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Historical evolution of the MDI construct
and the unipolar-bipolar distinction

e Falret and
Bailarger (1854)

e Griesinger (1867)
e Kahlbaum (1882)
e Kraepelin (1913)

Kleist (1950)

e Circular insanityiand insanity of
double form

e Mania and melancholia emerging
from a single disorder

e Cyclothymia as a group of circular
disorders

e Manic-depressive insanity
(includes recurrent melancholia)

e Bipolar vs. unipolar manic-
depressive subtypes



Historical evolution of the MDI construct and the
unipolar-bipolar distinction

e Leonhard (1957) e Elaborated the polarity hypothesis
e Angst and Perris e Further elaborated the polarity

ED conept
e Dunner Gershon and e Type II bipolar diserder
Goodwin (73) (depression + hypomania)
o Akiskal (1980) e Broad “bipolar spectrum™ concept

e Goodwin and Jamison

e Manic-Depressive Illness (BP &
(1990:2007)

Recurrent Unipolar)

DSM IV (1994 : . .
: (1994) e Bipolar-II, cyclothymia, and rapid

cycling included

Baldessarini et al., 2000
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Kraepelin’s Manic-Depressive lliness
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Kraepelin E. Manic-Depressive Insanity and Paranoia. Edinburgh, Scotland: Livingstone; 1921.




Du DSM-IV au DSM-5

Mooa = isexders

/\

Bipolar disorders Depressive disorders

Bipolar I Cyclothymic Bipolar Major Dysthymic  Depressive
disorder disorder disorder depressive disorder disorder
NOS disorder NOS
Bipolar I1 Single Recurrent (>1 episode)

disorder episode

DSM-1V. 4th ed. Washington, DC: American Psychiatric Association; 1994.



Frederick K. Goodwin (2014)

By separating out the Bipolar
subtype from the top as a
distinct illness, DSM. 5 departs
from Kraepelin andathe
originators of the UP —BR
distinction by placing the
primary emphasis on polarity
at the expense of cyclicity on
recurrence.



Frederick K. Goodwin (2014)

Highly Recurrent Unipolar
Depression (Cyclic Depression)

e Bipolar family history
e Bipolar-like age of onset (teens and 20s)
e High episode frequency

® Manic/hypomanic switch with
antidepressants

e Prophylaxis with lithium > imipramine
— (Lithium 1s anti-cyclic, not just anti-bipolar)

®© UNFORTUNATELY DSM-5 HAS NO SUCH
CATEGORY




Mood or Affective Disorders

Recurrent (episodic)
> 3 episodes; onset < age 30
(Kraepelin’s manic-depressive illness)

Depressive disorders
< 3 episodes; onset < age 30

. . Major _ Depressive
Bipolar Unipolar Depression Dysthmia disorder
i | N.O.S.

I ‘ |

| L

BP Cyclo- Non- N
- -1 L - . Non-
| BPI || BPI || NOS || thymia Psychotic | | poychotic | Psychotic | | b cvehotic

“The Bipolar Spectrum”




LES TROUBLES
BIPOLAIRES dans le
DSM-5



Une avalanche de critigues unigue
dans I’histoire de la psychiatrie

= La revolution (ratee ?) du DSM-III
e Rupture avec classification pseudo-etiologiques
e Amelioration majeure de la fiabilite ?
e Quid de la validite ?

s Le projet ratée du DSM-5 ?
e Categorie/dimension
e |'introduction de criteres de validation interne
e RDoC du NIMH ?

s Les avancées du DSM-5

e Une clarification de nos catégories
diagnostiques ?



Frabilite des diagnostic du DSM-IV
Regier et al, AJP 2013

= Fiabilite test-retest (kappa)
e SZP: 0.46
e Szp-Aff: 0.50
e BP I: 0.56
o
e AUD: 0.4
e PTSD: 0.67

e BPD: 0.54



Les changements du DSM-5 pour
le Trouble Bipolaire

« Disparition » des Troubles de I'Humeur

o Un chapitre pour les troubles depressifs

Changement maJeur de deéefinition du critere
monothétique de I'episode (hypo)maniaque

Disparition de I’Etat Mixte et apparition des états avec
caracteristiques mixtes (aussi dans le trouble depressif
majeur ?)

Elargissement du « spectre » avec la notion des autres
troubles bipolaires ou troubles apparentes specifieés (quid des
episodes depressifs mixtes du Tr. Depressif Majeur)



Les enjeux des changements
nosographiques

= Sous-diagnostic ou sur-

diagnhostic (Zimmerman Vs
Ghaemi)

= Le tr BP infanto-juvenile
(inflation des diagnostic vs prévalence
epidémiologique stable)

s Reconnaissance d‘un spectre des tr BP

s Specifications pour les troubles bipolaires et les
troubles apparentes



Review Article

Diagnostic guidelines for bipolar disorder: a
summary of the fnrernational Society for
Bipolar Disorders Diagnostic Guidelines Task
Force Report

Ghaemi SN, Bauer M, Cassidy F, MMalhi 5, MIitchell P, Phelps T,
Wieta E. Woungstrom E for the ISBD Ddzgnostic Guidslines Task Force.
Diagnostic guidelines for bipolar disorder: a2 summary of ths
Irrernarional Society for Bipolar Dizorders DMagnostic Guidelines Task
Force Report.

Bipolar Dvsord 2008: 10: 117 128, @ Blackwell Munksgaard, 2008

The DMagnostic Guidelines Task Force of the Imternational Socisty for
Bipolar Disorders (ISBIDY) presents in this document and this special issus
a summary of the current nosclogical status of bipolar illness, a
discussion of possible revisions to current DSMM-IV and ICD»-10
definifions, an examination of the relevant lterature, explication of areas
of consensus and dissensus, and proposed defimitions that might zinde
clinicians in the most valid approach to diagnosis of these conditions
ziven the current state of our knowledge.

