Présentation clinique et diagnostic  

    Dans le DSM-5(1), les critères diagnostiques du trouble bipolaire exigent la présence d’au 

moins un épisode de manie ou d’hypomanie.  La manie se caractérise par une humeur 

élevée, expansive ou irritable qui dure au moins une semaine, avec des conséquences 

importantes qui nécessitent souvent une hospitalisation (Trouble bipolaire de type I). Les 

symptômes de la manie comprennent l’exaltation de l’humeur, l’impulsivité, les 

comportements à risque, l’agitation, la tachypsychie, la réduction des besoins de sommeil, 

l’augmentation de la productivité, la confiance en soi exagérée, l’altération du jugement, 

l’irritabilité et l’agitation.  
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    L’hypomanie, qui, avec un épisode dépressif précédent, définit le type II, est une forme 

plus légère de manie nécessitant au moins 4 jours consécutifs d’humeur élevée ou irritable 

et une énergie accrue et un comportement orienté vers un objectif. La présentation clinique 

et les critères diagnostiques selon le DSM-5 au complet, sont en annexe de mon travail de 

thèse (Annexe 1). 

 

 1.6 Traitements 

 La prise en charge médicale du trouble bipolaire est basée principalement sur le traitement 

médicamenteux. Au Royaume Uni la NICE (National Institute for Health and Care Excellence) 

recommande de poursuivre un traitement prophylactique au moins 2 ans après un premier 

épisode thymique ou au moins 5 ans si le patient présente des risques de récidive 

importants tels que : un épisode psychotique sévère, une comorbidité addictive, un 

isolement social, une situation de précarité.  La WFSBP (World Federation of Societies of 

Biological Psychiatry) quant à elle, recommande la poursuite aussi longtemps que possible 

dès lors que le diagnostic de trouble bipolaire est posé. Le praticien devra adapter le 

traitement en fonction de la phase dans laquelle se trouve le patient. 

    

1.6.1Phase maniaque aigue  

  De manière consensuelle, toutes les recommandations s’accordent pour interrompre un 

traitement antidépresseur en première intention. Il est également recommandé d’associer 

à la prescription d’un thymorégulateur des mesures telles que l’éviction des stimulants 

environnementaux, la préconisation d’activités calmes et la ritualisation du quotidien avec 

peu d’activités (notion de programme dit hypostimulant). Il existe un relatif consensus pour 
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préconiser dans l’idéal une monothérapie en première intention. Ces recommandations 

proposent les mêmes molécules en première ligne dans la prise en charge d’un épisode 

maniaque : le lithium, l’acide valproïque et les antipsychotiques atypiques (APA ou 

antipsychotiques dits de seconde génération). 

    Cependant, en pratique clinique, pour des raisons d’urgence d’obtenir un apaisement de 

la situation, notamment chez les patients hospitalisés, les patients bénéficient en grande 

majorité de plusieurs agents anti-maniaques. Ainsi, l’utilisation des associations 

thérapeutiques dans le cadre des phases maniaques est une pratique courante et largement 

prépondérante sur la monothérapie. De plus, il existe des discordances importantes entre 

les recommandations et les habitudes de prescription dans la maladie bipolaire puisque 

seulement un patient sur six est traité en fonction des recommandations. En pratique, la 

monothérapie n’est souvent pas suffisante pour obtenir une réduction rapide des 

symptômes. Ainsi, moins de 10 % des patients reçoivent une monothérapie pour le 

traitement des épisodes maniaques comme l’illustre le Tableau 1 extrait d’un travail publié 

en 2009 par la CANMAT (Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments) et l’ISBD ( 

International Standard Bibliographic Description). 

 

 

 

 

 

 



30 
 

 

 

 

 

 1.6.2Phase dépressive   

 Le traitement médicamenteux des phases dépressives du trouble bipolaire représente 

encore aujourd’hui un défi majeur pour le clinicien. Et, pour cause les antidépresseurs sont 

parfois, voire souvent peu efficaces, tandis qu’ils exposent au risque d’induire un virage 

hypomaniaque ou maniaque ou, à long terme, des cycles rapides alternant dépression et 

manie. Quand un antidépresseur est utilisé c’est toujours en combinaison avec un 

thymorégulateur pour prévenir le risque de virage maniaque. Et si une amélioration clinique 

obtenue se pose la question dont la réponse ne fait toujours pas consensus : faut-il 

poursuivre le traitement pour une durée analogue à celle de la phase de consolidation du 

traitement d’un épisode dépressif majeur unipolaire ou faut-il abrégée cette phase. 

Il existe également « un manque de consensus » concernant la prescription, alors que 

l’arsenal thérapeutique est assez large. Le manque d’efficacité et les résultats parfois 
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discordants des études évaluant les médicaments dans cette indication ont conduit à des 

variations importantes dans le choix des traitements par les différentes recommandations 

internationales. 

   Certaines combinaisons thérapeutiques, principalement des antipsychotiques et des 

stabilisateurs de l’humeur, sont étayées par des données probantes provenant d’essais 

cliniques. Par exemple, le lithium associé à la lamotrigine était supérieur au placebo associé 

au lithium pour la dépression bipolaire (taux de réponse, 51,6 % contre 31,7 %)(18). De plus, 

la combinaison de quétiapine et de lamotrigine s’est avérée supérieure à la quétiapine 

seule(19).  

  Il existe aussi des traitements qui ne sont pas disponibles en France comme la lurasidone, 

qui est approuvée par la FDA pour le traitement de la dépression bipolaire chez les adultes. 

Par exemple, elle s’est avérée efficace dans un essai randomisé de 6 semaines contrôlé par 

placebo pour la prise en charge des épisodes aigus de dépression bipolaire chez les patients 

âgés de 10 à 17 ans(20). Dans une méta-analyse, l’antipsychotique cariprazine s’est avéré 

efficace en monothérapie pour le traitement des épisodes aigus de dépression bipolaire(21). 

Dans une étude américaine de 2013, l’association olanzapine- fluoxetine a été plus efficace 

sur la dépression bipolaire que l’olanzapine seule(22). 

 

1.6.3Traitement d’entretien  

  La nature chronique et récurrente du trouble bipolaire rend le traitement d’entretien 

important. Un tel traitement, visant à prévenir l’apparition d’épisodes affectifs et de 

symptômes affectifs pénibles, nécessite souvent une combinaison d’interventions 
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pharmacologiques, psychologiques et de mode de vie. Idéalement, le traitement d’entretien 

devrait être commencé peu de temps après le début de la maladie. 

   Le lithium reste le médicament le plus efficace pour la prévention des récidives 

dépressives et maniaques dans le trouble bipolaire et constitue la molécule de 

référence. Une méta-analyse en réseau a montré un risque relatif de 0,62 pour la rechute 

ou la récidive avec le lithium par rapport à un placebo(23).  Par exemple, l’essai BALANCE 

était un essai multicentrique, randomisé et ouvert qui a assigné 330 participants atteints de 

trouble bipolaire I à une monothérapie au lithium, au lithium plus divalproate ou au 

divalproate en monothérapie (24).  À 24 mois, la monothérapie au lithium ou au lithium plus 

valproate était plus efficace que la monothérapie au valproate pour prévenir les 

rechutes. Ces résultats ont été soutenus par une revue systématique et une méta-analyse, 

qui ont montré que le lithium est efficace dans la prévention des épisodes maniaques et 

dépressifs(25). 

