Neuropsychiatrie de I'enfance et de I'adolescence 71 (2023) 25-34

Disponible en ligne sur Elsevier Masson France
ScienceDirect EM
www.sciencedirect.com www.em-consulte.com

Article original

Consensus international sur le dépistage, le diagnostic et le traitement = M)

Check for

des adolescents avec un trouble du déficit de I'attention avec ou sans
hyperactivité en cas de comorbidité avec des troubles de 'usage de
substances™

International consensus statement for the screening, diagnosis, and treatment of
adolescents with concurrent attention-deficit/hyperactivity disorder and
substance use disorder

Norman Therribout®:¢:4-* Michiel W. van Kernebeek¢, Florence Vorspan®:>-9,

Cleo L. Crunelle¢, Wim van den Brink "2, Heval Ozgen"', Renske Spijkerman”,

Moritz Noack’, Martin Holtmann/, Arnt S.A. Schellekens !, Geurt van de Glind ™,
Vincent Hendriks"™!, Geert Dom", Franz Moggi°, Maija KonsteniusP, Johan Franck?,
Frances R. Levin{, J. Antoni Ramos-Quiroga"*%", Zsolt Demetrovics":", Corné Coetzee*,
Mathias Luderer?, Frieda Matthys ¢, Romain Icick®"9, Lucia Romo “#22 ICASA group'

a Département universitaire de psychiatrie et de médecine addictologique, hdpital Fernand-Widal, AP-HP, Paris, France
b Inserm UMR-S1144, université de Paris Cité, Paris, France

¢ Laboratoire Clipsyd EA 4430, université Paris-Nanterre, Nanterre, France

d FHU NOR-SUD Network of Research in Substance Use Disorders, Paris, France

¢ Department of Psychiatry, Vrije Universiteit Brussel (VUB), Universitair Ziekenhuis Brussel (UZ Brussel), Laarbeeklaan 101, 1090 Brussels, Belgique
f International Collaboration on ADHD and Substance Abuse (ICASA) Foundation, Nijmegen, Pays-Bas

& Amsterdam University Medical Centers, location Academic Medical Center, Amsterdam, Pays-Bas

b parnassia Addiction Research Centre (PARC), Parnassia Psychiatric Institute, The Hague, Pays-Bas

I Curium, Department of Child and Adolescent Psychiatry, Leiden University Medical Center, Leiden, Pays-Bas

1 Department of Child and Adolescent Psychiatry, LWL-University Hospital, Ruhr-University Bochum, Hamm, Allemagne
k Department of Psychiatry, Donders institute, RadboudUMC, Nijmegen, Pays-Bas

! Nijmegen Institute for Scientist-Practitioners in Addiction (NISPA), RadboudUMC, Nijmegen, Pays-Bas

™ University of Applied Sciences, Utrecht, Pays-Bas

" Collaborative Antwerp Psychiatric Research Institute (CAPRI), Antwerp University (UA), Antwerp, Belgique

° University Hospital of Psychiatry, University of Bern, Bern, Suisse

P Department of Clinical Neursocience, Karolinska Institutet, Stockholm, Suéde

4 Department of Psychiatry, Columbia University, New York State Psychiatric Institute, New York, NY, Etats-Unis

' Group of Psychiatry, Mental Health and Addictions, Vall d’Hebron Research Institute (VHIR), Barcelona, Espagne

s Biomedical Network Research Centre on Mental Health (CIBERSAM), Barcelona, Espagne

t Department of Psychiatry, Hospital Universitari Vall d’Hebron, Barcelona, Espagne

U Department of Psychiatry and Forensic Medicine, Universitat Autonoma de Barcelona, Barcelona, Espagne

V Institute of Psychology, ELTE E6tvies Lordnd University, Budapest, Hongrie

W Centre of Excellence in Responsible Gaming, University of Gibraltar, Gibraltar, Gibraltar

X Department of Pharmacy, University of Limpopo, Sovenga, Afrique du Sud

Y Department of Psychiatry, Psychosomatic Medicine and Psychotherapy, Goethe University Frankfurt, University Hospital, Frankfurt, Allemagne
Z Hopital Raymond-Poincaré, AP-HP, Garches, France

331018 Inserm UPS UVSQ, CESP, Villejuif, France

% (et article est la traduction de I'article « International Consensus Statement for the Screening, Diagnosis, and Treatment of Adolescents with Concurrent Attention-
Deficit/Hyperactivity Disorder and Substance Use Disorder » publié en 2020. Eur Addict Res 2020;26(4-5):223-232. doi: 10.1159/000508385. Epub 2020 Jul 7.
* Auteur correspondant.
E-mail address: norman.therribout@aphp.fr (N. Therribout).
1 La liste des membres du ICASA group est détaillée a la fin de I'article.

https://doi.org/10.1016/j.neurenf.2022.11.004
0222-9617/© 2022 Les Auteurs. Publié par Elsevier Masson SAS. Cet article est publié en Open Access sous licence CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-
nc-nd/4.0/).


https://doi.org/10.1016/j.neurenf.2022.11.004
http://www.sciencedirect.com/science/journal/02229617
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.neurenf.2022.11.004&domain=pdf
mailto:norman.therribout@aphp.fr
https://doi.org/10.1016/j.neurenf.2022.11.004
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

N.Therriboutetal.