S Massir Ghaemi®, Michael Bauer®,
Frederick Cassidy®, Gin S Malhi®,
Philip Mitchell®, James Phelps',
Eduard Vieta? and Eric
Youngstrom" for the ISBD
Diagnostic Guidelines Task Force*

"Bipolar Disordar Ressarch Program, Departmant
of Peychiatry, Emary Univarsity, Atlania, SA USA
"Department of Peychiairy and Paychotharapy,
Unitversity Hospitzl Sarl Gueisy Caroz, Dreasdan,
Germary, “Department of Peychiany and
Behavioral Scignces, Duks University Medical
Cariter, Durham, RS, USa *CaDE Clinic,
Department of Peyehiatry, Manharm Clinical Semeod
Uritversity of Sydmey, Spydney, Avatraliz, "Sohool of
Peaychiziry, Uniearsity of Mew South Walkes, Princa
of Wales Hospial, Bandwick, MSW, Austrabz,
"Corvallis Peychiatric Clinic, Corvallis, OR, LISA
EClinical Institute of Meurozcienca, Bipalar
Dizcrders Pragram, Hospaal Clinic, University of
Barcelona, CIBER-S5AM, Barcelona, Spain,
FDepartment of Paysholoay, Univarsiny of Morth
Caraling 21 Chapal Hill, Shapsed Hill, MRS US4




Episode maniaque (ISBD)

Thizs condition :
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activities more or less completelyv. The mood change
should be accompanied by decreased need for sleep
(which can occur with either increased energy with
normal ‘decreased sleep, or normal “increased energy
with decreased sleep) and several of the svmptoms
referred to above (particularly pressured speech,
increased goal-dirvected activities, and fight of

ideas). Notable functional impairment is present.




Episode maniague DSM-5

A. Une période nettement délimitée durant laquelle I'lhumeur est
elevee, expansivc uu Irritable de fagcon anormaie eu gcreistante,

avce une augmentation anormale et
persistante de l'activite orientee vers un but

ou de ITénerqle, persistant la plupart du temps, presque

tous les jours, pendant au moins une semaine (ou toute autre
duree si uin2 hospitalisation est necessaire).

B. Au cours de cette période de periui vauic: 22 "humcour ot 2'CUghicaiauon de I'énergie ou de l'activité, au

moins 3 des symptomes suivants (4 si I'’humeur est seulement irﬁtable) sont présents avec une intensiteé
significative et représentent un changement notable par rapport au comportement habituel:

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

2. Réduction du besoin de sommeil (p- ex., le sujet se sent reposé apres seulement 3 heures de sommeil).
3. Plus grande communicabilité que d’habitude ou désir de parler constamment.

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

5. Distractibilité (p. ex., I’attention est trop facilement attirée par des stimuli extérieurs sans importance ou
non pertinents) rapportee ou observee.

6. Augmentation de I'activité orientée vers un but (social, professionnel, scolaire ou sexuel) ou agitation
psychomotrice (c.-a-d., activité sans objectif, non orientée vers un but).

7. Engagement excessif dans des activités a potentiel élevé de conséquences dommageables (p. ex., la
personne se lance sans retenue dans des achats inconsiderés, des conduites sexuelles inconsequentes ou
des investissements commerciaux déraisonnables).

C. La perturbation de I’'humeur est suffisamment grave pour entrainer une altération marquée du
fonctionnement professionnel ou des activités sociales, ou pour nécessiter une hospitalisation afin de
prévenir des conséquences dommageables pour la personne ou pour autrui, ou bien il existe des
caractéristiques psychotiques.

D. L’épisode n’est pas imputable aux effets phvsioloaiaues d’une substance (p. ex., substance donnant lieu
a abus, médicament ~:: ~ulic Laltement) ou a une autre arrection Mmicuica< -

1. 5. ! Un épisode maniaque complet qui apparait au cours a’''n
traitement antidéepresseur (||3. exX., me%licament, sismotheérapie),
mais qui persiste et remplit les criteres complets d’'un épisode au
dela du simple effet physiologique de ce traitement, doit étre
consideré comme un épisode maniaque et conduire, par
consequent, a un diagnostic de troul:le bipolaire 1.




Prevalence and Characteristics of Undiagnosed
Bipolar Disorders in Patients With a Major

Depressive Episode

The BRIDGE Study

Jules Angst, MD; Jean-Michel Azorin, MD; Charles L. Bowden, MD; Giulio Perugi, MD;
Eduard Vieta, MD, PhD; Alex Gamma, PhD; Allan H. Young, MD, PhD:
for the BRIDGE Stuay Group




OUTCOME MEASUERES

The primary evaluaton criterion was the frequency of bipolar dis-
-::I-IIZI.EI This- WAS d.-EI:EI.‘I!‘.EL'iIIEIj. as the propordon of padents fulfll-
, ge DSM-TV-TE -::n-

32 of the symprtoms listed vinder Criterion B of the DSM-TV-TR as
sociated with at least 1 of the 3 following consegquences: {13 un-
equivocal and observable change in functioning uncharacteristic
of the person's usual behavior, {2) marked impairment in social
oT occupational functioning obsery able by others, or (3} requir

cluded by DSM-TV exX Ol L, SYIMPLOINS OOCUITine
during antdepressant 'L'I.'EEI.III.'I.E'I'.I.'I'__.I




Table 1. Demographic Features of the Study Sample

No. (%)
| |
Country Patients, No. Hospitalized, %= Ape, Mean (30),y  Male Sex. % Bipolar DSM-IV-TR  Bipolar Specifier

Bosia 200 155 463 (103 15 45(223) 111 {55.5)
Bulgaria 100 451 408 (125 %5 5 (5.7} 171 {57.0)
Ching 707 450 07 (144 10 105 {144 200 {20.9)
Eqypt 106 24 77128 400 42(137) 144 {471)
Beorgia 754 85 465 (15 271 20 {154) 102 {40.6)
Gemnany 254 504 480123 %3 2 (11 6) 102 {40.6)

ran 243 74 284 (123 11 57 (18.2) 160 {54.0)
forea 249 55 45,0 {145 73 15 (7.4) 55 {25.0)
Magedania 24 %3 475123 25 2 (12.0) 107 {47.8)
Maracca 247 203 07 (115 12 55 (17 4) 145 {46.7)
The Netheriands 20 {27 461 (127 400 2% (127) 3 (%63
Pakistan %8 70 32 (120 504 50 (22 6} 158 {50.6)
Portuga 24 19 450 {120 %7 45 (143) 172 (55.3)
Slovakia 207 576 484127 20 50 {16.9) 166 {55.0)
Spain i 55 472 (123 eek 00 {15.3) 924 {40 5)
Taiwan 420 148 453 (127) 273 B4 (15.2) 140 {35 5)
Ukraine 207 737 460 {12.1] 205 g5 (21 0) 156 {52.5)
Vigtnam 3 7. 407 (11.1] 515 10 (28.8) 4 {524}
Total 5635 44 441 (127 %5 002 {16.0) 9647 (470




