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Plusieurs recherches ont démontré I'efficacité respective de certains agents pharmaco-
logiques et de 'exposition aux situations anxiogénes dans le traitement du trouble de pa-
nique avec évitement généralisé. Comme aucune de ces modalités de traitement n’est plei-
nement efficace, des études ont été faites pour évaluer si la puissance de ces traitements
serait augmentée en les utilisant conjointement. Suite 3 un examen critique de la littéra-
ture, on doit conclure qu’on ne sait toujours pas si la pharmacothérapie ajoute véritable-
ment a Vefficacité de la thérapie comportementale. En se basant sur 'état actuel des con-
naissances, des suggestions sont faites quant a 'orientation des recherches futures sur
Yutilité du traitement combiné du trouble de panique avec évitement généralisé.

Le trouble de panique avec évitement généralisé (DSM-II1-R, 1987), ancienne-
ment appelé «agoraphobie avec attaques de panique» (DSM-II1, 1980), constitue
le plus invalidant et le plus commun des troubles phobiques (Mollard & Cot-
traux, 1984; Thorpe, Burns, Smith, & Blier, 1984). Selon la rigueur des critéres
diagnostiques utilisés, les études épidémiologiques rapportent des estimés de la
prévalence des cas d’agoraphobie avec attaques de panique variant de 0.3 a
1.2/100 (Angst & Dobber-Mikota, sous-presse; Weissman, Leaf, Holzer et al.,
1985; Uhlenhut et al., 1983).

Selon les critéres du DSM-III-R (APA, 1987), le trouble de panique avec évite-
ment généralisé se définit comme la peur et Vévitement d’un certain nombre de
situations d’ou il serait difficile de s’échapper ou de trouver du secours en cas de
malaise. Peu aprés les manifestations de ce probléme psychologique, le sujet ré-
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en Sciences Humaines du Canada # 453-87-1140 accordée au premier auteur.
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duit de plus en plus ses activités habituelles, au point que peur et conduites
d’évitement dominent son existence. L’attaque de panique constitue le malaise
anticipé par le sujet. Cette derniére se caractérise cliniquement par une anxiété
soudaine trés intense qui donne au patient I'impression que sa vie ou sa santé est
en danger.

Le trouble de panique avec évitement généralisé serait le plus difficile i traiter
(Maxmen, 1986). Parmi les méthodes d'intervention les plus communément uti-
lisées, on distingue les pharmacothérapies et les thérapies comportementales. Les
pharmacothérapies font habituellement appel a l'utilisation d’anti-dépresseurs
(tels I'imipramine et la phénelzine) ou encore a 'emploi de benzodiazépines
puissantes (tels I'alprazolam et le clonazepam) (Ballenger, 1986; Hollister, 1986;
Sheehan, 1985). Pour ce qui est de 'application des thérapies comportementales,
V'exposition aux stimuli phobiques constitue la procédure privilégiée (Jansson &
Ost, 1982; Mathews, Gelder, & Johnston, 1981; Thorpe, Burns, Smith, & Blier,
1984). Précisons que ces deux approches thérapeutiques ont fait I'objet de nom-
breuses études évaluatives qui ont démontré leur efficacité respective (Alexander
& Alexander, 1986; Beaudry, Fontaine, Chouinard, & Annable, 1986; Emmel-
kamp & Kuipers, 1979; Garakani, Zitrin, & Klein, 1984; Jansson & Ost, 1982;
Mathews, Gelder, & Johnston,1981).

Malgré I'évolution qu’a connue ce domaine d’investigation clinique, le trouble
de panique avec évitement généralisé s’avére tout de méme relativement résis-
tant aux pharmacothérapies (Fontaine & Beaudry, 1984; Liebowitz, 1985; Shee-
han, 1985) et aux thérapies comportementales (Emmelkamp & Van Der Hout,
1983; Goldstein & Chambless, 1978; Mathews, 1977; Williams, 1985). D’une
part, chez les patients qui répondent positivement 4 un agent anti-panique, on
observe que les conduites d’évitement demeurent pratiquement inchangées
(Klein, 1982; Mavissakalian, 1982; Pohl, Rainey, & Gershon, 1984; Telch, Blake,
Tearnan, & Taylor, 1983). D’autre part, malgré le fait que de 66% a 75% des pa-
tients traités a 1’aide de thérapies comportementales accusent des bénéfices thé-
rapeutiques notables au point que I'expression des symptdmes ne limite plus
leur fonctionnement quotidien (Emmelkamp et Kuipers, 1979), on se doit de re-
connaitre que leur guérison est loin d’étre compléte car un bon nombre d’entre
eux continuent a éprouver de temps a autre de la détresse. Par exemple, McPher-
son et al. (1980) rapportent que seulement 10% de leurs patients étaient complé-
tement rétablis suite & une thérapie comportementale.

A la lumiére des recherches entreprises dans le domaine, on constate que les
approches pharmacologiques et comportementales n’agissent pas avec le méme
degré d’efficacité sur les attaques de panique et les comportements d’évitement.
En effet, les pharmacothérapies agiraient surtout au niveau des attaques de pani-
que (Ballenger, 1986; Hollister, 1986; Sheehan, 1985), alors que les thérapies
comportementales exerceraient leur influence surtout au niveau de l’anxiété
d’anticipation et du comportement d’évitement (Marshall & Segal, 1986). Des
considérations de ce genre ont amené certains auteurs a voir les traitements
pharmacologiques et comportementaux comme des traitements complémentai-
res dans le cas de la gestion du trouble de panique avec évitement généralisé
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(Hersen, 1986; Mavissakalian & Michelson, 1986; Zitrin, 1983) et 4 émettre
comme hypothése que leur utilisation conjointe pourrait s’avérer supérieure a
leur utilisation individuelle.