Neuropsychiatrie de I'enfance et de I'adolescence 71 (2023) 25-34

ARTICLE INFO

Article history:
Received 30 September 2022
Accepted 10 November 2022

Mots clés:

Déclaration de consensus
Trouble du déficit de
I'attention/hyperactivité
Trouble de I'usage de substance
Adolescents

Keywords:
Consensus statement

Attention-deficit/hyperactivity disorder

Substance use disorder
Adolescents

RESUME

Introduction. - Le trouble du déficit de I'attention/hyperactivité chez I'’enfant (TDAH) est un facteur de
risque de mésusage et de troubles de I'usage de substances (TUS) chez I'adolescent et le jeune adulte. Le
TDAH et le TUS coexistent également fréquemment chez les adolescents en demande de soins, compli-
quant le diagnostic et le traitement et étant associé a de mauvais résultats thérapeutiques. Les recherches
concernant l'effet du traitement du TDAH chez I'enfant sur la prévention du TUS a I'adolescence sont
peu concluantes et les études sur le diagnostic et le traitement des adolescents atteints de TDAH et
de TUS comorbides sont rares. Ainsi, les preuves disponibles ne sont pas suffisantes pour justifier des
recommandations de traitement solides.
Objectif. - Le but de cette étude était d’aboutir a une déclaration de consensus basée sur une combinaison
de données scientifiques et d’expérience clinique.
Meéthode. - La méthode Delphi modifiée a été utilisée pour parvenir a un consensus basé sur la combinai-
son de données scientifiques et d’expérience clinique, avec un groupe multidisciplinaire de 55 experts
provenant de 17 pays. Les experts ont été invités a évaluer un ensemble d’énoncés portant sur I'effet du
traitement du TDAH de I'enfant sur le TUS a I'adolescence ainsi que sur le dépistage, le diagnostic et le
traitement des adolescents souffrant de TDAH et de TUS comorbides.
Résultats. — Aprés trois tours de cotation et d’adaptation de 37 énoncés, un consensus a été atteint sur
36 d’entre eux, représentant six domaines : généralités (n=4), risque de développer un TUS (n=3),
dépistage et diagnostic (n=7), prise en charges psychosociales (n=5), traitement pharmacologique
(n=11) et traitements complémentaires (n=7). Le dépistage systématique du TDAH est recommandé
aupreés des patients adolescents vus en addictologie et du TUS auprés des patients adolescents souffrant
de TDAH vus en santé mentale. Les stimulants a action prolongée sont recommandés comme traitement
de premiére intention du TDAH chez les adolescents souffrant de la comorbidité TDAH-TUS et la phar-
macothérapie doit de préférence étre incluse dans une prise en charge psychosociale (psychoéducation,
entretien motivationnel, thérapies comportementales et cognitives, prise en charge familiale). L'unique
déclaration non consensuelle restante concerne I'exigence d’abstinence avant l'initiation d’un traite-
ment pharmacologique chez les adolescents atteints de TDAH et de TUS concomitants. Contrairement
a la majorité des experts, certains exigent une abstinence compléte avant de débuter tout traitement
pharmacologique, certains se positionnent contre I'utilisation de stimulants dans le traitement de ces
patients (indépendamment de I'abstinence), tandis que d’autres n’approuvent pas I'utilisation alternative
du bupropion.
Conclusion. — Cette déclaration de consensus internationale peut étre utilisée par les cliniciens et les
patients dans un processus collaboratif de prise de décision partagée pour sélectionner les meilleures
interventions et obtenir des résultats optimaux chez les patients adolescents souffrant de TDAH et de
TUS comorbides.

© 2022 The Authors. Published by Elsevier Masson SAS. This is an open access article under the CC

BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

ABSTRACT

Background. - Childhood attention-deficit/hyperactivity disorder (ADHD) is a risk factor for substance
misuse and substance use disorder (SUD) in adolescence and (early) adulthood. ADHD and SUD also
frequently co-occur in treatment-seeking adolescents, which complicates diagnosis and treatment and
isassociated with poor treatment outcomes. Research on the effect of treatment of childhood ADHD on the
prevention of adolescent SUD is inconclusive, and studies on the diagnosis and treatment of adolescents
with ADHD and SUD are scarce. Thus, the available evidence is generally not sufficient to justify robust
treatment recommendations.

Objective. - The aim of the study was to obtain a consensus statement based on a combination of scientific
data and clinical experience.

Method. - A modified Delphi study to reach consensus based upon the combination of scientific data
and clinical experience with a multidisciplinary group of 55 experts from 17 countries. The experts were
asked to rate a set of statements on the effect of treatment of childhood ADHD on adolescent SUD and
on the screening, diagnosis, and treatment of adolescents with comorbid ADHD and SUD.

Results. — After 3 iterative rounds of rating and adapting 37 statements, consensus was reached on 36 of
these statements representing 6 domains: general (n=4), risk of developing SUD (n=3), screening and
diagnosis (n=7), psychosocial treatment (n=>5), pharmacological treatment (n=11), and complemen-
tary treatments (n=7). Routine screening is recommended for ADHD in adolescent patients in substance
abuse treatment and for SUD in adolescent patients with ADHD in mental healthcare settings. Long-
acting stimulants are recommended as the firstline treatment of ADHD in adolescents with concurrent
ADHD and SUD, and pharmacotherapy should preferably be embedded in psychosocial treatment. The
only remaining no-consensus statement concerned the requirement of abstinence before starting phar-
macological treatment in adolescents with ADHD and concurrent SUD. In contrast to the majority, some
experts required full abstinence before starting any pharmacological treatment, some were against the
use of stimulants in the treatment of these patients (independent of abstinence), while some were against
the alternative use of bupropion.
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Conclusion. - This international consensus statement can be used by clinicians and patients together
in a shared decision-making process to select the best interventions and to reach optimal outcomes in
adolescent patients with concurrent ADHD and SUD.

© 2022 The Authors. Published by Elsevier Masson SAS. This is an open access article under the CC

BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

1. Introduction

Le trouble du déficit de I'attention avec ou sans hyperactivité
(TDAH) et les troubles de I'usage de substances (TUS) vont souvent
de pair chez les adultes et les adolescents en demande de soins [1].
La comorbidité du TDAH avec des TUS complique le dépistage, le
diagnostic et le traitement, et est associée a de plus faibles résultats
thérapeutiques (par exemple [2]).Le TDAH de I'’enfant est un facteur
de risque important du mésusage de substances et du développe-
ment d'un TUS a I'adolescence et au début de I'dge adulte, y compris
en contrdlant les comorbidités les plus communes de I'enfance
comme le trouble des conduites et le trouble oppositionnel avec
provocation (par exemple [3,4]). Quelques études suggérent que
le traitement d’'un TDAH de I'’enfant par stimulants aurait un effet
protecteur sur le développement d’'un TUS a I'adolescence et au
début de I'dge adulte (par exemple [5,6]), mais d’autres études
n’ont pas retrouvé cet effet (par exemple [7,8]). Les lignes de con-
duite actuelles sur le TDAH prétent peu attention aux adolescents
avec des TUS comorbides en tant que sous-groupe distinct. La plu-
part donnent uniquement des conseils généraux sur le repérage du
mésusage de substances et du TUS chez les adolescents porteurs
d’'un TDAH, recommandent une prescription médicamenteuse avec
un potentiel réduit ou absent de mésusage et/ou mentionnent que
les cliniciens doivent étre attentif aux signes d’abus ou de détourne-
ment des traitements médicamenteux du TDAH au sein de cette
population (lignes de conduite des Pays-Bas [9], de I’Australie [10],
de I'Ecosse [11], de I'Allemagne [12], du Canada [13], des Etats-
Unis d’Amérique [14] et du Royaume-Uni [15]). En outre, la plupart
des études sur 'efficacité des traitements du TDAH ont été menées
aupres d’échantillons mixtes d’enfants et d’adolescents (5-18 ans)
sans rapport séparé concernant le sous-groupe des adolescents
(12-18 ans). Cela est dommageable, car le TDAH de I'adolescent
présente des défis et des exigences spécifiques, comparativement
aux enfants et aux adultes [16,17].

Le dépistage précoce du TDAH chez les adolescents en soins pour
un TUS et le dépistage précoce des usages problématiques de sub-
stances chez les adolescents en soins pour un TDAH apparaissent
comme capitaux pour une prise en charge efficace de la comorbid-
ité. Bien que des échelles de dépistage fiables et valides ainsi que des
entretiens de diagnostic structurés soient disponibles pour les deux
troubles [18-21], ces dépistages ne sont actuellement pas systéma-
tiques dans la pratique courante. En conséquence, la comorbidité
TDAH-TUS n’est souvent pas détectée et reste globalement peu
prise en charge.

Les données concernant le traitement psychosocial et pharma-
cologique du TDAH et des TUS comorbides chez les adolescents
restent limités. A notre connaissance, aucune méta-analyse ou
essai contr6lé randomisé (ECR) a ce jour n’a encore étudié spé-
cifiquement l'efficacité des traitements psychosociaux ou des
interventions complémentaires chez les adolescents avec une
comorbidité de TDAH et de TUS. Néanmoins, 11 ECRs ont étudié
I'efficacité d’interventions psychosociales auprés d’adolescents
souffrant d’'un TDAH sans comorbidité addictive, que ce soit en
milieu scolaire [22-26] ou en contexte clinique [27-32]. Quelques-
unes de ces études suggérent que des adolescents présentant un
TDAH pourraient bénéficier d’'une prise en charge psychosociale,
mais les qualités méthodologiques de ces études apparaissent
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relativement faibles avec des types, des composantes et des cadres
de traitements hétérogénes. Ainsi, il n'y a, a ce jour, pas de données
robustes permettant de recommander des prises en charge psy-
chosociales spécifiques pour le TDAH chez les adolescents avec ou
sans TUS comorbides. Récemment, la premiére étude comparant
la Thérapie comportementale et cognitive (TCC) du TUS avec une
TCC intégrée ciblant a la fois le TDAH et le TUS chez les adultes
présentant cette comorbidité a montré un effet supérieur de la TCC
intégrée comparativement a la TCC spécifique du TUS, mais unique-
ment pour les symptomes du TDAH et pas sur la symptomatologie
addictive [33]. Dans I'’ensemble, ces résultats suggérent que la TCC
peut étre un traitement efficace dans la prise en charge des TUS
mais également dans celle du TDAH en population souffrant de TUS.

Cing ECRs ont été menés pour étudier I'efficacité des traite-
ments complémentaires chez les adolescents avec TDAH mais sans
TUS comorbide : I'entrainement cognitif (n=91 ; n=60) [26,34], le
neurofeedback (n=60) [35], les compléments alimentaires avec des
acides gras omega-3/6 (n=76) [36] et I'’exercice physique (n=84)
[37]. Aucun essai n’a pu fournir de preuve robuste d’efficacité de
ces interventions sur la réduction des symptomes du TDAH chez
ces patients. Il apparait donc peu probable que ces interventions
soient efficaces chez des adolescents présentant un TDAH avec un
TUS comorbide.

Pour étudier l'efficacité des traitements pharmacologiques
aupres de patients souffrant de la comorbidité TDAH-TUS, Cunill
et al. [38] ont mené une méta-analyse de 13 ECRs et rapportent des
résultats mitigés : la pharmacothérapie montrait un (faible) effet
bénéfique sur les symptomes TDAH, sans effet sur I'usage de sub-
stances ou sur I'abstinence. Malheureusement, cette méta-analyse
ne différenciait pas les patients adultes des adolescents et ne pré-
tait pas attention a I'hétérogénéité intra- ou inter-échantillons,
aux différences méthodologiques entre les études, ou encore aux
variations de posologies. Dans leur revue systématique d’essais
pharmacothérapeutiques ciblant le TDAH chez les patients avec
TUS, Carpentier et Levin [39] livrent quelques explications possibles
des résultats des études majoritairement négatifs, entre autres :
la prévalence élevée de polyconsommation dans la plupart des
échantillons, la présence d’autres comorbidités psychiatriques que
le TDAH ou les TUS, la possibilité d’'un dosage sous-optimal des
médicaments stimulants, le maintien en traitement généralement
bas dans les essais, et l'influence de traitements concomitants,
surtout de la TCC.

