E a ma Lignes directrices sur les AUT a l'intention des médecins

Trouble déficitaire de I'attention
avec hyperactivité (TDAH) chez
'enfant et 'adulte

Substances interdites : stimulants

1. Introduction

Le trouble déficitaire de [lattention avec hyperactivit¢ (TDAH) est lun des troubles
neurocomportementaux les plus courants. Le TDAH est une affection chronique qui débute durant
I'enfance et dont le taux de prévalence mondial est estimé a 5 % chez I'enfant et 'adolescent et a 3 %
chez l'adulte’. Les symptdbmes du TDAH persistent souvent jusqu’a I'adolescence ou I'age adulte,
voire jusqu’'a un age avancé®>’%. C’est ce qui a d’ailleurs été confirmé lors d’études de suivi a long
terme ayant démontré la persistance des symptébmes chez de nombreux adultes ayant recu un
diagnostic de TDAH durant I'enfance®%3l, Une méta-analyse d’études de suivi sur le TDAH a révélé
que dans 15 % des cas, le diagnostic initial est maintenu jusqu’a I'age adulte et que pres de 75 % des
patients continuent d’étre aux prises avec d’importants déficits liés au TDAH a I'age adulte!!*2,

Le TDAH se caractérise par des symptdémes d’inattention et/ou d’hyperactivité-impulsivité qui
perturbent le fonctionnement ou le développement du patient dans plusieurs sphéres de sa vie
(scolaire, professionnelle et sociale). Les enfants atteints de TDAH peuvent présenter d’'importants
problémes d’adaptation du fait que leur niveau fonctionnel et leur comportement ne correspondent pas
nécessairement a leur age chronologique et au niveau de développement attendu?3.

Le TDAH donne lieu a une forte incidence d’affections concomitantes. Une récente étude a montré que
chez I'enfant, il s’agit le plus souvent de troubles d’apprentissage (47,3 %), d’un trouble des conduites
(28,6 %) et/ou d’'un trouble oppositionnel avec provocation (22,1 %)'314. D’autres études pertinentes
ont révélé que le taux de troubles dépressifs concomitants varie de 5a 47 % chez l'enfant et
I'adolescent atteints de TDAH¥™1’. Les données issues d’une méta-analyse d’études prospectives
menées auprés d’enfants atteints de TDAH laissent entendre que ces derniers sont également exposés
a un risque plus important d’abus de substances et de tabagisme que les enfants qui ne souffrent pas
de la maladie!®. Le TDAH non traité a en outre été associé a des cas d’obésité (morbide), tant chez
I'enfant que chez I'adulte®?33, Ces affections et d’autres troubles concomitants s’observent aussi chez
I'adulte atteint de TDAH2°, Un vaste registre d’études cliniques danois fait état d’un ratio des taux de
mortalité a la hausse chez I'enfant, 'adolescent et I'adulte atteints de TDAH, méme aprés correction
des valeurs pour tenir compte des troubles psychiatriques concomitants, comme le trouble
oppositionnel avec provocation, le trouble des conduites et I'abus de substances.
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Cette augmentation de la mortalité est largement attribuable aux décés de causes non naturelles,
comme les accidents®. Des études similaires ont montré que chez les enfants atteints de TDAH, la
prévalence des blessures et le nombre de visites aux urgences étaient considérablement réduits par un
traitement pharmacologique approprié*°.

2. Diagnostic

a. Antécédents médicaux

Le diagnostic de TDAH doit étre posé selon des critéres cliniques et exige une évaluation médicale
compléete du patient en vue de déceler des symptdmes particuliers. La présence de symptomes
est rapportée par le patient lui-méme (enfant ou adulte), ses parents, d’autres membres de sa
famille ou son conjoint, de méme que par des enseignants ou des collégues de travail. Les critéres
diagnostiques du TDAH énoncés dans le DSM-5 (Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders, 5th Edition, 2013) et définis par I'American Psychiatric Association sont les plus utilisés.
lls décrivent les trois sous-types de TDAH en fonction du tableau symptomatique prédominant, soit
le type inattention, le type hyperactivité-impulsivité et le type mixte?l. Dans la Classification
internationale des maladies (CIM-11) établie par I'Organisation mondiale de la Santé (OMS), les
criteres définissant le trouble hyperkinétique sont plus modérés et caractérisent un sous-groupe
d’individus gravement atteints d’'un TDAH de type mixte.

