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Liste des abréviations 

1,4DB  1,4-ButaneDiol 

ACTH  Adénocorticotrophine  

AMM   Autorisation de Mise sur le Marché 

APA   American Psychiatric Association  

COF   Cortex Orbito-Frontal 

CPF   Cortex Pré-Frontal 

CPFDL Cortex Pré-Frontal Dorso-Latéral 

CPFVM Cortex Pré-Frontal Ventro-Médian 

DHEA  DéHydroEpiAndrostérone 

DSM   Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disease 

EBC  European Brain Council 

EMA  Ecological Momentary Assessment 

EVA   Echelle Visuelle Analogique  

GBL  Gamma-ButyroLactone 

GHB   Acide GammaHydroxyButirique 

IFAC   Institut Fédératif des Addictions Comportementales 

IM   Intra-musculaire  

IV   Intra-veineux 

LI   Libération Immédiate  

LP   Libération Prolongée 

LSD   Diéthyllysergamide (LysergSäureDiethylamid en allemand) 

METH  Methamphétamine 

MDMA 3,4-MéthylèneDioxy-N-MéthylAmphétamine 



 

 

NA  Noyau accumbens 

NPS   Nouveaux Produits de Synthèse 

OMS   Organisation Mondiale de la Santé  

PO   Per os 

rTMS  Stimulation transcrânienne magnétique répétitive 

TCA   Trouble des conduites alimentaires 

TCC   Thérapies cognitives et comportementales 

tDCS  Stimulation transcrânienne à courant continu 

TENS  Neurostimulation Electrique Transcutanée 

TSO   Traitement de Substitution aux Opiacés 

TU   Trouble de l’Usage   

UI   Unités Internationales
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RESUME 

 

Introduction : L’usage pathologique d’une substance ou d’un comportement est 

fréquemment précédé d’une sensation désagréable, d’envie intense et involontaire, 

dénommée craving. Il est révélateur de la perte de contrôle qui caractérise le trouble 

addictif. Ce lien temporel fait du craving, une cible thérapeutique de choix dans la 

prévention de la rechute et la gestion des consommations. L’objectif de cette étude 

est de faire une synthèse des données de la littérature sur les stratégies 

thérapeutiques efficaces de prise en charge du craving. 

 

Méthode : Une revue systématique de la littérature a été réalisée sur la base de 

données PubMed selon les critères de recommandation PRISMA utilisant l’algorithme 

de mots clés suivants : (Craving OR Urge) AND (Addict* OR Substance use disorder 

OR Dependence OR Gambl* OR « Compulsive Buying » OR Anorexia OR Bulim*). La 

période d’investigation courait jusqu’au 13 mars 2020. Seuls les essais contrôlés 

randomisés contre placebo, ayant des résultats significatifs et, écrits en anglais ou en 

français ont été inclus. 

 

Résultats :  195 articles correspondant à nos critères d’inclusion ont été inclus dans 

notre revue. Pour le tabac et l’alcool des stratégies thérapeutiques s’imposent. 

Certaines tendances et pistes se dégagent pour le cannabis, les amphétamines, les 

opiacés et les troubles des conduites alimentaires. Nous ne pouvons conclure pour 

les autres troubles de l’usage. 
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Conclusion : Le craving est une entité imminemment complexe, dont la gestion 

n’apparait pas systématiquement corrélée à une modification de l’usage.  Les 

stratégies thérapeutiques actuelles semblent cibler principalement les systèmes de 

neurotransmissions et les processus cognitifs impliqués dans le processus addictif. Le 

stress avec son lien aux processus mnésiques et la stimulation cérébrale non invasive 

constituent des pistes explorées par la recherche clinique. 

 

 

Dans ce travail les termes addiction, dépendance et trouble de l’usage sont utilisés 

comme synonymes.  
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1. INTRODUCTION 

 

Les addictions représentent un problème de santé publique majeur à l’échelle 

mondiale. L’usage répété de certaines substances ou comportements, va induire au 

niveau cérébral des modifications biologiques, qui, si elles perdurent, mèneront à des 

remaniements fonctionnels irréversibles. De cette cascade adaptative découle 

l’automatisation et, in fine, la chronicisation de l’usage. Elle se manifeste par 

l’incapacité à réguler les quantités consommées, le craving et les rechutes, et ce, 

même après des périodes d’abstinence prolongées (1).  

 

Le craving est décrit comme un désir intense et involontaire de consommer « alors 

qu’on n’en a pas envie à ce moment-là ». Intégré comme critère diagnostique du 

trouble de l’usage (2), c’est un symptôme clinique de la perte de contrôle qui définit le 

processus addictif. Son lien précessif étroit avec la rechute a amené à le considérer 

comme une cible thérapeutique, d’autant que les avancées récentes de la 

neurobiologie et de l’imagerie fonctionnelle ont permis une meilleure compréhension 

du phénomène. 

 

L’objectif de ce travail est de réaliser une synthèse des données de la littérature sur 

les stratégies thérapeutiques efficaces dans la prise en charge du craving afin 

d’améliorer la prise en charge des patients présentant un trouble de l’usage.  
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La première partie de cette revue sera consacrée à la définition des concepts 

d’addiction et de craving, dont la compréhension fine nous semble importante pour 

appréhender les thérapeutiques ciblées qui seront présentées par la suite. Dans la 

seconde partie, nous détaillerons la méthodologie de notre étude. Enfin, dans les 

troisième et quatrième parties seront présentées les résultats de notre recherche, qui 

seront ensuite discutés.   
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2.  GENERALITES  

2.1. LES ADDICTIONS  

 Historique et définition 

 

L’étymologie du terme addiction est latine, venant ad-dicere qui se traduit par 

« dire à », au sens d’attribuer une personne à une tierce personne. Ainsi l’esclave était 

dictus ad son maître. Dans la Rome antique, un addictum était un esclave devenu tel 

afin de rembourser une dette qu’il n’avait pu honorer à temps (1). Le droit romain 

définissait cette « contrainte par corps » qui impliquait la privation de liberté comme 

moyen de réparation. Le terme d’addiction prend ainsi tout son sens par extension 

sémantique : la personne « addict » étant, dans ses pensées, dans ses 

comportements, contrainte et contrôlée par son addiction. 

 

La naissance de l’Humanité semble indissociable de l’histoire des psychoactifs, 

puisqu’on en retrouve l’usage à toutes les époques et dans toutes les cultures: on 

retrouve en effet des traces de consommation de pavot et d’alcool à partir de la 

préhistoire (3,4). Cet usage était indissociable du contexte religieux et culturel, à 

l’origine d’un usage social très ritualisé (exemple : le chamanisme) (5). Il est 

intéressant de noter que la consommation de substances psychoactives n’est pas 

réservée à l’espèce humaine, de nombreux animaux s’y adonnant également (6). 
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Dans le domaine médical, les premiers travaux référençant des usages 

pathologiques de certaines substances ont été réalisés par Louis Lewin (1850-1929), 

pharmacologue allemand (7). Il publie en 1924, à partir de ses observations cliniques, 

une classification des « toxicomanies » (du grec « folies du poison »), en fonction de 

l’effet aigu observé chez le consommateur. Mais malgré l’ancienneté apparente du 

phénomène, le concept d’addiction n’a été défini qu’en 1990 par un psychiatre 

américain, Aviel Goodman. Il en propose la définition et les critères suivants : 

 

« Un processus par lequel un comportement, qui peut fonctionner à la fois 

pour produire du plaisir et soulager un malaise intérieur, est utilisé sous un 

mode caractérisé par l'échec répété dans le contrôle de ce comportement 

et la persistance de ce comportement en dépit des conséquences négatives 

significatives ».  

 

 

Figure 1 : Critères d’une addiction selon Goodman, source : référentiel de 
psychiatrie et d’addictologie (8) 
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Par analogie à la racine latine, la perte de liberté est au cœur du concept 

d’addiction de Goodman. C’est bien le mode d’usage qui est pathologique, par sa 

perte de contrôle, et non le produit par sa nature ou sa quantité. Le concept d’addiction 

jusqu’alors rattaché à une substance va s’élargir, et venir englober des 

comportements. On parlera dans ce cas, d’addiction « sans substance » ou 

« comportementale ». 

 

En pratique clinique, face à un trouble addictif, il faut rechercher trois classes de 

symptômes (Figure 2) (8):  

 

- Les symptômes comportementaux reflètent la perte de contrôle. De 

nouveaux comportements vont ainsi réorganiser le quotidien, au dépend des 

autres rituels de la vie (famille, emploi, loisirs…).  

 

- Les répercussions sociales et/ou médicales : le comportement doit s’être 

installé de manière durable dans le temps et occasionner des répercussions 

délétères pour le patient.  

 

- Les symptômes pharmacologiques sont propres à chaque substance. Ce critère 

n’est pas indispensable pour parler d’addiction. 
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Figure 2 : Classes symptomatiques présentes dans un trouble addictif. Source : 
référentiel de psychiatrie et d’addictologie (8)    
 

 
 Classification et DSM-5 

 

L’Association Américaine de Psychiatrie (APA) va reprendre les critères de 

Goodman pour définir l’addiction dans son référentiel, dont la dernière version a été 

publiée en 2013. La cinquième édition du Manuel diagnostique et statistique des 

troubles mentaux (DSM-5) (2) définit onze critères devant être présents sur une durée 

minimale d’un an pour retenir le diagnostic :  

 

1. Quantité plus importante ou plus longtemps que prévu  

2. Désir persistant ou efforts infructueux pour diminuer ou contrôler 

3. Temps pour obtenir, utiliser ou récupérer des effets  

4. Craving  

  

Symptômes 
comportementaux  
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5. Utilisation situationnelle à risque physique  

6. Abandon des activités sociales ou récréatives 

7. Utilisation malgré la connaissance de  

problèmes psychologiques ou physiques secondaires 

8. Incapacité de remplir des obligations majeures 

9. Problèmes interpersonnels ou sociaux secondaires  

10. Tolérance 

11. Sevrage 

 

De ces critères découle une approche dimensionnelle du trouble de l’usage. 

L’objectif est de proposer une intervention thérapeutique graduée précoce (1,9) par 

l'intermédiaire de stades de sévérité :  

 

- Si 2 à 3 critères sont présents : Trouble léger 

- Si 4 à 5 critères sont présents : Trouble modéré 

- Si 6 critères ou plus sont présents : Trouble sévère 

  

Répercussions 
médicosociales 

Symptômes pharmacologiques 
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Le tableau 1 présente les principales addictions répertoriées :  

Addictions à une substance Addictions sans substance 

Alcool Jeux pathologiques (jeux d’argent et de 

hasard) 

Nicotine Cyberaddictions (jeux vidéo et internet) 

Cannabis Achats compulsifs 

Opioïdes (héroïne, morphine, codéine, 

tramadol, méthadone, buprénorphine) 

Troubles du comportement alimentaire 

Cocaïne et cocaïne base (crack) Addiction au sexe 

Amphétamines et dérivés (ecstasy, 

MDMA…) 

Addiction au sport  

Hallucinogènes (champignons, LSD, 

kétamine, GHB, 1.4 DB…) 

Addiction au travail 

Inhalants (colles et solvants : GBL…) Emprise sectaire* 

Médicaments psychotropes 

(benzodiazépines…) 

… Addiction à tout autre comportement 

Caféine 

Autres substances ou substances 

inconnues (NPS…) 

 

Tableau 1 : Classification des différentes addictions. Sources : DSM-5 (2), Traité 
d’addictologie (1), IFAC*. Dans le DSM-5 seul le jeu pathologique est référencé 
comme addiction comportementale. Le trouble de l’usage des jeux vidéo se trouve 
dans la section III nécessitant des études complémentaires pour être adopté. 
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 Corrélats neurobiologiques 

 

Qu’il s’agisse de la consommation d’une substance exogène ou de la répétition 

d’un comportement gratifiant, toutes les addictions ont la même finalité : 

l’augmentation du taux de dopamine au sein du système de la récompense. Si 

cette hyperdopaminergie se chronicise, elle occasionnera des remaniements 

cérébraux complexes à l’origine de la perte de contrôle de l’usage, caractéristique 

du processus addictif (1,10). 