Jusqu'a aujourd’hui, seulement 4 études contrblées (par
placebo) et randomisées ont été menées sur I'efficacité de la phar-
macothérapie chez les adolescents avec une comorbidité du TDAH
et des TUS, avec un total de moins de 500 patients : deux essais
avec du méthylphénidate a libération prolongée [40,41], une étude
avec de la pémoline [42] et un essai avec de I'atomoxétine [43].
Aucune de ces études n’a conclu a un effet robuste du traitement,
que ce soit sur le TDA/H ou sur les TUS. Une étude a trouvé un
effet bénéfique sur le TDAH, mais ne comprenait que 16 patients
[41] ; une étude a également rapporté un effet bénéfique sur le
TDAH, mais avec des résultats contradictoires entre les mesures
primaires et secondaires du TDAH [42] ; une étude a rapporté un
effet sur le TDAH et les TUS, mais également avec des résultats con-
tradictoires entre les mesures primaires et secondaires du TDAH et
entre I'usage déclaré de substances et les analyses urinaires [40] ;
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enfin, une étude ne trouvait d’effet sur aucune des mesures du
TDAH ou des TUS [43]. En revanche, quasiment tous les essais con-
trolés de pharmacothérapie du TDAH chez les adolescents souffrant
de TDAH mais sans TUS comorbide ont montré un effet modéré a
large des médicaments sur les symptéomes du TDAH, incluant le
méthylphénidate a libération prolongée [44-47], la lisdexamphé-
tamine [48], les sels d’amphétamine mixtes a libération prolongée
[49], 1a pémoline [50], 'atomoxétine [51], et la guanfacine a effet
prolongé [52-54].

Les traitements pharmacologiques chez les adolescents avec
une comorbidité TDAH-TUS étaient bien tolérés dans les 4 études
[40-43]. Les effets indésirables étaient dans I'’ensemble plus
fréquents dans les groupes qui recevaient le composé actif, mais
restaient majoritairement légers et transitoires. Les effets indésir-
ables séveéres (EISs) rapportés dans les groupes de médicaments
actifs étaient absents ou rares (< 1 EISs) dans toutes les études et
aussi fréquents dans le groupe avec médicament actif que dans le
groupe placebo. Des interactions négatives entre le médicament de
I'étude et I'usage de substance n’ont été étudiées que dans I'essai
de Riggs et al. [40] et n’ont été rapportées que par 2,8 % des patients
recevant du méthylphénidate et 2,1 % de ceux du groupe con-
trole par placebo. Aucune donnée n’indiquait I'aggravation
du TUS dans les groupes recevant des psychostimulants
actifs.

Bien qu’ils soient généralement bien tolérés, les médicament
stimulants et 'atomoxétine sont associés a des effets indésir-
ables cardiovasculaires a court et a long terme. Childress [55] a
passé en revue les stimulants a libération prolongée [56] pour le
traitement du TDAH et a trouvé une légére augmentation de la
tension artérielle et du pouls, a la fois pour les amphétamines et
pour le méthylphénidate. Dans une méta-analyse récente et com-
pléte des ECRs sur ce sujet, Liang et al. [56] ont trouvé que le
méthylphénidate et I'atomoxétine étaient tous deux associés chez
les enfants et les adolescents a une augmentation du pouls et de
la tension systolique, mais pas avec le nombre d’événements car-
diaques indésirables, comparés au placebo. Des études antérieures
de registre a grande échelle n’ont trouvé aucune preuve que les
médicaments du TDAH, y compris les stimulants, soient associés a
un risque d’événements cardiovasculaires sévéres chez les enfants
et les jeunes adolescents [57] ou chez les jeunes adultes et adultes
d’age moyen [58].

En conclusion, les recherches sur le diagnostic et le traitement
des adolescents souffrant d’'un TDAH et de TUS comorbides sont
rares et les preuves qu'apportent les quelques études disponibles
dans ce sous-groupe ne sont pas assez robustes pour justifier de
recommandations solides de traitement. En conséquence et suivant
I'initiative de I'International Collaboration on ADHD and Substance
Abuse (ICASA), nous avons mené une étude Delphi modifiée, basée
sur les preuves scientifiques et cliniques avec un grand groupe mul-
tidisciplinaire et international d’experts a qui nous avons demandé
d’évaluer un ensemble d’énoncés concernant : (a) I'effet du traite-
ment TDAH chez les enfants sur le développement des TUS a
I'adolescences et a I'dge adulte ; et (b) les possibilités de dépistage,
de diagnostic, et de traitement des patients adolescents avec une
comorbidité de TDAH et de TUS. Dans le passé, ICASA a déja initié
un document de consensus comparable sur le dépistage, le diag-
nostic et le traitement des patients adultes avec une comorbidité
de TDAH et de TUS [59], qui a également bénéficié d’'une traduction
francaise [60].

2. Méthode
Cet article est la traduction frangaise d’un consensus publié par

le réseau ICASA en 2020 [61]. Une procédure Delphi modifiée [62]
a été appliquée en suivant les étapes suivantes :
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e une revue systématique de la littérature a été réalisée par trois
membres du groupe d’experts (V.H., H.O., et R.S.) [63] sur : (a)
I'effet du traitement du TDAH chez I’enfant sur le développement
d’'un TUS a I'adolescence ; et (b) les possibilités de dépistage, de
diagnostic et de traitement des patients adolescents souffrant a
la fois de TDAH et de TUS [63] ;

sur la base de cette revue systématique, les déclarations initiales
pour un document de consensus ont été sélectionnées par les
auteurs de la revue (V.H., H.O., et RS.) et 4 membres d’ICASA :
W.v.d.B.,, G.v.d.G., AS.,, M.N,, et M.H ;

un groupe international multidisciplinaire de 62 experts a été
invité pour la procédure de consensus : 44 membres d’ICASA
(71 %) et 18 experts de la comorbidité TDAH-TUS chez I'enfant
et I'adolescent nommeés par ces membres d’'ICASA (29 %). Sur
ces 62 experts invités, 55 ont participé au processus Delphi : 37
(67 %) membres d’ICASA et 18 (33 %) experts de la clinique de
I'enfant et de I'adolescent invités. Les 55 experts participants (y
compris les huit experts impliqués dans la sélection des décla-
rations) provenaient de 17 pays et de cinq continents (Europe,
Amérique du Nord, Australie, Asie et Afrique) et comprenaient
15 psychiatres (enfants et adolescents), 14 psychologues (enfants
et adolescents), 16 médecins spécialisés dans les addictions, six
chercheurs non cliniciens, deux pharmaciens, un infirmier en
santé mentale et un épidémiologiste ;