La caractéristigue fondamentale du TDAH est la manifestation persistante d’'une inattention et/ou
d’'une hyperactivité-impulsivité perturbant le fonctionnement et le développement du patient.
L’exigence selon laquelle plusieurs symptémes doivent avoir été présents avant 'age de 12 ans
souligne l'importance d’un tableau clinique exhaustif durant 'enfance. Les manifestations de la
maladie doivent également avoir lieu dans des environnements différents (p. ex., a la maison, a
I'école, au travail). Il est toutefois essentiel que les symptdmes ne surviennent pas exclusivement
au cours d’'une schizophrénie ou d’'un autre trouble psychotique et qu’ils ne soient pas mieux
expliqués par un autre trouble mental (p. ex., trouble thymique, trouble anxieux, trouble dissociatif,
trouble de la personnalité, ou intoxication ou sevrage lié a une substance).

Presque partout dans le monde, les médecins qui participent au diagnostic et au traitement du
TDAH comptent des pédiatres, des psychiatres et des psychologues cliniciens. Dans certains
pays, il n'est pas rare que I'évaluation et le diagnostic soient effectués par des psychologues
cliniciens en collaboration avec un médecin généraliste. Cette réalité tient compte du manque de
disponibilité des psychiatres pour les évaluations du TDAH dans plusieurs régions du monde.

En clair, il est acceptable que I'évaluation soit réalisée par un psychologue clinicien, mais le

médecin prescripteur doit dans ce cas rédiger une lettre d’accompagnement. Une évaluation
appropriée telle que décrite ci-aprés est primordiale.

b. Criteres diagnostiques

i) L’évaluation doit étre réalisée par un pédiatre, un psychiatre ou un autre médecin, avec l'aide d’'un
psychologue clinicien au besoin.
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i)

ii)

Le médecin/psychologue doit avoir évalué les antécédents cliniques et les résultats d’examens
du patient/sportif; il peut également avoir interrogé les parents ou partenaires de ce dernier et
étudié les documents susceptibles d’appuyer le diagnostic, notamment des bulletins scolaires
et/ou des évaluations médicales ou paramédicales antérieures. Les observations issues de cette
évaluation exhaustive doivent obligatoirement satisfaire aux criteres définis dans le DSM-5 (ou la
CIM-11).

La seule mention que les symptémes du patient répondent aux critéres du DSM-5 n’est
pas valable. Il importe de fournir une description ou un résumé de la méthode utilisée pour
évaluer les critéres et pour déterminer ceux qui sont satisfaits.

Renseignements additionnels dans I'évaluation du TDAH (facultatifs) :

L’évaluation devrait idéalement comprendre I'utilisation d’outils et d’échelles diagnostiques
validés visant a évaluer les symptomes et déficits liés au TDAH. Il pourra s’agir notamment, mais
pas exclusivement, des questionnaires suivants :

e Chez I'adulte : ACDS, CAADID, CAARS, Barkley, DIVA 5.0 ou 2.03%3%
e Chez I'enfant : Vanderbilt, K-SADS, DISC, Conners?4, SNAP, DIVA 2.0 (enfants), ACE

Une description des traitements pharmacologiques et non pharmacologiques dont le patient a
déja fait 'essai, de méme que des renseignements témoignant de la réapparition des symptémes
a la suite d’'une pause thérapeutique peuvent permettre d’appuyer le diagnostic selon les critéres
du DSM-5. Il n’est toutefois pas nécessaire de faire la preuve de I'essai et de I'échec d’autres
traitements.

Diagnostic primaire de TDAH a I'age adulte (> 18 ans)

Des preuves de la présence de symptbmes durant I'enfance sont requises pour satisfaire aux
criteres du DSM-5, et ce, sans égard a I'dge du patient au moment du diagnostic primaire.
Autrement dit, les criteres diagnostiques du DSM-5 ne sont satisfaits que si le patient présentait
déja des symptdmes durant I'enfance. Ces preuves doivent idéalement provenir de sources fiables
et indépendantes, comme des rapports psychologiques, des bulletins scolaires, etc.). Toutefois,
lorsqu’il est difficile d’établir ces antécédents, ce qui n'est pas inhabituel, une deuxiéme opinion
corroborant le diagnostic émis par un autre médecin spécialiste indépendant (généralement un
psychiatre) pourrait étre demandée.