 
 

2.1.3.1.   Le système de récompense  

 

Le « circuit de la récompense » n’est pas une structure cérébrale en tant que 

telle. Il se compose de plusieurs structures anatomiques bien différenciées qui vont 

fonctionner en réseau grâce à des connexions neuronales (Figures 3 et 4). La 

dopamine est le neurotransmetteur principal mais non exclusif de ce système. De 

manière physiologique, elle est présente à un taux basal dans le système de 

récompense. Ce taux va fluctuer par pics, en fonction de la survenue de certains 

évènements   (11).  
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Figure 3: Structures anatomiques constituant le système de récompense, ou circuit 
méso-cortico-limbique. Il implique des neurones GABAergiques (GABA), 
glutamatergiques (GLU) et dopaminergiques (DA). Coupe sagittale du cerveau.  
Source : travaux de Luidjen et al (12). 
 
 
On distingue :  

- Le système de récompense réactif se compose du noyau accumbens (NA) (ou 

striatum ventral), de l’aire tegmentale ventrale (ATV) et de l’amygdale.  

 

- Le système de récompense réflectif est constitué du cortex pré-préfrontal (CPF) 

et des boucles cortico-striatales qui le relient au NA. Les projections du cortex 

orbitofrontal (COF) sont impliquées dans la régulation des impulsions. Les projections 

dorsolatérales (CPFDL) sous-tendent le contrôle cognitif (flexibilité mentale, mémoire 

de travail, résolution de problèmes). Les projections ventro-médianes (CPFVM) sont 

impliquées dans la régulation émotionnelle, et intègrent les informations des autres 

projections préfrontales (13). 
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Figure 4 : Le système de récompense : représentations fonctionnelles. Extrait des 
travaux de Stahl (13). 
 

Naturellement, le système de récompense est activé par des comportements 

plaisants ou favorables à la survie de l’espèce (un bon repas, un orgasme, la 

réalisation d’un effort physique …) (10). Lorsqu’un tel évènement survient, l’aire 

tegmentale ventrale est activée par divers neurotransmetteurs endogènes (Figure 5). 

Elle transmet cet influx nerveux au NA par libération de dopamine in situ. Le NA active 

le cortex préfrontal qui va analyser la demande d’action dirigée vers cet évènement. 

Soit l’action est jugée favorable pour l’individu et l’influx nerveux est transmis au cortex 

moteur, soit elle est inhibée par le biais d’une boucle de rétrocontrôle négatif (Figure 

6). La stimulation dopaminergique va diffuser à toutes les synapses du circuit 

meso-cortico-limbique, impactant d’autres systèmes dont ceux de la régulation du 

stress et des émotions (amygdale, gyrus cingulaire antérieur perigenouillé), de la 

mémoire (hippocampe et région parahippocampique) et de l’humeur (CPF et 

amygdale) (10,14,15).  
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L’insula est étroitement connectée avec toutes ces structures. En intégrant les 

stimuli internes (intéroception) et externes de l’organisme, elle va naturellement guider 

la prise de décision vers les comportements qui auront pour but de maintenir l’équilibre 

du système (16,17). 

 

 

Figure 5 : Synapse dopaminergique : Les modulateurs endogènes et exogènes de la 
synthèse de dopamine. Source : traité d’addictologie (1). 
 
 

Les drogues vont mimer les neurotransmetteurs endogènes et se fixer avec 

une plus grande affinité à leur récepteur pour activer le système de récompense 

(Figure 5). Par rapport au « shoot naturel », le « shoot exogène » est plus intense, 

plus long et reproductible à la demande (1,10). Si l’usage se répète, le cerveau va 

être soumis à une hyperdopaminergie prolongée.  

Le corps humain recherche en permanence un état d’équilibre stable, appelé 

homéostasie. Si l’état d’intoxication devient l’état le plus fréquent, il deviendra l’état de 

base vers lequel l’organisme va tendre. Pour se faire, il va se désensibiliser à la 

dopamine en augmentant le seuil de sensibilité dopaminergique et en réduisant son 

nombre de récepteurs post-synaptiques (D2).  
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Ce processus adaptatif est appelé l’allostasie hédonique. Ainsi, il faudra 

augmenter les doses pour obtenir le même effet hédonique (phénomène de 

tolérance) et l’absence de consommation entrainera un déséquilibre - ou stress -  à 

l’origine de la symptomatologie de sevrage (18–20).  

D’autre part, la dopamine constituant un signal d’apprentissage, cette 

résistance à la dopamine va être à l’origine d’une réduction des capacités 

d’apprentissage de nouveaux comportements (21). Au niveau préfrontal, 

l’«hypodopaminergie relative » et les épisodes de stress répétés vont induire un 

hypométabolisme neuronal. Le filtre inhibiteur est affaibli à l’origine d’une 

perturbation des fonctions exécutives (Figure 6). L’anosognosie, symptôme 

fréquemment retrouvé chez les patients addicts, résulte de l’atteinte du CPFVM 

impliqué dans la conscience de soi et l’introspection. 

 

 

Figure 6 : Implication des différentes structures anatomiques du système de 
récompense dans la prise de décision. SN: Substance noire ; CCA : Cortex cingulaire 
antérieur. Source : traité d’addictologie (1) 
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2.1.3.2.   Dopamine et apprentissage  

 

La hauteur du pic dopaminergique va encoder la valeur de l’objet (saillance) et 

agir comme un signal d’apprentissage par association stimulus - réponse. Le NA 

va par la suite libérer de la dopamine avant l’obtention de l’objet, dès qu’il va repérer 

des éléments contextuels présents dans le souvenir du plaisir. Le fonctionnement 

hédonique de l’individu va le pousser à reproduire les actions qui lui apportent 

satisfaction et à éviter le déplaisir. Le répertoire comportemental de chacun se 

construit par ordre décroissant de saillances, définissant les priorités pour le sujet.  

La dopamine augmente lors d’une récompense inattendue, permettant au 

cerveau de repérer l’importance de l’évènement (sa saillance). En revanche, lors 

d’une récompense prévisible, il n’y a pas d’augmentation des taux de dopamine pour 

ne pas provoquer un sur-apprentissage de comportements et pouvoir les modifier si 

besoin (1). Pour le sujet qui présente un trouble de l’usage (TU), le comportement 

addictif va devenir la voie royale d’accès au plaisir éclipsant toutes les autres (Figure 

7). 

 

 

Figure 7 : Effet des drogues addictives : augmentation de la concentration de 
dopamine par trois moyens : 1) levée de l’inhibition GABAergique sur les neurones 
dopaminergiques ; 2) activation directe des neurones dopaminergiques ; 3) inhibition 
de la recapture de la sérotonine. Source : travaux de Lüscher et Ungless (22) 
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2.1.3.3.   Neuroplasticité et perte de contrôle  

 

La plasticité synaptique est la capacité du cerveau à renforcer ou affaiblir ses 

circuits neuronaux afin de permettre l’établissement ou le maintien des 

comportements les plus adaptés dans un environnement donné.  

Comme décrit précédemment, les perturbations neurobiologiques associées 

aux addictions ressemblent à celles d’un stress chronique. Afin de réduire au 

maximum ce temps de « souffrance », le cerveau va opérer des réarrangements 

structuraux : la voie striatale ventrale (longue) va migrer vers le striatum dorsal. 

Ce réseau utilise des voies neuronales plus courtes et assure donc une conduction 

plus rapide de l’information. De par leurs intrications anatomiques, certains modèles  

théoriques considèrent l’addiction comme un trouble de la régulation du système 

impulsion – compulsion (10) : l’impulsivité participerait à l’initiation du comportement 

à risque et, la compulsivité à l’entretien du comportement addictif (Figure 8).  

La consommation initialement volontaire va alors devenir automatique. Une fois 

installées, ces modifications sont irréversibles (10,23). 
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Figure 8 : représentation schématique des boucles neuronales qui sous-tendent les 
mécanismes de prise de décisions planifiée et automatique. Une décision planifiée 
implique une certaine flexibilité cognitive pour analyser la balance bénéfice-risque de 
l’action. Une décision automatique est une réaction stimulus – action, peu flexible. 
Source : travaux de Balland et Lüscher (23) 
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   Approche cognitivo-comportementale  

Ces données neurobiologiques sont confortées par les grands principes de la 

psychologie de l’apprentissage que nous allons détailler dans cette partie. 

 

2.1.4.1.   Le conditionnement classique de Pavlov  

 

 Le conditionnement répondant ou classique est le premier mécanisme 

d’apprentissage à avoir été étudié. A partir d’expériences sur des chiens, le 

physiologiste russe Pavlov (1849-1936) a montré qu’en associant, de manière répétée 

et avec un intervalle de temps rapproché, un stimulus neutre dit conditionnel (le son 

d’une cloche) avec un autre stimulus dit inconditionnel (l’alimentation), ils vont tous 

deux induire la même réponse chez le chien. Le chien qui naturellement salive devant 

sa nourriture, va apprendre par association que le tintement de la cloche annonce la 

présentation de sa gamelle. Il se met alors à saliver dès la perception de ce stimulus 

non naturel, appelé stimulus inconditionnel.  

 

Ce type de conditionnement est évoqué comme mécanisme principal par 

lesquels les stimuli environnementaux vont induire un craving. Le patient addict, 

comme le chien de Pavlov, va enregistrer un certain nombre de stimuli dit conditionnés 

qui lui sont propres et qui vont déclencher en lui l’envie compulsive de consommer (un 

lieu, le matériel, une rencontre d’amis consommateurs…). 
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Figure 9 : illustration du conditionnement classique par l’expérience sur le chien de 
Pavlov, à qui on va apprendre une réponse conditionnée. Source : l’univers de la 
psychologie, 2009 (24) 
 
 

2.1.4.2.   Le conditionnement opérant de Skinner 

 

Le conditionnement de Skinner (1904-1990) intègre dans son analyse les 

conséquences du comportement qui vont moduler son renforcement ou son 

extinction.  Le sujet aura tendance à répéter des actions qui lui semblent avoir des 

conséquences bénéfiques ou lui permettant d’échapper à des situations 

désagréables. On parlera respectivement de renforcement positif ou négatif (1). A 

l’échelle de l’individu, les phases initiales de prise de toxiques sont associées à un 

renforcement positif : sensations agréables, bénéfices sociaux. Une fois l’addiction 

installée, les consommations résultent d’un renforcement négatif : évitement des 

sensations de manque ou des émotions négatives. Ainsi le sujet subit constamment 

des renforcements de son comportement addictif, à l’origine de son initiation puis de 
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son maintien. 

 

 

Figure 10 : conditionnement opérant de Skinner. Source : travaux de Dematteis et 
Pennel. 
 