o tous les énoncés (résultant de I'’étape 2) et la revue systématique
(résultant de I'étape 1) ont été envoyés au groupe de 55 experts. Il
leur a été demandé : (a) d’évaluer tous les énoncés sur une échelle
de 1 a5 (1=pas du tout d’accord ; 2 =pas d’accord ; 3 =neutre ;
4=d’accord ; et 5=tout a fait d’accord) sur la base de leurs con-
naissances, de leur expérience clinique et - si nécessaire — de
la revue systématique ; (2) de fournir des commentaires sur le
contenu et/ou la formulation des énoncés s’ils le jugeaient néces-
saire ou utile, et (3) de proposer tout énoncé supplémentaire qui
leur semblerait utile. Le consensus entre les experts pour chaque
énoncé a été défini a priori comme atteint lorsque au moins 95 %
de toutes les évaluations étaient supérieures ou égales a 3 (tout a
fait d’accord, d’accord et neutre), avec donc pas plus de 2 experts
formulant une évaluation égale ou inférieure a 2 (pas d’accord et
trés peu d’accord) sur un énoncé spécifique. Bien qu’arbitraire,
nous avons considéré qu'une note « neutre » dans notre mesure
dichotomique du consensus reflétait un (certain) accord plutot
qu’'un désaccord, car I'’évaluateur ne se positionnait pas en désac-
cord avec I'’énoncé. La méme procédure a été utilisée dans un
article de consensus récent sur le bacloféne comme traitement
de la dépendance a I'alcool [64] ;

apres recueil de toutes les évaluations et commentaires puis cal-
cul du consensus, I'ensemble des énoncés n’ayant pas fait I'objet
d’un consensus, les énoncés ayant fait I'objet d’'un consensus mais
dont les commentaires utiles ont entrainé une formulation dif-
férente et les énoncés supplémentaires proposés par les experts
ont été envoyés pour un deuxiéme tour d’évaluations par tous les
experts ;

sur la base de ce second tour, le consensus a été calculé pour ce
sous-groupe d’énoncés en utilisant les mémes régles définies a
priori. Les déclarations qui n’ont toujours pas atteint le consen-
sus des experts ont été envoyées a tous les experts pour un tour
d’évaluations final et une derniére demande de commentaires. En
outre, tous les experts ont recu le texte complet de la déclaration
de consensus international (y compris le résumé, I'introduction,
les méthodes et la discussion/conclusion) avec une demande de
commentaires sur le texte ;

sur la base de ce dernier tour d’évaluations et de commentaires,
le texte de l'article a été finalisé par les auteurs principaux de
l'article actuel (H.0., R.S., W.v.d.B. et V.H.) et soumis pour publi-
cation.
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3. Résultats

Sur les 55 experts du groupe de consensus, 52 (95 %) ont par-
ticipé a la premiére série, 55 (100 %) ont participé a la seconde, et a
nouveau 55 (100 %) ont participé a la troisiéme série de notation et
de commentaires sur les déclarations et sur le texte du document
de consensus.

Surlabase de notre critére a priori de consensus, 10 des 36 énon-
cés initiaux sélectionnés n’ont pas fait I'objet d’'un consensus lors
du premier tour d’évaluations (Tableau 1). Ils ont été adaptés et
envoyés a nouveau pour le deuxiéme tour d'évaluation et de com-
mentaires. En outre, nous avons identifié 3 déclarations ayant
fait I'objet d’'un consensus, mais dont les commentaires nous ont
incités a les reformuler 1égérement. Ces déclarations modifiées ont
également été envoyées pour un second tour d’évaluations et de
commentaires. Enfin, certains experts ont proposé des énoncés
supplémentaires, et parmi ceux-ci, nous avons ajouté un énoncé
(Tableau 1, énoncé 30) qui a également été envoyé pour le sec-
ond tour d’évaluations et de commentaires. Le deuxiéme tour de
notation et de commentaires a donc concerné 14 des 37 (36+1)
déclarations.

A la suite du deuxiéme tour d’évaluations et de commentaires,
11 des 14 déclarations (modifiées) ont fait I'objet d'un consensus.
Les trois autres déclarations ont été réadaptées et envoyées pour
un troisiéme tour d’évaluations et de commentaires, accompagnées
du manuscrit provisoire du consensus auquel il était également
demandé d’apporter des commentaires.

Lors du troisiéme tour d’évaluations et de commentaires, deux
des trois énoncés (adaptés) ont fait I'objet d’'un consensus. Par con-
séquent, 36 des 37 énoncés ont abouti a un consensus. L'énoncé
restant (Tableau 1, énoncé 22) concernait I'obligation d’abstinence
avant de débuter une pharmacothérapie par stimulant chez les
adolescents souffrant de TDAH et de TUS concomitants. Con-
trairement a la majorité des experts, certains experts exigent
une abstinence totale avant l'initiation de tout traitement phar-
macologique, certains se positionnent contre I'utilisation de tout
stimulant dans le traitement de ces patients (indépendamment
de I'abstinence), et d’autres contestent I'utilisation alternative du
bupropion (Tableau 1).

En résumé, un consensus a d’abord été atteint sur 23 des
36 énoncés du premier tour (64 %) puis — aprés adaptation des
13 énoncés restants enrichis d'un nouvel énoncé - sur 11 des
14 énoncés du deuxiéme tour (23+11 énoncés consensuels sur
37=34/37=92 %). Apreés adaptation des trois énoncés restants, un
consensus a été atteint sur deux des trois énoncés au troisiéme tour,
aboutissant a consensus global de 36 sur 37 énoncés (97 %).

