28.10.2016

Beobachter

Hohenflug des Ritalins ‘Wer schluckt Ritalin?

Die an Schweizer Arzte und Schweden zahlt zu den besten Abnehmern von

Apotheker gelieferte Menge Préaparaten, die Methylphenidat enthalten. Die Schweiz
Methylphenidat ist von 2000 bis 2014 liegt im oberen Mittelfeld. So viele Dosen pro

um 810 Prozent gestiegen. 100000 Einwohner wurden 2013 taglich konsumiert.

CAnderung do Datensehebung 2011)

Prescription de méthylphe g
chez I'adulte o
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Etat actuel de la recherche o
idémi i PP - —
epldemldogle CESESERS FIFEEER
Die 2014 gelieferte Menge entspricht £ f’ s & fy &
der taglichen Ration von rund <
100000 Ritalin-Tabletten <
410 mg Methylphenidat. *anhand von Vorjaheesdaten ermechneter Wert
Dr. med. Monika Ridinger
Médecin-chef au ZSPP Psychiatrische Diel 21. August 2015
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*Méthylphénidate «Prévalence chez I'enfant : env. 5 % oiancayk etal. 2014)

Adi 2 2 i * Persistance : (sariey, 1997 ; wilens, 2006)
del\glejglsctiatg]l‘.leonr} ,) Drogue ? Produit «80 % a I’adolescenyce, 60 % a I'age adulte

. - *Prévalence chez l'adulte :
*TDAH et méthylphénidate - Dans le monde env. 2.5 % (simon et al., 2009)

, * Suisse 4% (Estévez et al., 2014 ; recrues ; n>5650)

.TDAH + dependance « Allemagne 3,1 % (Fayyad et al., 2007) 4,7 % (Dezwaan et al., 2011)

L, L, . . * USA 4 % (Kessler et al., 2006)

*Méthylphénidate — abus / produit de « Pays-Bas 12,6 % o e 2009 .
substitution? . 2I?)geet):rmssant avec I'age :>55ans 1-2,8 % (torgersen etal.,

*Résumé et perspectives *80 % de comorbidité  (wikens et al, 2002 ; Edel et al., 2003 ;

Biederman et al., 2004 ; Fallgatter et al., 2009)
* Troubles axe 1 + TDAH : 46 % (National Comorbidity Survey
Replication (NCS-R) (Kessler et al., 2005 ; 2006)
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Etudes representatheS aux USA (Kessler et al., 2006) BACKGROUND: Functional and mental health that agfis with attenti {ADHD) experience may be
- Z 0, exacerbated by regular substance use and co-morbidity with subgfance use disorders (SUD). This may be especially true during young adulthood,
Dépendance sans TDAH 5.6 % wtich epresnts e lge of He ssocaet thetessah suoaance s nd asorised probia. Howeves, preious s wesigaig
7 the association between ADHD and substance use and SUD/fave demonstrated inconsistent resuits, probably due to methodological limitations.
- Dépendance avec TDAH 15,2 % {05, Gl anc s opreseiatvn aamploc. Thus, the gl of ADHD et substancs se and st dscrdrs romal e, Th s

of the present study was 10 examine the association bej
large, representative sample of young men.

n ADHD and both the use of licit and ilicit substances and the presence of SUD ina

. < P METHOD: The sample included 5677 5+ mien (mean age 20 £ 1.23 years) who participated in the Cohort Study on Substance Use Risk Factors
*Risque de développer une addiction en cas de TDAH {C-SURF). ADHO was assessed sing e adult ADHO SellReportSc-eener (ASR), Tne assarialion beboen ADHD an subsiance use and
. S . SUD was assessed for alcohol, nicoine, cannabis and other ilicit drugs, g for ic vari d co-mortid
- Dependance a | a|C00|, env. 3 fOIS psychiatric disorders (i.a., majer depression (MD) and anti-social personality disorder (ASPD)).
p| us élevé RESULTS: Men with ADHD were more likely to report having used nicotine, cannabis and other illicit drugs at some time in their life, but not
aleohol. ADHD was positively associated with early iniiation of aleahol, nicotine and cannabis use, the risky use of these substances, and the
- Dépen dance a une su bstan ce, env. 8 f0|s presence of alcohol se disorders, and nicotine and cannabis dependence. Additionally, our analyses revealed that these patiems are also highly
z z associated with ASPD. After adjusting for this disarder, the association between ADHD and licit and illicit substance use and the presence of SUDs
plus élevé was educoe, bt remainod sigitcan,
4 H [CONCLUSIONS: Gur findings suggest that adult ADHD ks significantly associated with  prapensity 1o experiment with lict and iicit substances,
- Dépendance au tabac, env. 9 fois spacity ot b aes, et iy st s ptra s i S P e ik e st
p| us élevé (n=1071 ; 16,4 ans) (Groenman et al., 2013) intervention and addressing co-merbidity with ASPD may be crucial 1o red of
pattens in young men affected by ADHD and, thus, helping to prevent further liness burden later in ife.
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n=5677
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Usage a risque
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Nicotine
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Dépendance
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*p<.05; **p<.00
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20,5 %