 
 

2.1.4.3.   Apprentissage social  

 

C’est la citation sur la toxicomanie du psychiatre français Claude Olievenstein 

(1933-2008) qui semble la plus juste pour illustrer ce dernier apprentissage : « c’est 

la rencontre entre un individu, un environnement et un produit ». Ainsi, outre les 

particularités d’un sujet et la disponibilité d’un produit spécifique, il faut un lieu pour 

que la rencontre se fasse et se poursuive.  

La théorie de l’apprentissage social repose d’une part sur l’identification à des 

modèles et un apprentissage par imitation (« modelage ») et d’autre part sur les 

interactions humaines entourant la prise de substance, notamment du groupe de 

pairs consommateurs (1). L’influence du groupe sur le comportement humain est 

également appuyée par la théorie des conduites sociales normatives (25). Elle 

décrit le comportement humain comme guidé par ses intentions, elles-mêmes 
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influencées par un certain type de normes sociales que sont :  

- Les normes injonctives qui sont les règles morales du groupe (« ce qui doit être 

fait ou non ») ;  

- Les normes descriptives qui correspondent au comportement le plus largement 

répandu. Elles sont étroitement liées aux normes injonctives, à l’identité 

groupale et aux résultats attendus de l’action en question. 

- Les normes personnelles qui découlent des valeurs intériorisées. 

 

Selon cette théorie, le comportement humain est principalement guidé par 

les normes descriptives (25,26). L’individu tendant naturellement vers la 

conformité au groupe. La répétition du comportement aboutit à son automatisation 

et à l’internalisation de ces normes (25).  

 

 

 

Figure 11 : schéma illustrant la théorie des conduites sociales normatives. Le 
comportement humain est principalement influencé par des normes descriptives, elles 
mêmes fortement empreintes de l’influence du groupe. Source : travaux de Rimal et 
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al (27). 
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2.2. LE CRAVING 

 

 Définition  

Le terme craving appartient au langage anglais courant. Littéralement, sa 

traduction est « envie, désir, grand besoin ».  Phénomène décrit pour toutes les 

substances (28,29), le jeu pathologique (30) et les troubles des conduites alimentaires 

(31), il fut intégré aux critères diagnostiques de l’addiction dans la cinquième version 

du DSM (2). Par extension de l’usage usuel, il y désigne le « désir puissant ou la forte 

envie » de consommer une drogue ou de s’adonner à un comportement gratifiant 

« alors qu’on n’en a pas envie à ce moment-là » (1). Si ce critère renforce la cohérence 

des précédents établis depuis le DSM-IV (32), il ne modifie pas pour autant la 

prévalence du diagnostic (33).  

 

 

Figure 12 : concept d’addiction où la perte du contrôle de l’usage est centrale. Les 
deux conséquences à repérer sont la rechute et le craving. Source : travaux 
d’Auriacombe et al (34) 
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L’histoire du concept de craving addictologique est marquée par de nombreux 

débats sur sa définition, son modèle explicatif, sa mesure et son implication dans le 

processus de rechute. En l’état actuel des connaissances, il est admis que le craving 

est une expérience egodystonique qui entraine détresse et désarroi chez celui qui 

l’expérimente, avec une difficulté à l’exprimer (1). C’est un phénomène involontaire, 

qu’on pourrait qualifier d’« envie non voulue ». Il se distingue des symptômes de 

sevrage, à la fois par son expression clinique, par ses mécanismes 

physiopathologiques qui le sous-tendent plus directement liés aux systèmes appétitifs 

motivationnels (35), ainsi que par sa persistance des mois – voire des années - après 

l’arrêt de la consommation (32–34). 

 

 Facteurs influençant le craving  

 

Tous les patients présentant un TU ne rapportent pas de craving (39). Il a été 

mis en évidence des modulateurs, stables ou transitoires, issus soit de 

l’environnement soit plus étroitement liés à l’individu (28).  

 

2.2.2.1.   Facteurs individuels  

 

Il existe des variabilités individuelles dans l’expression du craving (40).  Ces 

facteurs sont résumés dans le tableau ci-dessous : 

Facteurs pouvant majorer le craving Facteurs protecteurs face au craving 

Être une femme (41–45) 
Personnalité impulsive (46–48) 
Trait de recherche de nouveauté (48,49) 
Affects (négatifs et positifs), stress (50–55)  
Dépression, anxiété (49) 
 

Être un homme 
 
Alexithymie (difficulté d’expression verbale des 
émotions) (56) 
Sentiment d’efficacité personnel (57–59)  

Tableau 2 : Facteurs individuels influençant le craving. 
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2.2.2.2.   Facteurs environnementaux  

 

Différents facteurs liés à l’environnement peuvent influencer la survenue ou non 

d'un craving (Figure 13). Les plus étudiés sont les stimuli (cues) associés directement 

à la consommation, dit proximaux (60). On dissociera les stimuli standards et 

personnels (28,61). Ces derniers, associés à une charge émotionnelle, seraient plus 

prédictifs du craving (62). Il existe également des stimuli distaux, plus complexes à 

reproduire expérimentalement,  intéressant l’environnement au sens large (62,63).  

 

 

Figure 13 : facteurs environnementaux influençant le craving. Les stimuli personnels 
sont plus prédictifs du craving que les autres types de stimuli.  
 
 
 
 

2.2.2.3.   Facteurs liés à la substance et aux co-addictions 

 

 Si le nombre d’études sur le sujet semble encore limité, il semblerait que le 

craving puisse différer en fonction de la substance, de la sévérité de la 

dépendance et selon la nature des co-addictions éventuelles.  
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L’intensité du craving varierait selon la substance consommée (64) et la 

sévérité du TU (65–67). La présence d’une co-addiction est également à prendre en 

compte : l’usage d’une substance peut déclencher ou renforcer le craving pour une 

autre substance consommée ( exemple : tabac et cocaïne ) (68–76). 

 

Un phénomène, dénommé priming, correspond à la réintroduction, volontaire 

ou non, dans l’organisme de la substance addictive. Il aurait la capacité d’induire du 

craving (77–79) et à réinstaurer chez l’animal le comportement d’auto-administration 

(80). Cependant cette entité ne serait ni systématique (81,82), ni spécifique (83) et 

dépendrait de multiples facteurs comme de la dose, de la voie d’administration et du 

craving initial. 

 
 

 Modèles théoriques explicatifs  

 

Il n’existe pas de consensus quant à un modèle explicatif unique. Selon 

Addolorato, cette divergence de modèles serait l’expression de la coexistence des 

différents types de craving (84). Nous allons donc présenter les grands modèles 

théoriques. Selon Skinner et Aubin, individuellement aucun ne rend compte de façon 

exhaustive de la complexité du phénomène. Celle-ci ne pouvant être appréhendée 

que par une approche intégrative (85). 
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2.2.3.1.  Modèles basés sur le conditionnement 

 

Le modèle du sevrage conditionné de Wikler (86) découle directement des 

théories du conditionnement. A force de répétition, divers stimuli et situations (cues) 

vont acquérir la capacité d’induire une réponse conditionnée de sevrage 

indépendamment de la prise de substance. Ce sevrage est associé à un craving, qui 

par renforcement négatif, va amener à reproduire la consommation (87).  

 

Solomon et Corbit développent le modèle des processus opposants (88) : la 

prise de substance va entrainer un effet agréable auquel le système nerveux central 

va opposer une réponse antagoniste, afin de maintenir l’homéostasie. A force de 

répétitions, l’effet hédonique va se réduire et l’effet antagoniste va devenir 

prépondérant, se matérialisant par le sevrage et l’expérience désagréable du craving. 

 

Le modèle des réponses conditionnées similaires aux effets de la 

substance (89) a été développé à partir de l’observation des cocaïnomanes. Les cues 

environnementaux associés à l’usage de la substance vont devenir capables à eux 

seuls d’induire les effets physiologiques et psychologiques de cette dernière.  

Dans ces trois modèles, le craving serait inconscient et corrélé à des mesures 

physiologiques (79). Les sujets dépendants, contrairement aux sujets témoins, vont 

présenter une réactivité différente face aux stimuli associés à la substance 

addictogène en comparaison à un stimulus neutre. Cette réactivité peut s’exprimer 

selon trois canaux (40):  
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o Symbolique : états émotionnels positifs ou négatifs (cravings, anxiété…) 

o Comportements orientés vers l’obtention de sa récompense 

o Physiologique dépendante du système nerveux autonome (température, 

rythme cardiaque, résistance cutanée, salivation).  

 

Ces trois modalités sont dissociées ce qui expliquerait que l’intensité du craving 

ressenti ne soit pas forcément corrélée à l’intensité des réponses physiologiques (90).  

Ces modèles ont permis de développer des pistes de prises en charges 

comportementales de l’addiction, mais montrent leurs limites dans la dimension 

explicative du craving. Ce qui a conduit à développer d’autres modèles explicatifs. 

 
 

2.2.3.2.   Modèles cognitifs  

 

Selon ces modèles, le craving serait représenté par un « ensemble de 

croyances et d'anticipations construites depuis l'enfance du patient, qui appartiennent 

à sa personnalité, mais qui se sont cristallisées sur la substance depuis leur 

rencontre » (91). Nous allons dans cette partie reprendre les principales théories 

cognitivistes du craving, et présenter brièvement leurs fondements : 

 

La théorie cognitive de l'apprentissage social de la rechute développée par 

Marlatt (58) décrit, dans les situations à risque de consommer, un processus 

d’anticipation des effets positifs ou négatifs liés à l’usage de la substance. La 

probabilité de rechuter est liée à la confiance de l'individu en sa capacité à résister à 

la tentation. Le patient réaliserait sa balance bénéfices – risques qui le conduira, ou 

non, vers la consommation.  
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Plusieurs chercheurs ont suggéré que le craving serait la représentation 

cognitive des processus physiologiques associés à l’addiction (agréables ou 

désagréables) (87,92–94). La théorie d'étiquetage cognitif de Schachter et Singer 

(95) suppose que l'expérience émotionnelle nécessite une interprétation consciente 

de l'excitation physique. 

 

Wright (96) s’est intéressé aux fondements cognitifs du craving, et notamment 

aux croyances dysfonctionnelles associées, à l’origine de confusions entre envie et 

besoin. Il décrit quatre types de cravings :  

- le craving - réponse aux symptômes de sevrage  

- le craving - réponse à l'absence de plaisir  

- le craving conditionné par un stimulus  

- le craving hédonique 

 

La théorie du double affect de Baker (97) s'intéresse aux systèmes de 

traitement affectifs complexes de la prise de substance décrivant des cravings positifs 

ou négatifs selon les mouvements émotionnels induits.  

 

Dans la théorie de régulation dynamique, Niaura et al (98) associent la 

régulation affective du craving aux croyances du sujet, notamment en ses propres 

capacités à gérer la situation. Le priming renforcerait positivement l'usage de la 

substance à travers ses effets pharmacologiques sur l'affect. Par la suite, Niaura a 

enrichi sa théorie, pointant l’influence d’autres facteurs, comme les stratégies 

d'adaptation, sur le risque de chronicisation de l’usage (99). 
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Dans la théorie du traitement cognitif de Tiffany (94), la consommation est 

automatique. Le craving n’apparait que lorsqu’elle est empêchée par l’environnement 

ou par la volonté du patient. Le craving serait associé à un ensemble de réponses 

verbales, somato-viscérales et comportementales secondaires à l'activation de 

processus cognitifs non automatiques, c’est-à-dire conscients. Dans ce modèle, le 

craving n’est pas nécessaire à la consommation. 