   Tous les médicaments utilisés pour traiter le trouble bipolaire sont associés à des effets 

secondaires potentiellement importants, et il est conseillé de surveiller les patients tout au 

long du traitement. Par exemple, les taux sériques de thyrotropine, de calcium et de lithium, 

ainsi que la fonction rénale, doivent être surveillés chez les patients recevant un traitement 

au lithium (la lithiémie parce que c’est un médicament avec une marge thérapeutique 

étroite). Chez les patients traités par divalproate ou carbamazépine, les taux d’enzymes 

hépatiques sont surveillés régulièrement en raison du risque de toxicité hépatique. Pour les 

patients recevant un antipsychotique atypique, les mesures du poids et du métabolisme 

sont à surveiller. 
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2.Trouble obsessionnel compulsif (TOC) 

   

  Le trouble obsessionnel compulsif est une maladie d ‘évolution en général chronique très 

répandue qui peut être associée dans ses formes les plus sévères à une invalidité globale 

importante. Le TOC est l’exemple clé des « troubles obsessionnels compulsifs et apparentés 

», un groupe d’affections qui sont maintenant classées ensemble dans le DSM-5, et la CIM-

11, et qui sont souvent sous-diagnostiquées et sous-traitées. 

 

2.1Définition  

   Le TOC se caractérise par la présence d’obsessions et/ou de compulsions. Les obsessions 

sont des pensées, des images, des impulsions ou des pulsions répétitives et persistantes qui 

sont intrusives et indésirables, et sont généralement associées à l’anxiété. Les compulsions 

sont des comportements répétitifs ou des actes mentaux que l’individu se sent poussé à 

accomplir en réponse à une obsession selon des règles rigides, ou pour atteindre un 

sentiment de « complétude ». 

   Les enfants peuvent avoir du mal à identifier ou à décrire les obsessions, mais la plupart 

des adultes peuvent reconnaître la présence d’obsessions et de compulsions. Les théories 

cognitivo-comportementales ont longtemps souligné que les obsessions entraînent souvent 

une augmentation de l’anxiété ou du sentiment d’inconfort, et que les compulsions seraient 

effectuées en réponse aux obsessions pour diminuer l’anxiété et la tension interne. 

Cependant, d’autres travaux suggèrent que le comportement compulsif est primaire et que 

les obsessions se produisent comme une rationalisation a posteriori de ces comportements, 
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bien que cette théorie nécessite une étude plus approfondie(26).  La plupart des patients 

atteints de TOC sont parfaitement conscients que leurs symptômes compulsifs sont 

excessifs et souhaitent avoir plus de contrôle sur eux. 

    Les obsessions et les compulsions courantes chez les patients atteints de TOC 

comprennent des préoccupations concernant la contamination avec le lavage ou le 

nettoyage, des préoccupations concernant les dommages à soi-même ou aux autres avec la 

vérification, des pensées agressives ou sexuelles intrusives avec des rituels mentaux, et des 

préoccupations concernant la symétrie avec l’ordre ou le comptage. Ne pas jeter d’objets 

est caractéristique du trouble de thésaurisation, mais l’accumulation pour prévenir les 

dommages, par exemple, peut également être observée dans le TOC. Ces dimensions 

symptomatiques ont été observées dans le monde entier, indiquant qu’à certains égards, le 

TOC est un trouble apparemment homogène. Néanmoins, le TOC peut présenter une série 

de symptômes moins courants, notamment le scrupule, la jalousie obsessionnelle et les 

obsessions musicales. L’évitement est une autre caractéristique clé du TOC ; les individus 

peuvent réduire une gamme d’activités pour éviter que les obsessions ne soient 

déclenchées. 

    Les critères diagnostics d’un TOC selon le DSM-5(Annexe2) sont résumés dans le tableau 

ci-dessous.  
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   Plusieurs échelles d’évaluation peuvent être utilisées à la fois pour mieux caractériser 

qualitativement les symptômes d’obsession et de compulsion présents et à la fois pour 

quantifier globalement la sévérité. La plus connue et la plus utilisée d’entre elles est la Yale-

Brown(Y-BOCS). Elle comprend une liste de symptômes, ainsi qu’une échelle de gravité 

(Annexe3). 

 

2.2Epidémiologie  

  Les cliniciens pensaient initialement que le TOC était assez rare. Cependant, les premières 

enquêtes rigoureuses utilisant des critères opérationnels pour le diagnostic des troubles 

mentaux ont démontré que le TOC était l’un des troubles mentaux les plus répandus. Des 

enquêtes récentes ont confirmé que le TOC a une prévalence au cours de la vie de 2 à 3 %, 

bien que les chiffres varient d’une région à l’autre, et qu’il est associé à une comorbidité et 

une morbidité importantes(27). 

 Le TOC commence généralement tôt dans la vie et dure longtemps. Près d’un quart des TOC 

chez les hommes sont apparus avant l’âge de 10 ans. Chez les femmes, l’apparition survient 

souvent à l’adolescence, bien que le TOC puisse être précipité dans la période péri partum 

ou post-partum chez certaines femmes(28).   
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   Conformément à l’âge précoce d’apparition, le prédicteur sociodémographique le plus fort 

du TOC au cours de la vie est l’âge, les chances d’apparition étant les plus élevées chez les 

personnes âgées de 18 à 29 ans. Cependant, quelques apparitions se produisent chez les 

personnes âgées de plus de 30 ans (29) 

     Les caractéristiques cliniques du TOC sont similaires chez les patients dans les études 

cliniques peu importe la situation géographique de ces derniers. Dans une série d’études en 

milieu clinique, les obsessions et les compulsions se sont avérées relever d’un petit nombre 

de dimensions des symptômes, y compris les préoccupations concernant la contamination 

(avec le nettoyage ultérieur), les préoccupations concernant les dommages (avec vérification 

ultérieure) et les préoccupations concernant la symétrie (avec l’ordre ultérieur). Des profils 

de symptômes similaires dans le TOC ont été observés dans des enquêtes communautaires 

dans différents pays(30).  Bien que des facteurs sociaux et culturels puissent certainement 

avoir un impact sur l’expression et l’expérience des symptômes obsessionnels compulsifs 

(par exemple, les préoccupations concernant la contamination peuvent se concentrer sur la 

syphilis dans une région et sur le VIH dans une autre), il existe également une uniformité 

considérable des symptômes du TOC à travers le monde. 

 

2.3Facteur de risque  

   Des études sur des jumeaux ont mis en lumière les facteurs génétiques et 

environnementaux du TOC (31).  De plus, le rôle étiologique des interactions gène-

environnement dans le TOC et la formation des symptômes obsessionnels compulsifs a été 

objectivé dans plusieurs études. Certains sous-types de TOC peuvent avoir une héritabilité 

plus élevée que d’autres, y compris le TOC précoce avec tics (32). 
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   Des études sur les gènes candidats ont suggéré un rôle potentiel pour les variantes des 

gènes impliqués dans la neurotransmission sérotoninergique, catécholaminergique et 

glutamatergique dans le TOC (33), mais ces études ont été sous-dimensionnées. Des études 

d’association plus récentes à l’échelle du génome ont indiqué que le TOC est un trouble 

polygénique avec de nombreux loci de risque identifié de faible effet, y compris des 

variantes dans les gènes glutamatergiques. L’étude des variantes du nombre de copies a 

révélé une charge 3,3 fois plus élevée de grandes délétions associées à d’autres troubles 

neurodéveloppementaux chez les patients atteints de TOC. Notamment, la moitié de ces 

délétions ont été localisées en 16p13.11, et trois délétions 16p13.11 ont été confirmées de 

nouveau (34). 

    Un large éventail de facteurs environnementaux, y compris les événements périnataux 

indésirables tels que les complications à la naissance et les événements stressants ou 

traumatisants, ont été identifiés comme des facteurs de risque potentiels de TOC (35). 

Cependant, des travaux supplémentaires sont nécessaires pour évaluer la relation entre 

l’environnement et le TOC. 

 

 2.4 Hypothèses physiopathologiques 

 Plusieurs dysfonctionnements physiopathologiques chez les patients atteints de TOC ont été 

étudiés et observés au fil des années.  

