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Les troubles anxieux (trouble d'anxiété généralisée, trouble
panique, trouble d'anxiété sociale et phobies diverses) sont les
maladies psychiatriques les plus fréquentes. lls peuvent étre traités
efficacement par thérapie cognitivo-comportementale (TCC) et/
ou pharmacothérapie. Le trouble obsessionnel compulsif et I'état
de stress post-traumatique sont maintenant considérés comme
des entités distinctes dans le DSM-5 (Manuel diagnostique et
statistique des troubles mentaux); ils peuvent aussi étre traités
par TCC et bon nombre des mémes médicaments’.

PHARMACOTHERAPIE

De nombreuses classes de médicaments sont utilisées dans le
traitement des troubles anxieux?.

ISRS et IRSN - Un inhibiteur sélectif de la recapture de
la sérotonine (ISRS) ou un inhibiteur de la recapture de la
sérotonine et de la noradrénaline (IRSN) est généralement utilisé
en traitement initial des troubles anxieux. Ces médicaments
sont a privilégier chez les patients aussi atteints de dépression
majeure. Quelques patients notent I'atténuation des symptomes
anxieux dans les deux semaines suivant l'instauration du
traitement, mais pour les autres, l'effet se fait généralement
attendre jusqu'a 4 ou 6 semaines. Les ISRS et IRSN ne sont pas
tous homologués par Santé Canada et la FDA dans le traitement
de tous les troubles anxieux (voir le Tableau 1), mais il n'existe
pas de données probantes convaincantes selon lesquelles
I'un soit plus efficace que I'autre. Les IRSN causent davantage
d'effets indésirables que les ISRS.

Effets indésirables — Les ISRS causent agitation, troubles
du sommeil, nausées, diarrhée, céphalées, fatigue,
dysfonctionnement sexuel et prise pondérale. lls augmentent
aussi le risque hémorragique en inhibant la captation de la
sérotonine par les plaquettes®. Un allongement de I'intervalle QT
a été rapporté sous tous les ISRS; le risque semble plus important
sous le citalopram (Celexa et génériques) et I'escitalopram
(Cipralex [Lexapro aux E.-U.] et génériques)*s.

Des symptomes de sevrage tels que nervosité, anxiété, irritabilité,
sensations de décharges électriques, pleurs, étourdissements,
sensation de téte légere, insomnie, confusion, difficulté a se
concentrer, nausées et vomissements peuvent survenir a

Résumé : Médicaments contre les troubles anxieux

» Un inhibiteur sélectif de la recapture de la sérotonine (ISRS)
ou un inhibiteur de la recapture de la sérotonine et de la
noradrénaline (IRSN) est généralement utilisé en traitement
initial des troubles anxieux, mais jusqu'a 6 semaines peuvent
s'écouler avant que les patients notent une amélioration.

> Les benzodiazépines soulagentimmédiatement les symptoémes
anxieux, mais elles causent une dépendance et des symptomes
de sevrage, y compris des convulsions.

» Dans les études cliniques, la prégabaline s'est montrée a peu
prés aussi efficace qu'un ISRS ou un IRSN, mais avec un début
d'action plus rapide.

» La buspirone est efficace, mais elle est essentiellement utilisée
en traitement adjuvant.

> Les antidépresseurs tricycliques peuvent étre efficaces, mais
leurs effets anticholinergiques et autres effets indésirables en
limitent I'utilisation.

> Les antipsychotiques de deuxiéme génération sont efficaces,
mais ils causent prise pondérale, effets indésirables
métaboliques, akathisie et, rarement, dyskinésies tardives.

» Une dose unique d'un bétabloquant est efficace pour prévenir
I'anxiété liée a la performance.

> La thérapie cognitivo-comportementale (TCC) serait au moins
aussi efficace que la pharmacothérapie a court terme et produit
des réponses plus durables.

I'arrét soudain des ISRS; ces effets sont plus fréquents sous
la paroxétine (Paxil et génériques [et autres aux E.-U)]), peut-
étre en raison de son effet sérotoninergique puissant, et sont
moins susceptibles de survenir sous la fluoxétine (Prozac et
génériques) en raison de sa longue demi-vie.

Les effets indésirables des IRSN sont semblables a ceux des
ISRS, mais comptent aussi sudation, tachycardie, rétention
urinaire et hausse proportionnelle a la dose de la tension
artérielle. La duloxétine (Cymbalta et génériques [et autres
aux E.-U.]) cause I'hépatotoxicité et ne doit donc pas étre
utilisée chez les patients ayant une atteinte hépatique. La
venlafaxine (Effexor XR et génériques [et autres aux E.-U.])
allonge l'intervalle QT*. Des symptomes de sevrage peuvent
survenir avac l'arrét brusque des ISRN, en particulier la
venlafaxine en raison de sa courte demi-vie.

Les ISRS et les IRSN peuvent causer un syndrome
sérotoninergique, une affection rare, mais potentiellement
mortelle caractérisée par [l'altération de I'état mental, la
fievre, la tachycardie, I'hypertension artérielle, I'agitation,
les tremblements, la myoclonie, ['hyperréflexie, ['ataxie,
I'incoordination, la diaphorese, les frissons et les troubles
gastro-intestinaux. lls peuvent aussi causer le syndrome de
sécrétion inappropriée d'hormone antidiurétique.
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Les ISRS et les IRSN sont associés a des pensées suicidaires
chez les enfants et les jeunes adultes, mais une relation causale
n'a pas été établie et aucune augmentation des suicides n'a
été rapportée. La plupart des experts s'accordent pour dire
que ces médicaments peuvent prévenir les suicides et qu'il est
improbable qu'ils en soient responsables.

Interactions médicamenteuses - Les ISRS/IRSN ne doivent
généralement pas étre utilisés avec les inhibiteurs de la
monoamine oxydase (IMAO) ou dans les 2 semaines suivant I'arrét
d'un traitement par un IMAO (au moins 5 semaines aprés I'arrét de
la fluoxétine). Les ISRS et les IRSN sont métabolisés par diverses
isoenzymes du cytochrome P450, ils peuvent donc interagir avec
de nombreux autres médicaments (voir le Tableau 1).

Grossesse et allaitement - Le risque de malformations
congénitales apres I'utilisation d'un ISRS pendant la grossesse
semble faible, et aucune augmentation de la mortalité
périnatale n'a été observée®. Une augmentation du risque de
malformations cardiovasculaires, entre autres, a cependant été
rapportée chez des enfants dont la mére avait pris la paroxétine
durant le premier trimestre de la grossesse’. La prise d'ISRS
durant le troisieme trimestre est associée au syndrome
comportemental du nouveau-né spontanément résolutif, au
traitement dans une unité de soins intensifs néonataux et a un
possible risque d'hypertension pulmonaire persistante chez les
nouveau-nés.