 

 

2.2.3.3.   Modèles motivationnels  

 

Le modèle de la sensibilisation motivationnelle de Robinson et Berridge 

(100), développé en 1993 et réactualisé en 2000, s’appuie directement sur la 

neurobiologie de l’addiction. La répétition de l’usage sensibiliserait les circuits 

neuronaux impliqués dans la recherche et la prise de substance, mais également les 

systèmes émotionnels. Ces phénomènes auront pour conséquence une surestimation 

de la saillance de la substance, et donc par extension la motivation à l’obtenir. Le 

comportement initial plaisant (liking) va devenir besoin (wanting) puis priorité absolue 

de l’individu (must do). Le craving rendant compte des deux dernières étapes (101) 

(Figure 14). 
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Figure 14 : différences entre un cerveau non addict (gauche) et un cerveau addict 
(droite). Le craving apparait comme une composante majeure du système de décision. 
Source : traité d’addictologie (1). 
 

 

Le modèle de l’ambivalence de Breiner (102) décrit une compétition 

dynamique entre deux motivations concomitantes : approche (craving) (C) et 

évitement (aversion) (A) . Ces facteurs sont influencés par des modérateurs dits 

actuels (possibilité d’activités alternatives, quantité et qualité des incitateurs) et 

historiques (réactivité physiologique, personnalité, contexte socioculturel).  

Ces modulateurs vont orienter le choix en créant des attentes soit positives soit 

négatives. Quatre réponses comportementales sont possibles : approche (C+A-), 

évitement (C-A+), ambivalence (C+A+), indifférence (C-, A-). 

 

Le modèle des trois voies de Verheul (103), dont la validité a par la suite été 

appuyée par d’autres chercheurs (91,104–107), propose un concept global du craving 

s’appuyant sur les caractéristiques neurophysiologiques (circuits neuronaux), 

psychologiques (personnalité) et la capacité de conditionnement des individus. Ce 

modèle postule que chez un même sujet trois types de cravings différents peuvent 

coexister, chacun étant sous tendu par des dérégulations neurobiologiques 
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spécifiques : les cravings de récompense, de soulagement et obsédant.  

Leurs principales caractéristiques sont résumées dans le Tableau 3 ci-dessous. Des 

travaux, réalisés principalement sur les addictions à une substance, ont mis en lien 

ces différents types de cravings avec des voies de signalisation du système opioïde 

(106,108–110). Dans une étude réalisée chez des patients cocaïnomanes en cours 

de sevrage, la concentration des récepteurs MOP apparaissait augmentée au niveau 

de plusieurs régions cérébrales (notamment cortex frontal et cingulaire antérieur) et 

était corrélée à l’intensité du craving ressenti entre le premier jour et la 12e semaine 

du sevrage (111). 
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Craving … de récompense … de soulagement … obsédant 

Contexte/ phase 
du trouble de 

l’usage 

Phase 
d’intoxication 

 
Craving déclenché 

par la 
consommation ou 

des cues 

Sevrage aigue après 
une consommation 

prolongée 
 

Craving déclenché par 
l’état dysphorique et le 

sevrage physique 

Durant la phase 
d’abstinence complète ou 

partielle.  
Deux composantes : 

-Tonique, liée à l’abstinence 
(continue) 

-Phasique, intermittent liée 
aux cues et des facteurs de 

stress 

Attente Hédonique « Auto-thérapeutique » Automatisme 

Neurobiologie Axes 
dopaminergique et 

opioïdergique 

Déficit en opioïdes 
endogènes 

Dysrégulation de la 
balance GABA-
glutamatergique 

Récepteurs NMDA 
Axe corticotrope 

(CRF), noradrénaline 

Serotoninergique 
Récepteur 5HT3 

Zones 
cérébrales 
impliquées 

Système meso-
cortico-limbique 

Système 
mésolimbique 

Affaiblissement du 
CPF 

Amygdale étendue* 

Gyrus cingulaire antérieur 
périgenouillé, hippocampe 

et région para-
hippocampique 

Voie du système 
opioïde 

impliquée 

Récepteur MOP 
Endorphines 

Récepteur KOP 
Dynorphine 

? 

Thérapeutiques 
ciblées 

Naltrexone 
Nalmefene 

Samidorphan 

  

Echelles 
d’évaluation 
spécifique  

  Obsessive Compulsive 
Drinking Scale (OCDS) et 

dérivées. 

Profils de 
patients 

Histoire familiale de 
dépendance, traits 

de personnalité 
« hédoniques », 

appétence pour des 
consommations 

massives. 
La recherche de 

stimulation positive 
pourrait venir 

combler un faible 
éveil cortical 

Patient présentant un 
trouble de l’usage qui 
est réactif au stress, 

très sensible aux effets 
sédatifs des produits 

et présente 
précocement des 

signes de sevrage. 

Patient présentant un trouble 
de l’usage. 

 
Ce craving est responsable 

de la rechute et de la 
chronicisation du processus 

addictif. 

 
Tableau 3 : les trois différents types de craving et leurs caractéristiques. Sources : 
(85,91,106,107,107,112–119). *L’amygdale étendue correspond au noyau central de 
l’amygdale, au noyau du lit de la strie terminale et de la zone de transition du NA.  
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 Neuro-imagerie du craving  

 

Les données actuelles de la neuro-imagerie tendent à conforter ces modèles. 

Les travaux actuels portent principalement sur des addictions à une substance, 

notamment la cocaïne (120–130), les opiacés (131,132), l’alcool (133,134) et le tabac 

(135–139). Les addictions comportementales ont été moins étudiées. Le craving 

serait associé à des modifications fonctionnelles au sein des systèmes de 

récompense et limbique, intéressant particulièrement le CPF (notamment le 

CPFDL), le gyrus cingulaire et l’amygdale. Il peut exister des nuances en fonction 

du type d’addiction.  

 

Dans le cas de la cocaïne, l’émergence du craving s’accompagnerait d’une 

hyperactivation au niveau  des systèmes limbique (amygdale) et paralimbique, et de 

structures mésocorticales incluant le gyrus cingulaire antérieur (GCA), le COF et le 

CPFDL (121–126,128,129). Risinger et al (130) observent à contrario une extinction 

fonctionnelle de ces zones en cas de prise de substance. Les équipes de Volkow et 

Wong (120,128) associent l’intensité du craving au taux de dopamine libérée au 

niveau du striatum dorsal. De plus, des études récentes semblent pointer l’implication 

du vermis cérébelleux dans le craving du cocaïnomane (127,129).  

Dans l’alcoolisme, George et al (133) ont pointé l’implication du CPF et du 

cortex paralimbique antérieur (thalamus). Contrairement à la cocaïne, le CGA et 

l’amygdale ne semblent pas impliqués.  
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Dans l’addiction aux opioïdes, Daglish et al (131,132) retrouvent l’activation du 

CPF médian, du GCA gauche et la désactivation du cortex occipital.  

Dans le cas du tabac, Brody et al (135) ont mis en évidence l’activation du COF, 

du CPFDL et de l’insula antérieur. Hayashi et al (138) précisent qu’il s’agit du COF 

médial et que le striatum ventral est également activé. Naqvi et al (137) ont montré 

que qu’une lésion de l’insula « annulait » la dépendance au tabac. Il en résultait une 

facilité à se sevrer, une abstinence prolongée au décours et l’absence de craving 

compulsif (Figure 15). Deux cas cliniques ont rapporté des résultats similaires à la 

suite d’une lésion du cortex cingulaire postérieur (140) ou du globus pallidus (141). 

 

Dans le cas du jeux pathologique, les équipes de Crockford (142) et Goudriaan 

(143) montrent l’hyperactivation du CPFDL, du gyrus parahippocampique et du cortex 

occipital des joueurs face à des cues visuelles. Goudriaan et al (143) complètent cette 

observation, avec le cortex cingulaire postérieur et l’amygdale. D’après une étude 

récente, le craving semble proportionnel à l’activité de l’insula et du striatum ventral et 

inversement à la connexion entre le striatum ventral et cortex préfrontal médial 

(CPFM) (30). 

Dans le cadre des troubles du comportement alimentaire, Uher et al ont montré 

que le craving induit par des cues alimentaires chez des patientes souffrant de 

boulimie nerveuse était associé à une hyperactivité du cortex orbitofrontal (COF) et 

du cortex cingulaire antérieur (CCA) associée à une hypoactivité du CPFDL (144). 
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Figure 15 : coupe du cerveau ¾ antérieure. Représentation de l’insula et de ses 
rapports aux structures anatomiques des systèmes de récompense et limbique. 
Source : travaux de Kenny et al (145) 
 
 
 

 Outils de mesure  

 

L’absence de consensus sur la définition du craving a conduit au 

développement d’une multitude d’outils de mesures hétérogènes. Une revue de la 

littérature en a recensé plus de 20 (146). En effet selon le modèle théorique choisi, le 

concept de craving peut intégrer des composantes cognitives, affectives, 

motivationnelles ou physiologiques (1). De plus, nombreuses échelles ont été 

élaborées spécifiquement pour un produit ou une famille de produits. Ainsi en 

l’absence de mesure universellement acceptée, Sayette recommande de choisir 

l’instrument en fonction de l’objectif de l’étude (147) (Annexe 1).  
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A notre connaissance, un seul questionnaire uniquement a été testé sur des 

populations de patients souffrant d’addictions différentes, et dérive de l’OCDS 

(Obsessive-Compulsive Drinking Scale) (148). Cette échelle explore le craving selon 

le concept d’obsession/compulsion, spécifiquement impliqué dans le craving obsédant 

survenant en période d’abstinence. Il en fait l’échelle d’évaluation de prédilection des 

protocoles de recherche sur la rechute. De manière schématique, deux types 

d’échelles existent :  

 

- Des échelles simples et rapides telle l’échelle visuelle analogique (EVA) 

où le patient cote l’intensité de son craving de 0 à 10 sur une réglette.  

 

- Des questionnaires multi-items multi-dimensionnels qui explorent 

différentes composantes du craving. Ils reflèteraient mieux l’hétérogénéité du 

phénomène. 

 

 Craving et rechute 

 

2.2.6.1.   Le concept de rechute  

 

La rechute se définit comme une reprise de la consommation après une période 

d’abstinence (149). Reflétant la perte de la liberté de ne pas consommer, elle est 

caractéristique du processus addictif (34,150). Les modèles actuels distinguent en 

général la prise initiale qui met fin à l’abstinence (dénommée chute ou re-

consommation) et, la reprise d’une consommation compulsive (151).  
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Bien étudiée dans le cadre de l’addiction à la nicotine, les sujets rapportant une 

chute progressent quasi-systématiquement vers la rechute (152–154). Cet 

enchaînement pouvant prendre plusieurs semaines (155,156). Le modèle théorique 

actuel de la rechute découle des travaux de Marlatt (151,157–159), qui la représente 

comme l’interaction dynamique entre trois composantes (Figure 16):  

- Une situation à risque 

- Les capacités de résistance de l’individu 

o Processus toniques : histoire familiale, étayage social, sentiment 

d’efficacité personnelle, syndrome de sevrage, attentes de la re-

consommation, craving, motivation. 

o Réponses phasiques : stratégies de coping en place, humeur, 

modalités d’usage, effet de violation d’abstinence (interprétation de la 

re-consommation par le sujet).  