9,0%
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57,1 %*
59,2 %**

33,3 %**

21,1 %**
23,5 %**

Estévez et al., 2016

Drug Alcohol Depend, 2014 Jan 1,134:158-66. doi: 10.1016/].drugalcdep.2013.08.026. Epub 2013 Oct 5.
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Abstract

BACKGROUND: Available studies vary in their of attention disorder (ADHD) in|
substance use disorder (SUD) patients, ranging from 2 1= “ . A better understanding of the possible reasens for this
variability and the effect of the change from DSM-IV to DSM-5 is needed.

METHODS: A two stage il il It ter, ctional study in 10 ¢ i==, among patients form inpatient
-and outpatient addiction treatment centers for alcohol andfor drug use disorder patients. A total of 3555 reatment
seeking SUD patients were screened for adult ADHD. A subsample of 1276 subjects, both screen positive and screen
negative patients, participated in a structured diagnostic interview.

RESULTS: Prevalence of DSM-IV and DSM-5 adult ADHD varied for DSM-IV from 5.4% (CI 95%: 2.4-8.3) for Hungary
to 31.3% (C1 95%:25.2-37.5) for Norway and for DSM-5 from 7.6% (C| 95%: 4.1-11.1) for Hungary to 32.6% (CI 95%:
26.4-38.8) for Norway. Using the same assessment procedures in all countries and centers resulted in substantial
reduction of the variability in the prevalence of adult ADHD reported in previous studies among SUD patients
(2-83%—5.4-31.3%). The remaining variability was partly explained by primary substance of abuse and by country
(Nordic versus non-Nordic countries). Prevalence estimates for DSM-5 were slightly higher than for DSM-IV.

CONCLUSIONS: Given the generally high prevalence of adult ADHD, all treatment seeking SUD patients should be
screened and, after a confirmed diagnosis, trealed for ADHD since the literature indicates poor prognoses of SUD in
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Prevalence of childhood (retrospective) and adult (current) ADHD and ADHD-NOS according to DSM-IV eriteria and to DSM-5 criterial
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Incapacité & se concentrer sur une conversation
Distraction accrue

Oublis

Incapacité 4 se détendre

Incapacité & effectuer des activités assises sur une longue
durée

Dysphorie en cas d'inactivité

Sautes d'humeur

Etats d'abattement de courte durée, souvent de quelques
heures uniquement

Mangue de planification et d'organisation des activités
‘Taches souvent repoussées ou inachevées

Iritabilité accrue, souvent pour un rien

Baisse de la tolérance 4 la frustration et brefs éclats de colére
Tendance 3 couper la parole

Impatience

Décisions hatives

Achats spontanés

Incapacité & réprimer les actions impulsives

Incapacité & gérer adéquatement les situations de stress au
quotidien

Sentiment d'étre submergé.

Atteinte de la
capacité de
régulation des
affects

Instabilité
émotionnelle
accrue

Manque de
tolérance au
stress

Guide pour le diagnostic du TB

I'age adulte

* Les symptomes doivent étre présents depuis I'enfance, le
cas échéant évaluation rétrospective

« Diagnostic axe | selon CIM-10/DSM-5 (cave : symptome de
sevrage)

+ Symptdémes actuels et évolution (école, vie professionnelle,
contacts sociaux, etc.)