La quantité de médicament excrété dans le lait maternel est plus
élevée sous la fluoxétine que sous la plupart des autres ISRS;
son métabolite actif a action prolongée est détectable dans le
sérum de la plupart des nourrissons allaités durant les deux
premiers mois de la vie. Le taux des autres ISRS dans le lait
maternel est faible et ne devrait pas causer d'effets indésirables
chez les nourrissons allaités®.

Les données portant sur I'emploi des IRSN chez les femmes
enceintes sont limitées, mais un risque accru du syndrome
comportemental du nouveau-né et de complications périnatales
a été rapporté®.

La duloxétine est détectable dans le sérum des nourrissons
allaités. La venlafaxine et son métabolite sont aussi détectés
dans le sérum de la plupart des nourrissons allaités®.

BENZODIAZEPINES - Les benzodiazépines (voir le Tableau 2)
soulagent immédiatement les symptomes anxieux. Elles sont
souvent utilisées en appoint aux ISRS ou IRSN, qui peuvent
mettre des semaines avant d'atteindre I'efficacité compléte. Les
benzodiazépines peuvent contrer I'agitation pouvant survenir
initialement sous les ISRS et les IRSN. Elles sont inefficaces
dans le traitement de la dépression, qui accompagne souvent
I'anxiété, et de nombreux patients ont peine a mettre fin au
traitement par benzodiazépines.

Effets indésirables — Les benzodiazépines causent une
dépression du SNC pouvant altérer les fonctions cognitives
et I'aptitude a conduire et causer des chutes chez les sujets
agés. Elles causent aussi une dépendance et des symptomes
de sevrage, y compris des convulsions, lorsqu'on met fin
au traitement. Les benzodiazépines dont la demi-vie est
bréve (alprazolam [Xanax et génériques; et autres aux E.-Ul],
oxazépam et lorazépam [Ativan et génériques; et autres aux
E.-U.]) ont plus tendance a causer des symptémes de sevrage.
Les benzodiazépines sont souvent détectées chez les patients
décédés d'une surdose d'opioides'?; elles ne sont généralement
pas recommandées chez les patients aux prises avec un trouble
de toxicomanie. Les benzodiazépines sont inscrites a I'annexe IV
des substances controlées.
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Interactions médicamenteuses — Toutes les benzodiazépines,
sauf le lorazépam, I'oxazépam et le témazépam (Restoril et
génériques) sont métabolisées dans une certaine mesure par
le CYP3A4. L'emploi concomitant d'inhibiteurs du CYP3A4
augmente les concentrations sériques de benzodiazépines et
donc le risque de toxicité; I'emploi d'inducteurs du CYP3A4 en
diminue les concentrations sériques et peut-étre I'efficacité'’. La
prise concomitante de benzodiazépines et d'alcool ou d'autres
dépresseurs du SNC augmente le risque de dépression du SNC.
L'emploi concomitant d'un opioide et d'une benzodiazépine
est associé a une hausse significative du risque de surdose
comparativement a la consommation d'un opioide seulement'2.

Grossesse et allaitement — L'utilisation des benzodiazépines en
début de grossesse est associée a un risque accru de fausses
couches et de malformations foetales’>'4,

L'American College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG)
juge les benzodiazépines comme modérément slres pendant
I'allaitement’s. Le clonazépam (Rivotril [Klonopin aux E.-U.]
et génériques) est doté d'une longue demi-vie et cause une
sédation chez les nourrissons allaités. Le diazépam (Valium
et génériques [et autres aux E.-U.]) est excrété dans le lait
maternel et, en cas de prises multiples, son métabolite actif
s'accumule dans le sérum des nourrissons allaités. La demi-
vie du lorazépam et de l'oxazépam est plus bréve et ces
médicaments sont généralement préférables chez les femmes
qui allaitent.

PREGABALINE - La prégabaline (Lyrica et génériques [et autres
aux E.-U.]) est homologuée par I'European Medicines Agency
(mais pas par la FDA ni Santé Canada) dans le traitement
de l'anxiété et elle est grandement utilisée en Europe dans
cette indication. Son activité anxiolytique semble provenir de
I'inhibition de la libération du neurotransmetteur excitateur
glutamate par les canaux calciques dépendants du voltage de
type PQ. Dans les études cliniques, la prégabaline s'est montrée
étre a peu pres aussi efficace qu'un ISRS ou un IRSN pour
soulager les symptomes anxieux, et son début d'action semble
plus rapide, apparaissant dans la semaine suivant I'instauration
du traitement’®'".

Effets indésirables — La prégabaline cause étourdissements,
somnolence, prise pondérale, ataxie, sécheresse buccale, vision
trouble et confusion. Elle est inscrite a I'annexe V des substances
controlées parce que des cas d'euphorie en relation avec son
usage ont été rapportés.

Interactions médicamenteuses — La prégabaline n'est pas
métabolisée par le foie et elle n'induit ni n'inhibe les isoenzymes
du cytochrome P450.

Grossesse et allaitement — Des anomalies structurelles feetales
et une toxicité développementale ont été observées chez les
petits d'animaux ayant regu de fortes doses de prégabaline.

La prégabaline est détectée dans le lait maternel; ses effets sur
le nourrisson allaité et la production du lait sont inconnus.

BUSPIRONE - L'agoniste partiel des récepteurs 5 -HT,_buspirone
est homologué par Santé Canada et la FDA en monothérapie
dans le traitement de I'anxiété, mais il est principalement utilisé
en appoint a d'autres médicaments. Dans des études controlées
menées auprés de patients atteints d'un trouble d'anxiété
généralisée, la buspirone s'est montrée étre supérieure a un
placebo, aussi efficace que le diazépam et la sertraline et moins
efficace que la venlafaxine'®-2,

Effets indésirables - La buspirone peut causer des
étourdissements, la somnolence, des nausées et des céphalées.
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Tableau 1. ISRS et IRSN contre les troubles anxieux

Quelques Posologie d'entretien Cout Colit au

Médicament présentations habituelle (adultes)’ Interactions médicamenteuses? aux E.-U.® Canada®

Inhibiteurs sélectifs de la recapture de la sérotonine (ISRS)

Escitalopram — générique co.a5,10,20 mg; TAG : 10 mg PO 1 f.p.j. » Métabolisé par le CYP2C19* et 3A4 5408 9308
Lexapro (Allergan) sol. de T mg/mL’ » Faible potentiel d'interactions; il 34420 N.H.C.
Cipralex (Lundbeck) pourrait étre nécessaire d'ajuster la N.D. 58,00

dose avec les inhibiteurs du 2C19

Fluoxétine — générique caps. a 10, 20, 40 mg; Trouble panique®'°: 20-60 mg  » Métabolisée par les CYP2D6* et 2C9; 20,70 35,30

co. a 10, 20, 60 mg; PO 1 f.p,j. inhibiteur puissant du 2D6 et inhibiteur
sol. de 20 mg/5 mL® modéré du 2C19
Prozac (Lilly) caps. a 10, 20, 40 mg® » Pourrait réduire I'efficacité du tamoxifene 474,60 65,40