 

 

Figure 16 : modèle cognitivo-comportemental de la rechute : interaction dynamique 
entre des facteurs contextuels, des processus toniques et une réponse phasique. 
Extrait des travaux de Witkiewitz et Marlatt (159) 
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2.2.6.2.   Impact du craving dans la rechute : un lien causal et temporel  

 

Un craving dit compulsif persiste chez les patients abstinents, au-delà de la 

période de sevrage. En pratique clinique, les patients présentant un trouble de l’usage, 

l’incriminent souvent dans la rechute. De nombreuses études tendent à valider cette 

association (35,79,82,160–165). Une revue de la littérature (28) sur l’association entre 

craving et usage de substances en conditions écologiques de vie quotidienne 

retrouvait une relation positive dans 92% des cas. Fatseas et al (29) pointent que 

l’intensité du craving est un puissant prédicteur de la consommation de substance 

dans les heures qui suivent sa survenue. 

 

 
Ainsi, le craving est un marqueur objectivable de la perte de contrôle qui 

entretient l’usage pathologique (1,33,104,166,167). Son lien chronologique avec la 

rechute en fait une cible thérapeutique de choix (91,168,169). Par ailleurs, les 

avancées de la neuroimagerie et de la neurobiologie ouvrent les voies vers des 

approches thérapeutiques ciblées, autant pharmacologiques que 

psychothérapeutiques (120,170–173).  
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2.3.  OBJECTIFS DE L’ETUDE 

 

Ce projet de thèse découle de constats cliniques. Les patients présentant un 

TU rapportent très fréquemment des difficultés dans la gestion du craving. L’échec de 

cette gestion était souvent associé à la reprise de l’usage ou à l’échec de la gestion 

des consommations, pouvant aboutir à une authentique rechute. Ces observations 

sont confortées par les données de la littérature (29,35,79,82,148,150,160–165).  

 

Dans le service d’addictologie du Centre Hospitalier et Universitaire de Lille, 

nous utilisons en pratique courante différentes stratégies thérapeutiques 

médicamenteuses spécifiques et non médicamenteuses. Ces dernières, souvent 

indifférenciées s’adressent au patient présentant un trouble de l’usage sans distinction 

du type d’addiction, du niveau sévérité ni des co-addictions éventuelles associées.  

 

Ainsi dans un souci d’amélioration constante de nos pratiques, il apparait 

nécessaire de réaliser une revue systématique de la littérature sur les stratégies 

thérapeutiques efficaces dans la gestion du craving. L’objectif principal de cette thèse 

est donc de faire une synthèse de l’ensemble des données scientifiques autour du 

monde, sur ce sujet. L’objectif secondaire quant à lui est d’élargir notre panel 

thérapeutique en pratique clinique. 
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3. MATERIELS ET METHODES  

3.1. Pré-sélection des études  

 

Il s’agit d’une revue systématique de la littérature effectuée selon les critères 

de recommandation PRISMA (174), à partir de la base de données PubMed. Nous 

avons utilisé le pattern de mots clefs suivants: (Craving OR Urge) AND (Addict* OR 

Substance use disorder OR Dependence OR Gambl* OR « Compulsive Buying » OR 

Anorexia OR Bulim*) (Tableau 4). Le grand nombre de mots clefs en lien avec les 

addictions a été justifié par le souhait d’inclure des articles sur l’ensemble des 

pathologies addictives. La sélection des articles a eu cours jusqu’au 13 mars 2020.  

 

Mots clés se rapportant au craving Mots clefs se rapportant aux 
addictions 

Craving Addict* 

Urge Substance use disorder 

 Dependence 

 Gambl* 

 Compulsive buying 

 Anorexia 

 Bulim* 

 
Tableau 4 : pattern de mots clefs utilisés pour la recherche bibliographique. 
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3.2. Méthode de sélection des études  

 

Une première sélection des articles a été effectuée sur lecture du titre. Nous 

avons supprimé les articles sans lien avec notre sujet d’étude ainsi que les doublons.  

 

La seconde sélection a été réalisée à partir de la lecture des résumés des 

études restantes puis sur lecture de l’article intégral. La bibliographie des articles 

sélectionnés a également été parcourue, permettant l’inclusion de nouveaux articles 

absents de la recherche initiale. 

 

Cette sélection d’études présentée est le fruit d’une double lecture réalisée par 

deux chercheurs indépendants.  

 

 

3.3. Caractéristiques des études retenues  

 

Les articles sélectionnés par l'algorithme de mots clés étaient ensuite inclus 

s'ils respectaient les critères d'inclusion définis selon les critères d'éligibilité PICOS 

(Population Intervention Comparison Outcome Study design). L’objectif de cette 

recherche étant d’agrandir notre arsenal thérapeutique, nous avons ciblé toutes les 

stratégies efficaces pour réduire le craving.  
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Il s'agissait des critères suivants : 

 

- Population : humaine 

 

- Intervention : stratégies thérapeutiques médicamenteuses et non 

médicamenteuses utilisées dans la gestion du craving. 

 

- Critère de jugement : réduction du craving dans les groupes traités 

 

Quantification : durée et/ou fréquence et/ou intensité  

 

Rapport bénéfice/risque favorable à l’usage clinique  

 

- Comparaison : placebo. 

 

- Outcomes : résultats significatifs. 

 

- Studies design : essais randomisés contrôlés.  

 

- Langues : articles écrits en anglais et français. 

 

 

3.4. Présentation des résultats  

 

La présentation de cette thèse se veut didactique afin que ce travail puisse 

servir à mes confrères et collègues prenant en charge des patients souffrant 

d’addiction. Nous avons séparé ce travail en deux sous-parties principales :  

- Les addictions à une substance  

- Les addictions comportementales.  

Dans chacune de ces parties, les résultats seront sous-divisés en stratégies 

thérapeutiques médicamenteuses et non médicamenteuses. Et au sein de ces parties, 

ils seront classés par ordre décroissant de nombre de publications.  
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4. RESULTATS 

 

4.1. Caractéristiques générales des articles  

 

 A l’aide du pattern de mots clefs défini dans la méthode, 1546 articles publiés 

jusqu’au 13 mars 2020 ont été retrouvés dans les bases de données Pubmed. Bien 

que nous n’ayons fait qu’une recherche avec un pattern, nous avons retrouvé 7 

doublons. La même étude pouvant avoir été publiée dans plusieurs revues distinctes. 

530 articles ont été exclus sur lecture du titre ne respectant pas les critères d’inclusion 

ou étant hors-sujet. De même, à partir de la lecture du résumé 649 articles ont été 

supprimés pour les mêmes raisons. Finalement, 367 articles ont été retenus pour une 

lecture intégrale du texte. 

 

 

  



56 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

Figure 17 : Diagramme de flux de sélection des articles 

530 articles exclus 
dont 5 doublons  

 

Recherche Pudmed : 
1546 articles 

 
 

 
 

1016 articles originaux 
sélectionnés à partir de 

leur titre pour la 
recherche 

367 articles retenus à 
partir de la lecture du 

résumé 

649 articles exclus 
dont 2 doublons  

 
 

195 articles inclus 
après lecture du 

texte intégral 

174 articles exclus :  
- Non pertinents 

Inclusion 2 articles 
issus des 

bibliographies  
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Figure 18 : Répartition des articles inclus selon le type d’addiction.   
 
 

Par ordre décroissant, nous avons recueillis 78 articles traitant du craving pour 

le tabac, 54 pour l’alcool, 21 pour les opiacés, 16 pour la cocaïne, 13 pour les 

amphétamines, 6 pour les TCA, 4 pour le cannabis, 1 pour le jeu pathologique, 1 pour 

l’addiction à internet et 17 dans le cadre de co-addictions. Ces articles ont été, dans 

l’ensemble, rattachés à leur addiction principale. Aucun article n’a été recueilli 

concernant les benzodiazépines, les hallucinogènes, les inhalants, les NPS, la 

caféine, les achats compulsifs, les addictions au sexe, au sport ou au travail.  

Nicotine Alcool Cocaïne Opiacés Amphétamines

TCA Cannabis Jeu pathologique Cybberaddictions Polyaddictions
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4.2. Addictions à une substance 

 

 NICOTINE  

Les articles retenus sont présentés de manière synthétique dans le tableau n°5 

(Annexe 2). 

 

4.2.1.1.   Stratégies thérapeutiques médicamenteuses 

 
Substitution nicotinique  

 
L’usage du tabac se fait majoritairement en le fumant, mais deux études traitent de 

l’usage de tabac à macher (175,176).  

Notre étude retrouve 30 articles confortant l’efficacité anti-craving de la substitution 

nicotinique (SN) dans le TU du tabac. La SN peut prendre plusieurs formes :  

- Patchs transdermiques de 7 à 42 mg de nicotine, à changer toutes les 16 à 

24h (176–186).  

- Comprimés, pastilles, gommes, chewing-gums de 1.5 à 4mg de nicotine par 

unité (175,187–193). 

- Doses de poudre de nicotine dénommées « pouch » (194) aux Etats-Unis et  

« swedish-style snus » en Suède (195). 

- Inhaleurs de nicotine (196–198): il s’agit d’un petit dispositif en plastique dans 

lequel est introduit une cartouche de nicotine. Le fumeur ensuite aspire, comme 

sur une cigarette. 

- Spray nasal de nicotine (199–201) 

-  Cigarettes à teneur réduite en nicotine (202)  
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- Cigarettes « smoke-free » (203). Ce dernier dispositif ressemble à de petites 

cigarettes introduites dans un dispositif électronique. La combustion est 

différente ne produisant pas de fumée (réduction des goudrons, du CO… 

inhalés). 

 

La SN se montre efficace sur le craving induit par le sevrage. Ainsi la majorité 

des protocoles d’études consistent en un sevrage assisté par la substitution, avec 

la possibilité d’une initiation de la substitution quelques jours (7 au maximum) avant 

l’arrêt de l’usage du tabac. Le suivi des usagers demeurant abstinents peut 

s’étendre sur des durées prolongées, jusqu’à 1 an selon les protocoles, avec des 

cohortes initiales souvent importantes. Plusieurs études ont ainsi montré que 

l’efficacité anti-craving de la SN s’appliquait en début de sevrage 

(182,184,187,192,196,200), avec des résultats devenant non significatifs au-delà. 

Shiffman et al (193) ont montré l’influence de la sévérité de la dépendance sur 

ce craving de sevrage durant un sevrage thérapeutique ambulatoire. La cohorte 

était sous divisée en TU léger et sévère selon si la consommation était supérieure 

ou inférieure à 30 cigarettes/jour. Les usagers présentant un TU léger avaient des 

réductions significatives des niveaux de craving jusqu’à la 3e semaine de sevrage, 

les résultats devenaient ensuite non significatifs. Les usagers présentant un TU 

sévère présentaient quant à eux, un bénéfice jusqu’à la 6e semaine, où le suivi 

s’arrêtait. Plusieurs études rapportent un effet anti-craving dose-dépendant 

(181,182,193).  
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Allen et al ont évalué l’effet des hormones sexuelles féminines sur l’effet de la 

SN (177,178). Dans une première étude (177), le SN était introduit 5 jours selon la 

phase du cycle menstruel chez des usagères non en demande de sevrage : soit en 

phase folliculaire soit en fin de phase lutéale. Le craving était mieux soulagé par la SN 

en fin de phase lutéale. La SN avait par ailleurs un effet positif sur le syndrome 

prémenstruel (douleurs, humeur, rétention d’eau). Cependant les symptômes de 

sevrage tabagique étaient plus importants durant cette même phase et non soulagés 

par la SN. La seconde étude évaluait l’existence d’interactions de la SN avec le 

traitement hormonal substitutif chez des femmes ménopausées (178) : cette 

hypothèse a été infirmée par l’essai. 