Dans cet article nous examinerons de fagon critique les études qui ont tenté de
déterminer s’il existe des avantages a combiner 1'utilisation de certains agents
pharmacologiques a la thérapie comportementale dans le traitement du trouble
de panique avec évitement généralisé. Tout d’abord, nous passerons en revue les
données empiriques qui sont disponibles en rapport avec la question qui nous
concerne. Ensuite, nous discuterons d’autres agents pharmacologiques qui pour-
raient étre combinés avantageusement avec la thérapie comportementale. Enfin,
nous ferons des propositions quant 4 I’orientation des recherches futures concer-
nant |’étude des effets du traitement combiné du trouble de panique avec évite-

ment généralisé.

L’état actuel des connaissances dans le traitement combiné
du trouble de panique avec évitement généralisé

Selon Klein et Oaks (1967), les attaques de panique sont la principale cause de
Yanxiété d’anticipation et des comportements d’évitement qu’on retrouve chez
les patients souffrant d’attaques de panique avec évitement généralisé. C'est
pourquoi, ces derniers suggérent que le traitement de ces difficultés doit avoir
pour objectif I'élimination des attaques de panique. Conformément aux théories
pathophysiologiques qui stipulent qu'un déréglement de l’activité neurale nora-
drénergique est impliqué dans V'étiologie des troubles de panique, Klein et Fink
(1962) recommandent 'emploi d’anti-dépresseurs plutdt que celui d’anxiolyti-
ques dans le traitement des troubles de panique. En effet, contrairement aux an-
xiolytiques qui agissent principalement sur I'activité neurale GABAergique, les
anti-dépresseurs ont comme propriété de contribuer a la régulation de Vactivité
noradrénergique et sérotoninergique. Ainsi, bien que le trouble de panique avec
évitement généralisé soit considéré comme un trouble d’anxiété, les anxiolyti-
ques ne constituent pas pour ces auteurs un médicament de choix.

Thérapie comportementale ef anti-dépresseurs tricycliques

Plusieurs études comparatives ont tenté d’évaluer l'efficacité des anti-
dépresseurs tricycliques employés en combinaison avec un traitement comporte-
mental. L'imipramine et I’entrainement 4 la gestion des états de panique avec ex-
position in vivo sont sans contredit les ingrédients thérapeutiques qui ont été les
plus étudiés par les tenants de la thérapie combinée. Appartenant i la classe des
anti-dépresseurs hétérocycliques, V'imipramine (Tofranil®) est un tricyclique
qui en plus d’exercer un effet sur ’humeur, aurait des propriétés anti-paniques
(Klein & Fink, 1962; Zitrin, 1981). Avant de considérer les études comparatives
en question, il importe de savoir que le dosage d’imipramine requis pour bloquer
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les attaques de panique varie énormément d’un patient i l'autre (Gelenberg,
1983). Toutefois, on s’entend pour dire que la dose anti-panique se situe en
moyenne entre 150-300 mg par jour (Mavissakalian & Perel, 1985; Zitrin, 1981).
De plus, on se doit de souligner que la durée recommandée d’une pharmacothé-
rapie a I'imipramine est de 6 4 12 mois maintenue a la dose anti-panique (Liebo-
witz, 1985). Seulement aprés, suggére-t-on au clinicien de diminuer graduelle-
ment le dosage jusqu’a ce que le médicament soit discontinué (Klein, 1982).

Parmi les thérapies comportementales qui ont fait conjointement 1’objet
d’évaluation dans les études comparatives avec 1’anti-dépresseur, on retrouve
I'entrainement aux habiletés de gestion nécessaires pour faire face aux états de
panique, l'exposition aux situations phobiques en imagination ou in vivo et, fina-
lement, entrainement 3 Vaffirmation de soi (Mavissakalian & Michelson, 1986;
Telch, Agras, Taylor, Roth, & Gallen, 1985; Zitrin, 1981). Notons qu’en entrai-
nant les sujets a I'affirmation de soi, les expérimentateurs voulaient s’assurer que
les femmes mariées participant i I'étude soient aptes i négocier avec leur con-
joint le partage des tiches ménagéres pour que celles-ci n’interférent pas avec
leurs séances d’exposition. Pour ce qui est de 'exposition aux stimuli phobiques,
elle se faisait dans chacune des études en compagnie du thérapeute pour le pre-
mier mois de traitement. Ensuite, bien que le patient était supervisé par le théra-
peute, il devait s’exposer avec1’assistance d’un proche et progresser le plus rapi-
dement possible vers des séances d’exposition seul. Dans toutes les études ot
son efficacité a été évaluée, la thérapie combinée était administrée pendant une
période d’au moins 6 mois. Le Tableau 1 résume les études contrdlées qui ont
tenté d’évaluer l'efficacité clinique de I'imipramine employée en combinaison
avec un traitement psychologique.

TABLEAU 1

Résumé des études portant sur l'efficacité des anti-dépresseurs
tricycliques et de la thérapie comportementale (T.C.) dans le
traitement du trouble de panique avec évitement généralisé.