4. Discussion et conclusion

L’effet du traitement du TDAH chez I'enfant sur le développe-
ment des TUS a I'adolescence, ainsi que le dépistage, le diagnostic
et le traitement de la comorbidité TDAH-TUS chez I'adolescent,
ont fait 'objet de peu d’attention dans la recherche et dans les
recommandations thérapeutiques. Les recherches menées sur ces
questions restent limitées et les données disponibles ne sont donc
pas assez robustes pour permettre des recommandations cliniques
solides. Pourtant, les patients adolescents souffrant d’'un TDAH
comorbide a un TUS représentent une population avec un trés fort
besoin de traitement pour améliorer I'évolution clinique et psy-
chosociale ainsi que prévenir la chronicité. Pour tenter de répondre
a ce besoin, nous avons réalisé une étude Delphi modifiée avec pour
objectif d’obtenir un ensemble de déclarations de consensus sur ces
questions.
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L’étude montre qu’'un groupe international multidisciplinaire
d’experts a été en mesure d’atteindre un niveau élevé de consen-
sus sur 36 des 37 énoncés concernant a la fois la prise en charge
du TDAH chez I'enfant afin de prévenir le développement de TUS
a I'adolescence et le dépistage, le diagnostic et le traitement des
adolescents souffrant de TDAH et de TUS concomitants. Le con-
sensus a été facilement atteint au premier tour pour 64 % des
énoncés et — aprés adaptation des énoncés originaux - ce pour-
centage est passé a 92 % au deuxiéme puis a 97 % au troisiéme
tour. Le seul énoncé qui n’a pas fait 'objet d’'un consensus con-
cernait I'exigence d’abstinence ou de réduction/stabilisation de la
consommation de substances avant la prescription de psychostim-
ulants aux adolescents souffrant simultanément de TDAH et de TUS.
Les raisons de cette absence de consensus sont multiples. Certains
experts préféraient minimiser les risques potentiels en exigeant
une abstinence stricte comme condition préalable au traitement
pharmacologique, tandis que d’autres craignaient qu'une politique
d’abstinence stricte exclue un groupe important de patients d’'un
traitement efficace. D’autres experts étaient totalement opposés
a l'utilisation de psychostimulants chez ces patients (indépen-
damment du fait qu'ils soient abstinents ou non au début de la
prescription), principalement en raison du risque d’abus et/ou de
détournement. Enfin, certains experts se sont fortement opposés
a l'utilisation du bupropion comme alternative aux psychostimu-
lants chez les patients non abstinents, principalement en raison du
manque de preuves de son effet et du risque de crises d’épilepsie
pharmaco-induites. Il est important de noter que les directives de
traitement nationales existantes sur le traitement du TDAH chez
les enfants et les adolescents montrent des désaccords similaires
sur ces questions [14,65-67].

L’étude actuelle présente a la fois des forces et des limites. Les
principales forces sont : (1) I'utilisation d'une revue systématique
comme base de connaissances partagée par tous les experts partic-
ipants ; (2) le nombre important d’experts de différents pays avec
des pratiques possiblement différentes ; et (3) un taux de réponse
initial et final trés élevé. Les principales limites sont : (1) un possible
biais dans la sélection des experts, étant donné que la plupart des
scientifiques et des cliniciens participants avaient un intérét partic-
ulier pour le théme du TDAH et des TUS, que les experts en matiére
d’enfants et d’adolescents ont été recrutés par le réseau ICASA et
que les pédiatres et les représentants des patients étaient absents
du groupe d’experts ; et (2) I'absence d’approbation officielle de
notre déclaration de consensus par les organisations scientifiques,
professionnelles et d’'usagers. Afin de remédier (partiellement) a
cette derniére limite, nous ferons circuler les résultats de cet article
de consensus directement auprés des organisations internationales
scientifiques, professionnelles et d’'usagers dans le domaine de la
santé mentale et des addictions. En outre, nous présenterons les
résultats lors de conférences nationales et internationales.

L’ensemble de ces énoncés de consensus peut étre utilisé par
les cliniciens et les patients dans le cadre d’'un processus de déci-
sion partagée afin de choisir les traitements les plus appropriés et
d’obtenir des résultats optimaux pour les adolescents ayant des
problémes complexes, en se basant sur I'intégration des connais-
sances scientifiques, de I'expérience clinique et des préférences du
patient. Il doit cependant étre utilisé selon certaines précautions.
Tout d’abord, concernant les cliniciens frangais, la disponibilité
des molécules évoquées dans cet article peut étre absente ou lim-
itée. Ensuite, les individus avec les TUS les plus séveéres (précaires,
utilisation de la voie injectable) sont sous-représentés dans les
études, l'efficacité et la tolérance des traitements dans ces sous-
groupes restent dés lors trés mal connues. Enfin, nous aimerions
souligner que notre déclaration de consensus sur le TDAH et les TUS
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Tableau 1
Déclarations finales concernant le dépistage, le diagnostic et le traitement des adolescents avec une comorbidité TDAH et TUS.

Déclarations Consensus atteint au tour n°

Déclarations générales
1 Le traitement d’'une comorbidité entre le TDAH et les TUS chez les adolescents 1
arecu peu d’attention dans la recherche et dans les lignes de conduite. La base
des preuves scientifiques concernant le traitement pharmacologique et non
pharmacologique de ce groupe est tres faible et le peu d’essais qui ont été
menés fournissent une preuve insuffisante pour des recommandations
robustes de traitement. Les recommandations dans ce consensus sont ainsi
fondées surtout sur une combinaison de pratique clinique et sur les essais
disponibles menés chez des adolescents avec un TDAH sans TUS comorbides
et/ou chez des adultes avec un TDAH et des TUS comorbides
2 Chez les adolescents avec une comorbidité de TDAH et de TUS, le traitement 2
du TDAH ne méne habituellement pas a une réduction de 'usage de
substances et, a I'inverse, le traitement des TUS n'a généralement pas non plus
d’effet positif sur les symptémes du TDAH. Il est donc recommandé que le
traitement se focalise sur les deux troubles en méme temps, qu'il préte
attention a leur relation bidirectionnelle, qu'il suive les lignes de conduite de
chaque trouble individuellement et qu'il suive les lignes de conduite générales
du traitement des comorbidités
3 Dans la plupart des cas de comorbidité du TDAH et des TUS chez les 2
adolescents, il est conseillé de viser d’abord une abstinence ou une
consommation réduite/stabilisée de substances, un TUS actuel pouvant
compliquer le diagnostic et le traitement du TDAH. Le début du traitement du
TDAH ne doit cependant pas étre indtiment retardé
4 Il est toujours judicieux de demander aux adolescents souffrant d’'un TDAH et 1
de TUS comorbides si et comment ils voudraient impliquer leurs parents et/ou
d’autres personnes de confiance dans leur prise en charge
Risque de développer des TUS
5 Le TDAH de I'enfant est un facteur de risque important du développement de 1
TUS a I'adolescence, particuliérement si le TDAH est comorbide a un trouble de
conduite ou un trouble oppositionnel avec provocation
6 Les données des études scientifiques disponibles suggérent fortement que le 1
traitement par stimulants du TDAH de I'enfant n'augmente pas le risque de
développer des TUS a I'adolescence
7 Les données disponibles indiquent que le traitement du TDAH de I'enfant par 1
stimulants peut réduire le risque de développer des TUS a I'adolescence. Bien
que la taille d’effet globale de la réduction du risque soit probablement faible,
certaines études suggérent qu'un début plus précoce du traitement utilisé a
une posologie adéquate est associé avec un effet préventif plus important
Dépistage et diagnostic du TDAH et des
TUS
8 La forte consommation de substances est prédictive de faibles résultats 1
thérapeutiques concernant le TDAH et les TUS. Le repérage précoce de ces
troubles et de leur comorbidité joue un role crucial dans la prévention et la
prise en charge des deux pathologies dans les structures de soins
psychiatriques et addictologiques
9 Au regard de la forte prévalence de la comorbidité TDAH-TUS, il est 1
recommandé de procéder a un dépistage systématique de la consommation a
risque de substances et des TUS chez les adolescents souffrant de TDAH et
débutant un suivi en établissement de soins primaires ou de santé mentale. Il
est conseillé aux cliniciens d’expliquer la confidentialité des informations et
d’évaluer la consommation de substances de 'adolescent de maniére ouverte
et sans jugement, de préférence avec I'adolescent seul, sans la présence du ou
des parents