Table 2. Presence of Lifetime Bipaolar Symptoms in Patients
Fulfilling the 2 Definitions of Bipolar Disorder and

the Complete Sample of All Subjecis With MDEs

Mo_ (=%}

MDE Bipolar Disarder

SYmplom

Hlevated mnosoed
Irrifabde maad

Increased sclivwity 2656 (47 237  J0kF (509  FFFT (B4 47

Inflated self-est=em
Decreased sleep

Mare talkatiee
Monsiop deas
Distractibility
oal-directed actviby
Pswchomofor agitatson
Pleasurable aciivities
Unequivocal chhange
Marked impairment

Cbservable by others
Hospitalization

Total
(N =5635)

o544 [45.3)
2572 (45.8)

2071 (37.6)
2572 (46.5)
77T (50 5)
1820 {(33.1)
2251 (43.3)
2620 {47 .6)
1051 {35.5)
1614 (29.3)
2434 (44 2)
1768 (32 1)
714 (49.3)

046 {(16.7)

DSM-IV-TH
{n="003)

a0 (022}
&80 (76.6)

736 (81.6)
8132 7001}
829 (020}
638 (70.8)
715 (70.3)
781 (86.6)
602 (6.7}
628 (60.5)
840 {021}
670 (74.2)
855 (04.7)
431 (47 8)

EBipolar
specifier
im=2E47]

2474 (B2 5)
1006 {(72.2)

1655 (70.2)
2307 (84.2)
>260 (80.6)
1652 (62 .6)
1054 {73.0)
2187 (82.7)
1608 (50.3)
1516 {(57.2)
2172 (82.7)
1540 {58.2)
2346 (88.6)

g0 {32 2)




Episode hypomaniague (ISBD)

This condition is characterized by at least one major
depressive episode, and at least ome hypomanic
episode. Hypomania 15 a lesser degree of mama,

i which there 15 a peraisrr:-.nt mild elevation of

mood (for at least sever:

iL:_r:d:.v:d g '1:11 enerey, and a decreased need for

sleep are often present but not to the extent that
they lead to severe disruption of work or result 1in
social regection. Irmtabihity, concert, and boorsh
behavior may take the I."'L.'..L-l'.'- of the more usual
euphornc sociabulity. Several of the features men-
tioned above, consistent with elevated or changed
mood and increased activity, should be present for at
least several days on end. If there 18 considerable
mterference with work or social activity, mama
should be diagnosed.

A A distinct period 3
expansive, depressed, or wrritable mood. 1

u:lma that 15 clearly
sressed mood

1s1 1), but may ]:nappi_-n in l:he context -ut oy du.a—
tion, substance intake, or physical illness as far
as the symptoms are not clearly El:iﬂlﬂgiu‘::ﬂlj:'
related to those




Episode hypomaniague DSM-5

A. Une période nettement délimitée durant laquelle 'lhumeur est élevée,
expansive ou irritable de facon anormale et persistante, avec une | :
augmentation anormale et persistante de l'activite ou du niveau d’energie

Persistiii ia piupdrt du temnps, frasaue tous les jours, pendant au
moins 4 jours consecutifs.

B. AU COui> ul I2ti2 nérinda da nosb =01, e I’humeur et d'augmentation de I’énergie ou de I'activité, au
moins 3 des symptomes suivants (4 si I'humeur est seulement irritable) sont présents avec une intensite
significative et représentent un changement notable par rapport au comportement habituel:

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

2. Réduction du besoin de sommeil (p- ex., le sujet se sent reposé apres seulement 3 heures de sommeil).
3. Plus grande communicabilité que d’habitude ou désir de parler constamment.

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

5. Distractibilité (p. ex., I'attention est trop facilement attirée par des stimuli extérieurs sans importance ou
non pertinents) rapportée ou observée.

6. Augmentation de I’activité orientée vers un but (social, professionnel, scolaire ou sexuel) ou agitation
psychomotrice.

7. Engagement excessif dans des activités a potentiel élevé de conséquences dommageables (p. ex., la
personne se lance sans retenue dans des achats inconsidérés, des conduites sexuelles inconsequentes ou
des investissements commerciaux déraisonnables).

C. L’épisode s’accompagne de modifications indiscutables du fonctionnement, qui différe de celui du sujet
hors période symptomatique.
D. La perturbation de I'humeur et la modification du fonctionnement sont manifestes pour les autres.

E. La sévérité de I’'épisode n’est pas suffisante pour entrainer une altération marquée du fonctionnement
professionnel ou social, ou pour nécessiter une hospitalisation. S’il existe des caractéristiques
psychotiques, I'épisode est, par définition, maniaque.

F. L’épisode n’est pas imputable aux effets physiologiques d’'une substance (p. ex., substance donnant lieu
a abus, médicament, ou autre traitement).

N. B. : Un épisode hypomaniaque complet qui apparait au cours d’un
traitement antidepresseur (p. ex., medicament, sismothérapie) mais qui

persiste et remplit les criteres complets d'un episode au dela du simple
effet physiologique de ce traitement, doit étre diagnostiqué comme un

episode hypomaniaque. Toutefois, la prudence s'impose car un ou deux
symptomes (en particulier une augmentation de l'irritabilite, de la nervosité,
ou de I’ag_itation apres la prise d’'un antidépresseur) ne sont pas suffisants
pour un diagnostic d’épisode hypomaniaque, et ne sont pas obligatoirement
indicatifs d’une diathese bipolaire.




Episode dépressif caractérise

A. Au moins cing des symptomes suivants doivent avoir eté présents pendant une méme période
d’une duree de deux semaines et avoir representé un changement par rapport au fonctionnement
antérieur ; au moins un des symptomes est soit (1) une humeur dépressive, soit (2) une perte
d’intérét ou de plaisir.

N. g INe pas inclure des symptémes qui sont manifestement imputables a une autre affection
meédicale

1. Humeur dépressive presente pratiguement toute la journée, presque tous les jours, signalee par
la personne (p. ex., se sent triste, vide ou sans espoir) ou observée par les autres (p. ex., pleure).
(N. B.: éventuellement irritabilité chez I’enfant et ‘adolescent).