Etudes Conditions expérimentales Type de mesures Résultats
Klein et al., 1977 1: Imipramine et T.C. 1. Mesures subjectives 1=3>2
Zitrin et al., 1978 2: Placebo et T.C.

(N=46) 3: Tmipramine et T.Support
Zitrin et al., 1980 1: Tmipramine et T.C. I. Mesures subjectives 1>2

(N=76) 2: Placebo et T.C.

Zitrin et al,, 1983 1: Imipramine et T.C. I. Mesures subjectives 1=3>2

(N=45) 2: Placebo et T.C.

3: Imipramine et T.Support
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Marks et al., 1983 1: Imipramine et T.C» I. Mesures subjectives 1=2=3=4
(N=45) 2: fmipramine et
Relaxations

3: Placebo et T.C.»
4: Placebo et Relaxation®

Mavissakalian 1: Imipramine I. Mesures subjectives 251
et al,, 1983 2: Imipramine et auto- 1. Mesures
exposition Psychométriques
(N=18) TI. Mesures
Comportementales
Telch et al., 1985 1: Imipramine I. Mesures subjectives 2>3>1
(N=37) 2: Imipramine et T.C. II. Mesures
Psychométriques
3: Placebo et T.C. 1M1. Mesures
Comportementales
TV. Mesures Physiologiques
Mavissakalian et 1: fmipramine et T.C. I. Mesures subjectives let2>3et4
Perel, 1985 2: Imipramine et auto- II. Mesures
Psychométriques
(N=62) exposition M. Mesures
3: Placebo et T.C. Comportementales
4: Placebo et auto-
exposition

a:un entrainement 3 I'auto-exposition a été suivi par tous les sujets de cette étude.

A partir de leurs recherches sur I'efficacité du traitement combiné (i.e., imipra-
mine et thérapie comportementale) (Zitrin, Klein, & Woerner, 1978; Zitrin,
Klein, & Woerner, 1980; Zitrin, Klein, Woerner, & Ross,1983), Zitrin et Klein ont
tiré trois conclusions. Premiérement, la thérapie combinée est supérieure i 1'uti-
lisation exclusive de la thérapie comportementale. Deuxiémement, I'imipramine
est un ingrédient thérapeutique spécifique, puisqu’il s’avére supérieur & un pla-
cebo. Troisiémement, la thérapie comportementale est un ingrédient thérapeuti-
que non-spécifique, puisqu’elle ne produit pas de résultats significativement dif-
férents de ceux obtenus avec une thérapie de support.

En raison de deux problémes méthodologiques importants, on se doit de re-
mettre en question l'interprétation que font Klein et Zitrin de leurs résultats. En
premier lieu, aucune mesure comportementale n’a été utilisée pour évaluer les
progrés thérapeutiques des patients. Les seules mesures disponibles étaient des
évaluations subjectives obtenues auprés des expérimentateurs et des sujets.
Comme il n’existe qu’une faible relation entre les mesures comportementales et
les mesures subjectives (Lang, 1971; Rachman & Hodgson, 1974), il devient diffi-
cile d’apprécier a leur juste valeur les progrés thérapeutiques des sujets. En
deuxiéme lieu, I'absence de différence significative entre la thérapie de support et
la thérapie comportementale peut s’expliquer par le fait que les thérapeutes qui
administraient la psychothérapie avaient aussi une formation en modification du
comportement et qu’on leur demandait d’encourager les sujets & approcher les si-
tuations phobiques quand ces derniers en manifestaient I'intérét. En d’autres ter-
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mes, on ne peut ignorer la possibilité que I'application de la psychothérapie ait
été contaminée par celle de la thérapie comportementale.

Contrairement a Zitrin et Klein (Zitrin et al., 1978; 1980; Zitrin et al,, 1983),
dans le cas oul les sujets bénéficiaient d’une thérapie comportementale, Marks et
ses collaborateurs (1983) n’ont pas détecté de différences significatives entre les
groupes qui ont requ de I'imipramine et ceux qui ont regu un placebo. De plus,
ces gains thérapeutiques se sont maintenus jusqu’a un test de rappel effectué un
an plus tard (Cohen, Monteiro, & Marks,1984). Le fait que des tests sanguins in-
diquaient que les sujets de Marks avaient dans leur sang une quantité d'imipra-
mine qui correspondait i un dosage anti-panique (ces tests étaient absents dans
les études de Zitrin et Klein) suscite sans doute plus de confiance dans les résul.
tats de Marks que ceux de de Zitrin et Klein. Par contre, comme dans les études
de Zitrin et Klein, les conclusions de Marks (Marks et al,, 1983) ne sont basées
que sur des mesures subjectives.

Dans les études décrites précédemment, les sujets prenaient un médicament en
méme temps qu'ils suivaient un traitement psychologique encourageant I'expo-
sition aux situations phobiques. Contrairement 3 ces études, Mavissakalian, Mi-
chelson, et Dealy (1983) ont voulu vérifier si un traitement exclusivement phar-
macologique pourrait s’avérer aussi efficace que le traitement combiné. Les
résultats obtenus sur des mesures comportementales et cognitives indiquent que
les améliorations dans le groupe qui a requ le traitement combiné étaient signifi-
cativement plus grandes que dans le groupe qui a requ seulement le traitement
I'imipramine.