3. Traitement

a.

Nom des substances interdites

Les psychostimulants sympathomimétiques (le méthylphénidate et les dérivés des amphétamines,
y compris la lisdéxamfétamine [un promédicament]) constituent la base du traitement du TDAH
dans la majorité des pays. De facon générale, le traitement pharmacologique au moyen de
stimulants agit directement en réduisant I'’hyperactivité, en augmentant la capacité d’attention et en
atténuant l'impulsivité; les effets de ces médicaments se font sentir de fagon évidente dans un
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court laps de temps?. Il est a noter que le choix du traitement pharmacologique de premiére
intention du TDAH varie d’'un pays a I'autre; 'atomoxétine (Strattera), la guanfacine et la clonidine,
des substances non interdites, sont également utilisées pour traiter ce trouble et peuvent étre
considérées comme des agents de premiere intention dans certains pays+2°27:29,

b. Voie d’administration

Orale

c. Posologie

Les composés de méthylphénidate et d’'amphétamine se présentent sous forme de préparations a
libération immédiate (effet de 2 a 5 heures) et prolongée (effet de 6 a 14 heures). Il existe
également des produits renfermant des composés a libération immédiate et prolongée dans un
comprimé unique. Ces associations médicamenteuses peuvent étre utilisées pour obtenir une
maitrise optimale des symptémes. Les doses optimales sont trés variables et les schémas
posologiques établis en fonction du poids corporel different de facon trop marquée d’une région du
monde a l'autre pour pouvoir en faire des lignes directrices dans le présent document. Les
préparations a libération prolongée (a longue durée d’action) sont généralement privilégiées dans
le traitement de I'adulte, car elles favorisent 'observance thérapeutique, réduisent le risque d’abus,
permettent d’éviter les symptdmes de rebond et exercent leurs effets toute la journée sans
nécessiter la prise de doses multiples®.

Il sera toutefois préférable d’optimiser les doses selon les besoins de chaque patient, en
surveillant étroitement la maitrise des symptémes et la présence potentielle d’effets indésirables.

Il'y a lieu de souligner qu’il n'est pas nécessaire d’interrompre le traitement en périodes de
compétition. De fagon générale, on considére aujourd’hui que l'arrét du traitement peut entrainer
des effets négatifs, notamment sur la maitrise des symptémes, laquelle pourrait ensuite étre
longue a rétablir. Une telle déstabilisation de la maitrise des symptémes pourrait amener le sportif
a adopter davantage de comportements a risque et, par le fait méme, a se trouver impliqué dans
des situations conflictuelles (p. ex., altercations avec des arbitres).

Une fois le schéma posologique optimal établi, les patients constatent habituellement que la prise
réguliére d’un stimulant & une dose stable assure une meilleure maitrise de leurs symptomes.
C’est pourquoi I'utilisation intermittente de ces médicaments, y compris 'administration de doses
« au besoin », n’est généralement pas recommandée.

Dans les cas de TDAH nouvellement diagnostiqués, en particulier chez les jeunes adolescents
dont la croissance n’est pas terminée, des modifications au schéma posologique s’imposeront
jusqu’a 'obtention de résultats optimaux. Il pourrait donc étre approprié de spécifier un éventail de
doses sur le certificat d’approbation de 'AUT et de limiter la durée de l'autorisation a 12 mois; la
prochaine AUT sera ainsi accordée pour une dose stable du médicament. Cette mesure de
précaution permet d’éviter de devoir présenter de nouvelles demandes d’AUT au cours de la
premiére année en raison d’'une modification de dose visant a stabiliser les symptémes du patient.

© AMA - Programme mondial antidopage Page 4 de 9
Lignes directrices sur les AUT a l'intention des médecins — TDAH — Version 7.1 — Octobre 2023



Lignes directrices sur les AUT a l'intention de médecins
E a ma TDAH chez I'enfant et I'adulte

Effets indésirables des stimulants a prendre en compte par les médecins traitants

Quelques-uns des effets indésirables les plus fréquemment rapportés lors de I'emploi des
psychostimulants sont I'insomnie, la diminution de I'appétit, les maux de téte et de I'agitation, mais
ceux-ci sont habituellement tolérables?*. Des données probantes indiquent que les stimulants
peuvent accroitre la tension artérielle et la fréquence cardiaque; ces médicaments sont donc
associés a des contre-indications relatives chez les patients souffrant d’hypertension, d’arythmie
ou de cardiomyopathie.