2. Diminution marquée de l'intérét ou du plaisir pour toutes ou presque toutes les activites
pratiguement toute la journée, presque tous les jours (signalée par la personne ou observeée par les
autres).

3. Perte ou gain de poids significatif en |'absence de régime (p. ex., modification du poids corporel
en un mois excédant 5 %), ou diminution ou augmentation de |’ appetlt presqgue tous les jours. (N.
B.: chez I'enfant, prendre en compte |I'absence de |'augmentation de poids attendue.)

4. Insomnie ou hypersomnie presque tous les jours.

5. Agitation ou ralentissement psychomoteur presc‘ue tous les jours (constaté par les autres, non
limite a un sentiment subJectlf de fébrilité ou de ralentissement intérieur).

6. Fatigue ou perte d’énergie presque tous les jours.

7. Sentiment de dévalorisation ou de culpabilité excessive ou inappropriee (qw peut étre délirante)
presque tous les jours (pas seulement se faire grief ou se sentir coupable d’etre malade).

8. Diminution de |'aptitude a penser ou a se concentrer ou indécision presque tous les jours
(signalée par la personne ou observée par les autres).

9. Pensées de mort récurrentes (pas seulement une peur de mourir), idées suicidaires récurrentes
sans plan précis ou tentative de suicide ou plan précis pour se suicider.

B. Les symptomes induisent une détresse cliniquement significative ou une altération du
fonctionnement social, professionnel ou dans d’autres domaines importants.

C. L'épisode n’est pas imputable aux effets physiologiques d'une substance ou d’une autre
affection médicale.

DISPARITION du criteres E des DSM antérieurs (Deuil)




Les enjeux nosoegraphigues

s Sous-diagnostic ou sur-diagnostic
(Zimmerman vs Ghaemi)

= Le tr BP infanto-juvénile
(inflation des diagnostic vs
prévalence epidemiologique
stable)

s Reconnaissance d’un spectre des tr BP

s Spécifications pour les troubles bipolaires
et les troubles apparentés



La situation aux USA

National trends in the outpatient diagnosis
and treatment of bipolar disorder In
youth C Moreno, AGP 2007

= Taux d’actes ambulatoires de 1994 /95 a
2002/03

e Mineurs: de 25 a 1003/100 000
e Adultes: de 905 a 1679/100 000

= 90,6 %de prescriptions chez enfants vs
86,4 chez adultes

s 2/3d’hommes chez enfants et 2/3 de
femmes chez adultes

= Comorbidité TDAH : 32.2 vs 3.0 %




La situation aux USA

Increased rates of bipolar disorder diagnoses

among US child, adolescent and adult inpatients
1996-2004

J Blader et al, Biol Psych 2008

= Tx d’hospitalisation pour Tr BP de 1996 a 2004
e Enfants: de 1.3 a 7.3 pour 10 000
Soit de 10 a 34 % des hospit Psy
e Ado: de 5.1 a 10.4 pour 10 000
Soit de 10.24 a 25.86 % des hospit Psy

e Adulte: de 10.4 a 16.2 pour 10 000
Soit de 10 a 16.2 % des hospit Psy




Données prospectives

= Suivi de 207 enfants ayant un parent souffrant d’un
tr. bipolaire comparés a 87 enfants controles

Non-mood disorders po—
Depression

[ [siosirc= o0 2

childhood adolescence

 10% des enfants a risque ont développé un trouble
bipolaire contre 1% des enfants du groupe controle

 90% d’entre eux ont debute le TB par une dépression

 Pas de difféerence entre les 2 groupes pour le TDAH

Duffy A et al., 2010



Trouble BP pediatrique (ISBD)

Pediatric Bipolar Disorger
ICD-1{-Itke description:

There is now substantial research evidence docu-
menting prepubertal occurrences of disorder that
fulfill DSM-IV criteria for Manic or Mixed Epi-
sodes, and thus meet criteria for Bipolar Disorder.
Another group of children show adequate number
and intensity of symptoms, but the index mood
episodes do not last for 7 days for mania or 4 days
for hypomania. There is discussion about classifving
childhood presentation of Bipolar Disorder into
narrow or broad definitions. The narrow phenotype,
which is less controversial, involves the presence of
episodic euphoric mood or grandiosity along with
episodic decreased need for sleep or other symptoms,

as seen in adolt mania. It has also been posited that
there 1s potentially a broad phenotype, which
remains to be validated. The putative ‘broad pheno-
type,” which may or may not be related to Bipolar
Disorder, involves the presence of chromeally irrita-
ble mood, along with other manic symptoms. The
latter presentation may be difficult to distinguish
from ADHD, Oppositional Defiant Disorder, and
Condoct Disorder. Expanding clinical assessment
beyond the cross-sectional symptom profile is inform-
ative. Presence of family historv of Bipolar Dis-
order, Major Depressive Episodes with early onset
and psvchotic features, pharmacologically nduced
mania hypomania, and a highly episodic course of
lness should increase the index of suspicion for
pediatric bipolar disorder and should be carefully
monitored for the possibility of developing Bipolar
Disorder.




Trouble BP pediatrique (ISBD)

DskA-1V revision: Pediatric Bipolar Disorder

A. Presence of an acote manic or mixed or
hypomanic plus depressed episodes prior to age 18

B. The definition of the acute mamc or hypomanic or
mixed episode meets adult criteria

If only irritable mood is present, and not eaphoria.
documented spontanecusly episodic fuctuations in

the presence absence of svmptoms of mama are
required for the diagnosis of an acule manic.

hypomanic, or mixed episode.




Trouble disruptif avec dysregulation de
I’lhumeur (Chapitre Tr. dépressif)

A. Crises de colere séveres récurrentes se manifestant verbalement
(p- ex. acces de fureur verbale) et/ou dans le comportement (p. ex
agressivité physique envers des personnes ou des objets) qui sont
nettement hors de proportion en intensité et en durée avec la
situation ou la provocation.

B. Les crises de colere ne correspondent pas au niveau de
développement.

C. Les crises de colére surviennent, en moyenne, trois fois par
semaine ou plus.

D. L'humeur entre les crises de colere est de facon persistante
irritable ou colérique pratiquement toute la journée, presque tous les
jours, et elle peut étre observée par les autres (p. ex. les parents, les
professeurs, les pairs).