« Tests psychologiques, questionnaires (WURS, CAARS,
ASRS v1-1, TDAH-DC, fonctions exécutives, etc.)

» Anamnese indirecte, si possible
« Prise en compte d'autres troubles psychiques

» Troubles somatiques susceptibles d'influencer la
symptomatologie, p. ex. troubles de la thyroide, crises
convulsives, traumatisme cranio-cérébral

*» Médicaments (p. ex. corticoides, sympathomimeétiques,
hormones thyroidiennes)
(guide tiré de : Ebert et al., 2003 ; Kooij et al., 2010;




Traitement par stimulants du

I'age adulte

* Recommandation claire en cas de TDAH a I'age adulte
« Méta-analyse (19 études depuis 1979) : stimulants >

placebo/non-stimulants en cas de TDAH  (Faraone et al., 2010;
Retz et al., 2011)

« En cas de TDAH combiné a une dépendance, controverse
* Revue (13 études) : amélioration des symptomes de
TDAH ; pas d’effet significatif sur la consommation et | a
rétention  (cunill et al., 2015; Wilens et al., 2012)

« Evaluation
* Potentiel de dépendance (clemow et al., 2014)
» Adhésion / taux de rétention
« Risque d'intoxications / interactions

- Consensus : évaluation individuelle du rapport
bénéfice/risque (Perez de los Cobos et al., 2014)
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Stimulants utilisés pour traiter

TDAH a I'age adulte

Méthyl- 15min-2h-4h Non / Max. 60mg
phénidate narcolepsie
Méthyl- 30min—-2h/6h—-8h Non/ Max. 60mg.
phénidate narcolepsie
Méthyl- 1h-3h-8h Non/ Max. 60mg
phénidate narcolepsie

OROS-MPH 30min—-2h/7h-12 Oui,-65ans  Max.72mg/*
h

Dexméthyl- 15min-1,5h/55h Oui
phénidate -12h

Max. 20mg / *

Lisdexamphé 30 min-3,5h-12h Oui,-55ans  Max. 70mg / **
tamine

Approches thérapeutiques

* Psycho-éducation (Vidal et al., 2013)
« Symptomes cibles, si présents

« Inhibition du comportement impulsif  , cave : la
médication améliore seulement la CAPACITE >
augmentation de la durée d’attention (Philipsen et al.,
2014)

« Régulation des tensions , p. ex. entrainement de certaines
aptitudes (Solanto et al., 2010; Emilsson et al., 2011, Safren
etal., 2010)

« Capacité a difféerer la récompense Y2révention de la
rechute, approches basées sur la pleine conscience
(Mitchell et al., 2013)

« Intégration de procédures thérapeutiques pour traiter la
comorbidité

» Méthodes de neurofeedback -> activités cérébrales en

temps réel (p. ex. IRMf, EEG) pour améliorer I'autocontréle
(Mavaraotal 2018)

Méthylphénidate : médicamen

augmentation des performance

Amélioration des fonctions suivantes
« Performances de la mémoire

« Consolidation & long terme ++, court terme + (Repantis et al., 2010 ; méta-

analyse)

« Apprentissage verbal ++, apprentissage visuel * (Linssen et al., 2014 ; revue)
« Controle de I'impulsivité + , traitement des signaux + (llieva et al., 2015)
 Attention + (Repantis et al., 2010)
« Motivation (+), émotivité (+) (Volkow et al., 2014 ; données insuffisantes)

Der optimale Leistungszustand
Die hochste Leistungsféhigkeit wird bel mittlerer Erreguna
sich. italin erhaht zwar die Hiraktviat, kenn aber
e Produtiviat durch Ubererregung beeinrachigen.
Taille deffet (Caviola et al., 2015)
individus « peu performants » ++

optimaler
Lalstungsaustand

neffzient proguktivitat efizient

schisrg  entspant oumesan  aufgersgt  Gbererregt

% of GDS global sample reporting use of different drugs in last 12 months

modafinil 1,66
kratom s 17
dme 224
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2drug e 2.42
dexamphetamine e 2,43
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tramadol  —.33 M
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Global Drug
Survey 2016
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Konsum der Substanzen in den letzten 12 Monaten:
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<otaine

mdmaall

— 56

— 1415
I—— 1505
— 5,19
— 20,66
—" 30,49

aupreés de 23Y%Lays

8 167 Suisses

tobacco
cannabisall
alcahiol

GLOBAL
SURVEY

54,5

59.79
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poppers 577 et 100 000
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(in %)
BN 2016 BN 2015 | 2014
Alkohol
: 87.2 | 89 |
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Cannabis