» Pourrait hausser les concentrations
sériques des substrats du CYP2D6

Paroxétine (HCI) — générique co.a 10, 20, 30,40 mg"" TAG :20-50 mg PO 1 f.p.j. » Métabolisée par le CYP2D6; inhibiteur 8,50 9,80
Paxil (GSK; Apotex aux E.-U.) co. a 10, 20,30,40 mg; Trouble panique®: 10-60 mg puissant du CYP2D6 197,60 59,70
susp. de 10 mg/5mL"" PO 1 f.p.j. » Pourrait réduire I'efficacité du tamoxiféene
Trouble d'anxiété sociale : » Pourrait augmenter les concentrations
20-60 mg PO 1 f.p.j. sériques des substrats du CYP2D6
libération prolongée — co. ERa 125, 25, Trouble panique®: 12,5-75mg  » Des doses plus faibles de paroxétine
générique 37,5 mg' PO 1 f.p,j. seraient nécessaires avec les inhibiteurs 60,00 N.H.C.
Paxil CR Trouble d'anxiété sociale : du CYP2D6 199,90 59,00
12,5-37,5mg PO 1 f.p.j.
Paroxétine (mésylate) — TAG :20-50 mg PO 1 f.p.j. » Métabolisée par le CYP2D6; inhibiteur
Pexeva (Sebela) co.a10,20,30,40 mg  Trouble panique®: 10-60 mg puissant du CYP2D6 372,80 N.H.C.
PO 1 f.p,j. » Pourrait réduire I'efficacité du tamoxiféene

» Pourrait augmenter les concentrations
sériques des substrats du CYP2D6

» Des doses plus faibles de paroxétine
seraient nécessaires avec les inhibiteurs

du CYP2D6

Sertraline — générique co. a 25,50, 100 mg; Trouble panique®/Trouble » Métabolisée par le CYP2C19; inhibiteur 3,60 4,50

Zoloft (Pfizer) sol. de 20 mg/mL" d'anxiété sociale : 25-200 mg modéré du CYP2D6 33460 27,70
PO 1 f.p,j. »> Faible potentiel d'interactions

Inhibiteurs de la recapture de la sérotonine et de la noradrénaline (IRSN)

Duloxétine — générique caps. a libération TAG :60-120 mg PO 1 f.p.j. » Métabolisée par le CYP1A2* et 2D6; 33,00 29,30
Cymbalta (Lilly) retardée a 20, 30, 60 mg'* inhibiteur modéré du CYP2D6 249,30 128,90
Drizalma Sprinkle (Sun) caps. a libération retardée » Eviter les inhibiteurs puissants du 1A2 N.D. N.H.C.

a 20, 30, 40, 60 mg » Les inhibiteurs du 2D6 augmentent

les concentrations de duloxétine
» La duloxétine augmente les concentrations
des substrats du CYP2D6

Venlafaxine — libération TAG /Trouble panique®: » Métabolisée par le CYP2D6* et 3A4
prolongée — générique caps. ERa 37,5, 75, 75-225mg PO 1 f.p.j. » Faible potentiel d'interactions; les 9,00 5,50
Effexor XR (Pfizer) 150 mg Trouble d'anxiété sociale : inhibiteurs du 3A4 pourraient augmenter 44330 61,60
75mg PO 1 f.p,j. les concentrations sériques

ER: libération prolongée; TAG : trouble d'anxiété généralisée; PN.D. : prix non encore disponible; N.D. : non commercialisé aux E.-U.; N.H.C. : non homologué au Canada

1. Posologie pour les indications homologuées par Santé Canada et la FDA, troubles anxieux. Le trouble obsessionnel compulsif et I'état de stress post-traumatique sont maintenant considérés
comme des entités distinctes dans le DSM-5. Il pourrait étre nécessaire d'ajuster la dose dans les cas d'insuffisance rénale ou hépatique.

2. Inhibitors and inducers of CYP enzymes and P-glycoprotein. Med Lett Drugs Ther 18 septembre 2017 (epub). Accessible a : www.medicalletter.org/downloads/CYP_PGP_Tables.pdf. Consulté
le 1¢ a0t 2019.

3. Prix d'achat en gros approximatif ou prix publié par le fabricant a I'intention des grossistes pour un traitement de 30 jours (capsules ou comprimés) a la posologie d'entretien habituelle la plus
faible chez les adultes contre le TAG. Le prix de la paroxétine a libération prolongée, de la fluoxétine et de la sertraline est basé sur la posologie d'entretien habituelle la plus faible contre le
trouble panique; ces prix représentent les prix courants publiés et pourraient ne pas représenter les prix transactionnels réels. Source : AnalySource® Monthly. 5 juillet 2019. Réimprimé avec la
permission de First Databank Inc. Tous droits réservés. ©2019. www.fdbhealth.com/policies/drug-pricing-policy.

4. Voie métabolique principale.

5. Avec ou sans agoraphobie.

6. Prix d'achat en gros approximatif ou prix publié par le fabricant a I'intention des grossistes pour un traitement de 30 jours (en capsules ou comprimés) a la posologie d'entretien habituelle
la plus faible chez les adultes contre le TAG en fonction des prix en dollars canadiens chez un grossiste national (prix en vigueur en Ontario, juillet 2019). Le prix de la paroxétine a libération
prolongée, de la fluoxétine et de la sertraline est basé sur la posologie d'entretien habituelle la plus faible contre le trouble panique.