10 De méme, le dépistage systématique du TDAH est recommandé chez les 1
adolescents consultant en addictologie
11 1l est recommandé que le dépistage et I'évaluation diagnostique soient 1

effectués lorsque la consommation de substances du patient est suffisamment
stabilisée, mais ils ne seront reportés qu’en présence d’'intoxication aigué ou
de symptdmes de sevrage sévéres

12 Lors du diagnostic de la comorbidité du TDAH et du TUS, le clinicien doit suivre 1
les procédures de diagnostic de chaque trouble pris séparément et accorder
une attention particuliére au chevauchement potentiel, aux interactions et a la
chronologie des symptomes

13 L'évaluation diagnostique du TDAH et des TUS doit étre considérée comme un 1
processus évolutif, étant donné que les deux troubles et leurs interactions
peuvent fluctuer dans le temps

14 Le diagnostic de la comorbidité TDAH-TUS chez les adolescents doit étre fondé 2
sur une évaluation approfondie effectuée par un professionnel qualifié (par
exemple, un psychiatre pour enfants et adolescents, un psychiatre, un
pédiatre, un psychologue clinicien ou un médecin spécialisé dans la prise en
charge des addictions). L'utilisation d’instruments diagnostiques structurés et
standardisés est recommandée
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Tableau 1 (Continued)

Déclarations Consensus atteint au tour n°®

Prise en charge psychosociale de la
comorbidité TDAH-TUS
15 La comorbidité TDAH-TUS a I'adolescence est une affection sévére et, bien que 2
les adaptations environnementales (par exemple, a la maison ou a I'école)
soient importantes dans la gestion du TDAH, le traitement psychosocial et/ou
pharmacologique de cette comorbidité doit commencer le plus t6t possible
16 Le traitement psychologique des adolescents souffrant a la fois de TDAH et TUS 2
doit comprendre psychoéducation et entretien motivationnel afin d’améliorer
I'engagement dans les soins et 'observance, ainsi qu'une TCC ciblant
spécifiquement les TUS ou traitant de maniére intégrée les deux troubles
17 Chez les jeunes adolescents souffrant de TUS et d’'un TDAH comorbide, une 1
prise en charge familiale (par exemple, une thérapie familiale
multidimensionnelle ou une thérapie familiale fonctionnelle) doit étre
envisagée
18 Chez les adolescents souffrant a la fois de TUS et de TDAH modéré a sévére, il 2
est recommandé aux cliniciens de proposer une pharmacothérapie du TDAH,
en plus du traitement des TUS
19 Les adolescents qui bénéficient d’'une pharmacothérapie du TDAH mais qui 1
présentent toujours des difficultés fonctionnelles devraient se voir proposer
une TCC adjuvante
Traitement pharmacologique de la
comorbidité TDAH-TUS
20 Malgré le manque de preuves de I'efficacité de la pharmacothérapie chez les 1
adolescents souffrant a la fois de TDAH et de TUS, il est recommandé dans
cette population d’envisager un traitement pharmacologique du TDAH, en
particulier a I'aide de psychostimulants
21 Les adolescents souffrant a la fois de TDAH et de TUS ainsi que leurs parents 1
doivent recevoir des informations sur la possibilité d'un traitement
médicamenteux pour le TDAH, ses conditions préalables et sa surveillance
22 Avant de débuter un traitement par psychostimulant chez les adolescents Pas de consensus atteint
souffrant a la fois d’'un TDAH et de TUS, il est important que les adolescents
soient abstinents ou qu'ils aient réduit/stabilisé leur consommation de
substances. Si ce n’est pas le cas, le clinicien doit envisager une
pharmacothérapie non stimulante (par exemple, I'atomoxétine, la guanfacine
ou le bupropion)
23 Avant de débuter un traitement par psychostimulant, le clinicien doit indiquer 1
que le traitement ne sera poursuivi que s'il a un effet favorable observable en
termes de réduction des symptéomes du TDAH et/ou d’amélioration du

fonctionnement

24 Le traitement pharmacologique des adolescents souffrant a la fois de TDAH et 2
de TUS doit de préférence étre intégré au traitement psychosocial

25 Le soupgon d’une utilisation abusive ou d’'un détournement de 3

psychostimulants de la part du clinicien constitue une raison urgente de
discuter le traitement par psychostimulant et, si nécessaire, de I'interrompre
pour envisager un traitement non stimulant. Pour minimiser le risque d’abus
et de détournement de médicaments stimulants, il est préférable de prescrire
des psychostimulants a longue plutot qu’a courte durée d’action, d’éviter les
ordonnances couvrant de longues périodes de facon répétée et de surveiller
attentivement les progreés et les problémes éventuels