Dans une autre étude visant a isoler les effets du traitement pharmacologique
de ceux du traitement comportemental, Telch, Agras, Taylor, Roth et Gallen
(1985) ont trouvé que les sujets qui ont recu de l'imipramine sans exposition ne
se sont améliorés sur aucune des mesures comportementales et qu’aucune réduc-
tion significative du nombre d’attaques de panique n’a été enregistrée par les su-
jets. Contrairement au groupe qui n’a recu que de I'imipramine, les groupes qui
ont bénéficié d’un traitement combiné (i.e., thérapie comportementale plus imi-
pramine ou thérapie comportementale plus placebo) ont montré une améliora-

7

tion marquée sur toutes les mesures d’anxiété phobique et d’évitement phobi-
que. Dans le cas de I'imipramine combinée avec 'exposition, Vinteraction a aussi
conduit & une diminution significative du nombre d’attaques de panique et 4 une
augmentation significative du nombre de sorties non-accompagnées 3 l'exté-
rieur. Notons que ce phénomeéne synergique n’a pas été observé dans le cas ou
'exposition était combinée avec un médicament placebo, ce qui rejoint les résul-
tats de Mavissakalian et Perel (1985) qui ont aussi obtenus des résultats mon-
trant que la combinaison d’imipramine et d’exposition est plus efficace que la
combinaison dans laquelle un médicament placebo est substitué a I'imipramine.

A la lumiére des études de Marks et al. (1983), de Mavissakalian et al. (1983) et
de Telch et al. (1985), il semblerait que I'imipramine administrée en I’absence
d’exposition in vivo aurait peu d’effets sur le trouble de panique avec évitement
généralisé. De plus, les résultats obtenus par Mavissakalian et al. (1985) et par
Telch et al. (1985) suggérent que I'exposition combinée a 'imipramine soit supé-
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i al sition combinée a un placebo dans la réduction des comporte-
”—Mﬂﬂ MMMMMM%E et dans la diminution de la fréquence des attaques de pani-
que. On remarquera que ces résultats vont 2 _.mnn.czﬁm mm ceux de Zmnw.m mwwm_.
(1983). Par contre on doit se rappeler que, no:.nnm:mgm:n a ceux de ﬂ\_wsmmww a-
lian et al. (1985) et de Telch et al. (1985), ._mm _.mmcz.wnm am Zm.arm et al. ﬁom. ) ne
sont basés que sur des mesures subjectives .mm 1 wgm__onmc.mvb. »rmnv.vocun:w.
Ainsi, dans 1’état actuel de nos connaissances, il mwBEm que Vimipramine m&:u-
nistrée seule en "absence d’exposition in vivo, wzn.m: peud mmmwnm sur les mﬁ:vmou
mes des patients qui souffrent de troubles panique avec évitement mmn.w_.w isé
Azm&mmmrm:w: etal., 1983; Telch et al., H.ommh N.:Ez m.n al., me.wov. Um N_:m\ il sem-
blerait que I'exposition combinée 4 I'imipramine soit supérieure 4 _mx_ucmwccz
combinée i un placebo dans la réduction des nod..vo:mgmbg ﬂm mSwm.Bm:.r Mzm
1a diminution de la fréquence des attaques de panique et dans i mero_.mJon mm.
symptomes phobiques et dépressifs (Mavissakalian et &w He.m@ Hm_nT mw al, How@
Zitrin et al., 1980). De tels résultats suggérent que _m. thérapie moagbmm estp Mm
efficace que la thérapie par exposition seule. .Hocwmmo_mo»<w=* d accepter une telle
conclusion, il conviendrait d’en faire clairement la %Bonmﬁw@o.:.

En effet, Mavissakalian et al. (1985), Telch et al. ﬁommv et .NE.E et .w_h Go.mov

ont comparé deux groupes de sujets qui ont regu .n_.nm »rmuwvumm no.B,GEmmm\ ~_..m<
imipramine avec exposition et placebo avec mwim_:o:.. Si on considére n:m& un
de ces groupes de sujets a fait d’abord 'objet d"un traitement Ewnmvo.vms ant
quatre semaines avant le début du traitement nwnwv.oimm:mam_. ilya rwz um. se
demander jusqu’a quel point le fait d’étre traité i ’aide d"une mcvmwmbnm Ewncu.\_m
a pu avoir diminué la confiance des sujets de ce groupe m—w:.m le ﬁm:md_m:n qu’ils
ont recu. Advenant le développement d’une &E:mm\z.mmmn:\m mmm mw__mwm envers
leur traitement, les sujets pourraient difficilement mmw.:\mn .&mm bénéfices m;me-
peutiques du traitement par exposition. On notera n.:.__ existe wnn:m__ogmbmm es
données qui corroborent I'influence de facteurs nom::_m.m de ce genre sur l’e nwm
cité de la thérapie par exposition (Gauthier, Laberge, .T.m<o. mn UcmnocaW Hemﬂvm.
s’ensuit que, si on désire déterminer avec plus de \nﬂ.c.n:nm si la thérapie no.ﬂw i-
née présente de réels avantages par rapport  la mrmz.i_m‘ nong_..»mam:»w_m\ il im-
porte de conduire une étude dans laquelle la 523&.@ d’exposition seule est pré-
sentée aux sujets comme «le traitement de choix». C’est mmimgma mwnm le cas ou
chacune des thérapies sera testée avec un Bmx:mE.B. d’attentes .ﬁrm.nmvmccmzmm
positives que leur efficacité pourra étre évaluée spécifiquement. >_.=mr pour Wm_:m-
tant, bien qu’on peut conclure que la thérapie nogvoiwgma.m_o ajoute m.~ effica-
cité de la pharmacothérapie 4 l'imipramine, on ne sait toujours pas si l'agent
pharmacologique, lui, augmente l'efficacité du :..m:mBm:.ﬁ par wxvo.mEOP

Malgré des effets thérapeutiques notables, il existe des limitations importantes
quant a l'utilisation de I'imipramine avec une thérapie nonwvoﬁmg.w:»&m dans ._m
traitement du trouble de panique avec évitement généralisé. On en compte trois.