7. Commercialisé au Canada en comprimés a 10 et 20 mg.

8. Commercialisé au Canada en capsules a 10, 20, 40, 60 mg et en solution de 20 mg/5 mL.

9. Commercialisé au Canada en capsules a 10 et 20 mg.

10. Non homologué au Canada contre I'agoraphobie.

11. Commercialisé au Canada en comprimés a 10, 20, 30 mg.

12. Commercialisé au Canada en comprimés a libération prolongée a 12,5 et 25 mg.

13. Commercialisé au Canada en comprimés a 50 et 100 mg.

14. Au Canada, la duloxétine générique et Cymbalta sont commercialisés en capsules a libération retardée a 30 et 60 mg.
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Tableau 2. Benzodiazépines homologuées par Santé Canada et la FDA contre les troubles anxieux’

Posologie d'entretien Coat Colt au
Médicament Quelques présentations habituelle (adultes)? aux E.-U.? Canada’
Alprazolam — générique co. et co. orodispersibles a 0,25, 0,5, 1, 2 mg; 0,5-4 mg PO fractionnée 3 f.p.j.5° 3,60 $° 5,70 $¢
sol. de T mg/mL*®
Xanax (Pfizer) co.a0,25,0,5,1,2mg? 384,10° 29,308
libération prolongée — générique co.ERa0,5,1,2, 3 mg 3-6 mg PO 1f.p.. 55,60 N.H.C.
Xanax XR 601,60 N.H.C.
Chlordiazépoxide — générique caps. a5, 10,25 mg 5-25mg PO 3 ou 4 f.p.j. 48,60 6,60
Clonazépam — générique co.a0,5, 1,2 mg; co. orodispersibles a 0,125, 1-4 mg PO fractionnée 2 f.p.]. 2,40 5,60
i 0,25,0,5,1,2 mg"
Rivotril, Klonopin aux E.-U. (Roche)co. a 0,5, 1, 2 mg" 150,80 15,70
Clorazépate — générique co.a3,75,75 15mg" 15-60 mg PO 1 f.p.j. 99,70 10,30
Tranxene T (Recordati Rare) coa’7,5mg ou fractionnée 646,80 N.H.C.
Diazépam — générique co. a2, 5,10 mg; sol. de 5 mg/mL*" 2-10mgPO2a4fp,;j 1,80 3,40
Valium (Roche) co.a2,5 10mg™ 204,00 12,40
Lorazépam — générique ) co.a0,5 1,2 mg; sol. de 2 mg/mL*™® 2-6 mg PO fractionnée 4,00 2,10
Ativan (Pfizer; Bausch aux E.-U.) co. a 0,5, 1,2 mg 2ou3fp, 1960,60 2,50
Oxazépam — générique caps.a 10, 15,30 mg'’ 10-30 mg PO 3 ou 4 f.p.j. 140,60 3,20

ER : libération prolongée; N.H.C : non homologué au Canada; f.p.j. : fois par jour

1. Les benzodiazépines sont généralement réservées au traitement a court terme. L'alprazolam est homologué par Santé Canada et la FDA dans le traitement de
I'anxiété et du trouble panique avec ou sans agoraphobie; la présentation a libération prolongée (non homologuée au Canada) est homologuée exclusivement
dans le traitement du trouble panique avec ou sans agoraphobie. Le clonazépam est homologué dans le traitement du trouble panique avec ou sans agoraphobie.
Au Canada, le clonazépam n'est pas homologué dans le traitement de I'anxiété ou des troubles paniques. Le chlordiazépoxide, le clorazépate, le diazépam, le
lorazépam et I'oxazépam sont homologués dans le traitement du trouble anxieux et le soulagement bref des symptémes d'anxiété. Le chlordiazépoxide (5-10 mg
PO 3 ou 4 fois par jour la veille d'une intervention chirurgicale) et le diazépam (10 mg avant une intervention chirurgicale) sont également homologués pour traiter
I'anxiété préopératoire. Au Canada, le chlordiazépoxide, n'est pas homologué contre |'anxiété préopératoire.

Il pourrait étre nécessaire d'ajuster la dose dans les cas d'insuffisance rénale ou hépatique.

Prix d'achat en gros approximatif ou prix publié par le fabricant a I'intention des grossistes pour un traitement de 30 jours (capsules ou comprimés) a la posologie
d'entretien habituelle la plus faible chez les adultes; ces prix représentent les prix courants publiés et pourraient ne pas représenter les prix transactionnels réels.
Source : AnalySource® Monthly. 5 juillet 2019. Réimprimé avec la permission de First Databank Inc. Tous droits réservés. ©2019. www.fdbhealth.com/policies/

(SN

drug-pricing-policy.

Prix pour 90 comprimés a 0,25 mg.

Noo M

La solution doit étre mélangée a des aliments liquides ou semi-solides puis consommée immédiatement.
Des doses de jusqu'a 10 mg/jour sont parfois nécessaires dans le traitement du trouble panique.

Prix d’achat en gros approximatif ou prix publié par le fabricant a I'intention des grossistes pour un traitement de 30 jours (en capsules ou comprimés) a la

posologie d'entretien habituelle la plus faible chez les adultes en fonction des prix en dollars canadiens chez un grossiste national (prix en vigueur en Ontario,

juillet 2019).
8. Commercialisé au Canada en comprimés a 0,25, 0,5, 1 et 2 mg.
9. La dose quotidienne maximale recommandée au Canada est de 3 mg.
10. Commercialisé au Canada en comprimés a 0,25, 0,5, 1 et 2 mg.
11. Commercialisé au Canada en comprimés a 0,5 et 2 mg.
12. Commercialisé au Canada en capsules a 3,75, 7,5 et 15 mg.
13. Commercialisé au Canada en comprimés a 2, 5 et 10 mg.
14. Commercialisé au Canada en comprimés a 5 mg.
15. Prix pour un traitement de 30 jours a une dose de 5 mg PO 2 fois par jour.
16. Au Canada, le lorazépam générique est présenté en comprimés a 0,5, 1 et 2 mg.
17. Commercialisé au Canada en comprimés a 10, 15 et 30 mg.

Interactions médicamenteuses — L'emploi concomitant de
buspirone et d'un ISRS ou d'un IRSN est fréquente, mais leur as-
sociation peut augmenter le risque de syndrome sérotoninergique.
La buspirone est un substrat du CYP3A4; I'emploi concomitant
d‘inhibiteurs du CYP3A4 augmente les concentrations sériques de
la buspirone et peut-étre aussi sa toxicité, et I'emploi concomitant
d'inducteurs du CYP3A4 en diminue les concentrations sériques
et peut-étre aussi l'efficacité’.

Grossesse et allaitement — Aucun effet indésirable sur le feetus
n'a été rapporté dans le cadre des études de reproduction portant
sur la buspirone effectuées chez I'animal.

On ignore si la buspirone est excrétée dans le lait maternel; le
fabricant recommande aux femmes d'éviter d'allaiter durant un
traitement par ce médicament.

ANTIDEPRESSEURS TRICYCLIQUES - Les antidépresseurs
tricycliques amitriptyline, doxépine et imipramine (Tofranil
et génériques) sont utilisés dans le traitement de l'anxiété
réfractaire aux ISRS ou aux IRSN. Ils sont efficaces, mais leur
emploi est limité par leurs effets anticholinergiques et autres
effets indésirables.

Effets
causent

indésirables -
fréquemment

Les antidépresseurs tricycliques
des effets indésirables anti-
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cholinergiques (rétention urinaire, constipation, sécheresse
buccale, vision trouble, altération de la mémoire et
confusion), hypotension orthostatique, prise pondérale,
sédation et dysfonctionnement sexuel. lls allongent aussi
I'intervalle QT* et retardent la conduction cardiaque, ce
qui entraine des arythmies et le décés dans les cas de
surdose. L'exposition cumulative aux médicaments dotés de
propriétés anticholinergiques puissantes est associée a la
démence?'.

