
Inflammation : une nouvelle piste pour 

soigner les troubles cognitifs de la 

schizophrénie

Dr Guillaume Fond
Clinique Jeanne d’Arc
Hôpital Privé Parisien
Fondation FondaMental

1



Vahram V 
(420-438)





« Le hasard ne favorise que les esprits préparés ». Louis Pasteur



1918 
Un nouvel espoir : la 

pyrétothérapie



Inflammation et maladie mentale : un nombre de publications croissant
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Spécificités immunologiques et maladies psychiatriques 

Fond et al. Schiz Bull. 2015

Schizophrénie Dépression Troubles bipolaires

Déséquilibre Th1/Th2

Modifications cytokiniques

selon l’humeur (maniaque, 

dépressive ou 

euthymique)

 IL-4, 

 IL-6,

 IL-10 

 IL-2

 IFN-

 TNF-, 

 IFN-,

 IFN-

 IL-1 

7



La cascade inflammatoire
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Inflammation et schizophrénie

Keshavan MS, Nasrallah HA, Tandon R. 

Schizophr Res. 2011

▪ Moving ahead with 

the schizophrenia

concept: from the 

elephant to the 

mouse

Matcheri S Keshavan, MD,a,* 

Henry A Nasrallah, MD,b and 

Rajiv Tandon, MDc
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Inflammation et schizophrénie

Cannon et al. Biological psychiatry 2016. 

▪ Activation microgliale

dans les premiers 

épisodes 

psychotiques 
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Bulzacka, et al. Schiz Bull. 2016

Inflammation et déclin cognitif dans la schizophrénie
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Bulzacka et al. 2016 schiz bull
Fond et al. 2016 journ aff dis
Fond et al. 2016 submitted

Les sources potentielles de l’inflammation
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Effet anti-inflammatoire des antipsychotiques

Miller et al., Clin Schiz and related psychoses 2014

▪ Diminution d’IL1beta

▪ Augmentation d’IL12
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Effet anti-inflammatoire des antidépresseurs

Hannestadt et al. 

Neuropsychopharm. 2011 

▪ IL6 diminuée 

par ISRS
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Fond, Godin, Leboyer et al..  2016

Effet anti et pro-inflammatoire des psychotropes dans la schizophrénie

▪ 405 patients SZ stabilisés

L’inflammation périphérique était associée positivement :

- À l’indice de masse corporelle

- À la consommation tabagique et à la dépendance nicotinique

- À la consommation de quetiapine, de cyamemazine chez les hommes

- À la consommation de clomipramine

- À la consommation d’hypnotiques

- Ont été retrouvés protecteurs de l’inflammation

- Le valproate

- l’aripiprazole chez les femmes

18



Fond, Leboyer et al. Acta Psych Scand. 2014

Place des anti-inflammatoires

▪ Oméga 3

▪ AINS
✓ Anti-COX 1 : aspirine faible dose

✓ Anti-COX 2 : celecoxib

▪ Minocycline

▪ N-acetyl-cysteine (NAC)

19



Preuve d’efficacité des anti-inflammatoires dans la schizophrénie

Aspirine

NAC

Efficace (2 essais, p<0.01)

Un essai, significatif

Celecoxib

Minocycline

Résultats non significatifs à cause de l’hétérogénéité

Résultats non significatifs à cause de l’hétérogénéité

Omega 3 Pas d’effet mais effet chez sujets jeunes
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Ordonnance pratique

• Omégas 3 gélules 2 à 3 par jour, matin et midi, 
avec EPA>DHA (anti-inflammatoires)

• NAC 500 ou 600 mg : 2/j (antioxidant)

• Bion 3: 1/j (probiotiques)

• Cholecalciferol 100000 UI/2 sem (immunité)

• Limitation sucres rapides/raffinés graisses 
saturées, enrichissement salade verte noix
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Precision medicine
Current nosology

Bipolar Disorder

Schizophrenia

Depression

Genetic
Immuno-genetic
Synaptic genes
Clock genes
…

Environment:
Infections
Trauma, stress
Drugs
…

Biology
Inflammation
Autoimmunity
Oxidative stress
Cortisol
Neurotransmiters
…

Behavior
Dimensions
Disorder
Real time monitoring
…..

Data-driven categories

Adapted from Insel &Cuthbert. Science, 2015

Personalized medicine based
on stratified clinical trials 
Pathways driven treatment
Psycho-social strategies
Life style changes
…

Cluster 1

Cluster 2

Cluster 3

Cluster 4
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