2.4.1 Le dysfonctionnement cognitivo-affectif  

 Les travaux menés suggèrent que les obsessions peuvent être conceptualisées comme des 

stimuli nocifs auxquels les individus ne parviennent pas à s’habituer, que les interprétations 

négatives des pensées obsessionnelles conduisent à une gamme de comportements 
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neutralisants (c’est-à-dire des compulsions) qui servent à entretenir ces interprétations et les 

pensées obsessionnelles (36), et qu’il existe des déficits dans les mécanismes qui sont au 

cœur de l’apprentissage de l’extinction. 

2.4.2 Alteration fonctionnelle  

   Une méta-analyse récente utilisant la cartographie différentielle du signal a démontré une 

activation accrue de l’amygdale bilatérale, du putamen droit, du cortex orbitofrontal 

s’étendant dans le cortex préfrontal cingulaire antérieur et ventromédial, le cortex temporal 

moyen et le cortex occipital inférieur gauche pendant le traitement émotionnel dans le 

TOC(37).  

  Une autre étude qui s’est  concentrées sur l’équilibre entre le comportement habituel et le 

comportement orienté vers un but, a démontré une augmentation de la formation 

d’habitudes chez les patients atteints de TOC par rapport aux témoins sains, ce qui est 

associé à une hyperactivation du noyau caudé (38). 

2.4.3Altérations anatomiques  

 Un plus grand volume des ganglions de la base, qui est plus prononcé chez les patients âgés 

et probablement lié à la chronicité de la maladie et aux effets à long terme des 

médicaments. Un thalamus plus gros chez les enfants atteints de TOC et non traités par 

médicaments peut refléter une altération de la maturation cérébrale chez ces patients (39). 

2.4.4 Alteration moléculaire 

   Plusieurs systèmes de neurotransmetteurs clés se trouvent dans les circuits cortico-striato-

thalamo-cortical, notamment la sérotonine, la dopamine et le glutamate, et ceux-ci 

pourraient jouer un rôle important dans les symptômes du TOC. La découverte précoce que 

le TOC répond sélectivement aux inhibiteurs de la recapture de la sérotonine (ISRS) a conduit 
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à une attention particulière sur le système sérotoninergique. L’implication du système 

dopaminergique a été envisagée après que les patients aient répondu à l’augmentation des 

ISRS avec des antagonistes des récepteurs de la dopamine D2 (39). 

 

  2.5 Prise en charge thérapeutique 

 La prise en charge d’un TOC est complexe, elle nécessite le plus souvent la mise en place de 

plusieurs stratégies parmi les suivantes : 

 

2.5.1 Psychoéducation   

  Les patients et les membres de leur famille peuvent ressentir un soulagement considérable 

lorsqu’un professionnel leur dit qu’ils ont un trouble relativement courant qui est de mieux 

en mieux compris et que les traitements disponibles apportent une réduction au moins 

partielle des symptômes et une amélioration de la qualité de vie. Des facteurs tels que la 

stigmatisation, les préjugés et le rôle de la famille et des proches dans l’aggravation ou le 

maintien du TOC doivent être pris en compte, afin que toutes les personnes impliquées 

puissent contribuer au succès du traitement. 

 

2.5.2 Psychothérapie  

  La Thérapie cognitivo-comportementale (TCC) est la psychothérapie de choix dans le 

traitement des TOC. La TCC implique l’utilisation de deux techniques fondées sur des 

données probantes : la thérapie de prévention de l’exposition et de la réponse (ERP) 

d’inspiration plus comportementale et la thérapie cognitive à proprement parler (CT). 
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   Les données concernant l’intérêt des psychothérapies d’inspiration psychanalytique font 

plutôt défaut, en raison du nombre insuffisant d’études effectuées. Nous avons en revanche 

retrouvé une étude de cas portant sur un enfant de 10 ans atteint de TOC, où une 

amélioration clinique a été observée huit ans après la fin de la psychothérapie d’inspiration 

psychanalytique(40). 

 

2.5.3 Pharmacothérapie   

    La pharmacothérapie est l’outil thérapeutique le plus utilisé et le plus efficace dans la 

prise en charge du TOC sur le court terme. Les traitements médicamenteux peuvent être 

utilisés comme unique traitement des symptômes, ou bien en combinaison avec une 

psychothérapie. La combinaison est particulièrement recommandée pour faciliter le 

maintien des acquis lors de l’arrêt du traitement pharmacologique après la phase de 

consolidation ou d’entretien (voir plus loin). 

  Les ISRS sont le traitement pharmacologique de première intention du TOC en raison de 

leur efficacité, de leur tolérance, de leur innocuité et de l’absence de potentiel d’abus(41).  

  En règle générale, des doses plus élevées d’ISRS sont utilisées pour les TOC que pour les 

autres troubles anxieux ou la dépression majeure ; des doses plus élevées d’ISRS sont 

associées à une plus grande efficacité du traitement, mais aussi à des taux plus élevés 

d’abandon en raison d’effets indésirables (tels que les symptômes gastro-intestinaux 

initiaux et la dysfonction sexuelle). Ainsi, une évaluation minutieuse des effets indésirables 

des ISRS est cruciale pour établir la meilleure dose pour chaque patient. 
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   D’autres inhibiteurs non sélectifs de la sérotonine sont utilisés, comme la clomipramine , 

qui a été le premier agent à avoir montrer une efficacité dans le TOC(42)  et qui reste une 

molécule de référence dans le domaine. 

   Les lignes directrices sur le traitement du TOC indiquent que 8 à 12 semaines est la durée 

optimale d’un essai ISRS pour déterminer l’efficacité. Cependant, dans deux méta-analyses 

récentes, une amélioration significative des symptômes du TOC a été observée au cours des 

2 premières semaines de traitement par ISRS, les gains incrémentiels les plus importants se 

produisant au début du traitement (43). 

  La durée d’entretien recommandée de la pharmacothérapie est d’au moins 12 à 24 mois 

après l’obtention de la rémission, mais un traitement plus long peut être nécessaire chez de 

nombreux patients en raison du risque de rechute après l’arrêt du traitement( (44). 

 Étant donné le rôle que le glutamate semble jouer dans la dérégulation du TOC, les 

médicaments glutamatergiques pourraient être des candidats potentiels pour une stratégie 

d’augmentation du traitement du TOC. Les auteurs d'une méta-analyse de 2019 se sont 

penchés sur l'intérêt de la mémantine comme stratégie d’augmentation. Cette analyse était 

basée sur les données de 125 patients dans 8 essais. Les résultats montrent une 

amélioration après 8 semaines de traitement par mémantine avec une baisse moyenne de 

11,7 points sur l’échelle Y-BOCS, ce qui équivaut à une réduction moyenne de près de 40 % 

de la gravité de la maladie(45). 
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2.5.4 Neuromodulation et neurochirurgie  

  La neuromodulation pour le TOC comprend des approches non invasives et invasives, y 

compris pour les premières la stimulation transcrânienne à courant continu (tDCS), la 

stimulation magnétique transcrânienne répétitive (rTMS) et pour les secondes la stimulation 

cérébrale profonde (SCP)(46). Des procédures ablatives de type leucotomies sélectives ont 

également été utilisées dans le TOC. Bien que la neuromodulation pour le TOC ait été 

principalement confinée à un contexte de recherche, la FDA américaine a approuvé la rTMS 

profonde pour le traitement du TOC, ce qui donnera probablement une impulsion à une plus 

grande utilisation clinique(47). 
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 3.Trouble bipolaire et TOC 

 

   Le concept de comorbidité décrit initialement le phénomène de deux conditions 

étiologiquement distinctes qui surviennent en même temps chez le même patient. Deux 

situations peuvent mener le clinicien à poser deux diagnostics simultanément : d’abord, la 

présence claire de deux ou plusieurs affections distinctes, ensuite, la présence de 

symptômes pouvant répondre à deux ou plusieurs diagnostics différents. 

   En psychiatrie, les limites diagnostiques ou catégorielles sont périodiquement en 

remodelage et restent donc plus floues qu’en médecine somatique.  L’une des comorbidités 

dans laquelle la question se pose le plus est celle du TB et du TOC. La fréquence élevée de 

cette comorbidité, ainsi que l’impact clinique et thérapeutique engendré par cette 

cooccurrence, rendent les patients souffrant de TB-TOC très difficile à prendre en charge.  