Interactions médicamenteuses — Tous les antidépresseurs
tricycliques sont principalement métabolisés par le CYP2D6;
I'emploi concomitant d'inhibiteurs du CYP2D6 peut en
augmenter les concentrations sériques et peut-étre la
toxicité. L'administration d'antidépresseurs tricycliques
avec d'autres dépresseurs du SNC, modulateurs de la
sérotonine ou anticholinergiques aurait des effets additifs.
Les IMAO potentialisent les effets sérotoninergiques des
antidépresseur tricycliques; un intervalle sans médicament
d'au moins deux semaines est recommandé lors du passage
d'un antidépresseur tricyclique a un IMAO.

Grossesse et allaitement - L'utilisation d'antidépresseurs
tricycliques durant la grossesse a été associée a l'agitation et a
des convulsions chez le nouveau-né.
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Tableau 3. Autres médicaments contre les troubles anxieux

Posologie d'entretien Colt Coiit au
Médicament Quelques présentations habituelle (adultes)? aux E.-U.? Canada’
Prégabaline' — générique caps. a 25, 50, 75, 100, 150, 200, 225, 150-600 mg PO fractionnée P.N.D. 12,40 8
Lyrica (Pfizer) 300 mg?® 2ou3fp,j. 514808 75,80
Buspirone — générique co.a5,75,10,15,30 mg® 15-60 mg PO fractionnée 2 ou 3 f.p.j."° 27,20 19,60
Amitriptyline’ — générique co. a 10, 25,50, 75,100, 150 mg" 50-100mg PO 1 f.p.j.* 16,50 4,60
Doxépine — générique caps. a 10, 25, 50, 75, 100 mg 75-150 mg PO 1 f.p.j. 40,70 N.H.C.
Sinequan (AA Pharma) caps. a 10, 25, 50, 75, 100 mg N.D. 34,00
Imipramine’ — générique co.a 10, 25,50 mg'? 50-150 mg PO 1 f.p.j.* 15,30 15,90
Tofranil (Mallinckrodt) 613,20 N.H.C.
Quétiapine’ — générique co. a 25, 50, 100, 200, 300, 400 mg'>'* 50-150 mg PO 1 f.p.j. 13,40 3,00
Seroquel (AstraZeneca) 191,50 32,90
libération prolongée — générique co. ER a 50, 150, 200, 300, 400 mg 50-150 mg PO 1 f.p.j. 21,30 7,50
Seroquel XR 246,40 31,70
Propranolol' — générique co.a 10, 20, 40, 60, 80 mg'® 20-40 mg PO une fois® 0,30° 0,108

ER: libération prolongée; PN.D. : une version générique a été homologuée le 22 juillet 2019, mais le prix n'est pas encore disponible; N.H.C. : non homologué au Canada;

N.D : non commercialisé aux E.-U.
1. Non homologué par Santé Canada ou la FDA dans le traitement de I'anxiété.

2. Il pourrait étre nécessaire d'ajuster la dose dans les cas d'insuffisance rénale ou hépatique.

3. Prix d'achat en gros approximatif ou prix publié par le fabricant a I'intention des grossistes pour un traitement de 30 jours a la posologie d'entretien habituelle la plus
faible chez les adultes; ces prix représentent les prix courants publiés et pourraient ne pas représenter les prix transactionnels réels. Source : AnalySource® Monthly.
5 juillet 2019. Réimprimé avec la permission de First Databank Inc. Tous droits réservés. ©2019. www.fdbhealth.com/policies/drug-pricing-policy.

Posologie recommandée dans le traitement de la dépression.
Prise environ une heure avant la prestation contre les symptémes anxieux.
Prix d'un comprimé a 20 mg.

Noos

8. Commercialisé au Canada en capsules a 25, 50, 75, 150, 225 et 300 mg.
9. Commercialisé au Canada en comprimés a 10 mg.

10. Au Canada, la dose d'entretien habituelle chez les adultes est de 10-45 mg PO fractionnée 2 ou 3 fois par jour.

11. Commercialisé au Canada en comprimés a 10, 25, 50, 75 et 100 mg.
12. Commercialisé au Canada en comprimés a 10, 25, 50 et 75 mg.

13. Au Canada, le générique est commercialisé en comprimés a 25, 50, 100, 200 et 300 mg.

14. Seroquel est commercialisé au Canada en comprimés a 25, 100, 200 et 300 mg.
15. Commercialisé au Canada en comprimés a 10, 20, 40 et 80 mg.

Prix d'achat en gros approximatif ou prix publié par le fabricant a I'intention des grossistes pour un traitement de 30 jours a la posologie d'entretien habituelle la plus
faible chez les adultes en fonction des prix en dollars canadiens chez un grossiste national (prix en vigueur en Ontario, juillet 2019).

La plupart des antidépresseurs tricycliques semblent étre sirs
pendant I'allaitement, mais la doxépine a été détectée dans le
sérum des nourrissons allaités et peut causer la sédation.

AUTRES MEDICAMENTS - Les inhibiteurs de la monoamine
oxydase (IMAO), en particulier la phénelzine (Nardil et génériques;
pas de génériques au Canada) sont efficaces dans le traitement
du trouble d'anxiété sociale?? et du trouble panique?, mais des
interactions potentiellement graves avec la nourriture et d'autres
médicaments (y compris les ISRS) en ont limité I'utilisation.

Les antipsychotiques de deuxiéme génération, en particulier la
quétiapine a libération prolongée (Seroquel XR et génériques),
sont efficaces en deuxieme ou troisieme intention dans le
traitement des symptomes anxieux?*?5, mais ils causent sédation,
prise pondérale, effets indésirables métaboliques, akathisie et,
rarement, dyskinésies tardives.

Bien que cet usage ne soit pas homologué par Santé Canada ou
la FDA, les bétabloquants sont utilisés depuis de nombreuses
années pour prévenir I'anxiété liée a la performance comme le
trac. Une dose unique de propranolol prise environ une heure
avant la prestation soulage efficacement les symptomes anxieux
sans diminuer la qualité de la prestation?®. Les effets indésirables
comme les étourdissements ou la bradycardie semblent rares
lorsque le médicament est pris dans cette indication.