E. Les criteres A-D sont présents depuis 12 mois ou plus. Pendant ce
temps, la tpersonne n‘a pas eu de période d’une durée de trois mois
consécutifs ou plus sans tous les symptomes des criteres A-D.

F. Les criteres A et D sont présents dans au moins deux parmi trois
situations (c.-a-d., a la maison, a I'école, avec les pairs) et sont
sévéres dans au moins une de ces situations.

G. Le diagnostic ne doit pas étre porté pour la premiére fois avant
I’'age de 6 ans ou apres I’'age de 18 ans.

H. D’apres I'anamnése ou l'observation, I'age de début des critéres
A-E est inférieur a 10 ans.

I. Il n’y a jamais eu une période distincte de plus d’une journée
pendant laquelle ont été réunis tous les critéres symptomatiques d’'un
episode maniaque ou hypomaniaque, a I'exception de la durée.



N. B. : Une élévation de I’humeur corre pondant au niveau
de developpement survenant p. ex. a I'occasion d’un
evénement tres positif ou de son anticipation, ne doit pas
étre considéréee comme un symptome de manie ou
d’hypomanie.

J. Les comportements ne surviennent pas exclusivement au
cours d’un épisode d’un trouble dépressif caractérise et ne
sont pas mieux expliqués par un autre trouble mental (p.
ex. un trouble du spectre autistique, un trouble de stress
post-traumatique, une anxiéete de separation, un trouble
depre55|f persistant [dysthymie]).

N. B. : Ce dla?nostlc ne peut pas coexister avec un trouble
opp05|t|onne avec provocation, un trouble explosif
intermittent, ou un trouble bipolaire, mais il peut coexister
avec d’autres troubles, tels un trouble dépressif
caracteéeriseé, un déficit de I’ attentlon/hyperactlwte, un
trouble des conduites, et des troubles de |I'usage d'une
substance. Les personnes dont les symptomes répondent a
la fois aux criteres d’un trouble disruptif avec
dysrégulation de I'’humeur et d’un trouble oppositionnel
avec |i'>rovocat|on doivent recevoir un diagnostic unique de
trouble disruptif avec dysrégulation de I’humeur. Si une
ersonne a deja présenté un épisode maniaque ou
ypomaniaque dans le pass€, elle ne doit pas recevoir un
fllhagnostlc e trouble disruptif avec dysregulation de
umeur

K. Les symptomes ne sont pas imputables aux effets
physiologiques d’'une substance ou d'une autre affection
medicale ou neurologique.



Les enjeux nosoegraphigues

s Sous-diagnostic ou sur-diagnostic
(Zimmerman vs Ghaemi)

s Le tr BP infanto-juvenile

(inflation des diagnostic vs prévalence
epidemiologique stable)

= Reconnaissance d’'un spectre
des tr. BP ?

s Spécifications pour les troubles bipolaires
et les troubles apparentés



Trouble cyclothymigue

A. Existence pendant au moins 2 ans (au moins 1 an chez les
enfants et les adolescents) de nombreuses periodes pendant
lesquelles des symptomes hypomanlacLues sont présents sans que
soient reunis les criteres d’un episode hypomaniaque et de
nombreuses periodes pendant lesquelles des symptomes
dépressifs sont présents sans que soient reunis les criteres d'un
épisode dépressif caractériseé.

B. Durant |la période de 2 ans décrite ci-dessus (1 an chez les
enfants et les adolescents), les périodes hypomaniaques et
dépressives ont été presentes pendant au moins la moitié du
temps et |la personne n‘a pas connu de période de plus de 2 mois
consécutifs sans les symptomes.

C. Les criteres pour un episode depressif caracterise, maniaque ou
hypomaniaque n‘ont jamais été reunis

D. Les symptomes du critere A ne sont pas mieux expliqués par
un trouble schizo-affectif, une schizophrenie, un trouble
schizophréniforme, un trouble délirant, ou par un trouble specifie
ou non specifieé du spectre schlzophrenlque et un autre trouble
psychotique.

E. Les symptomes ne sont pas imputables aux effets
thsmloglques d‘une substance (cf ex., une substance donnant
ieu a abus, un médicament) ou d’une autre affection médicale

(p. ex., une hyperthyroidie).



Trouble cyclothymique

_a consignhe est de su

Disparition du Nota Bene qui
permettait le double diagnostic

oprimer le

diagnostic de cyclothymie si apparait
au cours de I'evolution un épisode

dépressif caracterise,
ou mixte

hypomaniaque



Autres troubles bipolaires ou
troubles apparentes Sspecifies

Cette categorie correspond a des tableaux cllnlques dans
lesquels des s ymptomes caracteristiques d'un trouble
bipolaire ou d‘un trouble aﬂaarente sont a l‘origine d'un
sentiment de detresse ou d’une altération cliniguement
S|gn|f|cat|ve du fonctionnement social, professionnel, ou
dans d'autres domaines importants, mais ne repondent pas
entierement aux critéres d’un trouble appartenant a la
classe diagnostique des troubles bipolaires ou troubles
apparentés. La categorie des autres troubles bipolaires ou
troubles apparentés spécifiés est utilisee dans des
situations ou le clinicien decide de communiquer la raison
particuliere pour laquelle les criteres d’un trouble bipolaire
ou trouble apparenté ne sont pas reunis. Ceci est fait en
notant « autre trouble bipolaire ou trouble apparente
specifie » suivi de la raison specifique (p. ex.,

« Cyclothymie de courte duree »).



Exemples de tableaux clinigues gui peuvent
etre designes « autres specifies »

= 1. Episodes hypomaniaques de
courte duree (2-3 ;ours et
épisodes dépressifs caractérisés

Antecedents sur la vie entiere d’un ou de pIu5|eurs eplsodes
dépressifs caractérises chez des personnes n‘ayant jamais
presente un tableau clinigue répondant entierement aux criteres
d‘un épisode maniaque ou hypomaniaque mais qui ont vecu au
moins deux épisodes hypomanlaques e courte durée réunissant
les criteres symptomatiques d’un eplsode hypomaniague mais
pendant 2-3 jours seulement. Il n'y a pas de chevauchement
temporel entre les épisodes de symptomes hypomaniaques et les
episodes depressifs caracterises, de sorte que la perturbation ne

repond pas aux criteres d'un eplsode dépressif caractérise avec
caractéristiques mixtes.