1 46,2
Kokain

87 / 123 X

MDMA (Ecstasy) 20 minutes,

. 111 / 137 14.06.2016
Amphetamin

8,6 8,6
LSD ,
n 38 / 53 Résultats de la GDS
Magic Mushrooms 2016 en Suisse
3,5 4,6
Methamphetamin
05 / 06

«Der Drogenkonsum ist stabil»
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Diapositive 17
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http://www.globaldrugsurvey.com/archive/GDS2016/index_closed.php
User; 21.09.2016



Abus de méthylphénidate PDAG,/

Allemagne  1993-2012; 2%

29 ans, sex. masc. : 78 %,

n=1190 dose : 111 + 127mg
(ADV e.V.)

Suisse étud. n=6275; NE : EtOH 5.6 %, sédatifs
2,7 %, THC 2.5 %, B-
bloquants 1.2 %,

AMP 0,4 %
Tel Aviv Méthadone, :o Facteurs de risque : école,
Las Vegas n=496 TA:14,7%  benzo/cocaine + TDAH +
i ] Use in C

Association With Attention-Deficit/Hyperactivity
Disorder and Other Disorders
Timotny Wilens, MD; Courtney Zulauf, BA; MaryKate Martelon, MPH;
Nicholas R. Morrison, MS; Andrew Simon, MS; Nicholas W. Carrellas,
BA; Amy vule, MD; and Rayce Anseimo, PayD

3 i Beyeninery 3016,79¢7) 948-547
10 4988055P 14movasE
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Les abus de Ritaline et le neuroenhancement sont peu
fréquents

les En Suisse, I'utilisation thérapeutique de médicaments
contenant du méthylphénidate, tels que la Ritaline, se conforme largement aux prescriptions médicales.
Concernant I'utilisation abusive de médicaments soumis & prescription pour I'amélioration des

per physiques et i ent), il n'y a pas lieu non plus d’envisager un
renforcement de la réglementation. C'est ce que révéle un rapport commands 3 I'Office fédéral de la santé
publique (OFSP) par le Conseil fédéral

Substance Abuse and Rehabilitation Dove,

8 REVIEW
Clinical potential of methylphenidate
in the treatment of cocaine addiction:
a review of the current evidence
Sy T
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Résumé et perspectives PDAG

« Les prescriptions de Ritaline (méthylphénidate) ont augmenté au cours
des dernieres années.

« Le méthylphénidate est le médicament de premier choix dans le
traitement du TDAH.

« Les diagnostics et les traitements du TDAH a I'age adulte ont augmenté.

* Le TDAH s’accompagne souvent d’une addiction
« En cas de comorbidité, une évaluation soigneuse du rapport

bénéfice/risque lié a I'utilisation de MPH doit étre effectuée.

« Les traitements sont individuels et « intégrés ».

« Les abus de méthylphénidate et les « neuroenhancement » sont
d’'importance secondaire.

« Hormis l'indication pour le TDAH, les méthylphénidates suscitent une
controverse : traitement de substitution a la drogue  éventuellement
chez les dépendants a la cocaine ou aux opioides avec TDAH

PDAGY

Prescription de méthyphén
chez I'adulte en traitement
une addiction

Dr. med. Monika Ridinger
Médecin-chef ZSPP Psychiatrische Dienste

Contextes de la consultati

de la thérapie

- Symptomatologie TDAH, « entrée » dans le contexte de la
consultation et de la thérapie
- Si pas encore d’'addiction : mesures préventives
- Psychoéducation
- Utilisation responsable des drogues
- Effet de modéle
- Pharmacothérapie et psychothérapie de la symptomatologie du TDAH
- En cas d'usage nocif

. Ob{fcgif : contrdler la consommation, discuter des périodes
d'abstinence

- Traitement adéquat des symptomes de TDAH (réduire le risque
d’« automédication »)
- En cas de syndrome de dépendance
- Dépendance ET TDAH (indépendants et en alternance)
- Traitement de sevrage, traitement de désaccoutumance