26 Le traitement pharmacologique du TDAH nécessite un titrage soigneux ainsi 1
qu’une surveillance de son effet et de ses potentiels effets secondaires. Des
doses plus élevées de psychostimulants peuvent étre nécessaires chez les
patients souffrant de TDAH et de TUS concomitants, comparativement aux
patients sans TUS comorbide, pour obtenir un effet favorable sur les
symptdomes du TDAH et sur la réduction de la consommation de substances

27 La pharmacothérapie de premiére intention du TDAH chez les adolescents 3
souffrant a la fois de TDAH et de TUS comprend les stimulants a action
prolongée (p. ex. méthylphénidate, lisdexamfétamine, dexamphétamine et
sels mixtes d’amphétamine). En tant que traitements pharmacologiques de
deuxiéme intention, I'atomoxétine, la guanfacine a libération prolongée ou le
bupropion peuvent étre envisagés

28 Bien que comparables au niveau de la population des adolescents dans son 1
ensemble, I'efficacité et la tolérance des stimulants d’action prolongée peuvent
varier entre les individus. Il est donc recommandé de tester I'effet de I'un de
ces stimulants chez un patient souffrant a la fois d'un TDAH et de TUS et, en
cas de non-réponse a une dose adéquate, de passer au stimulant suivant

29 Un électrocardiogramme est nécessaire avant I'initiation d’un traitement 2
psychostimulant uniquement chez les adolescents atteints de TDAH et de TUS
qui ont des antécédents personnels et familiaux de maladie cardiaque, des
symptdmes ou des signes actuels de maladie cardiaque et/ou qui utilisent un
médicament ou des substances pouvant augmenter les risques cardiaques (par
exemple, la cocaine et les amphétamines). La fréquence cardiaque et la
pression artérielle (systolique) doivent étre surveillées tout au long du
traitement pharmacologique du TDAH chez tous les adolescents atteints
simultanément de TDAH et de TUS
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Tableau 1 (Continued)
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Déclarations

Consensus atteint au tour n°®

30

Traitements complémentaires
31

32

33

34

35

36

37

Chez les adolescents souffrant de TDAH et de TUS traités par psychostimulants
ou atomoxétine, la croissance et le poids doivent étre surveillés

Comme recommandation de « bon sens », il est judicieux de discuter avec
I'adolescent des avantages d'une bonne hygiéne de vie (alimentation
équilibrée, exercice régulier, heures de coucher et de lever programmées, etc.)
Chez les adolescents souffrant simultanément de TDAH et de TUS, aucune
étude n’a fourni de preuve convaincante d’un effet bénéfique des programmes
d’entrainement cognitif informatisés sur les symptomes du TDAH ou sur les
troubles fonctionnels associés. Les programmes d’entrainement cognitif
informatisés ne sont donc pas recommandés

Chez les adolescents souffrant simultanément de TDAH et de TUS, aucune
étude n’a fourni de preuve convaincante d'un effet bénéfique du neurofeedback
(EEG) sur les symptomes du TDAH ou sur les troubles fonctionnels associés. Le
neurofeedback (EEG) n’est donc pas recommandé

Chez les adolescents souffrant simultanément de TDAH et de TUS, aucune
étude n’a fourni de preuve convaincante d'un effet bénéfique des interventions
diététiques (par exemple, régimes restrictifs ou d’élimination) sur les
symptdomes du TDAH ou sur les troubles fonctionnels associés. Les
interventions diététiques ne sont donc pas recommandées

Chez les adolescents souffrant simultanément de TDAH et de TUS, aucune
étude n’a fourni de preuve convaincante d'un effet bénéfique des thérapies
basées sur la méditation/la pleine conscience sur les symptdmes du TDAH ou
sur les troubles fonctionnels associés. Les thérapies basées sur la méditation/la
pleine conscience ne sont donc pas recommandées comme traitement
principal, mais peuvent étre utilisées comme intervention complémentaire
chez certains patients

Chez les adolescents souffrant simultanément de TDAH et de TUS, aucune
étude n’a fourni de preuve convaincante d'un effet bénéfique des interventions
par I'exercice physique sur les symptomes du TDAH ou sur les troubles
fonctionnels associés. Les interventions par I'exercice physique ne sont donc
pas recommandées comme traitement principal, mais peuvent étre utilisées
comme interventions complémentaires chez certains patients

Chez les adolescents souffrant simultanément de TDAH et de TUS, aucune
étude n’a fourni de preuve convaincante d'un effet bénéfique de la médecine
traditionnelle et/ou a base de plantes sur les symptomes du TDAH ou sur les

2

troubles fonctionnels associés. La médecine traditionnelle et/ou la
phytothérapie ne sont donc pas recommandées

TDAH : trouble du déficit de I'attention/hyperactivité ; TUS : trouble de I'usage de substance ; TCC : thérapie comportementale et cognitive. Note : pour la situation frangaise
au moment de I'écriture de cette traduction : (i) la lisdexamfétamine est la seule amphétamine pouvant étre utilisée dans le TDAH de I'enfant et I'adolescent en France.
Cependant, elle ne peut s’obtenir qu’en accés compassionnel aprés échec des médicaments ayant I'’Autorisation de mise sur le marché (AMM) dans cette indication ; (ii) le
bupropion peut étre prescrit, mais ne bénéficie pas d’'un remboursement par la Sécurité Sociale francaise. Le degré d’accord avec les énoncés a été coté sur une échelle de
5 points (1=pas du tout d'accord ; 2 =pas d’accord ; 3 =neutre ; 4=d’accord ; et 5=tout a fait d'accord). Dans chacun des 3 tours, un consensus pour une déclaration a été

atteint si au moins 95 % des experts ont fourni une note de 3 ou plus.

comorbides ne saurait remplacer une ligne directrice basée sur les
preuves et que des études de haute qualité, notamment des ECRs et
des études naturalistiques de suivi a long terme, sont nécessaires
[68].
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