Exemples de tableaux clinigues gui
PeEUVeENnt etre designes « autres specifies »

= 2. Episodes hypomaniaques avec
insuffisamment de symptomes et
épisodes degressﬁs caractériseés :

Antecedents sur la vie entiere d’un ou de plusieurs episodes depressﬂ‘s

caractérises chez des personnes n‘ayant Jamals presente un tableau
clinigue repondant entierement aux criteres d’un episode maniague ou
hypomaniaque mais ayant vécu un ou plusieurs épisodes
hypomaniaques ne répondant pas entierement aux criteres
symptomatiques d‘un épisode hypomaniaque (c.-a-d., au moins 4 jours
consécutifs avec une humeur élevee et un ou deux des autres symptomes
d'un épisode hypomanlaque ou une humeur |rr|table et deux ou trois
autres s?;mptomes d’un eplsode hypomanlaque% Il n'y a pas de
chevauchement temporel entre les symptomes hypomaniaques et les
épisodes depre55|fs caractériseés, de sorte que la perturbation ne répond
pas aux criteres d’'un épisode depressn‘ caractérisé avec caractéristiques
mixtes.




Exemples de tableaux clinigues gui
peuvent étre designes « autre specifie »

= 3. Episode hypomaniaque sans
antecédent X'Pepisode %I_épressif
caractéerise: Un ou plusieurs épisodes
hypomaniaques chez un sujet dont le
tableau clinique n'a jamais repondu
entierement aux criteres symptomatiqgues
d’un episode depressif caracterise ou d’un
episode maniaque. Chez un sujet ayant
un diagnostic etabli de trouble depressif
persistant (dysthymie), les 2 diagnostics
euvent étre portés simultanement durant
a periode ou |le patient repond aux
criteres d’'un episode hypomaniaque.




Exemples de tableaux clinigues gui peuvent
etre designes « autres Specifies »

= 4. Cyclothymie de courte duree
_(mOlnS de 24 mOiS)_ Episodes multiples de

symptomes hypomaniaques ne repondant pas aux critéres d’un
épisode hypomaniaque et épisodes multlples de symptomes
dépressifs * ne repondant pas aux criteres d’'un episode _depressif
caractérise persistant pendant une période inferieure a 24 mois
(moins de 12 mois Bour un enfant ou un adolescent) chez une
personne dont le tableau cllnlccqjue n’a jamais repondu entierement
aux criteres symptomatiques d’un eplsode dépressif caractérise,
maniague ou hypomaniaque et qui ne répond aux criteres
d aucun trouble psychotique. Durant I'évolution du trouble, les
symptomes hypomaniaques ou depreSS|fs sont présents pendant
plus de la moitie du temps, la personne n’a jamais ete
asymptomatique pendant une péeriode super|eure a 2 mois
consecutifs, et les symptomes sont a |'origine d’'un sentiment de
détresse ou d’une altération cliniqguement significative du
fonctionnement.




Troubles bipolaires ou troubles

apparentes non Specifies

Criteres diagnostiques
296.80 (F31.9)

Cette categorie correspond a des tableaux cllnlques dans
lesquels des sym% omes caracterlsthues d‘un trouble
bipolaire ou trouble apparente sont a |'origine d’un
sentiment de deétresse ou d’une altération cliniguement
S|gn|f|cat|ve du fonctionnement social, professionnel, ou
dans d’autres domaines importants , mais ne repondent
pas entierement aux criteres d’un trouble appartenant a la
classe diagnostique des troubles bipolaires ou troubles
apparentés. La cateégorie des troubles bipolaires ou troubles
apparentés non specifies est utilisee dans des situations ou
le clinicien décide de ne pas communiguer la raison
particuliere pour laquelle les criteres d’un trouble bipolaire
ou trouble apFarente ne sont pas reunis, et inclut des
situations ou |'on n'a pas assez d’ informations pour poser
un diagnostic plus speC|f|que (p. ex., en service d'urgence).



Troubles bipolaires et troubles apparentes
di a une autre affection medicale

= A. Une période avec au premier plan et de facon persistante une humeur anormalement elevee,
expansive ou irritable et une augmentation anormale de I'activité ou de |I’énergie qui domine le
tableau clinique

. B. Les antécedents, I'examen physique ou les examens complementa|res montrent clairement que
la perturbation est Ia conséquence physiologique directe d’'une autre affection médicale.

= C. La perturbation n’est pas mieux expliguée par un autre trouble mental.

n D. La perturbation ne survient pas uniguement au cours d’un état confusionnel (delirium).

= E. Les symptomes entrainent une souffrance cliniguement significative ou une altération du
fonctionnement social, professionnel, ou dans d’autres domaines importants, ou nécessitent une
hospitalisation pour prevenlr une auto ou hétéro-agression, ou il existe des symptomes
psychotiques.

. Note de codage : Le code CIM-9-MC pour un trouble bCPoIalre ou un trouble apparenté di a une
autre affection médicale est 293. 83, lequel est porté indépendamment de la spécification. Le code
CIM-10-MC dépend de la speC|f|cat|on (voir ci-dessous)

s Spécifier si:

= (FO06. 33) Avec caractéristiques maniaques : Ne répond pas entierement aux
criteres d'un épisode maniaque ou hypomanlaque

= (F 06.33) Avec épisode d’allure maniaque ou hypomanlaque Les criteres d'un
episode maniaque ou hypomaniaque sont reunis a |'exception du critere D pour un
épisode maniaque ou du critere F pour un épisode hypomaniaque.

= (F 06.34) Avec caractéristiques mixtes : Présence de symptomes dépressifs,
mais ne dominant pas le tableau clinique.

= Note de codage : Inclure le nom de 'autre affection médicale dans la dénomination
du trouble mental (p. ex., 293.83 (F 06.33) trouble bipolaire di a une hyperthyroidie,
avec caracteristiques manlaques) L'autre affection medicale doit aussi étre codée et
notée immeédiatement avant le trouble bipolaire ou trouble apparente d( a une
affection medicale (p. ex., 242.90 (E 05.90) hyperthyroidie ; 293.83 (F 06.33)
trouble bipolaire d( a une hyperthyroidie, avec caracterlsthues maniaques)




Les enjeux nosoegraphigues

s Sous-diagnostic ou sur-diagnostic
(Zimmerman vs Ghaemi)

s Le tr BP infanto-juvenile
(inflation des diagnostic vs prevalence
epidemiologique stable)

s Reconnaissance d'un spectre des tr. BP ?