 

  3.1 Qui apparait en premier ? 

  L’une des questions que chaque clinicien doit se poser face à un patient présentant cette 

comorbidité est : Qui apparaît en premier ?  

    Les données que nous avons actuellement varient considérablement selon les études. En 

effet, plusieurs études ont noté que le TOC se manifestait entre 50 et 75% lors de l’épisode 

d’humeur initial, particulièrement dépressif ou mixte(48). Bien qu’il existe également des 

résultats plus récents rapportant l’identification du TB après un diagnostic initial de TOC(49). 

Tandis que d’autres études ont rapporté une apparition précoce du TB chez les patients 

avec un TOC comorbide.  
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   La variabilité des résultats de ces différentes études, ne nous permettent pas d’affirmer ou 

d’infirmer catégoriquement l’une des hypothèses évoquées en début de la revue. Mais il y a 

une nette prédominance de l’apparition concomitante des deux troubles, ce qui nous laisse 

penser que les symptômes de TOC peuvent être une manifestation atypique d’un premier 

épisode thymique. 

 

 3.2 Epidémiologie  

3.2.1 Epidémiologie descriptive  

3.2.1.1 TB-TOC versus TB 

  Une revue systématique et une méta-analyse datant de 2016, a estimé à 17,0 % la 

prévalence du TB chez les patients avec un primo diagnostic de TOC(50). Tandis que la 

prévalence du trouble bipolaire dans la population générale est aux alentours de 2,5%.  

  Ces résultats nous permettent de confirmer que les patients avec un diagnostic initial de 

TOC, sont plus à risque d’avoir un diagnostic de TB par la suite. 

3.2.1.2 TB-TOC versus TOC 

  Dans une méta analyse récente, la prévalence de TOC chez les patients avec un primo 

diagnostic de TB est estimée à 18,35%(50). Un chiffre qui est largement supérieur à la 

prévalence dans la population générale qui avoisine les 3%. D’autres études menées ont 

observé que la présence de TOC chez les adolescents avec un TB était de 24,2 %(51), ce qui 

est largement supérieur à la prévalence chez les adultes. 

  Ces résultats nous permettent de confirmer que les patients avec un diagnostic initial de 

TOC, sont plus à risque d’avoir un diagnostic de TB par la suite. 



45 
 

3.2.1.3 Prévalence aux hôpitaux universitaires de Strasbourg 

  Nous présentons dans le tableau ci-dessous les données obtenues auprès du Service de la 

santé publique des Hôpitaux universitaires de Strasbourg (Dre Clémence Risser) concernant 

la prévalence des diagnostics de TB et de TOC considérés isolément et ensuite en tant que 

comorbidités parmi les patients ayant consultés ou été hospitalisés au sein des trois services 

de psychiatrie d’adultes du Pôle de psychiatrie, santé mentale et addictologie des mêmes 

Hôpitaux universitaires de Strasbourg sur la période 2018-2023. 

Le tableau ci-dessus montre une prévalence élevée du trouble bipolaire (TB) chez les 

patients pris en charge aux Hôpitaux Universitaires de Strasbourg. À l'inverse, la prévalence 

des troubles obsessionnels compulsifs (TOC) est inférieure aux attentes. Le résultat le plus 

notable concerne la co-occurrence du TB et du TOC au sein d'une même séquence, 

représentant 48 % des patients diagnostiqués avec ces deux troubles entre 2018 et 2023. Ce 
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résultat corrobore l'hypothèse selon laquelle le TOC se manifeste lors des épisodes 

thymiques. 

 

3.2.2Epidémiologie analytique 

3.2.2.1 TB-TOC versus TB 

a. L’âge :  L'âge moyen de diagnostic de TB dans la population générale est 

estimé à 20 ans. Dans les études menées chez les patients comorbides, il a 

été observé que plus  l’âge de diagnostic du TB était avancé, plus la 

possibilité d’avoir de TOC  comorbides était faible(52). Ces résultats sont 

intéressants pour le clinicien, dans la mesure où il doit se montrer vigilant 

durant les entretiens aux symptômes de TOC chez les patients avec un 

diagnostic précoce de TB.  

b. Type de TB : Les dernières études menées, montre que la comorbidité est 

plus présente chez les patients avec un trouble bipolaire de type 1, par 

rapport au trouble bipolaire type 2, malgré le fait que le trouble bipolaire 

de type 2 est plus fréquent dans la population générale que le trouble 

bipolaire de type 1 avec une prévalence respective de 1,57 % et 1,06 

%(53,54). 

c. Genre : Il y’a une tendance pour les études menées chez les adultes à 

prédire une prévalence plus faible de la comorbidité chez les hommes avec 

un TB par rapport aux femmes(55). Cependant, ces observations n’ont pu 

être confirmées à cause du peu d’hommes dans les cohortes. Cependant, 

dans la population générale, la prévalence du TB est légèrement supérieure 

chez les hommes par rapport aux femmes avec une prévalence respective 
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de 2.5% et 2.3%. Dans une étude observationnelle de 2020, portant sur 201 

patients, il a été observé une corrélation entre la comorbidité TB-TOC, le 

sexe masculin et les tentatives de suicide violentes(56). 

d. Hérédité : Les estimations de l'héritabilité dans le TB varient entre 70% et 

90%. En revanche, chez les patients comorbides, aucune étude n’a comparé 

les patients TB-TOC avec les patients TB seul. 

3.2.2.2 TB-TOC versus TOC  

a.   L’âge : L'âge d’apparition de TOC dans la population générale est assez 

variable. Contrairement aux patients comorbides, chez qui les symptômes 

de TOC apparaissent majoritairement au moment du premier épisode 

thymique(48). 

b. Genre : Nous n’avons pas trouvé d’étude qui s’est penchée sur la différence 

de genre entre les patients comorbides et ceux avec un TOC seul. 

c. Hérédité :  Le facteur héréditaire a bien été confirmé chez les patients 

atteints de TOC. Cependant, une seule étude a été menée concernant la 

transmission familiale du TB-TOC. En effet, dans un échantillon de 32 

patients atteints de TB-TOC, les auteurs ont constaté que les parents au 

premier et au deuxième degré présentaient des taux plus élevés de TB-TOC 

et de TOC , mais pas de TB par rapport aux patients atteints uniquement de 

TOC(48). 
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 3.3 Etiopathogénie  

   Dans le cadre des marqueurs biologiques relatifs à la comorbidité entre le TB et le TOC, 

une seule étude a été menée. Des chercheurs basés aux États-Unis ont effectué une analyse 

du potentiel de liaison du transporteur de la sérotonine (5-HTT) en utilisant la tomographie 

par émission de positons (TEP) et le [11C]-DASB, un radio ligand connu pour sa grande 

sensibilité et sa spécificité dans le ciblage du 5-HTT, entre des patients atteints de TB-TOC et 

ceux atteint d’un TB seul, sans création de groupe de patients avec TOC seul . Ils ont observé 

que les personnes atteintes de TB-TOC comorbide présentaient un potentiel de liaison 5-HTT 

plus élevé que celles atteintes de TB seul dans plusieurs régions du cerveau, notamment 

l’insula, le cortex cingulaire postérieur, le cortex cingulaire antérieur et le cortex cingulaire 

dorsal (57).  

                    

3.4 Les caractéristiques clinique des patients comorbides 

3.4.1 TB -TOC versus TB  

a. Manifestations cliniques : La majorité des études menées affirme la présence d’un 

impact important du TOC sur la manifestation clinique du TB.  Ainsi, dans une méta 

analyse récente de 2024, les auteurs ont observé que le nombre total d’épisodes 

dépressifs, d’épisodes dépressifs graves et d’épisodes de dépression avec éléments 

psychotiques étaient significativement plus élevés dans le groupe TOC avec TB. 