Premiérement, plusieurs patients ont extrémement peur de prendre un médica-

ment (Mathews et al., 1981). Par exemple, Telch (1982) rapporte que 20% des

patients qui ont contacté I'expérimentateur n’ont pas voulu vwn:n_.mﬂ. au traite-
ment parce qu’ils auraient eu 4 consommer des médicaments. Deuxiémement, on

227



BENOIT LABERGE, JANEL GAUTHIER, GUYLAINE COTE

a remarqué que les effets secondaires de Yimipramine étaient particuliérement
marqués chez ces patients. D’une part, il semble que 25% des patients qui sont
traités avec de l'imipramine souffrent d’effets secondaires anti-cholinergiques
(e.g., bouche séche, constipation et agitation) et ont des réactions qui ressem-
blent & celles qui sont habituellement associées i Iutilisation d’amphétamines
(e.g., insomnie, agitation et irritabilité) (Zitrin, 1981). D’autre part, on observe
que le taux d’abandon des sujets qui sont traités par imipramine est particuliére-
ment élevé. En effet, les études indiquent que ce dernier varie de 35 3 40%
(Marks et al., 1983; Mavissakalian et al., 1983; Telch et al., 1985; Zitrin et al,,
1978; Zitrin et al., 1980; Zitrin et al.,1983). Troisiémement, on constate un im-
portant taux de rechute pendant le sevrage de I'imipramine tel qu’utilisé dans le
traitement combiné. A ce sujet, Mavissakalian et al. (1986), Sheehan et al. (1980)
et Zitrin (1981) rapportent des taux de rechute variant de 21 a 50%.

Thérapie comportementale et de la monoamine-oxidase

En raison des difficultés i gérer les effets secondaires du médicament (ces effets
sont décrits un peu plus loin), seulement quelques études comparatives ont tenté
d’évaluer I'efficacité des inhibiteurs de la monoamine-oxidase dans le traitement
du trouble de panique avec évitement généralisé (Altesman & Cole, 1983; Bal-
lenger, 1986; Gelenberg, 1983; Hollister, 1986; Klein, 1982, Mavissakalian, 1982;
Pohl, Rainey, & Gershon, 1984; Telch, Blake, Tearnan, & Taylor, 1983; Sheehan,
1985). Dans les études ou Iefficacité de la thérapie combinée a été évaluée, Ia
phénelzine (Nardil®) et I'iproniazide (Marsilid®) ont été utilisés en conjonction
avec des traitements par exposition tels que la désensibilisation systématique en
imagination et 'immersion in pive . Le dosage de phénelzine et d’iproniazide uti-
lisé pour bloquer les attaques de panique varie de 25 3 50 mg par jour (Lipsedge,
Hajioff, Huggins, Napier, Pearce, Pike, & Rich, 1973; Solyom, Solyom, LaPierre,
Pecknold, & Morton, 1981). Sheehan (1985) recommande que le traitement aux
inhibiteurs de la monoamine-oxidase se poursuive pour une période de 6 3 12
mois a la dose anti-panique. Ensuite, il suggére une diminution graduelle du do-
sage de la médication jusqu’a son élimination compléte.

Dans les études ot la thérapie combinée a été utilisée comme traitement, la
thérapie comportementale s’est limitée a I'exposition graduelle ou accélérée en
imagination ou in vio. Ce traitement était accompagné par l'apprentissage de
techniques de gestion des états de panique. Comme dans les études effectuées
pour la thérapie combinée-imipramine et exposition-le thérapeute s’empressait
de prendre le role de superviseur plut6t que d’accompagnateur pendant les séan-
ces d’exposition in vivo. Enfin, dans ces études, la thérapie combinée était admi-
nistrée pour une période de 2 4 6 mois. Le Tableau 2 résume les études controlées
qui ont tenté d’évaluer I'efficacité clinique des inhibiteurs de 1a monoamine-
oxidase (IMAO) employés en combinaison avec un traitement comportemental.
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TABLEAU 2

‘ ! i inhibiteurs de la
" Résumé des études portant sur —Wmmn.mn:m des inhibi
M.e:o-mamsm -oxidase et de la thérapie 856233»:.*&» (T.C)
" dans le traitement du trouble de panique avec évitement

PP

généralisé.
Etudes Conditions expérimentales Type de mesures Résultats
. ,Evaomwu et al., (1973) 1: Metohexitone + T.C. I. Mesures subjectives 1,357 246
+ Iproniazide
(N=71) 2: Metohexitone + T.C.
+ Placebo

3: T.C. + Iproniazide
4: T.C. + Placebo
5: Iproniazide
6: Placebo
Solyom et al,, (1973)  1: Phenelzine +
T. Support
(N=30) 2. T.C
3: Placebo +
T. Support

1. Mesures subjectives 1=2>3

Solyom et al. (1981)  1: Phenelzine + T.C. i. Mesures subjectives 1=2=3
+ T. Support
(N=40) 2: Phenelzine
+ T. Support
3: Placebo + T.C.