Donny et al (202) ont évalués une SN par cigarettes à teneur réduite (CTR) en 

nicotine chez des usagers non en demande de sevrage comparant l’effet anti-craving 

par rapport à des usagers fumant des cigarettes ordinaires. Une réduction du craving 

a été obtenu à 6 semaines, chez les usagers utilisant les CTR de plus bas dosage 

(2.4 à 0.4mg/g de tabac) comparé au groupe témoin. Cette réduction n’était pas 

compensée par une augmentation du taux de monoxyde de carbone sanguin. Le 

niveau de dépendance, mesuré par le test de Fagerström, était significativement réduit 

par rapport au niveau initial. 

 Deux études ont évalué les cravings croisés chez des usagers présentant une 

coaddiction. McGrath et al (197) a observé une population de joueurs pathologiques 

fumeurs. Une SN par inhalation de 4mg de nicotine suivi 30 minutes plus tard d’une 

exposition à des cues liées au jeu, a montré une réduction significative du craving 

pour le tabac, comparé au placebo et n’a pas induit de craving pour le jeu. 
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Udo et al (199) a observé une réduction du craving pour l’alcool par la SN par 

spray nasal de nicotine chez des sujets présentant un TU et un usage à risque 

d’alcool sous patch de 21mg/jour. 

 

L’efficacité de la SN sur le craving induit par des cues est discordantes selon 

les études, réalisées en conditions expérimentales (180,186). Seul l’échantillon 

constitué par des usagers en demande de soins a montré un effet anti-craving de la 

SN par rapport au placebo (180).  

Morissette et al (180) ont évalué l’effet d’une SN, comparée à une placebo, sur 

le craving induit par des cues dans deux sous-groupes présentant ou non un trouble 

anxieux. Les auteurs ont choisi d’inclure des sujets présentant un trouble anxieux 

pouvant être sous traitement pour cette pathologie, afin de rendre les résultats plus 

généralisables à une population clinique. Comparé au placebo, la SN nicotinique a 

induit une réduction significative des niveaux de craving avant et durant l’exposition 

expérimentale, dans les deux groupes d’usagers. La réponse aux cues entre les 2 

populations était similaires pour les cues associées au tabac et les cues-stress.  

 
 
Varenicline  

Onze études (204–214) rapportent un effet anti-craving de la varenicline de 

0.5 à 2mg/jour. Toutes les études s’appliquent à des échantillons constitués 

d’usagers, en demande de sevrage ou non. Les études sont de durées variables allant 

de 375mn à 52 semaines. Plusieurs études s’accordent sur son effet anti-craving et 

notamment sur la composante tonique basale de ce dernier (205,213,215). L’effet de 

la varénicline sur le craving induit par des cues est controversé (205,208,210,213). 
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Bupropion 

Cinq études (216–220) rapportent un effet anti-craving de la prescription de 

bupropion 150 à 300mg/jour. Cette réduction intéresse le craving global mesuré en 

conditions écologiques (216,218,219), induit par des cues en conditions 

expérimentales (217) et de sevrage (220). Le suivi s’étendait de 17 jours à 1 an. 

L’échantillon était en demande de sevrage tabagique dans 3 essais sur les 5 

(216,217,219). 

 

Naltrexone  

King et al (221–223) ont publié 3 études sur l’effet anti-craving de la naltrexone 

dans le TU du tabac. La posologie utilisée est de 50mg/jour.  

Leur première étude (223) observe qu’une monodose de naltrexone est 

associée à une diminution significative du craving de récompense après avoir fumé, 

comparé à un placebo.  

La seconde (222) a évalué l’usage de la naltrexone comparée à un placebo, en 

association à une SN par patch (dont la posologie était réduite progressivement) et 

d’un accompagnement psychothérapeutique addictologique. Au-delà de 4 semaines, 

la naltrexone était poursuivi seule, jusqu’à la fin du suivi qui s’étendait jusqu’à 52 

semaines. Comparé au placebo, le craving était significativement réduit dans le 

groupe recevant la naltrexone. 

Leur troisième étude évaluait la naltrexone dans un contexte de sevrage aigue 

de tabac, chez des patients souhaitant un sevrage thérapeutique de tabac et 

présentant une coaddiction alcoolique. Le suivi s’étendait sur 1 semaine. Comparé à 

un placebo, la naltrexone a montré un effet anti-craving significatif. 
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Omega 3 

Deux essais (224,225) rapportent l’effet anti-craving d’une supplémentation en 

oméga-3 chez des fumeurs non demande de soins. Le traitement était instauré pour 

1 à 3 mois. Deux acides gras poly-insaturés utilisés sont : l’acide 

eicosapentaenoique (EPA) et l’acide docohexaenoique (DHA). La posologie 

journalière est très différente dans les deux études (facteur 15) : 2710mg/2040mg 

contre 180mg/120mg. Paradoxalement, la posologie la moins élevée a obtenu une 

plus grande significativité, après 3 mois de traitement.  

 

Antipsychotiques 

Deux études rapportent l’efficacité de l’olanzapine sur le craving compulsif 

induit par des cues (226,227), comparé à un placebo. Un protocole évaluait l’effet 

d’une monodose, avec un effet significatif pour 2.5mg, et le second une prémédication 

de 5 jours à 5mg en conditions expérimentales.  

Liu et al (228) ont quant à eux évalué l’effet anti-craving de l’aripriprazole 

10mg en conditions écologiques. Le suivi s’étendait sur 2 semaines. Comparé à un 

placebo, l’aripiprazole a réduit les niveaux de cravings dès le 1er jour et notamment, 

ceux du réveil et post-prandiaux. Par ailleurs, la médication n’a eu aucun effet sur les 

symptômes de sevrage. 

 

Glucose et insuline 

 Berlin et al (229) ont évalué l’effet d’ingestion d’une boisson sucrée (glucose 

32.5 et 75mg/200ml) sur le craving de sevrage. Le groupe contrôle ingérait une 

boisson à base d’aspartame. Avec un effet dose dépendant, la boisson glucosée a 

provoqué une réduction du craving, comparé au placebo. 



64 

 

 Hamidovic et al (230) ont évalué l’effet d’insuline en pulvérisation intra-

nasale (60UI) à partir du 2e jour d’abstinence sur le craving. Sous cette présentation, 

l’insuline n’a pas de passage systémique et va indirectement induire une modification 

dopaminergique. Comparé au placebo, les sujets recevant de l’insuline ont présenté 

des niveaux inférieurs de craving au réveil, dans la journée et après une épreuve de 

stress. 

 
 

Galantamine et rivastigmine 

 La galantamine est un inhibiteur compétitif de l’acétylcholinestérase, utilisé 

dans la maladie d’Alzheimer. Sofuoglu et al (231) ont réalisés une étude sur des sujets 

présentant un TU non en demande de soins. Après 4 jours de prémédication par soit 

de la galantamine 8mg/jour soit un placebo, une administration expérimentale de 

soluté salé ou de nicotine par IV étaient réalisées successivement. Le traitement actif 

a significativement réduit le craving de récompense, comparé au placebo. 

 

 La rivastigmine est également un inhibiteur de l’acétylcholinestérase. Diehl et 

al (232) ont évalué l’effet sur le craving d’un traitement par rivastigmine 4mg/jour 

dans un échantillon présentant un TU pour le tabac et pour l’alcool, étant abstinents 

pour ce dernier depuis au moins 6 mois. Le protocole débutant par 4 semaines 

d’observation, suivi de 4 semaines de médication, puis les sujets étaient suivis pour 

encore 4 semaines en environnement écologique. Comparé au placebo, les sujets 

recevant la rivastigmine ont présenté une réduction significative du craving d’autant 

plus marqué que le TU pour le tabac était sévère. Par ailleurs, ce traitement n’a pas 

interféré avec le TU sevré de l’alcool.  
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Zonisamide 

Dunn et al (233) ont obtenu un effet anti-craving significatif, dans un échantillon 

recevant une bithérapie varenicline 2mg/jour - zonisamide 300mg/jour par rapport à 

une bithérapie varénicline – placebo. Il s’agissait d’une phase de sevrage dans un 

échantillon en demande de soins. L’efficacité s’étendait également au craving de 

récompense lié à l’usage. Le suivi et le traitement s’étendaient sur 10 semaines.  

 

Inhaleur d’acide citrique  

 Westman et al (234) ont évalué, contre placebo, l’effet combiné d’un inhaleur 

d’acide citrique et d’une SN par patch transdermique dans un contexte de sevrage. 

Le traitement combiné était maintenu 10 semaines, avec une réduction progressive 

de la posologie des patchs. L’échantillon, constitué, d’usagers motivés pour un 

sevrage étaient ensuite suivis 6 mois. Comparé au placebo, l’inhaleur d’acide citrique 

a réduit de manière significative le craving induit par le sevrage. 

 

N-acetyl-cystéine  

Froeliger et al (235) ont évalué l’usage de la N-acétyl-cystéine (NAC) à 

2400mg/jour en 2 prises sur le craving de sevrage chez des sujets présentant un TU 

maintenus abstinents grâce à une motivation financière. Le suivi s’étendait sur 4 jours 

en conditions écologiques. Comparé au placebo, l’échantillon sous NAC a présenté 

une réduction significative du craving. 
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Clonidine et alprazolam 

 Dans la même étude, Glassman et al (236) ont observé un effet anti-craving 

dans un contexte de sevrage d’une prescription de clonidine 0.2mg et d’alprazolam 

1mg (en 2 prises espacées de 90 minutes). Ces molécules actives étaient comparées 

à un placebo. 

 

Buspirone  

La buspirone est un anxiolytique non benzodiazépinique. Hilleman et al (237) 

ont évalué l’effet d’un pré-traitement par buspirone 30mg/ jour répartie en 3 prises 

sur le craving induit par le sevrage. Le traitement actif et un placebo ont été débutés 

22 jours avant le jour de l’arrêt effectif du tabac. L’échantillon était constitué de sujets 

présentant un TU sévère en demande de sevrage. Comparé au placebo, le groupe 

recevant la buspirone a présenté moins de cravings, mais également moins de 

symptômes affectifs (tristesse, tension interne, anxiété, irritabilité). 

 

Doxepine  

 La doxepine fait partie de la classe des anti-dépresseurs tricycliques. Murphy 

et al (238) ont évalué l’effet de la doxepine 150mg/jour sur le craving induit par le 

sevrage dans un échantillon de sujets présentant un TU, ayant précédemment rechuté 

en raison des symptômes de sevrage. Le principe actif ou un placebo étaient débutés 

21 jours avant l’arrêt du tabac. Comparé au placebo, le groupe recevant la doxepine 

a présenté des cravings moins intenses au décours du sevrage. 
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Ocytocine  

 Miller et al (239) ont obtenu une réduction du craving induit par des cues par 

l’administration de 40 UI d’ocytocine en intra-nasal, comparé à un placebo. Cet 

essai n’a par contre pas obtenu de résultat significatif sur le craving compulsif tonique. 

 

D-cyclosérine et traitement par exposition à des cues 

Santa-Ana et al (240) ont évalué l’effet potentialisateur d’un prétraitement par 

D-cyclosérine 50 mg sur une prise en charge psychothérapeutique par traitement ( 

de désensibilisation) par exposition à des cues personnelles associées au tabac.  