Concernant les épisodes maniaques, aucune différence significative n’a été 

objectivée(55,58).  
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b. La durée d’évolution : Malgré la sévérité des symptômes bipolaires chez les patients 

comorbides. Les études menées à ce jour n’ont pas conclu à une évolution plus 

longue de la maladie chez les patients comorbides. Ce qui implique que le TOC n’a 

pas forcément un impact sur la durée d’évolution du TB(59). 

 

c. La sévérité de la maladie : Le nombre d’hospitalisation d’un patient atteint d’un TB, 

constitue un bon indicateur d’évaluation de la gravité du trouble. La majorité des 

études menées, rapportent une plus grande fréquence et une durée plus longue 

d’hospitalisations chez les patients comorbides par rapport aux autres patients non 

comorbides(60) . Cependant, il existe de rares études qui n’ont pas pu conclure à une 

différence significative entre les deux groupes de patients.  

 

d. La qualité de vie et le fonctionnement social: La grande majorité des observations 

cliniques et des études menées dans ce sens, sont d’accord pour dire que les patients 

comorbides, ont une qualité de vie et un fonctionnement plus altérés, que cela soit 

chez les adultes, ou bien dans les populations pédiatriques (61,62), par rapport aux 

patients souffrants seulement d’un TB . Cette altération peut concerner tous les 

domaines, y compris les aspects physiques, psychologiques, sociaux, éducatifs, 

professionnels et environnementaux. 

 

e. Idées suicidaires et les tentatives de suicides : la majorité des études de grandes 

échelles ont rapporté que les patients comorbides présentaient des taux 

statistiquement significatifs plus élevés au cours de leur vie pour divers facteurs 
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préoccupants tels que les « pensées suicidaires », les « tentatives de suicide », les « 

pensées de mort » et le « désir de mourir » par rapport à celles atteintes de TB (63). 

De façon plus spécifique, dans une étude, il a été observé que les tentatives de 

suicides des patients comorbides étaient plus violentes et plus dangereuses que 

celles des patients atteints uniquement d’un trouble bipolaire(56). 

 

f. Problèmes d’addiction : Une étude de taille importante menée en milieu hospitalier 

auprès d’une cohorte importante de plus de 500 personnes, a révélé que les 

patients avec comorbidité TOC-TB avaient deux fois plus de chances d’être 

diagnostiqués avec des troubles liés à l’utilisation de substances et des troubles liés à 

la consommation d’alcool par rapport à ceux qui n’avaient pas cette comorbidité (51). 

 

g. Autres comorbidités psychiatriques :  Les études menées, ont montré que les 

patients comorbide, étaient deux fois plus susceptibles de recevoir un diagnostic de 

trouble panique, d’agoraphobie, de trouble de stress post-traumatique et de troubles 

de l’alimentation que celles qui n’avaient pas cette comorbidité(64).  Cependant, 

dans les évaluations menées auprès d’enfants et d’adolescents, il a été observé que 

les patients atteints de TB-TOC présentaient des taux plus élevés de trouble 

déficitaire de l’attention/hyperactivité (TDAH) et de trouble oppositionnel avec 

provocation(TOP), ainsi que des taux plus faibles de trouble anxieux généralisé par 

rapport aux patients sans cette comorbidité (65). 

 

  En ce qui concerne les troubles de personnalité chez les patients comorbides, une 

étude réalisée en Italie, a étudié les comorbidités des troubles de la personnalité en 
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comparant les patients comorbides à ceux qui ne le sont pas ; cette étude a rapporté 

des taux accrus de présence d’au moins un trouble de la personnalité du groupe A, 

ou un trouble de la personnalité du groupe B, notamment le trouble de la 

personnalité narcissique et antisociale chez les personnes présentant cette 

comorbidité par rapport à ceux présentant un TB seul (66). 

 

h. Autres comorbidités somatiques :  Nous avons retrouvé une étude qui s’est 

intéressée aux comorbidités somatiques dans le TB. Dans cette étude, les 

comorbidités somatiques ont été évaluées avec l’échelle d’évaluation cumulative des 

maladies (CIRS) avec les conditions médicales les plus courantes, notamment 

l’obésité, les migraines, l’hypertension, l’hyperlipidémie et l’asthme. Les résultats ont 

montré, que les patients atteints de TB-TOC présentaient un taux de comorbidité 

somatique plus élevé que les patients atteints de TB sans TOC (67). 

 

Toutes les observations et les études menées, confirme que les patients comorbides 

présente un tableau clinique plus complexe, avec plus d’éléments de gravité du TB. 

 

3.4.2 TOC-TB versus TOC  

a. Types d’obsessions et de compulsions : Une méta-analyse récente s’est penchée sur 

les caractéristiques cliniques de TOC chez les patients comorbides. L’objectif de cette 

méta-analyse était d’examiner les différences dans la symptomatologie 

obsessionnelle-compulsive chez les patients comorbides, par rapport aux patients 

diagnostiquées avec le TOC sans TB.  Les personnes atteintes de la comorbidité 
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étaient plus susceptibles d’avoir des obsessions sexuelles et religieuses, tandis 

qu’elles étaient moins susceptibles d’avoir des obsessions de contamination. Aucune 

différence significative n’a été observée en ce qui concerne les autres types 

d’obsessions et les types de compulsions (68). 

 Les résultats retrouvés sont très intéressants, dans la mesure où la présence des obsessions 

sexuelles chez les patients comorbides, témoigne de l’impulsivité importante, retrouvée 

généralement chez les personnes atteintes d’un TB. 

b. Réponse aux traitements :  Selon une étude de 2009, les patients comorbides 

présentaient des taux plus élevés de non-réponse au traitement pharmacologique 

que les personnes atteintes de TOC qui n’avaient pas de TB(69).  

c. Conscience des troubles ou Insight : Selon une étude italienne de 2011, les patients 

comorbides, auraient une plus mauvaise compréhension des symptômes 

obsessionnels et compulsifs que ceux qui souffrent d’un TOC seul(70). 

d. Temporalité des symptômes :  La plupart des études menées ont révélé que les 

personnes atteintes de TB et de TOC comorbides présentaient une prévalence plus 

élevée de TOC épisodique par rapport aux patients sans comorbidité (52). Certaines 

études rapportant des taux de TOC épisodiques atteignant jusqu’à 75 %.  

 

    Un TOC épisodique est défini par le fait que les manifestations de TOC apparaissent ou se 

majorent avec l’épisode thymique, et qu’ils disparaissent ou s’améliorent en même temps 

que ce dernier.  Contrairement aux patients sans comorbidité, chez qui les symptômes de 

TOC évoluent de manière chronique. La majorité des études cliniques ont mentionné une 
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aggravation des symptômes de TOC lors des épisodes dépressifs et mixte, ainsi qu’une 

amélioration des symptômes lors des épisodes maniaques (53). 

 

3.5 Traitement  

  Face à un patient atteint de comorbidité TB-TOC, chez qui les symptômes de TOC se sont 

majorés, le clinicien se retrouve confronté à une réelle difficulté, qui consiste à soulager la 

souffrance de son patient. Pour cela, il sera amené à majorer ou introduire un traitement 

stabilisateur de l’humeur, ou bien introduire un traitement antidépresseur sous le risque de 

déstabiliser le TB. 

 

3.5.1 Les thymorégulateurs et les antipsychotiques atypiques   

     La plupart des études retrouvées n’ont pas identifié une seule modalité de traitement. 

Dans l’ensemble, la plupart des auteurs ont utilisé des stabilisateurs de l’humeur, en 

particulier le lithium et le valproate. Il y a souvent eu l’ajout d’antipsychotiques, 

principalement de deuxième génération.  