» Spécifications pour les troubles
bipolaires et les troubles
apparentés




Trouble bipolaire ou trouble apparente

Indult par une substance/un medicament

A. Une perturbatlon thymique au premier plan et persistante domine le tableau clinique et est caractérisée par une
élévation de I'humeur, une humeur expansive ou irritable, avec ou sans humeur dépressive, ou diminution margquée de
|'intérét ou du plaisir pour toutes ou presque toutes les activités

(B )Les arEte)cedents |'examen physique ou les résultats des examens complémentaires montrent clairement que soit
1), soit (2

1. Les symptomes du Critere A se sont développés pendant ou peu apres l'intoxication par une substance ou le sevrage
de celle-ci ou aprés la prise d'un médicament.

2. La substance ou le médicament impligué est capable de produire les symptomes du critere A.

C. La perturbation n’est pas mieux expliquée par un trouble bipolaire ou un trouble apparenté non induit par une
substance/un médicament. Les €léments suivants sont a prendre en compte pour montrer que les symptomes ne sont
pas mieux expliqués par un trouble bipolaire ou un trouble apparenté indépendant:

La survenue des symptomes a precede le début de la prise de la substance ou du medicament ; les symptomes ont
persisté pendant une période de temps conséquente (p. ex., environ un mois) apres la fin d’un sevrage aigu ou d'une
intoxication grave ; ou bien encore, d‘autres signes evoquent I’existence indépendante d'un trouble bipolaire ou d’un
trouble apparenté non induit par une substance/un médicament (p. ex., antécédents d’épisodes récurrents non induits
par une substance/médicament).

D. La perturbation ne survient pas uniguement au cours d‘un état confusionnel (delirium).

E. Les symptémes entrainent une souffrance cliniquement significative ou une altération du fonctionnement social,
professionnel, ou dans d’autres domaines importants.

Note de codage : Les codes CIM-9-MC et CIM-10-MC pour les troubles bipolaires ou troubles apparentés induits (par
une substance ou un médicament spécifigue) sont |nd|ques dans le tableau ci-dessous. Noter que le code CIM-10-MC
dépend de |'existence ou non d’un trouble comorbide de |'usage d’une substance pour la méme classe de substances.
Si un trouble léger de I'usage d’une substance est comorbide avec le trouble bipolaire ou un trouble apparente induit
par une substance, le caractere en 4e position est « 1 », et |e clinicien doit coder « trouble léger de |'usage d'une
substance » avant le trouble bipolaire ou trouble apparente induit par une substance (p. ex., trouble léger de |'usage
de cocaine avec trouble bipolaire ou trouble apparenté induit par I'usage de cocaine). Si un trouble Mmoyen ou grave
de I'usage d'une substance est comorbide avec le trouble bipolaire ou trouble apparente induit par une substance,
le caractere en 4e position est « 2 », et le clinicien doit coder « trouble moyen de I’ usage d‘'une substance » ou

« « trouble grave de I’ usage d’une substance » en fonction de la sévérité du trouble de I’ usage d‘une substance. S’il
n‘existe pas de trouble de |'usage d'une substance (p. ex., usa?e massif ponctuel d’'une substance), alors le caractére
en 4e I:E)osition est « 9 », et le clinicien doit coder uniquement e trouble bipolaire ou le trouble apparenté induit par
une substance.



Specifications pour les troubles
bipolaires et les troubles apparentes

Avec deéetresse anxieuse

Avec caracteristigues mixtes

Avec cycles rapides
Avec caracteristiques melancoliques
Avec caracteéeristiques atypiques

Avec caracteristiques psychothues congruentes a
I’'humeur ou non congruentes a I’/humeur

Avec catatonie

Avec déebut dans le péri-partum
Avec caracteéristiques saisonnieres



Avec detresse anxieuse

Avec déetresse anxieuse : Présence d’au moins deux des
symptomes suivants pendant la plupart des jours au cours de
I’épisode maniaque, hypomaniaque ou dépressif actuel ou le plus
récent

1. Sentiment d’énervement ou de tension.

2. Sentiment d’agitation inhabituel.

3. Difficultés de concentration dues a des soucis.

4. Peur que quelque chose d’horrible ne survienne.

5. Sentiment d'une possible perte de controle de soi.
Spécifier la séveérité actuelle :

Léger : Deux symptomes.

Moyen : Trois symptomes.

Moyennement grave : Quatre ou cinq symptomes.

Grave : Quatre ou cing symptomes avec agitation motrice.

N. B. : La détresse anxieuse a été reconnue comme un symptome
|mportant dans le trouble bipolaire et le trouble dépressif
caractéris€, en médecine générale et dans les services
spécialisés de santé mentale. Des niveaux élevés d’anxiété ont été
associés a un risque suicidaire plus élevé, une durée de la maladie
plus longue, et une plus forte probabilité de non- réponse au
traitement. Il en résulte qu’il est cliniquement utile de spécifier
avec soin la présence et le niveau de sévérité de la détresse
anxieuse Rour la planification du traitement et la surveillance de la
réponse thérapeutique.



AVEC caracteristigues mIXtes : Laspécification «avec

caracteristiques mixtes » peut s’appliquer a un épisode maniaque,
hypomaniaque, ou depressif dans le trouble bipolaire I ou |l

o Eplsode maniaque ou hypomanlaque, avec
caracterlsthues mixtes :

= A. Les criteres complets sont reunis pour un episode maniague ou hypomaniague et au moins
trois des symptémes suivants sont presents pendant la plupart des jours au cours de |'épisode
maniague ou hypomaniaque actuel ou le plus récent

n 1. Dysphorie ou humeur dépressive au premier plan, signalée par la personne (p. ex., se sent triste
ou vide) ou observée par les autres (p. ex., pleure).

= 2. Diminution de l'intérét ou du plaisir pour toutes ou presque toutes les activités (signalée par la
personne ou observée par les autres).

n 3. Ralentissement Psychomoteur presqgue tous les jours (constaté par les autres, non limité a un
sentiment subjectit de ralentissement intérieur).