L'antihistaminique H, de premiére génération hydroxyzine (Atarax
[Vistaril aux E.-U.] et génériques) est utilisé dans le traitement &
court terme de I'anxiété. Il s'est montré efficace dans certaines
études?, mais les antihistaminiques H, de premiere génération
causent des effets indésirables anticholinergiques comme la
sécheresse buccale; ils peuvent aussi perturber I'apprentissage et
la mémoire, altérer le rendement aux examens scolaires, réduire

la productivité au travail et augmenter le risque de blessures
professionnelles ainsi que les accidents de la route. Lorsque ces
médicaments sont pris le soir, les effets indésirables sur I'éveil
et le rendement psychomoteur persistent jusqu'au lendemain.
L'exposition cumulative aux médicaments dotés des propriétés
anticholinergiques puissantes est associée a la démence?'.

La gabapentine (Neurontin et génériques [et autres aux E.-U.]) est
utilisée hors indication dans le traitement des troubles anxieux.
Aucune étude adéquate ayant évalué son efficacité dans le
traitement du trouble d'anxiété généralisée n'a été publiée'"?. La
gabapentine peut causer somnolence, étourdissements, ataxie,
fatigue, nystagmus, vision trouble, confusion, cedéme, prise
pondérale et troubles moteurs. Elle est inscrite a I'annexe V des
substances contrdlées dans certains états américains.

L'alcool est fréquemment utilisé en automédication contre
I'anxiété. Il est potentiellement addictif, hépatotoxique,
arythmogene, désinhibant, sédatif et mortel en cas de surdosage,
en particulier chez les patients qui prennent d'autres sédatifs
comme des benzodiazépines et des opioides.

Les produits contenant du cannabidiol (CBD) sont désormais
largement distribués sous formes variées et sont commercialisés
sans avoir regu I'homologation de Santé Canada ni de la FDA
dans le traitement de nombreuses affections, y compris
I'anxiété (chez les animaux de compagnie et les humains). La
puissance, la pureté, I'efficacité et I'innocuité de ces produits
sont inconnues?®.

THERAPIE COGNITIVO-COMPORTEMENTALE

La thérapie cognitivo-comportementale (TCC) est au moins
aussi efficace que la pharmacothérapie chez les adultes, et ces
deux méthodes sont plus efficaces lorsqu'elles sont utilisées en

77




association que lorsqu'elles sont utilisées isolément pour traiter
I'anxiété chez les enfants®3',

La TCC soulage les symptdmes anxieux a peu prés aussi
rapidement qu'un ISRS, mais pas aussi rapidement qu'une
benzodiazépine. Méme aprés un traitement relativement bref
(1-5 mois), la réponse a la TCC est plus durable que la réponse
obtenue sous une pharmacothérapie de durée comparable.

Les personnes pratiqguant la TCC sont les psychiatres,
psychologues, travailleurs sociaux, adjoints aux médecins,
infirmiéres praticiennes et techniciens en psychiatrie. La
certification et les exigences en matiére d'obtention d'un permis
varient en fonction de la province ou du territoire (des états aux
E.-U.). Au Canada, la certification est offerte par I'entremise
de [|'Association canadienne des thérapies cognitives et
comportementales (ACTCC); aux E.-U, la National Association
of Cognitive-Behavioral Therapists (NACBT) offre quatre niveaux
de certification. La NACBT et I'Association for Behavioral and
Cognitive Therapies (ABCT) offrent des répertoires de thérapeutes
sur leur site internet respectif. Les TCC sont proposées dans
différents contextes, individuellement ou en groupe, en ligne
(vidéo, application mobile, texto) ou par téléphone®. m
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P> Jornay PM — Méthylphénidate
administré le soir dans le
traitement du TDAH

La FDA a homologué Jornay PM (Ironshore; non homologué
au Canada), le méthylphénidate en capsules composées
d'une couche externe a libération retardée et d'une
couche interne a libération prolongée, pour le traitement
uniquotidien le soir du trouble déficitaire de I'attention avec
hyperactivité (TDAH) chez les patients de > 6 ans. Jornay PM
est la premiére présentation de méthylphénidate devant étre
administrée le soir & étre commercialisée aux Etats-Unis; les
autres présentations de méthylphénidate a action prolongée
se prennent le matin'2. Jornay PM est commercialisé
précisément pour les patients qui présentent des symptémes
disruptifs du TDAH en matinée.




METHYLPHENIDATE - Les présentations de méthylphénidate
a action prolongée sont couramment utilisées dans le
traitement du TDAH chez les enfants et les adultes (voir
le Tableau 2). Leur action débute généralement 20 a 60
minutes suivant la prise; leur durée d'action varie selon les
présentations, mais elle est habituellement de 8 a 16 heures.
Toutes les préparations de méthylphénidate sont inscrites a
I'annexe Il des substances contrélées.

LA NOUVELLE PRESENTATION - Jornay PM contient des
microbilles enrobées d'une couche externe a libération
retardée qui empéche le méthylphénidate d'étre libéré
pendant environ 8 a 10 heures aprés l'ingestion, et
d'une couche interne a libération prolongée qui libéere
progressivement le médicament tout au long de la journée.
Dans les études pharmacocinétiques menées aupres
d'adultes, d'adolescents et d'enfants qui ont pris une dose
du médicament le soir (aux alentours de 21 heures), le pic
de concentrations sériques a été atteint a en moyenne 15,6
heures chez les adultes, 17,1 heures chez les adolescents et
17,7 heures chez les enfants. Les concentrations sériques
du médicament s'abaissaient ensuite lentement pendant le
reste de la journée. Le méthylphénidate était complétement
éliminé a 48 heures®. La biodisponibilité relative de la
nouvelle présentation est de 73,9 % celle du méthylphénidate
oral a libération immédiate*.

ESSAIS CLINIQUES - L'homologation de la nouvelle
présentation par la FDA s'appuyait sur les résultats d'une
étude a double insu (disponible sous forme d'affiche et
résumée sur la notice d'emballage) menée auprés de
125 enfants de 6 a 12 ans atteints de TDAH. Dans une
phase en mode ouvert, la dose de méthylphénidate a été
progressivement augmentée sur 6 semaines jusqu'a
une dose et un intervalle posologique optimaux, puis les
enfants ont été traités une semaine de traitement par. Aprés
I'optimisation de la dose, I'heure d'administration la plus
courante était 20 heures. Les enfants ont alors été répartis
aléatoirement pour recevoir une semaine de traitement
par la dose optimisée du médicament actif ou un placebo.
Apres la phase de traitement, les enfants ont été évalués a 7
reprises pendant 12 heures (entre 8 et 20 heures) au moyen
de I'échelle SKAMP notée par les enseignants a 13 items,
qui mesure les symptémes de TDAH en contexte d'école-
laboratoire (score de 0 a 78, les valeurs les plus élevées
indiquent des symptomes plus séveres). Comparativement

Tableau 1. Pharmacologie
Présentation

Capsules a libération retardée et prolongée
a 20, 40, 60, 80 et 100 mg

Orale

Voie d'administration

Timax (Médian) 14 heures (a jeun); ~16,5 heures (avec un

repas riche en graisses)’
~12-13 heures?
7-12 heures?®

Principalement dans I'urine (~90 %)

Début d'action

Durée d'action

Elimination

Demi-vie 5,9 heures'

1. Chez les adultes en bonne santé aprés une dose unique de 100 mg. Pas
plus de 5 % de la dose totale du médicament est disponible durant les 10
premiéres heures aprés la prise.