+ T. Support

Plusieurs chercheurs ont obtenus des résultats qui semblent démontrer que
Vemploi exclusif des IMAO constitue un traitement efficace pour les troubles
d’anxiété avec attaques de panique (Kelly, Guirguis, Frommer, Mitchell-Heggs,
& Sargant, 1970; Mountjoy, Roth, Garside, & Leitch, 1977; mrwmrw? mw_._msmmb
& Jacobsen, 1980; Solyom, Heseltine, McClure, Solyom, Ledwige, & mnmw:vonm‘
1973; Tyrer, Candy, & Kely, 1973). D’autres chercheurs ont ovn.mnc. des B.m_.u:&.m
suggérant que 'utilisation combinée des IMAQ et n;.Em 5».890 d’exposition in
vivo permettait aussi de contrdler les troubles de panique Armummnmm et al., ,wa.w.v.
Solyom et ses collégues (Solyom et al.,1973,1981) semblent étre les seuls 4 avoir
obtenu des résultats contraires  ceux des recherches précédentes. En mm”wr ils
n’ont détecté aucune différence significative entre les sujets traités a la EJ@J&-
zine et ceux traités avec un médicament placebo lorsque les patients bénéfi-
ciaient d’une thérapie comportementale. De plus, les m:_.mn.m qui ont regu de mw
phénelzine sans thérapie comportementale se sont significativement moins amé-
liorés que ceux qui ont bénéficié d’un traitement nonﬁonmgma&\ m.mc_. Enfin,
Vensemble des sujets traités a la phénelzine ont rechuté pendant la période de se-
vrage du médicament.
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Jusqu’a présent ces résultats laissent supposer que I'emploi exclusif des IMAQ
ou de la thérapie comportementale permettent de traiter efficacement le trouble
de panique avec évitement généralisé. Dans le cas o les patients peuvent rece-
voir une thérapie combinée, certaines recherches suggerent que l'interaction des
deux traitements conduit 3 une plus grande réduction de I’anxiété ressentie (Lip-
sedge et al., 1973). Par contre, d’autres suggérent que les IMAO n’ajoutent rien i
la thérapie comportementale (Solyom et al., 1973,1981). Pour Yinstant, on doit
reconnaitre que d’autres travaux de recherches devront étre entrepris pour éva-
luer si les patients retirent vraiment des bénéfices de la combinaison de ces deux
formes de traitements. Notons que I'emploi de mesures comportementales pour-
raient aider A trancher la question. En effet, jusqu’a présent, seules des mesures
subjectives prises auprés des thérapeutes et des sujets ont été utilisées.

Malgré son efficacité thérapeutique, I'utilisation des IMAO dans le traitement
du trouble de panique avec évitement généralisé n’est pas fortement recomman-
dée. En effet, elle présente de sérieuses limitations. Tout d’abord, ces médica-
ments engendrent beaucoup d’effets secondaires. Par exemple, les IMAO peu-
vent provoquer une hypertension sévére, de I'hyperthermie, et de I'hypertonie
musculaire. De plus, les IMAO ont le désavantage d’entrer en interaction syner-
gique avec plusieurs substances pharmacologiques et diététiques. Par exemple,
les anti-dépresseurs tricycliques, les amphétamines, des médicaments contre la
grippe contenant de la phenylpropolamine peuvent provoquer des crises sévéres

une surdose de ce type de médicaments peut étre fatale (par
exemple, il peut provoquer une hypertension séveére suivie d’une hémoragie in-
tracrinienne). A ces problémes s’ajoutent les effets secondaires communs i tous
les anti-dépresseurs, soit des troubles autonomiques, gastrointestinaux, neuro-
logiques et hépatiques (Schoonover, 1983). Enfin, le taux de rechute moyen lors
du sevrage du médicament atteint jusqu’a 90% (Telch et al., 1983).

Agents pharmacologiques qui pourraient étre combinés
avantageusement
a la thérapie comportementale.

En considérant tous les dangers qui entourent 'utilisation des anti-
dépresseurs, on comprend facilement I'engouement des cliniciens pour des sub-
stances moins toxiques qui interagissent également avec une moing grande
quantité d’agents pharmacologiques et diététiques (Ballenger, 1986). Ainsi, pen-
dant de nombreuses années, on a favorisé I'emploi de V'imipramine parce que ce
médicament présente des effets secondaires moins dangereux pour la vie du pa-
tient (Altesman et al,, 1983). Toutefois, comme nous I'avons vu, l'utilisation de
I'imipramine n’est Pas sans présenter de danger pour la santé des patients

(Schoonover, 1983). C’est pourquoi, I'apparition de Valprazolam (Xanax ®)etla
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i i i le traitement du trouble de
ilisation du clonazepam (Rivotril®) pour rent

BO:%m:mw-“MWMM:mBmE généralisé ont été bien recues par les cliniciens Awmmcm_.%\
v»-:nﬂgom Chouinard, & Annable, 1985; Fontaine, & Beaudry, 1984; m,rmm an,
MMMMW_ mnh effet, les benzodiazépines sont parmi les médicaments m: mww”wmﬂm “Mm
veux . . i i i "il ne soit pris conjointe

tral les moins toxiques. A moins qu’i . Lk ; c
des VMMMEEDEQm ou une dose massive d’alcool, il est presqu’impossible de mou
rir d’une surdose de ces médicaments (Harvey, 1985 ).