Certaines études ont établi un lien entre la survenue d’événements cardiaques et l'utilisation de
stimulants. Selon les études menées aupres de jeunes patients, il n’existe aucun risque significatif
de tels événements dans la population ne présentant aucun autre trouble médical que le TDAH.
Par ailleurs, les études réalisées chez I'adulte ont donné lieu a des résultats plus variés, sans
toutefois fournir de preuves suffisantes pour déconseiller 'usage des stimulants dans le traitement
du TDAH chez le jeune adulte autrement en bonne santé. Il serait malgré tout préférable de
procéder a une évaluation cardiovasculaire comprenant une anamnése détaillée et un examen
complet chez tous les patients a qui I'on prescrit des stimulants.

Une revue de la littérature disponible a permis de confirmer que la probabilité de développer un
probléme d’abus de substances a long terme pendant la prise de psychostimulants pour traiter le
TDAH (sans affection concomitante) est faible et pourrait méme diminuer avec un traitement
approprié®.

Bien que rien ne prouve que I'usage thérapeutique des stimulants pour traiter le TDAH augmente
les comportements agressifs, des rapports d’études portent a croire que les patients dont le TDAH
n'est pas traité sont plus susceptibles d’adopter des comportements a risque et d’étre impliqués
dans des situations conflictuelles, comme des accidents de la route, et que I'administration d’un
traitement approprié par des stimulants contribue a réduire ce risque?3’.

d. Durée recommandeée du traitement

Le traitement pharmacologique du TDAH s’étend généralement sur de nombreuses années.

Il est recommandé que tout sportif sous traitement continu par des psychostimulants soit évalué
par son médecin au moins une fois par année.

4. Autres traitements non interdits

L’atomoxétine (Strattera) a été identifiee comme un traitement de remplacement non interdit pour
certains patients souffrant de TDAH. Toutefois, nhombreux sont ceux qui pensent que ce médicament
est moins efficace que les stimulants et qu’il présente un profil d’effets indésirables différent et élargi.
En outre, ce médicament n’est pas disponible dans tous les pays. D’autres médicaments (p. ex., la
clonidine, la quanfacine, le bupropion)®® ont démontré une certaine efficacité dans le traitement du
TDAH.
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De facon générale, les médicaments mentionnés précédemment sont considérés comme des agents
de deuxiéme intention dans de hombreux pays (mais pas tous). |l n’est donc pas nécessaire de faire la
preuve de I'échec du traitement par ces médicaments avant d’accorder une AUT pour le
méthylphénidate ou les amphétamines?®.

5. Conséquences pour la santé en cas d’absence de
traitement

Non traité, le TDAH est généralement reconnu pour avoir des effets néfastes sur la qualité de vie et le
développement psychosocial du patient. L’apparition de troubles psychiatriques concomitants n’est pas
non plus exclue en 'absence de traitement.

6. Surveillance du traitement

Une surveillance réguliére du traitement s'impose afin d’évaluer l'efficacité de celui-ci, et ce, jusqu’a
I'atteinte d’'un schéma posologique stable. Des évaluations mensuelles pourraient étre requises
pendant 2 ou 3 mois. L'utilisation d’échelles de mesure des symptdomes peut se révéler utile dans le
cadre de ces évaluations. Une fois le schéma posologique stabilisé, on recommande que le patient soit
soumis a des évaluations réguliéres.

7. Validite de 'AUT

Compte tenu de la nature chronique du TDAH, une AUT pourra étre accordée pour une période
maximale de quatre (4) ans a la fois dans le cas ou le diagnostic est bien documenté et que la dose du
médicament est stable.

Un diagnostic récent pour lequel la dose est en cours d'ajustement pourrait initialement étre approuvé
pour 12 mois; si la dose est stable au moment de la prochaine demande, une approbation de 4 ans
pourrait étre accordée.

Toute nouvelle demande d’AUT doit étre accompagnée de notes cliniques a jour et pertinentes du
médecin traitant.

Tout changement de médicament ou ajustement posologique important apporté au cours de la période
d’approbation doit faire I'objet d’'une nouvelle demande ou d’un examen attentif de la part de
I'organisation antidopage ayant accordé 'AUT.
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