2. Aprésingestion. Basées sur les différences statistiquement significatives
de I'efficacité par rapport au placebo aux différents points de mesure.

3. Depuis le début de I'action.
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Tableau 2. Quelques produits contenant du méthylphénidate a action

prolongée
Dose
Quelques initiale Colt, Colit au
Médicament présentations (enfants)’ aux E.-U.2 Canada

Dexméthylphénidate

Focalin XR (Novartis)  caps. ERa 5,10, 15, 5mgle matin 380,50 $ N.H.C.
générique 20, 25, 30, 35, 40 mg? 177,50 N.H.C.

Méthylphénidate

Adhansia XR caps. ER a 25, 35, 45, 25 mg le matin 299,40 N.H.C.
(Adlon) 55, 70, 85 mg3*

Aptensio XR caps. ERa 10, 15, 20, 10 mg le matin 236,00 N.H.C.
(Rhodes) 30, 40, 50, 60 mg®*

Biphentin (Purdue) caps. ERa 10, 15, 20, 10 mg le matin N.D. 24,30 $

30, 40, 50, 60, 80 mg3*

Concerta (Janssen)  co. ER a 18, 27, 36, 18 mg le matin 347,60 15,70
générique® 54 mg® 187,80 77,70
Cotempla XR-ODT co. orodispersible ERa 17,3 mgle matin 370,90 N.H.C.

(Neos) 8,6,17,3,259 mg*’
Daytrana (Noven) timbres transdermiques 10 mg le matin® 366,10 N.H.C.
ER de 10, 15, 20, 30 mg
Foquest (Purdue) caps. ER a 25, 35, 45,55, 25 mg le matin N.D. 84,90
70,85 mg*
Jornay PM caps. ER a 20, 40, 60, 20 mg le soir 370,00 N.H.C.
(Ironshore) 80, 100 mg**
QuilliChew ER (Tris)  co. ER acroquera20, 20 mgle matin 331,80 N.H.C.
30, 40 mg*
Quillivant XR (Tris) susp. orale ER de 20 mg le matin 282,50 N.H.C.
25 mg/5 mL*®
Ritalin SR; Ritalin LA caps. ER a 10, 20, 30, 20 mg le matin 298,60 8,50
(Novartis) 40 mg3*"
générique 136,20 24,50

ER: libération prolongée; N.H.C. : non homologué au Canada; N.D. : non commercialisé aux E.-U.
1.

ONoor~ W

©

Posologie pour les enfants de > 6 ans. Les différentes présentations ne sont pas équivalentes en
milligrammes.

Prix d'achat en gros approximatif ou prix publié par le fabricant a I'intention des grossistes pour
un traitement de 30 jours a la posologie pédiatrique initiale; ces prix représentent les prix courants
publiés et pourraient ne pas représenter les prix transactionnels réels. Source : AnalySource® Monthly.
5 juillet 2019. Réimprimé avec la permission de First Databank Inc. Tous droits réservés. ©2019. www.
fdbhealth.com/policies/drug-pricing-policy.

Les capsules peuvent étre avalées entiéres ou ouvertes et leur contenu saupoudré sur de la compote
de pommes. Les capsules ne doivent pas étre écrasées ni machées.

L'alcool peut entrainer la libération plus rapide du méthylphénidate, il doit donc étre évité.

Seul le produit générique distribué par Patriot Pharmaceuticals est bioéquivalent au produit de marque.
Doivent étre avalés entiers; ne doivent pas étre écrasés ni machés.

Equivalent a 10, 20 et 30 mg de chlorhydrate de méthylphénidate.

Le timbre doit étre appliqué 2 heures avant qu'un effet soit nécessaire et retiré 9 heures apres sa mise
en place. Si nécessaire, il peut étre enlevé avant que le délai de 9 heures soit écoulé.

Quillivant XR doit étre reconstitué avant I'administration et demeure stable durant 4 mois. Il est
commercialisé en flacons de 60, 120, 150 ou 180 mL. Chaque flacon est conditionné avec une seringue
graduée et un adaptateur.

. Prix d'achat en gros approximatif ou prix publié par le fabricant a I'intention des grossistes pour un

traitement de 30 jours a la posologie pédiatrique initiale en fonction des prix en dollars canadiens chez
un grossiste national (prix en vigueur en Ontario, juillet 2019).

. Au Canada le méthylphénidate générique a action prolongée et Ritalin SR sont commercialisés en

comprimés a libération prolongée de 20 mg.

au placebo, la moyenne de tous les scores SKAMP était
significativement inférieure sur le plan statistique chez les
enfants sous le médicament actif (14,8 c. 20,7)°. Le score
SKAMP combiné était significativement inférieur sur le plan
statistique sous le médicament actif a 9, 10, 12, 14 et 16
heures, mais pas a 8, 18, 19 et 20 heures®.

Dans une autre étude a doubleinsu, 161 enfants de 6 a 12 ans
atteints de TDAH ont été répartis aléatoirement pour recevoir
pendant 3 semaines une dose de la nouvelle présentation ou
un placebo, le soir. Le score a I'échelle d'évaluation du TDAH
(score de 0 a 54, les valeurs les plus élevées indiquent des
symptomes plus séveres) des enfants sous le médicament
actif était significativement plus faible que le score des
enfants sous le placebo (moyenne 24,1 c. 31,2)".
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Aucune étude n'a comparé l'efficacité de Jornay PM a celle
d'autres présentations de méthylphénidate a libération
prolongée ou a d'autres stimulants.

EFFETS INDESIRABLES - Les effets indésirables les plus
fréqguemment rapportés sous Jornay PM dans le cadre des
études cliniques étaient insomnie (33 %), perte d'appétit
(19 %), céphalées (10 %), vomissements (9 %), hausse de
la tension artérielle diastolique (7 %), labilité émotionnelle
et sautes d’humeur (6 %), nausées (6 %) et hyperactivité
psychomotrice (5 %). Le méthylphénidate cause aussi une
perte pondérale, un ralentissement de la croissance, la
dyspepsie, la sécheresse buccale, des douleurs abdominales,
I'anxiété, la nervosité, I'agitation, l'irritabilité, des tics, des
étourdissements, des vertiges, des tremblements, la vision
trouble, la tachycardie, des palpitations, I'hyperhidrose, une
baisse de la libido, la fievre et le priapisme.