Thérapie pharmacologique avec !'alprazolam

L’alprazolam, une triazolobenzodiazépine, .wmﬁ~ le v_.mn:“.mh n_ﬂcbm MMMMMMM MMH
i és. Cette médication vise le soulagement de anxiété
oy ressive qui 1 aigus ou chroniques des différents trou-
meur dépressive qui accompagne les cas aig o brents trou.
Jes iété Brogden, 1984). De plus, I’alprazo. I
bles d’anxiété (Dawson, Jue, & | : razolam semble
1088 iété i- Sheehan, 1985). Puisque V'anxiété,
er des propriétés anti-paniques ( han, SqL pa
i tableau clinique du trouble de
i ttaques de panique font partie du ) Toubl
P v vi énéralisé, 1'al lam et son triple effet-anxiolytique,
panique avec évitement généralisé, 1’alprazola . ¢
gm.ﬂwvnmmmm:n et anti-panique-apparait comme le traitement pharmacologique
ix (Hollister, 1986). ) )
&mrmrmomhmm optimal pour traiter les patients souffrant nc_EEEman MMM%H»
voc évi énéralisé doit & justé de fagon a enrayer le symptd -
évitement généralisé doit étre ajusté r ) -
ﬂMmMm le plus le patient, soit les attaques de panique. _m_mb que W:ﬂ%ﬂﬂm%mﬂm” w
ie i de panique varie énormém :
dien requis pour bloquer les attaques . un patient
ala i 3 ! d pour dire que le dosage anti-paniq
a Vautre, soit de 2 4 10 mg, on s’enten [ . paniqu
e si tionnellement aller jusqu’a g
n se situe autour de 6 mg, on peut mxnmv. | r s 8
MMMMMrwb 1985). Comme pour les autres médicaments wbu-vw:.ﬁ:my ﬁ MMM _,M:
, ié qu’ érapie a l'alprazolam se poursuive pen
commandé qu’une pharmacothérapie a u 2u
i 3 i i-pani Au terme du traitement, on sugg
moins 6 a 12 mois au dosage anti panique. € d : o on, suggere
iminuti i ’a la discontinuation de la médica
une diminution graduelle du dosage jusqu’a . n de i :
(Sheehan uommv.m Le Tableau 3 résume les études qui ont tenté d’évaluer I'effica
cité clinique de l’alprazolam (Sheehan, 1985).

ot Deffica, l'al lam dans le
’ TPy ’ n
Résumé des études portant sur V'efficacité mm. alprazolam d:
LM“»BG: du ﬂoMEm de panique avec évitement généralisé.

ésultats
Etudes Conditions expérimentales Type de mesures Résul
jecti 1>2
Chouinard et al. (1982) 1: Alprazolam 1. Mesures subjectives
(N=50) 2: Placebo
I. Mesures subjectives 1>2

Sheehan (1984) 1: Alprazolam
(N=32) 2: Tbuprofen
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Alexander et

1: Alprazolam L. Mesures subjectives 85% des sujets
Alexander, (1986) n‘ont 1__; de
(N=27) panique,

91% des sujets
n‘ont phis de

symptomes
agoraphobiques.
Liebowitz et al., 1: Alprazolam I. Mesures subjectives 73% des sujets
(1986) n’‘ont plus de
(N=30)

panique,

63% des sujets
n‘ont plus de
symptdmes
agoraphobiques.

En ce moment, peu d’études documentent Pefficacité de l'alprazolam dans le
traitement du trouble de panique avec évitement généralisé et jusqu’a présent
des résultats controversés ont €té obtenus (Dawson et al., 1984). Chouinard, An-

insues ont comparé
Vefficacité de l'alprazolam 3 un médicament placebo dans le traitement de I’an-
xiété généralisée et celui des attaques de panique. Les résultats de cette étude in-
diquent que Valprazolam peut conduire 3 une réduction significative des symp-
tomes d’anxiété, tel qu’évalués par des mesures subjectives prises auprés des
patients et des psychiatres. Toutefois, cette réduction ne s’aveé éri 3
celle du placebo que pour les deux premiéres semaines de traitement. Leg auteurs
suggérent que le manque de différences significatives aprés cette période est di 3
la constante amélioration des sujets dans le groupe contréle et au nombre insuff;-
sant de sujets dans I'étude pour qu’une différence significative soit détectée.

Dans une étude ot seuls les sujets ignoraient quel médicament on Jeur deman-
dait de prendre, Sheehan et al. (1984) ont comparé l'efficacité de I'alprazolam i
celle de I'ibuprofen dans le traitement de 32 patients souffrant du trouble de pa-
nique avec évitement généralisé. L'ibuprofen était utilisée pour vérifier |
thése selon laquelle Panxiété est médiée par la régulation du mouvement des ions
de calcium par les prostaglandines. Une série d’évaluations subjectives des
symptémes d’anxiété aupres des sujets et des psychiatres ont contribué 3 confir-
mer Vefficacité de Valprazolam dans le traitement du trouble de panique avec évi-
tement généralisé.