La D-cyclosérine est un agoniste du récepteur glutamatergique NMDA et pourrait être 

impliqué dans l’extinction des peurs apprises. Un échantillon de sujets présentant un 

TU non en demande de soins ont ainsi bénéficié de 2 séances de thérapie à 1 semaine 

d’intervalle, précédées 1 heure avant, de la prise de D-cyclosérine ou d’un placebo. 

Comparé au placebo, le groupe recevant le traitement actif présenté une réduction 

significative du craving induit par les cues. 

 

Progesterone 

 Sofuoglu et al (241) ont évalué l’effet d’une monodose de progestérone 

micronisée 200mg comparé à un placebo sur le craving lié au sevrage puis à l’usage 

dans un échantillon féminin, présentant un TU pour le tabac et ayant plusieurs fois 

rechuté. L’expérimentation a eu lieu entre le 3e et le 9e jour du cycle menstruel. 

Comparé au placebo, la progestérone n’a significativement réduit que le niveau de 

craving lié au sevrage tabagique. 
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Minocycline  

 La minocycline est un antibiotique de la famille des cyclines. Au niveau 

neuronal, elle inhiberait la libération de monoxyde d’azote et donc réduirait le stress 

oxydatif.  Sofuoglu et al (242) ont réalisés une étude sur des sujets présentant un TU 

non en demande de soins. Après 4 jours de prémédication par minocycline 200 

mg/jour ou un placebo, une administration expérimentale de soluté salé et de nicotine 

par IV étaient réalisées successivement. Le traitement actif a significativement réduit 

le craving de récompense, comparé au placebo. 

 

Tiagabine 

 La tiagabine est un anti-épileptique, qui inhibe la recapture du GABA au niveau 

cérébral. Sofuoglu et al (243) ont obtenu des résultats positifs sur le craving lié au 

priming suite à l’administration d’une monodose de tiagabine 8mg. L’échantillon était 

constitué de sujets présentant un TU non en demande de soins. Dans un cadre 

expérimental, ils recevaient soit le traitement actif (4 ou 8mg) soit un placebo. Deux 

heures plus tard, ce qui correspond au pic plasmatique de la tiagabine, ils recevaient 

successivement IV un soluté salé et de la nicotine.  
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4.2.1.2.   Stratégies thérapeutiques non médicamenteuses 

 
 

Stimulation cérébrale non invasive 

  Fecteau et al (244) ont évalué l’effet de deux séances de tDCS ciblant le 

CPFDL droit sur le craving induit par des cues. Ces séances étaient réalisées sur un 

délai de 5 jours. L’échantillon de sujets présentaient un TU et étant en phase de pré-

contemplation par rapport à un éventuel sevrage. Comparé à la séance simulée, le 

craving été significativement réduit mais uniquement sur l’item « désire de fumer » de 

la Questionnaire Smoking Urge (QSU).  

 Deux études ont évalué l’usage de rTMS (245,246). Li et al (246) ont obtenu 

un effet anti-craving induit par des cues suite à deux séances réalisées à 1 semaine 

d’intervalle ciblant le CPFDL gauche. L’échantillon était constitué par des sujets 

présentant un TU non en demande de soins. Trojak et al (245) ont évalué l’effet d’un 

traitement combiné par rTMS et patch transdermique de nicotine, débuté dès le 

lendemain du sevrage. Ils recevaient 10 sessions réparties sur 2 semaines ciblant le 

CPFDL droit.  Le suivi s’étendait sur 12 semaines en conditions écologiques. 

L’échantillon était constitué de sujets présentant un TU en demande de sevrage ayant 

déjà rechuté avec un traitement conventionnel.  Comparé au groupe contrôle qui a 

reçu des séances simulées de rTMS, le craving a été réduit dans sa composante 

compulsive dans le groupe rTMS à l’évaluation à 2 semaines. Aucune valeur 

significative au-delà. 
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Mindfulness 

Deux études font part de l’effet anti-craving de séances de mindfulness ou 

méditation de pleine conscience, comparé à un groupe contrôle (247,248). Dans 

les deux cas il s’agissait de séances quotidiennes de 20 à 30min durant 2 semaines. 

Ruscio et al (247) utilisaient une plateforme digitale et les sujets réalisaient la séance 

en condition écologique, tandis que Tang et al (248) proposaient les séances le soir 

dans un cadre expérimental. 

 

Activité physique 

 Scerbo et al (249) ont évalué l’effet anti-craving d’une activité physique 

modérée (45-50% de la fréquence cardiaque maximale ou FMC) et intense (80-

85% de la FMC), par rapport à un groupe contrôle qui réalisait une activité passive. 

Chaque intervention durait 15 minutes. Les sujets étaient évalués avant, en milieu 

d’activité, immédiatement après puis toutes les 10 minutes pendant 30 minutes. 

Comparé au groupe contrôle, les deux niveaux d’activité ont montré une réduction 

significative du craving : l’effet était plus prolongé dans le groupe activité intense, 

durant 20 minutes post-intervention. 

 

La FCM est calculée à partir de l’âge du patient (220 – âge = FCM). 
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 ALCOOL  

Les articles retenus sont présentés de manière synthétique dans le tableau n°6 

(Annexe 2). 

 

4.2.2.1.   Stratégies thérapeutiques médicamenteuses 

 

Naltrexone  

La naltrexone est un antagoniste des récepteurs opioïdes μ. Nous avons inclus 

dans notre étude 14 essais rapportant son action anti-craving dans le cadre du TU de 

l’alcool (117,118,250–261). La posologie usuellement employée est de 50mg/jour. 

Selon le type de craving étudié, le suivi pouvait s’étendre de 1 heure à 6 mois. Ces 

études s’intéressent principalement au craving de récompense et sont réalisées en 

conditions expérimentales. Uniquement cinq d’entre elles sont réalisées en conditions 

écologiques (250,251,253,254,258).  

Les échantillons étudiés incluaient des individus présentant un TU mais, 

s’étendaient également dans certains essais aux usagers à risque 

(117,118,252,256,257,260). Dans cette population, le naltrexone semble contrer le 

renforcement positif de la consommation : réduction du craving déclenché par la 

consommation (257) et réduction du craving induit par des cues uniquement chez les 

usagers présentant une anticipation positive élevée de l’effet de la consommation 

d’alcool (260).  

Une étude réalisée par Myrick et al (256), le craving induit par des cues n’a été 

réduit que dans le cadre d’une bithérapie naltrexone 50mg et ondansétron 

0.5mg/jour. Aucun des deux principes actifs n’a montré efficacité isolément.  
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L’exposition aux cues avait lieu après 7 jours de médication, en condition 

expérimentale. L’échantillon était constitués d’usagers à risques et de sujets 

présentant un TU non en demande soins.  

 

Ray et al (117,118) pointent l’influence des variants génétiques du 

récepteurs aux opiacés μ sur la réponse thérapeutique, génotype plus répandu dans 

la population asiatique. 

 

Topiramate 

Le topiramate est un agoniste GABAergique A et un antagoniste des 

récepteurs AMPA du glutamate. Nous avons inclus 6 essais sur son usage anti-

craving (262–267) dans le TU de l’alcool. Après une titration progressive, les 

posologies allaient de 100 à 300mg/jour (généralement en 2 prises). Les sujets 

étaient ensuite suivis durant 6 à 13 semaines. Le topiramate serait efficace dans la 

gestion du craving induit par des cues dans une population non en demande de soins 

(268) et réduirait le craving global en conditions écologiques chez des patients dans 

une démarche de soins (262–265,267), pouvant présenter certaines comorbidités 

addictives ou psychiatriques. Le topiramate ne serait pas efficace sur le craving de 

récompense lors de la prise d’alcool (263). 

 

Varenicline 

La varénicline est un agoniste partiel des récepteurs nicotiniques α4β2. Quatre 

essais inclus dans notre étude rapportent son efficacité sur le craving pour l’alcool 

chez des sujets pouvant présenter une co-addiction au tabac (269–272).  
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Litten et al (269) dans une étude multicentrique et grande puissance (n=200), ont 

retrouvé une efficacité de la varénicline à 2mg/jour dans le réduction du craving en 

conditions écologiques. Les sujets étaient suivis 13 semaines. Les 3 autres études 

incluses retrouvent des résultats concordant sur cette composante basale du craving 

en conditions expérimentales et sur des suivis plus réduits (269,271,272). Verplaetse 

et al (271,272) ont centré leurs études sur des sujets non en demande de soins 

présentant un TU associé à des conduites d’alcoolisations massives type « binge 

drinking ». Leurs protocoles comportaient des séances d’alcoolisation 

expérimentales. Le craving durant la consommation d’alcool n’était significativement 

réduit, comparé au placebo, que pour une posologie de 2mg/j.  

 

Baclofène 

Quatre essais européens sur le baclofène montrent son efficacité comme 

traitement anti-craving dans le cadre du trouble de l’usage de l’alcool (273–276). Cette 

molécule est un analogue structural du GABA et agit comme agoniste des récepteurs 

GABA-B. Dans deux de ces études, le craving était un critère de jugement primaire 

(273,274). Les posologies utilisées allaient de 30mg/jour à 50mg/kg/jour. Le suivi 

s’étendait de 4 à 26 semaines. Dans trois études sur quatre, le traitement a été 

introduit chez des patients déjà abstinents. 

  



74 

 

Antipsychotiques 

 Deux études ont évalué l’effet anti-craving de la quétiapine 400mg/jour 

(277,278). Ray et al (278), dans un échantillon de sujets présentant un TU non en 

demande de soins suivi durant 12 semaines ont rapporté des réductions significatives 

du craving induit par des cues, du craving de récompense après l’ingestion d’alcool et 

des scores globaux de craving en conditions écologiques. Kampman et al (277) ont 

évalué ce traitement dans un échantillon constitué de TU sevrés, et ajusté selon leur 

appartenance au type A ou B d’éthylisme. Comparé au placebo, une réduction du 

craving n’a été obtenu que dans l’échantillon traité présentant un TU de type B.  

Pour information cette distinction entre les types d’éthylismes a été décrite par Babor 

et al (279). L’éthylisme de type A est associé à un début tardif de la problématique 

addictive, une dépendance plus faible, peu de facteurs de risques dans l’enfance et la 

moindre fréquence de comorbidités psychiatres associées. Le phénotype B est 

associé à un début du TU précoce, une dépendance sévère et souvent plurielle, les 

comorbidités psychiatriques associées sont fréquentes. Cette dernière forme est de 

mauvais pronostic addictologique. 

 

 Hutchitson et al (280) ont évalué l’effet anti-craving induit par des cues d’un 

pré-traitement de 2 semaines par olanzapine 5mg/jour. L’échantillon randomisé était 

composé de sujets présentant un TU abstinents ayant été génotypés pour le gène du 

récepteur à la dopamine DRD4. Comparé à un placebo, une réduction significative 

craving n’a été obtenu que dans le groupe traité possédant la forme longue de l’exon 

3 du gène DRD4 (7 répétitions minimum de la séquence VNTR).  
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Inhibiteurs de la recapture de la sérotonine (IRS) 

Deux études ont évalué le citalopram 40mg comme traitement anti-craving, 

comparé à un placebo, chez des sujets présentant un TU. L’équipe de Zorick et al 

(281) a obtenu des résultats significatifs sur le craving induit par des cues après 

l’administration d’une dose d’IRS en IV. Naranjo et al (282) ont obtenus des résultats 

significatifs sur le craving de récompense induit par l’ingestion d’alcool après 7 jours 

de prémédication.  