- Traitement adéquat des symptémes de TDAH (amélioration du
pronostic d’addiction), traitement de I'addiction parallele/intégré




Pharmacothérapie restreinte

I'age adulte |

* Méthylphénidate (1 ¢ choix)
« Autorisé : Focalin® ret. (dexméthylphénidate) : 50 % de
libération aprés 4 heures, poursuite de la libération retardée

jusqu’'a 7 heures ; administration répétée souvent nécessaire
(Setyawan et al., 2013)

« Effetindépendants de la substance : tabac + amphétamine :

« craving », consommation de substances, taux de rechute |
(Konstenius et al., 2014; Berlin et al., 2012; Diirsteler et al., 2015)

» Concerta® (MPH forme OROS) : recommandation scientifique
en cas de TDAH combiné a une addiction (katzman et al., 2014)
« Ritaline® non autorisé

« Lisdexamphétamine (choix 1b)
» Autorisé : Elvanse® y Prodrug. (Castells et al., 2011 ; Cochrane-Analyse),
6 L« Dbi ing » (i
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Pharmacothérapie TDAH a I'al

adulte Il

» Atomoxétine (2 € choix)

* Autorisé : Strattera® :
« Inhibiteur de la recapture de la noradrénaline, blocage des récepteurs >
canaux calciques - neuroplasticité - connexions synaptiques 1->
apprentissage et mémoire

« Métabolisation par les cytochromes P450 2D6 : tenir compte du
polymorphisme génétique > métabolisateurs lents (7 %) ; cave :
association avec ISRS

» Chez I'enfant, association a des stimulants efficace

dans les cas difficiles ; non attesté a I'age adulte
(Treuer et al., 2013)

Cave : association a l'alcool

Nouveaux-venus en pharmac

« Guanfacine (Intuniv®)

« USA : médicament autorisé depuis 2009 chez I'enfant et I'adulte et pouvant
étre associé a des stimulants

« Allemagne : autorisé depuis janvier 2016 chez les enfants/adolescents

Agoniste sélectif des récepteurs alpha2A-adrénergiques

Modulation postsynaptique. Transmission noradrénergique

Modulation de la neuroplasticité synaptique, en particulier PFC >
amélioration de I'impulsivité, de I'attention, de la mémoire, de I'humeur
(Martinez-Raga et al., 2015)

*«Dosage:1-7mg,tmax:5h,t%:18 h

Effets secondaires : fatigue, maux de téte, étourdissement voir syncope,
baisse de la tension artérielle

Taille d'effet : 0,76 ; délai d’action aprés 3 semaines env.

« Etude de I'addiction dans des modeles animaux :
« Effets positifs sur les fonctions exécutives (Terry et al., 2014)
« Effet de la transmission glutamatergique sur la régulation du stress
« = diminution de I'envie d’alcool comparable a la naltrexone (Fredriksson et
al,, 2015)

Vignette clinique 1

« PatientA. B., 34 ans, polytoxicomane

* Traitement de substitution avec méthadone 120 mg/jour,
auparavant héroine en IV

« Consommation actuelle dominée par I'alcool (biére et vin
guotidiennement), la cocaine (sniff, 2 x par semaine, env. 1
g) et le cannabis (env. 5 x par semaine, 3-5 joints)

« Diagnostic de TDAH enfant, a pris de la Ritaline jusqu’a
18 ans

* Anamneése sociale : chdmeur, travailleur occasionnel,
chambre chez sa mére, pas de structure journaliere

« Le patient arrive au cabinet et demande a étre a nouveau mis
sous méthylphénidate

» Comment procédez-vous ? Que décidez.vous ?

Vignette clinique 2

« Patiente M. K., 29 ans, héroinomane, usage nocif de
benzodiazépines

* La patiente exprime son désir d’'enfant au médecin

« Suspicion de diagnostic de TDAH

« La patiente a déja fait plusieurs traitements de sevrage,
rechute régulierement, en particulier consommation de
cocaine. Elle voit d'un ceil critique les traitements de
substitution.

« Elle a entendu parler du méthylphénidate et se demande
si cela pourrait calmer sa « faim » de cocaine.

« Comment procédez-vous ? Que décidez-vous ?