    Dans une étude de 2018, les auteurs ont cherché à évaluer les effets de l’aripiprazole en 

tant que traitement adjuvant au lithium pour les symptômes de TOC chez les patients 

atteints de trouble bipolaire type 1. L’aripiprazole a montré une efficacité dans la réduction 

des symptômes obsessionnel et compulsif (baisse de plus de 34 % du score YBOCS) chez les 

patients atteints de TB-TOC par rapport au placebo (91,30 % contre 4,34 %)(71).  

   Un autre essai en double aveugle a tenté d’explorer si le traitement d’appoint de 

l’aripiprazole ou de la rispéridone ajoutés au valproate sodique pouvait être efficace dans le 
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traitement des symptômes de TOC dans une population de 64 patients atteints de TB-TOC. 

Les résultats ont montré que l’aripiprazole est plus efficace que la rispéridone dans le 

traitement du TOC chez les patients atteints de TB-TOC, et une dose plus élevée et une 

durée de traitement plus longue augmentent considérablement l’effet thérapeutique du 

traitement d’appoint de ces deux médicaments dans le traitement de la comorbidité du TB-

TOC (72). 

   Une autre étude en double aveugle a examiné l’efficacité de la quétiapine comme 

traitement adjuvant des symptômes de TOC dans une population de 47 patients atteints de 

trouble bipolaire type 1 en phase euthymique répartis au hasard pour recevoir soit de la 

quétiapine, soit un placebo plus leurs médicaments de routine (lithium et clonazépam). Les 

auteurs ont constaté que la quétiapine s’est montrée plus efficace que le placebo pour 

réduire les symptômes de TOC (baisse de plus de 34 % du score Y-BOCS) dans le segment TB-

TOC (score Y-BOCS de 24,37 à 15,26 ) par rapport au placebo (Y-BOCS de 24,21 à 23,94 ), 

sans signaler d’effets indésirables graves dans les deux groupes (73). 

 Le rôle de l’olanzapine qui est un traitement pertinent dans les phases maniaques, reste 

encore à prouver chez les patients comorbides TB-TOC, car une analyse des données 

dérivées de trois essais ouverts portant sur le traitement à l’olanzapine chez les jeunes 

atteints de TB, menés aux États-Unis, a révélé que la réponse anti maniaque de l’olanzapine 

chez les personnes présentant une comorbidité TOC-TB était nettement inférieure à celle 

des patients sans cette comorbidité (74).  

 Dans une étude descriptive quantitatives des stratégies thérapeutiques à adopter face à un 

patient comorbide, présentant une majoration des symptômes de TOC, une étude a estimé 

que 55% des patients atteints de TB-TOC, ont eu besoin d’une combinaison de stabilisateurs 
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de l’humeur pour stabiliser les symptômes de TOC , tandis que 10,5 % d’entre eux ont eu 

besoin d’une combinaison de stabilisateurs de l’humeur et d’antipsychotiques atypiques(75). 

 

 

3.5.2 Les antidépresseurs  

Les données sur les antidépresseurs semblent plus déroutantes, car elles sont fortement 

influencées par la phase du trouble bipolaire, le risque de changement affectif et la gravité 

des symptômes anxieux-obsessionnels. 

   Il existe une étude dans laquelle les antidépresseurs n’ont pas été utilisés pour traiter les 

symptômes obsessionnels de comorbidité, car un changement (hypo)maniaque induit par 

les médicaments a été observé chez plus de 60 % des patients atteints de TB-TOC recrutés 

qui avaient déjà été exposés à des antidépresseurs(64). 

   Dans une autre étude, il a été rapporté que chez les patients atteints de TB-TOC, 

l’utilisation de clomipramine et, dans une moindre mesure, d’inhibiteurs sélectifs de la 

recapture de la sérotonine (ISRS), était associée à une fréquence plus élevée de virage 

maniaques par rapport aux patients TOC sans cette comorbidité TB. De plus, les patients 

atteints de TB-TOC qui n’ont pas reçu simultanément de stabilisateurs de l’humeur ont 

présenté une apparition plus fréquente de manie d’origine pharmacologique que les 

patients TOC non atteints de TB (55). 

A noter aussi qu'une autre étude datant de 2004 signalait une aggravation paradoxale des 

symptômes de TOC chez les patients comorbides traités par antidépresseur tricyclique (76). 
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3.5.3 La mémantine : 

 La mémantine est un antagoniste voltage-dépendant non compétitif des récepteurs NMDA 

d'affinité modérée. Elle module les effets de taux élevés pathologiques de glutamate qui 

pourraient aboutir à un dysfonctionnement neuronal. Il apparaît de plus en plus clairement 

que le dysfonctionnement de la neurotransmission glutamatergique, en particulier au niveau 

des récepteurs NMDA, contribue à la fois à l'expression des symptômes et à la progression 

de la maladie dans la démence neurodégénérative. Il a l’indication dans le traitement 

symptomatique de la maladie d’Alzheimer (77).  Nous avons évoqué plus avant dans notre 

travail qu’il y avait des arguments, notamment issus des études génétiques pour étayer 

l’hypothèse de perturbations de la neurotransmission glutamatergique dans le TOC.  Au 

cours d’un essai randomisé de 16 semaines, 38 patients en phase maniaque qui présentaient 

des symptômes de TOC ont été répartis au hasard dans deux groupes de 19 patients, sans 

groupe contrôle avec TOC seul, pour recevoir de la mémantine ou un placebo en plus de 

leurs médicaments de routine (lithium, olanzapine et clonazépam). Les auteurs ont conclu 

que la mémantine, en tant qu’agent d’appoint, était plus efficace que le placebo pour 

diminuer les obsessions et les compulsions (diminution de plus de 34 % du score YBOCS 

moyen) pendant la phase maniaque (78).  

 

3.5.4 La psychothérapie  

Une étude chez l’adulte (79), qui a rapporté que les psychothérapies ont été plus 

fréquemment utilisées chez les patients comorbides , par rapport aux groupes de patients 

avec un trouble unique. Ils ont aussi estimé que la psychothérapie est un traitement efficace 

chez les patients comorbides. 
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  Dans une étude plus récente menée auprès d’une population d’enfants et d’adolescents, le 

groupe TB-TOC recevait plus fréquemment une psychothérapie que le TB et le TOC seuls, et 

ils présentaient des résultats plus médiocres en termes de réponse aux traitements(80). 
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 4.Discussion 

 

 Nous avons vu que la comorbidité TB et TOC est bien plus fréquente que cela devrait être si 

les deux troubles étaient indépendants. Si l'on regarde ça de la perspective du trouble 

bipolaire, ce dernier est caractérisé par un taux élevé de comorbidité avec d'autres 

pathologies psychiatriques qu'il s'agisse de trouble anxieux, post-traumatique, de 

personnalité ou addictifs. 

 

  Conformément à la perspective de Kraepelin, la façon la plus fiable d’établir un diagnostic 

psychiatrique est d’observer l’évolution à long terme de la maladie. Concernant la 

temporalité nous avons vu que souvent les TOC apparaissent au cours d’épisodes thymiques 

et par conséquent, on peut supposer que la majorité des cas initialement étiquetés comme 

des TOC-TB « comorbides » peuvent être, en réalité, des cas de TB, et que les symptômes de 

TOC émergeants sont dans ces cas fréquents des manifestations atypiques du TB durant les 

épisodes d’humeur dépressive ou maniaque. 

   L’apparition dans certains cas de symptômes de TOC dans l’enfance ou au début de 

l’adolescence, avant le premier épisode affectif clair, pourrait alors être interprétée comme 

la manifestation de prodromes du TB.   

    L’évolution épisodique des symptômes de TOC lorsqu’ils sont « comorbides » avec le TB, 

ainsi que la fluctuation de la gravité des symptômes obsessionnels et compulsifs en 

alternance avec les épisodes thymiques, renforce l’hypothèse que le TOC est une 

manifestation clinique atypique du TB, d’autant que le TOC en tant que maladie autonome a 

dans la grande majorité des cas une évolution chronique. 
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  La majorité des cas de TOC se manifestent lors d’épisodes d’humeur, particulièrement lors 

des phases dépressives et mixtes. Cependant, une minorité notable de cas présente des 

symptômes de TOC indépendamment de l’évolution du TB. Cela souligne la nécessité d’une 

évaluation et d’une différenciation minutieuses dans la pratique clinique. 