Les stimulants induisent ou exacerbent les symptomes
chez les patients atteints d'un trouble psychiatrique; ces
médicaments doivent étre utilisés avec prudence chez
les patients qui présentent des antécédents de manie, de
psychose, de dépendance aux drogues ou d'alcoolisme.
Plusieurs études d'envergure n'ont pas montré que les
stimulants utilisés dans le traitement du TDAH augmentaient
le risque d'événements cardiovasculaires graves chez les
enfants ou les adultes. Les stimulants doivent quand méme
étre évités chez les patients qui présentent une anomalie
cardiaque structurelle, une cardiomyopathie, une arythmie
cardiaque grave ou une maladie coronarienne.

GROSSESSE ET ALLAITEMENT - Il n'existe pas d'études
adéquates ayant porté sur le méthylphénidate chez les
femmes enceintes. Aucun effet tératogéne n'a été observé
chez des rates et des lapines gravides ayant respectivement
requ des doses de méthylphénidate jusqu'a 2 et 9 fois
supérieures a la dose maximale recommandée chez
I'hnomme. Des cas de spina bifida ont été observés chez
les lapins et une perte pondérale a été observée chez les
rats qui avaient regu respectivement 31 et 3,5 fois la dose
maximale recommandée chez I'homme. Le méthylphénidate
est présent en petites quantités dans le lait maternel; aucun
effet indésirable sur les nourrissons allaités n'a été rapporté,
mais il n'existe pas d'étude a long terme.

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES - L'emploi concomitant
de stimulants du SNC comme le méthylphénidate et
d'un inhibiteur de la monoamine oxydase (IMAO) peut
entrainer des crises hypertensives et est contre-indiqué;
le méthylphénidate ne doit pas étre pris avec un IMAO ou
durant 14 jours suivant I'arrét d'un traitement par un IMAO.

POSOLOGIE ET ADMINISTRATION - Jornay PM n'est pas
équivalent en milligrammes aux autres présentations de
méthylphénidate. La dose initiale recommandée de Jornay
PM est de 20 mg une fois par jour le soir, toujours prise avec
ou sans nourriture. Le moment de la prise peut étre ajusté
en fonction de l'efficacité du médicament le lendemain
matin et tout au long de la journée. La dose quotidienne est
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Résumé : Jornay PM - Méthylphénidate administré le soir

» Méthylphénidate en capsules a libération retardée et a libération
prolongée.

» Homologué par la FDA dans le traitement du trouble déficitaire de
I'attention avec hyperactivité (TDAH) chez les patients de > 6 ans.

» Premiére présentation de méthylphénidate a action prolongée a
étre administrée le soir.

» Offre une autre possibilité thérapeutique aux patients qui
manifestent des symptomes disruptifs du TDAH en matinée.

» Aucune étude ayant directement comparé Jornay PM aux
autres présentations de méthylphénidate a action prolongée ou
a d'autres stimulants n'a été publiée.

» On ignore si l'absorption lente et I'élimination prolongée
causeront des effets indésirables persistants.

progressivement augmentée par paliers hebdomadaires de
20 mg jusqu'a un maximum de 100 mg. Les capsules doivent
étre avalées entieres (elles ne doivent pas étre écrasées ni
machées); elles peuvent aussi étre ouvertes et leur contenu
réparti sur de la compote de pommes puis consommées
immédiatement. L'alcool consommé en association
avec Jornay PM peut entrainer la libération rapide du
méthylphénidate; il doit donc étre évité.

CONCLUSION - Jornay PM (non homologué au Canada),
le méthylphénidate en capsules a libération retardée et
prolongée a prendre le soir, offre une autre possibilité
thérapeutique aux patients atteints de TDAH qui manifestent
des symptomes disruptifs au réveil. On ignore si I'absorption
lente et [I'élimination prolongée causeront des effets
indésirables persistants, tels qu'une perte d'appétit. ®
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Issue 1578 Questions
(Correspond to questions #21-30 in Comprehensive Activity #81, available January 2020)

Drugs for Anxiety Disorders 6. Tricyclic antidepressants:
a. have few drug interactions
1. SNRIs can cause: b. can cause anticholinergic and other adverse effects and are
a. thrombosis potentially lethal in overdose
b. a dose-dependent increase in blood pressure c. are the drugs of choice for first-line treatment of anxiety
c. hypertriglyceridemia d. all of the above

d. acute renal failure
7. A 46-year-old professor from Germany has been taking pregabalin

2. A 33-year-old woman being treated with cognitive behaviorial for treatment of anxiety for many years. He is on sabbatical in the
therapy for depression has developed severe anxiety symptoms, and US and was referred to you for treatment of anxiety. You could tell
her therapist has referred her to you for pharmacologic treatment. him that:

She would like to take a drug that would treat her depression as well a. pregabalin is available in the US but has not been approved by
as her anxiety. You could tell her that: the FDA for treatment of anxiety
a. drugs for treatment of anxiety tend to aggravate depression b. in clinical trials, pregabalin was not as effective as an SSRI or
b. Xanax is effective for treatment of both disorders an SNRI in relieving anxiety symptoms
c. an SSRl is generally used for initial treatment of anxiety and c. pregabalin takes longer than an SSRiI to relieve anxiety
should relieve her anxiety symptoms within hours symptoms
d. an SSRl is generally used for initial treatment of anxiety and is d. pregabalin interacts with many other drugs

also effective for treatment of depression
8. Which of these drugs can be used in a single dose to prevent

3. Anincreased risk of cardiovascular and other malformations has performance anxiety?
been reported in infants whose mothers took which SSRI during the a. buspirone
first trimester of pregnancy? b. fluoxetine
a. escitalopram c. propranolol
b. fluoxetine d. venlafaxine
c. paroxetine
d. sertraline Jornay PM - Evening-Dosed Methylphenidate for ADHD
4. Benzodiazepines: 9. Jornay PM is taken at night to:
a. are preferred for treatment of anxiety in patients with a a. improve efficacy in the evening
substance abuse disorder b. improve efficacy in the morning
b. do not interact with other drugs c. reduce adverse effects in the morning
c. can cause withdrawal symptoms d. all of the above

d. are the drugs of choice for long-term treatment of anxiety
10. In clinical trials, Jornay PM was:

5. Buspirone: a. significantly more effective than placebo in reducing SKAMP
a. is used mainly as an adjunct to other drugs for treatment of combined scores from 9 AM to 4 PM
anxiety b. significantly more effective than placebo in reducing SKAMP
b. is not recommended for use in women who are breastfeeding combined scores at all measured time points between 8 AM
c. has been shown to be as effective as sertraline in clinical trials and 8 PM

d. all of the above . associated with early awakening

c
d. all of the above
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