= 4. Fatigue ou perte d’énergie.

. 5. Sentiment de dévalorisation ou de culpabilité excessive ou inappropriée (pas seulement se faire
grief ou se sentir coupable d’étre malade).

= 6. Pensées de mort recurrentes (pas seulement une peur de mourir), idées suicidaires récurrentes
sans plan précis ou tentative de suicide ou plan précis pour se suicider.

= B. Les symptomes mixtes sont manifestes pour les autres et représentent un changement par
rapport au comportement habituel de la personne.

= C. Pour les personnes dont les symptomes répondent simultanément aux criteres
d’un épisode maniaque et dépressif, le diagnostic est celui d’épisode maniague avec
caractéristiques mixtes, compte tenu de I'impact sur le fonctionnement et de Ia
séverité clinique d’un eplsode maniague.

n D. Les symptomes mixtes ne sont pas imputables aux effets physiologiques d’une substance
(p. ex., une substance donnant lieu a abus, un médicament, un autre traitement).




Episode maniague ou
hypomaniague, avec
caracteristigues mixtes

s 4 criteres de I'EDC
e Agitation
e Tnsomnie

o Perte ou gain de poids ou perte ou
augmentation de I'appeétit

o Difficultés a penser, se concentrer ou
indécision

Ne font pas partie des symptomes de
mixité de |'épisode (hypo)maniaque




Episode dépressif, avec
caracteristigues mixtes

Episode dépressif, avec caractéristiques mixtes :

A. Les criteres complets sont réunis pour un épisode depressif caractérisé et au moins trois des
symptomes maniaques/hypomaniaques suivants sont présents la plupart des jours au cours de
I'épisode dépressif actuel ou le plus récent

1. Humeur élevée ou expansive.

2. Augmentation de I’estime de soi ou idées de grandeur.

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

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

5. Augfmentatlon de I’énergie ou de l'activité orientée vers un but (social, professionnel, scolaire ou
sexuel)

6. Engagement augmente ou excessif dans des activités a potentiel €levé de conséquences

dommageables ﬂF la personne se lance sans retenue dans des achats inconsidéres, des
conduites sexuelles mconsequentes ou des investissements commerciaux deralsonnables)

7. Réduction du besoin de sommeil (dp le sujet se sent repose en dépit d’'une réduction du
temps de sommeil par rapport a la durée “habituelle : ; a distinguer d’'une insomnie).

B. Les symptomes mixtes sont manifestes pour les autres et représentent un changement par
rapport au comportement habituel de la personne.

C. Pour les personnes dont les symptémes repondent simultanément aux criteres d’un épisode
maniaque et dépressif, le diagnostic est celui d’'un épisode maniaque avec caractéristiques mixtes

D. Les symptomes mixtes ne sont pas imputables aux effets physiologiques d’une substance
(p. ex., substance donnant lieu a abus, médicament, ou autre traltement)

N. B. On a pu montrer que les caractéristiques mixtes associées a un épisode depreSS|f
caractérisé constituent un facteur de risque important pour le développement d’un trouble
bipolaire I ou II. Pour cette raison, il est cliniguement utile de noter la présence de cette
spécification pour la planification du traitement et la surveillance de la réponse thérapeutique.



Episode dépressif, avec
caracteristigues mixtes :

s 2 criteres de |'(hypo)manie
o Irritabilite
e Distractibilite
Ne font pas partie des
symptomes de mixité de
I'épisode dépressif




Et dans I'avenir ?



Clinical Presentatton of the Staging Model of Bipolar Disorder, Strategies for
Genetic Analvsis, and Neuroimaging findings €. Frank et al, 2015

- Clinical Stage

Clinical Presentation

Strategies for Genetic Analvsis

Nenroimaging Findings

Increazed rizsk of bipolar dizorder; no

gymptoms currently

Evaluate endophenotypes
using GWAS confirmed SNPz;
rizk prediction stodies

Resilience markers: abnormal prefrontal cortical activity
increazes dunng cognitive control of emotion and cognitive
control tasks; abnormal velumetric increases in right-sided
VvIPFC and left-zided subcortical regions

Risk markers: Abnormally mncreazed anvyvgdala activity;
zbnormal prefrontal Whi

Mild or nen-specific symptoms

Ultra high risk: moderate but subthreshold
gymptoms, with neurecognitive changes and
functional decline to cazeness

Evaluate putative
endophenotypes using GWAS
confirmed SNPs

Discovery of rare variants and

de novo mutations

Resilience markers: Abnommally increased prefrontal cortical
activity during cognitive contrel of emoticn and cognitive
control tasks; abnormally increazed prefrontal cortical volume
Risk markers: Abnermally decreased prefrontal cortical
volumes; left-zided subcortical vohume increases; abnormally
decreased WM volume

Firzt episode of bipelar disorder; full
threzheld dizorder with moderate to zevers
symptoms, neurccognitive deficits and
functional decline

Mapping endophenotypes,
biomarker studies

Theme 1: Abnormally decreazed prefrontal cortical activity
(ezpecially nght-sided vIPFC activity) during cognitive control
of emotion and cognitive control tasks; abnormally increased
amvygdala activity during theze tasks; abnormally decreased
prefrontal certical vohlomes and decreased prefrontal Wh;
gltered subcortical volumes

Theme 2: Abnormally increazed lefi-sided striatal and
prefrontal certical actrvity during revward processing




Incomplete remizsion from first episode
(could be lnked or fast-fracked to Stage 4)

Recurrence or relapse of pavehotic or mood
dizorder which stabilizes with freatment,
residual symptoms, or newrocognition below
the best level achieved following remission
from first episode

Severe, persiztent illness as judged on
symptoms, neurocoguition, and disability

critert

Contnbute to GWAS mega
analyses

Pletotropy analysis, examme
longitudinal trajectones

Plewotropy analysis, examme
longitudinal trajectones

Markers of disease progression: A negative zssociation
between preffontal cortical volumes (especially nght vIPFC
gray matter volume) and illness duration; reductions m
amygdala, sriatal and hippocampal volumes with illness
progression

Adapted from Scoft J, Lebover M, Hickie [B, Berk M, Kapczmnski F, Frank E, Kupfer DI, McGorry PD




Merci de votre attention

A vos commmentaires ou
questions ?