 

  Sur le plan thérapeutique, il existe des preuves indiquant que les antidépresseurs 

inhibiteurs de la recapture de la sérotonine (ISRS) peuvent déclencher plus de cas de manie 

ou d’hypomanie, ou de caractéristiques mixtes chez les personnes atteintes de comorbidité 

par rapport à celles qui n’en ont pas. Ils peuvent également dans d’autres cas déstabiliser 

l’évolution à long terme du TB. D’autres études ont montré que l’utilisation d’ISRS ou 

d’antidépresseurs tricycliques est associée à une augmentation « paradoxale » de la sévérité 

des symptômes de TOC chez les patients comorbides, tandis que l’ajout d’autres 

stabilisateurs de l’humeur au lithium ou au valproate est bénéfique sur les symptômes de 

TOC. 

   L’ensemble des observations cliniques et des études menées sur la prise en charge des 

patients souffrant à la fois de TB et de TOC, suggèrent que les psychiatres devraient faire 

preuve de prudence lorsqu’ils envisagent un traitement antidépresseur pour les symptômes 

de TOC dans la TB. 

  Ces observations peuvent également être expliquées à l’aide du concept d’une hiérarchie 

diagnostique dans le domaine de la psychiatrie, contrairement à l’approche plus égalitaire 

que l’on retrouve dans le système DSM. Dans la perspective hiérarchique, qui est enracinée 

dans la psychopathologie européenne traditionnelle, des conditions telles que le TOC avec 

des présentations d’anxiété ne sont pas identifiées comme des troubles distincts lorsqu’elles 
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coexistent avec des présentations d’humeur telles que le TB. En d’autres termes, le TOC ne 

serait diagnostiqué que si le TB avait été exclu.  

   Si cette hypothèse est exacte, comme certains résultats d’études citées semblent le 

suggérer, cela implique que les cliniciens évaluant les patients atteints de TOC devraient 

également envisager d’examiner les antécédents familiaux de troubles de l’humeur et 

d’autres indicateurs de tendances bipolaires. Si chez les patients comorbides la majorité des 

symptômes de TOC sont des manifestations cliniques de TB, il est plausible que les deux 

ensembles de symptômes puissent potentiellement répondre positivement à un traitement 

adéquat par stabilisateur de l’humeur, comme suggéré dans les publications du Dr Amerio 

et ses équipes(81).  C’est aussi l’expérience de la psychiatrie universitaire à Strasbourg chez 

des patients comorbides hospitalisés pour résistance au traitement et pour qui une 

évolution favorable a été obtenue en optant pour un arrêt des antidépresseurs et le recours 

à des traitements thymorégulateurs (Gilles Bertschy, communication personnelle). Dans les 

cas où une minorité d’individus présentent des symptômes persistants de TOC malgré 

l’amélioration des épisodes d’humeur, l’option d’ajouter de faibles doses d’antidépresseurs 

peut être envisagée, à condition qu’une surveillance stricte des états maniaques ou mixtes 

émergents soit maintenue.   
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 Conclusion 

 

  À la lumière des articles explorés dans mon travail, nous pouvons conclure que la 

comorbidité entre le TB et le TOC est un phénomène plus fréquent qu’attendu s’il s’agissait 

d’affections sans lien entre elles. C’est aussi un phénomène complexe et multiforme avec 

des implications cliniques, diagnostiques et thérapeutiques particulières. 

 La littérature dans ce domaine souligne la nécessité d’une approche nuancée pour gérer les 

patients atteints de cette comorbidité, d’autant plus que le positionnement du clinicien peut 

avoir un impact déterminant dans l'évolution des troubles. Mais il est important, en accord 

avec d’autres auteurs, de considérer que pour nombre des patients présentant cette 

comorbidité TB et TOC, le TOC pourrait être avant tout l’expression phénotypique 

particulière du TB et être traité comme tel en particulier sur le plan pharmacologique. Cela 

pourrait être important pour aider de façon optimale ces patients que nous avons soulignés. 
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Annexes 

 

Annexe 1 : Critères diagnostiques d’un trouble bipolaire type 1 et 2 selon le DSM-5 

Trouble bipolaire type1 : Pour un diagnostic de trouble bipolaire de type I, les critères 

suivants d’un épisode maniaque doivent être réunis. L’épisode maniaque peut précéder ou 

succéder à des épisodes hypomaniaques ou dépressifs caractérisés. 

Episode Maniaque :  

A. Une période nettement délimitée durant laquelle l’humeur est élevée, expansive ou 

irritable de façon anormale et persistante, avec une augmentation anormale et persistante 

de l’activité orientée vers un but ou de l’énergie, persistant la plupart du temps, presque 

tous les jours, pendant au moins une semaine (ou toute autre durée si une hospitalisation 

est nécessaire).  

B. Au cours de cette période de perturbation de l’humeur et d’augmentation de l’énergie ou 

de l’activité, au moins 3 des symptômes suivants (4 si l’humeur est seulement irritable) sont 

présents avec une intensité significative et représentent un changement notable par rapport 

au comportement habituel :  

       1. Augmentation de l’estime de soi ou idées de grandeur. 

       2. Réduction du besoin de sommeil 

       3. Plus grande communicabilité que d’habitude ou désir constant de parler.  

       4. Fuite des idées ou sensations subjectives que les pensées défilent.  

       5. Distractibilité rapportée ou observée. 
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      6. Augmentation de l’activité orientée vers un but (social, professionnel, scolaire ou sexuel) 

ou agitation psychomotrice.            

     7. Engagement excessif dans des activités à potentiel élevé de conséquences 

dommageables.  

C. La perturbation de l’humeur est suffisamment grave pour entraîner une altération 

marquée du fonctionnement professionnel ou des activités sociales, ou pour nécessiter une 

hospitalisation afin de prévenir des conséquences dommageables pour le sujet ou pour 

autrui, ou bien il existe des caractéristiques psychotiques.  

D. L’épisode n’est pas imputable aux effets physiologiques d’une substance ou à une autre 

affection médicale. 

 N.B : Un épisode maniaque complet qui apparaît au cours d’un traitement antidépresseur 

mais qui persiste et remplit les critères complets d’un épisode au-delà du simple effet 

physiologique de ce traitement doit être considéré comme un épisode maniaque et 

conduire, par conséquent, à un diagnostic de trouble bipolaire type I.  

N.B : Les critères A à D définissent un épisode maniaque. Au moins un épisode maniaque au 

cours de la vie est nécessaire pour un diagnostic de trouble bipolaire type I. 

Episode hypomaniaque : 

A. Une période nettement délimitée durant laquelle l’humeur est élevée, expansive ou 

irritable de façon anormale et persistante, avec une augmentation anormale et persistante 

de l’activité ou du niveau d’énergie, persistant la plupart du temps, presque tous les jours, 

pendant au moins 4 jours consécutifs. 
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B. Au cours de cette période de perturbation de l’humeur et d’augmentation de l’énergie ou 

de l’activité, au moins 3 des symptômes suivants (4 si l’humeur est seulement irritable) sont 

présents avec une intensité significative et représentent un changement notable par rapport 

au comportement habituel :  

      1. Augmentation de l’estime de soi ou idées de grandeur.  

      2. Réduction du besoin de sommeil. 

      3. Plus grande communicabilité que d’habitude ou désir constant de parler.  

      4. Fuite des idées ou sensations subjectives que les pensées défilent.  

      5. Distractibilité rapportée ou observée.  

      6. Augmentation de l’activité orientée vers un but (social, professionnel, scolaire ou 

sexuel) ou agitation psychomotrice.  

     7. Engagement excessif dans des activités à potentiel élevé de conséquences 

dommageables. 