Plus récemment, suite 3 une étude faite auprés de 27 patients souffrant de
trouble de panique avec évitement généralisé, Alexander et Alexander (1986) ont
obtenu des résultats qui suggeérent qu’un traitement 3 I'alprazolam peut conduire
a une réduction significative des comportements d’évitement et des attaques de

panique. Toutefois, ces données doivent étre interprétées avec réserve car les su-
: s
jetsn

dans une étude tout aussi récente, Liebowitz et al. (1986) ont aussi ob-
tenu des résultats suggérant que 'alprazolam est un traitement efficace pour le
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i érent les données qu’ils ont re-
ique. C’est du moins ce que suggerent les es g -
n_,o_wvmm o vmwanﬁ_m:mNN atients a partir de tests d’évaluation m_wv_mn:,\m\ de la fré
e P oo QM panique et de tests d’infusion de sodium lactée. ,_,ocwm-
attaques ! e :
n:.msnM mMmmo: m_m noter que I’alprazolam a produit des mmmmm m.o:m <m”._m_w M:n_ :mm
o s d’anxiété subjective et celle des comportements d wSﬁBmM : Wm?m
Bom:_.M dans le cas de I'étude d’Alexander et al. (1986), ces wmm:_ﬁw»m ro~<mb Sre
i rétés avec réserve puisque les sujets savaient quel :.m:mamav p m._d.mmnm e
_dnﬂnw_mﬁ était administré et que la contribution du facteur placebo n’a p
gique
.m<m__.m_m.m~..mnm aucune étude n’a été faite pour &m»mﬁ.ﬁbma sila »rmwwwm_m %oahmn_m
?nm_m m_.m_.;m a leffet de I’alprazolam dans le traitement du trouble »m% EM e
e évitement généralisé. Toutefois, des données mx_.mwma noznmwm_mb | za.mxm-
uwm_nnoiomim de la thérapie comportementale et de 1’alprazolam m_”m M raite-
e nt des désordres de panique. Ainsi, Chouinard et m_. ‘Ge.m‘uv B_mv% en M.wc.o:
MMM 50 patients qui ont participé a leur mncmm&oz_m _Humnmm%m mmu mw_ mnn.““w Tatior
inée d’ érapi tementale et de I'alprazolam. t 3
combinée d'une thérapie compor . : \2lprazolam. Dans cette Etude,
jets étai inés a t participaient i des s
ujets étaient entrainés a la relaxation e ] 1pai s de -
Ww_.m:m_mmoz systématique. Les résultats de _.mﬁma :._&ﬁm—wm%* MMM% MMMMNM% ﬁnwﬁm
‘an jouté a thérapie. Cette
tale n’a rien ajouté i la pharmaco ( : ion doi
uOMMMNMm avec une grande prudence. En effet, les sujets qui ont vm:mmcm Mmm_mw
MM\ apie comportementale n’ont pas fait 'objet n une mn_onm_mz _&mmﬁw_mm. 1 est
mom..nn Momm:u_m qu’une bonne proportion de ces sujets aient mmw p cmme“MMMo@m
‘ils ai été orientés vers un traitemen -
i e les autres et qu'’ils aient été odmw: ) un ompor
Hwﬂ”_m%%cq recevoir une aide supplémentaire. Si »m._ était le cas, _.w mmNMEan »Mw
leur probléme pourrait expliquer le Bw:acw a.mmmnm_aﬁ_@wmwwrmwwmw MMBWBEF
é il est clair que la thé
le dans cette étude. De plus, il es ¢ ] > e
Mﬁ%“wmm ne présentait pas le traitement optimal _uommn les Mﬂcm:m MMMMMW%M M»NMMW
i ffet, comme Clark, Salkovskis et Cha ey
e o, m:.m : i ient vraiment besoin d’apprendre des
é, il semblerait que ces patients aien A t besoin d’apy o des
Mmmwrn“nzmm de gestion de la panique et de les %Mmam:mam in M:wm s Mmo MMWHMMWNMM%
i inard et al.
iorer. En somme, le traitement offert par hou ( ét; s
WMMMMO&KB»:»&. Cependant, il n’était pas vaQmJ:M au vwovWmeWMMMwﬂ %:m MMm
i i écentes dans le domaine de
flétait pas les connaissances les plus récen € >
wnmwwvwwm comportementales pour contrdler les u»ﬂm&%myﬂ de rwwnwm:m:m_wm“w\
; Clar] alkovskis, ,
reenberg, 1985; Clark, chohww@ k, ’
Wﬂmm_w%mmmm nogmm: manque beaucoup nmbmoﬂzmco%w se wwwvmn.ﬁﬂmnmw“wﬂ _u%MMm
. : érapi tementale a été admi
métres suivant lesquelles la thérapie compor t . nistrée dans
g i ¢ tes, la durée des séances et la
cette étude (e.g., la formation des :..Q.mvm:. 12 ] : -
tale du ﬁa%n%mba. il va s’en dire qu'il serait prématuré de tenter de tirer quelqu
i e ce soit quant a son efficacité. o
nonnu_ﬂ:H”dmm%:m mmw_mBM:n qu’aucune étude ne &gcamﬁm mbnou.HmOWmmw:%Mhﬁd
i ¢ 3 erman, . -
des gains thérapeutiques de _‘m_vnwuo_mdw a _ozum nmﬂﬁmﬁAQE e amens apoorts
fois, d’aprés Sheehan (1985), il semblerait que le retra
des problémes sérieux de rechute.
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