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Vlaladie chronigue et

Quelques caractéristigues:
— Comportement compulsif

récidivante

— Consommation malgré les conséguences négatives

— “Craving” en absence du produit
— Tras fort taux de rechute

Les personnes dépendantes:
— Tolérantes
— Physiquement dépendantes
— Psychologiquement dépendantes

Changements dans la structure et les
fonctions du cerveau
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%

Circuit mésocorticolimbique
o4

Dopamine

Rale clé dans les mécanismes de
dependance

Substance Elévation dela
psychoactive dopamine (DA)

D-amphétamine 700 %
Cocaine 200 a 500 %
Alcool 20350 %

Heéroine 153 20 %
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Effets de |la cocaine chez des souris ne pouvant plus
synthétiser de dopamine dans |e test de preférence
de place conditionnée
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synthétiser de dopamine dans le test de préference
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Neurotransmetteurs et circuits
05 impliqués dans les addictions
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Orexine et circuit de la recompense
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Diminution des effets de la morphine dans le
test de préference de place contionnée chez le
rat par un antagoniste des récepteurs OX1R
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Un autre exemple avec |'oxytocine
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Un autre exemple avec |'oxytocine
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Neuroplasticités / Neuroadaptations :

» Structural
» Moléculaire
» Cellulaire
» Génomigues



Modifications morphologiques visibles des neurones

dopaminergiques dans I'ATV suite a 'administration
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Augmentation de |a densité des épines dentritiques
apres traitement a la morphine chez la souris
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Modification dans la composition des récepteurs

05 AMPA et rentrée de Ca?%*
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Nombreux facteurs impliqgués dans les
05 neuroadaptations induites par les drogues
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Consequences differentes en fonction du
patron d’administration de morphine
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Activité locomotrice



Consequences differentes en fonction du
patron d’administration de morphine

Le Marec et al., 2011
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Heures des injections (rituels de consommation)

Démonstration d'une « mémoire neurochimique »
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Pour résumer

v’ Nécessaire de sortir de la vision réductionniste d’un seul
neurotransmetteur

v" Neuroadapations dépendantes des nombreux facteurs
(vitesse d'arrivée a la cible, modes de consommations, age de début
de consommation, propriétés PD des molécules...)

v’ Les neuroadaptations sont des phénomenes dynamiques
(apparitions précoces, tardives, et qui peuvent perdurer dans le
temps...)
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