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Recherche sur le role de I'épigénétique dans la psychiatrie
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Cette revue littéraire examine les bases génétiques et
épigénétiques compliquées des troubles du comportement
tels que la dépression, la schizophrénie, le TDAH et les
troubles du spectre autistique. Les troubles du compor-
tement représentent un défi majeur pour la psychiatrie
en raison de leur interaction complexe avec des facteurs
biologiques, environnementaux et psychologiques. Les
approches traditionnelles ont souvent considéré les pré-
dispositions génétiques ou les déclencheurs environne-
mentaux de maniére isolée. Cependant, les nouvelles
recherches dans le domaine de I’épigénétique comblent
cette lacune et montrent comment les facteurs environne-
mentaux peuvent influencer Pexpression des génes sans
modifier la séquence d’ADN sous-jacente. En étudiant le
role des mécanismes épigénétiques dans ’apparition et la
progression des maladies psychiatriques, cette revue met
en évidence le potentiel d’intégration de ces connaissances
dans des approches thérapeutiques personnalisées.

L’examen a suivi une approche systématique, en sui-
vant les lignes directrices PRISMA (Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses). Les
articles ont été recherchés dans des bases de données
renommées telles que PubMed, Google Scholar, Sco-
pus et Web of Science, en utilisant des mots clés tels
que « troubles du comportement », « épigénétique »,
« architecture génétique », « psychiatrie » et « méde-
cine personnalisée ». Aprés une premiere recherche de
127 articles, les doublons ont été supprimés et 41 études
uniques ont été sélectionnées sur la base de critéres d’in-
clusion tels que la publication en anglais, ’accent mis
sur I’épigénétique en psychiatrie et la pertinence pour
Parchitecture génétique des troubles du comportement.
Ces articles ont fait I’objet d’un examen minutieux
afin de garantir la concordance avec les objectifs de re-
cherche. Un organigramme PRISMA illustre le processus
de sélection des études et offre un apercu transparent
de la méthodologie.

Le role de la génétique et de I'épigénétique dans
les troubles psychiatriques : cette approche souligne
la complexité génétique des troubles psychiatriques, a
’étiologie desquels contribuent plusieurs génes et leurs

interactions avec des facteurs environnementaux. Les
études d’association pangénomique (GWAS) ont identi-
fié de nombreux loci génétiques associés a des maladies
telles que la schizophrénie, le TDAH et les troubles du
spectre autistique, ce qui met en évidence leur caractére
polygénique. L’épigénétique offre une compréhension
plus approfondie en expliquant comment les influences
environnementales telles que le stress, Palimentation et
I’exposition aux toxines modifient Pexpression des génes
par des mécanismes tels que la méthylation de ’ADN, la
modification des histones et les ARN non codants. Ces
modifications épigénétiques jouent un role d’intermé-
diaire entre la prédisposition génétique d’un individu et
les influences environnementales, et faconnent ainsi son
comportement de maniére déterminante.

Mécanismes spécifiques : Trois mécanismes primaires
de régulation épigénétique sont étudiés. Méthylation de
I’ADN : la fixation de groupes méthyle sur PADN, qui
entraine souvent la suppression de génes, est associée a
des maladies telles que la schizophrénie et la dépression.
Par exemple, I’hyperméthylation du gene du récepteur des
glucocorticoides (NR3C1) est associée a une réaction de
stress excessive. Modification des bistones : les modifi-
cations des protéines histones influencent la structure de
la chromatine et I’accessibilité des génes. L’acétylation
des histones, qui s’accompagne généralement d’une ac-
tivation des génes, a été associée a Peffet thérapeutique
des antidépresseurs. ARN non codants : Les microARN
et les ARN longs non codants régulent Pexpression des
génes au niveau transcriptionnel et post-transcription-
nel, les miR-137 et les ARNnc jouant un role dans la
fonction synaptique et le neurodéveloppement dans la
schizophrénie.

Exemples de troubles examinés : Schizophrénie : lien
avec des loci génétiques comme COMT et des modifica-
tions épigénétiques comme I’hyperméthylation du géne
RELN. TDAH : des variantes dans les génes de régulation
de la dopamine (par ex. DRD4 et DAT1) montrent la
base polygénique, avec une modulation possible par des
voles épigénétiques. Dépressions et anxiété : Le stress
de la petite enfance modifie les schémas de méthylation
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dans les génes de régulation du stress et agit sur I’axe
hypothalamo-hypophyso-surrénalien (HPA).

Les résultats de cette approche illustrent le potentiel
de transformation de la recherche en épigénétique pour
le progres de la médecine personnalisée en psychiatrie.
L’intégration des profils génétiques et épigénétiques
permet de développer des plans de traitement individua-
lisés, adaptés au contexte biologique et environnemental
unique de chaque patient. Cette approche peut contribuer
a des interventions plus efficaces, notamment en cas de
troubles complexes et aux facteurs multiples tels que la
schizophrénie, le TDAH et la dépression.

Bien que I’accent soit actuellement mis sur les médica-
ments qui ont pu étre fabriqués sur la base de connaissances
épigénétiques, cet apergu souligne la nécessité de poursuivre
les recherches sur la maniére dont la psychothérapie peut
étre intégrée dans ces stratégies de traitement personnali-
sées. Combiner la psychothérapie a des approches fondées
sur la biologie permet de traiter a la fois les aspects psy-
chologiques et physiologiques des troubles psychiatriques,
ce qui permet de donner lieu 4 une forme plus compléte
de traitement. Les prochains travaux de recherche devront
découvrir de quelle maniére la psychothérapie peut intera-
gir avec des mécanismes épigénétiques afin d’améliorer les
résultats de traitement ainsi que la résilience.

Les considérations éthiques et les défis restent impor-
tants, notamment en ce qui concerne la garantie d’un
accés équitable a la médecine personnalisée et la prise
en compte de la nature dynamique de P’épigénome. De
plus, des progres dans les technologies de cellule unique
et les outils de bioinformatique sont essentiels pour ex-
ploiter pleinement le potentiel de I’épigénétique dans la
pratique clinique.

Cet aperc¢u a mis en lumiére le role crucial de ’épigé-
nétique dans le comblement du fossé entre les prédispo-
sitions génétiques et les influences environnementales en
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lien avec les troubles psychiatriques. En éclaircissant les
mécanismes par lesquels des facteurs environnementaux
tels que le stress et ’alimentation influencent Pexpression
génétique, la recherche épigénétique permet une com-
préhension plus nuancée de I’étiologie et du cours des
troubles du comportement.

L’intégration des connaissances génétiques et épigéné-
tiques dans la médecine personnalisée offre d’immenses
opportunités pour I’avenir de la psychiatrie et ouvre la
voie a des traitements plus précis et plus efficaces. De
plus, 'intégration de la psychothérapie dans ces approches
personnalisées constitue une étape décisive vers des soins
holistiques et centrés sur le patient. Dans la mesure ou de
nouvelles technologies et méthodes continuent d’évoluer,
le potentiel d’interventions innovantes et multidiscipli-
naires augmente, promettant des avancées significatives
dans la compréhension et le traitement des troubles
psychiatriques complexes.
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