C. L’épisode s’accompagne de modifications indiscutables du fonctionnement, qui diffère de 

celui du sujet hors période symptomatique.  

D. La perturbation de l’humeur et la modification du fonctionnement sont manifestes pour 

les autres.  

E. La sévérité de l’épisode n’est pas suffisante pour entraîner une altération marquée du 

fonctionnement professionnel ou social, ou pour nécessiter une hospitalisation. S’il existe 

des caractéristiques psychotiques, l’épisode est, par définition, maniaque.  

F. L’épisode n’est pas imputable aux effets physiologiques d’une substance. 
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N.B : Un épisode hypomaniaque complet qui apparaît au cours d’un traitement 

antidépresseur, mais qui persiste et remplit les critères complets d’un épisode au-delà du 

simple effet physiologique de ce traitement doit être diagnostiqué comme un épisode 

hypomaniaque. Toutefois, la prudence s’impose car un ou deux symptômes (en particulier 

une augmentation de l’irritabilité, de la nervosité, ou de l’agitation après la prise d’un 

antidépresseur) ne sont pas suffisants pour un diagnostic d’épisode hypomaniaque, et ne 

sont pas obligatoirement indicatifs d’une diathèse bipolaire. 

Épisode dépressif caractérisé : 

A. Au moins cinq des symptômes suivants sont présents pendant une même période d’une 

durée de 2 semaines et représentent un changement par rapport au fonctionnement 

antérieur ; au moins un des symptômes est soit (1) une humeur dépressive, soit (2) une 

perte d’intérêt ou de plaisir. 

       1. Humeur dépressive présente quasiment toute la journée, presque tous les jours, 

signalée par la personne ou observée par les autres  

       2. Diminution marquée de l’intérêt ou du plaisir pour toutes ou presque toutes les 

activités quasiment toute la journée, presque tous les jours (signalée par la personne ou 

observée par les autres).  

       3. Perte ou gain de poids significatif en l’absence de régime ou diminution ou 

augmentation de l’appétit presque tous les jours. 

      4. Insomnie ou hypersomnie presque tous les jours. 

      5. Agitation ou ralentissement psychomoteur presque tous les jours (constaté par les 

autres, non limité à un sentiment subjectif de fébrilité ou de ralentissement intérieur).  
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     6. Fatigue ou perte d’énergie presque tous les jours. 

     7. Sentiment de dévalorisation ou de culpabilité excessive ou inappropriée (qui peut être 

délirante) presque tous les jours (pas seulement se reprocher ou se sentir coupable d’être 

malade).  

     8. Diminution de l’aptitude à penser ou à se concentrer ou indécision presque tous les 

jours (signalée par le sujet ou observée par les autres).  

     9. Pensées de mort récurrentes (pas seulement la peur de mourir), idées suicidaires 

récurrentes sans plan précis, tentative de suicide ou plan précis pour se suicider.  

B. Les symptômes induisent une détresse cliniquement significative ou une altération du 

fonctionnement social, professionnel ou dans d’autres domaines importants.  

C. Les symptômes ne sont pas imputables aux effets physiologiques directs d’une substance 

ou d’une autre affection médicale.  

N.B: Les critères A à C définissent un épisode dépressif caractérisé. 

Trouble bipolaire de type II : 

A. Les critères sont remplis pour au moins un épisode hypomaniaque (critères A-F d’épisode 

hypomaniaque) et au moins pour un épisode dépressif caractérisé (critères A-C d’épisode 

dépressif caractérisé). 

 B. Il n’y a jamais eu d’épisode maniaque.  

C. L’apparition de(s) l’épisode(s) hypomaniaque(s) et de(s) l’épisode(s) dépressif(s) n’est pas 

mieux expliquée par un trouble schizoaffectif, une schizophrénie, un trouble 
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schizophréniforme, un trouble délirant ou un autre trouble spécifié ou non spécifié du -

5spectre de la schizophrénie et autres troubles psychotiques. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



68 
 

Annexe 2 : Critères diagnostiques d’un trouble obsessionnel compulsif selon le DSM-5 

A. Présence d’obsessions, de compulsions, ou des deux :  

    Obsessions définies par (1) et (2)  

      1. Pensées, pulsions ou images récurrentes et persistantes qui, à certains moments de 

l’affection, sont ressenties comme intrusives et inopportunes, et qui entraînent une anxiété 

ou une détresse importante chez la plupart des sujets.  

      2. Le sujet fournit des efforts pour ignorer ou réprimer ces pensées, pulsions ou images, 

ou pour les neutraliser par d’autres pensées ou actions (c.-à-d. en faisant une compulsion).         

     Compulsions définies par (1) et (2) :  

      1. Comportements répétitifs, ou actes mentaux que le sujet se sent poussé à accomplir 

en réponse à une obsession ou selon certaines règles qui doivent être appliquées de 

manière inflexible.  

      2. Les comportements ou les actes mentaux sont destinés à neutraliser ou à diminuer 

l’anxiété ou le sentiment de détresse, ou à empêcher un événement ou une situation 

redoutée ; cependant, ces comportements ou ces actes mentaux sont soit sans relation 

réaliste avec ce qu’ils se proposent de neutraliser ou de prévenir, soit manifestement 

excessifs. 

B. Les obsessions ou compulsions sont à l’origine d’une perte de temps considérable ou 

d’une détresse cliniquement significative, ou d’une altération du fonctionnement social, 

professionnel ou dans d’autres domaines importants.  
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C. Les symptômes obsessionnels-compulsifs ne sont pas imputables aux effets 

physiologiques d’une substance, ni à une autre affection médicale. 

D. La perturbation n’est pas mieux expliquée par les symptômes d’un autre trouble mental. 
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Annexe 3 : Echelle Yale-Brown sur le trouble obsessionnel compulsif 
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RÉSUMÉ : 
 
Introduction : La comorbidité en médecine somatique signifie qu’une maladie entièrement 
différente et indépendante se produit en même temps qu’une autre maladie, souvent d’une 
manière supposée aléatoire. En revanche, le Manuel diagnostique et statistique des troubles 
mentaux (DSM) de l’association américaine de psychiatrie dans sa cinquième version, dite 
DSM-5, décrit explicitement le chevauchement de critères cliniques pour de nombreux 
diagnostics, en particulier dans le cadre des troubles de l’humeur et de l’anxiété, garantissant 
ainsi la comorbidité dans un sens différent de la définition médicale. 
L’objectif de mon travail de thèse est d’apporter des éléments de réponse, permettant 
d’ajuster le diagnostic et la prise en charge des patients présentant des symptômes de trouble 
bipolaire et de trouble obsessionnel compulsif. 
Matériel et méthodes : Il s’agit d’une revue de type narrative qui s’est appuyée bien sûr sur 
les bases de données en particulier PubMed et la consultation de références citées par les 
articles que nous avons trouvés. Mais il n’y a pas eu une démarche aussi structurée que celle 
associée à une revue systématique. 
Résultats : Nous avons observé que la comorbidité trouble bipolaire et trouble obsessionnel 
compulsif est bien plus fréquente que cela devrait être si les deux troubles étaient 
indépendants. 
L’évolution épisodique des symptômes obsessionnels et compulsifs lorsqu’ils sont « 
comorbides » avec le trouble bipolaire, la fluctuation de leur gravité en alternance avec les 
épisodes thymiques, ainsi que leur amélioration clinques sous traitement thymorégulateur 
renforce l’hypothèse que pour nombre des patients présentant cette comorbidité, le trouble 
obsessionnel et compulsif pourrait être avant tout l’expression phénotypique particulière du 
trouble bipolaire et être traité comme tel en particulier sur le plan pharmacologique. 
Conclusion : La littérature dans ce domaine souligne la nécessité d’une approche nuancée 
pour gérer les patients atteints de cette comorbidité, d’autant plus que le positionnement du 
clinicien peut avoir un impact déterminant dans l'évolution des troubles. 
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