La fluoxétine à 60mg/jour a également montré un effet anti-craving suite à 

l’ingestion d’alcool (283). Dans cette population présentant un TU non en demande 

de soins, le suivi de 5 semaines a montré également une réduction significative du 

craving global en conditions écologiques. 

 

Acamprosate  

 Hammarberg et al ont publié 2 articles rapportant des résultats issus du 

même essai clinique sur l’usage anti-craving de l’acamprosate 1998 mg/jour 

(284,285). Très proche pharmacologiquement du neurotransmetteur GABA, 

l’acamprosate a une action GABAergique. L’échantillon était constitué à partir d’une 

population présentant un TU, non abstinente, mais ayant entamé des soins 

addictologiques. Le suivi s’étendait sur 21 jours comprenant un suivi écologique et le 

dernier jour de l’essai, une session expérimentale d’ingestion d’alcool et d’exposition 

à des cues. Comparé au placebo, l’acamprosate a permis une réduction significative 

du craving lié à la consommation d’alcool et des niveaux de craving en conditions 

écologiques. Il n’a pas montré d’efficacité sur le craving induit par des cues. 
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Bromocriptine  

 Deux essais (286,287) ont évalué l’usage anti-craving de la bromocriptine 

pour des posologies allant de 2.5 à 7.5mg/jour, par rapport à un placebo. Des 

résultats significatifs ont été obtenus à partir de 3 ou 4 semaines de traitement et se 

sont maintenu toute la durée de celui-ci (6 semaines et 6 mois). Lawford et al (286) 

ont mis en évidence une plus grande significativité des résultats selon certains 

variants génétiques de l’allèle codant le récepteur de la dopamine DRD2. 

 

Ondansetron et TCC 

 L’ondansetron est un antagoniste sélectif des récepteurs sérotoninergiques 

5HT3. Johnson et al (288) ont comparé l’efficacité anti-craving de 3 posologies 

d’ondansétron (1, 4 et 16µg/kg/jour) à un placebo. Les différents groupes 

expérimentaux bénéficiaient de séances hebdomadaires de TCC. Les échantillons 

présentaient un TU, et un ajustement a été réalisé selon l’âge de début du trouble 

addictif (avant ou après 25 ans) distinguant les TU précoces et tardifs. Les sujets 

étaient ensuite suivis durant 12 semaines en conditions écologiques. Une réduction 

signification du craving n’a été obtenu que pour une posologie de 4µg/kg/jour dans 

le groupe de sujets à TU précoce.  

 

Buspirone 

 Bruno et al (289) ont évalué la buspirone, agoniste partiel des récepteurs de 

la sérotonine, dans la gestion du craving en conditions écologiques chez des sujets 

présentant un TU léger à modéré (2) en demande de soins. Les posologies employées 

étaient de 15 à 30mg/jour réparties en 3 prises (dose moyenne utilisé : 20.5mg/jour). 

Le craving a été significativement réduit dans le groupe traité comparé au placebo.  
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Zonisamide 

Arias et al (290) ont évalué la prescription de zonisamide en complément de 6 

sessions psycho-éducatives renforcées (bi-hebdomadaire). Le traitement était 

introduit à 100mg/jour et titré progressivement jusqu’à 500mg/jour. Il était maintenu 

à pleines doses 4 semaines puis progressivement réduit, puis administré de manière 

discontinue. Le suivi s’étendait sur 12 semaines en conditions écologiques. 

L’échantillon était constitué à partir de sujets présentant un TU. Le craving a été 

significativement réduit dans le groupe traité, comparé au placebo. 

 

Gabapentine  

La gabapentine, bien que structuralement très proche du GABA, a une action 

inhibitrice sur la neurotransmission cérébrale par son action sur des canaux calciques 

voltage-dépendants. Mason et al (291)  ont observé une efficacité anti-craving dose 

dépendante de la gabapentine employé à 900 et 1800mg/jour, comparé à un 

placebo. L’échantillon était constitué de sujets présentant un trouble de l’usage. Le 

suivi s’étendant sur 12 semaines en conditions écologiques.  

 

Atenolol 

 Horwitz et al (292) ont essayé l’adjonction d’atenolol dans le cadre de 

sevrages thérapeutiques ambulatoires. Le béta-bloquant était introduit selon la 

fréquence cardiaque des sujets : abstention thérapeutique si la fréquence cardiaque 

(FC) était inférieure à 50 battements par minutes (bpm), 50mg/jour si la FC était 

comprise entre 50 et 79 bpm, et 100mg/jour au-delà de 80bpm. Les patients 

recevaient en parallèle une prise en charge pharmacologique classique (hydratation, 

vitaminothérapie et oxazepam) ainsi qu’un accompagnement psychosocial. 
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 Le suivi s’étendait sur 14 jours. Aucun patient n’a reçu la posologie maximale. 

Comparé au placebo, le craving lié au sevrage a été significativement réduit dans le 

groupe recevant la médication. 

 

Prazosine  

 La prazosine est un antagoniste des récepteurs adrénergiques α1. Fox et al 

(293) ont obtenu une réduction du craving induit par le stress en conditions 

expérimentales par un traitement par prazosine 16mg/jour. Ce traitement était 

comparé à un placebo. L’échantillon était constitué de patients présentant un TU 

récemment abstinents, inscrit dans une démarche de soins.  Le suivi s’étendait sur 4 

semaines.  

 

Acetyl-L-Carnitine 

 Martinotti et al (294) ont étudié l’effet anti-craving de l’acetyl-L-carnitine (ALC) 

à 1 et 3mg/jour, précurseur de l’acétylcholine utilisé comme coenzyme dans la chaine 

respiratoire mitochondriale. Le groupe contrôle recevait un placebo. Le traitement était 

introduit par voies IV afin d’atteindre une posologie plasmatique optimale puis, était 

poursuivi PO jusqu’à la fin de l’essai. L’échantillon randomisé était constitué de sujets 

présentant un TU, préalablement sevrés pour l’inclusion, qui présentaient une 

anhédonie non attribuable à un trouble psychiatrique de l’axe 1, tel que défini dans le 

DSM-5 (2). Les 3 groupes étaient suivis sur 90 jours en conditions écologiques. 

Comparé au placebo, seul le groupe recevant le traitement par ALC 1mg/jour a obtenu 

une réduction significative des scores de craving, et ce à partir du 10e jours de 

traitement. De plus l’anhédonie a également été significativement réduite dans ce 

groupe (p=0.005). 
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Nalméfène 

Le nalméfène agit sur tous les récepteurs opioïdes : action antagoniste μ/δ et 

agoniste partiel κ. Dans une étude contre placebo, Drobes et al (252) ont obtenu une 

réduction significative du craving de récompense consécutif à une consommation 

expérimental d’alcool par une pré-traitement de 7 jours par nalméfène 40mg/jour. 

Cette réduction a été observée pendant 1 heure après la prise d’alcool (durée du 

suivi). L’échantillon était constitué d’usagers à risque et de sujets présentant un TU 

non en demande de soins.  

 

Samidorphan  

 O’Malley et al (295) ont réalisé dans le cadre d’un essai de phase 2 de 

grande puissance (n=406), l’évaluation du samidorphan à 3 posologies croissantes 

(1, 2.5 et 10mg/jour). Le samidorphan est un antagoniste des récepteurs opioïdes μ. 

L’échantillon était constitué de sujets présentant un TU suivi sur 12 semaines en 

conditions écologiques. L’efficacité anti-craving était significative et dose-dépendante 

dans le groupe traité comparé au placebo. A noter que 78% des sujets traités ont 

présentés des effets secondaires, sans gravité (principalement des nausées). 

 

Mifepristone  

 Vendruscolo et al (296) ont évalué l’efficacité de la mifépristone 600mg/jour, 

un antagoniste du récepteur des corticoïdes, sur le craving induit par des cues.  
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L’échantillon était constitué de sujets présentant un TU devant être abstinents les 3 

jours précédant l’inclusion. Le traitement administré sur une semaine a permis une 

réduction significative du craving en fin d’intervention, comparée au gourpe recevant 

le placebo. 

   

4.2.2.2.   Stratégies thérapeutiques non médicamenteuses 

 
 
Stimulation cérébrale non invasive 

Trois essais font par de  l’efficacité de séances de tDCS (297–299) ciblant le 

CPFDL sur le craving induit par des cues. Les équipes de Boggio (297) et Da Silva 

ont étudié des échantillons constitués de sujets présentant un TU en soins. Den Uyl 

et al (299) ont étudié des usagers à risque, parmi des étudiants. Dans cette étude 

aucune action synergique n’a été observé avec un traitement de modification des biais 

cognitifs (299).  

Ceccanti et al (300) ont évalué, sur un petit échantillon de sujets (n=18) 

présentant un TU préalablement sevrés, l’efficacité anti-craving de 10 sessions de 

rTMS ciblant le CPFM. Les séances étaient réparties sur 2 semaines. Le craving était 

mesuré en pré- et post intervention, puis mensuellement sur 6 mois de suivi 

écologique. Comparativement au groupe contrôle, le groupe traité par rTMS a montré 

des résultats significatifs dès la fin des 10 séances et cet effet s’est maintenu pendant 

1 mois.   
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Acuponcture  

 Une équipe coréenne (301) a évalué l’efficacité de séances d’acuponcture 

Zhubin, ciblant des points de médecine chinoise situés sur le méridien du rein, sur le 

craving induit par des cues. Ces séances étaient bi-hebdomadaire et le suivi d’étendait 

sur 4 semaines. Des sessions d’expositions à des cues ont été réalisées à l’inclusion, 

puis de manière hebdomadaire tout au long du suivi. Le groupe contrôle a bénéficié 

des mêmes séances mais réalisées avec de « fausses aiguilles », qui ne pénétraient 

pas l’épiderme. L’échantillon randomisé était constitué de sujets présentant un TU 

abstinents, ayant réalisé un sevrage thérapeutique 3 semaines avant l’inclusion dans 

le protocole. Comparé au groupe contrôle, le craving induit par des cues associées à 

l’alcool a été significativement réduit dans le groupe traité, et ce dès la 1ère semaine 

de traitement. 

 

 

Thérapie d’exposition à des cues 

Staiger et al (302) ont obtenus une réduction significative du craving induit par 

des cues grâce à un protocole de 10 séances de thérapie d’exposition à des cues. 

Durant 5 jours, des patients hospitalisés et préalablement sevrés, réalisaient une 

désensibilisation à l’alcool par la présentation notamment de stimuli visuels et olfactifs. 

Le groupe contrôle réalisait des séances équivalentes mais avec l’usage d’une 

boisson non alcoolisée. 
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Modification des biais cognitifs 

 
Wiers et al (303) ont également étudié le craving induit par des cues dans un 

échantillon sujets présentant un TU récemment abstinents. Sur un délai de 3 

semaines, en milieu hospitalier, les sujets ont bénéficié de 6 séances d’entrainement 

de modification des biais cognitifs. Deux séances d’exposition à des cues 

encadraient cette prise en charge. La réduction du craving a été significative dans le 

groupe traité, comparativement au groupe contrôle, qui a reçu un « entrainement 

factice ». 
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 CANNABIS  

Les articles retenus sont présentés de manière synthétique dans le tableau n°7 

(Annexe 2). 

 

Δ-9-Tétrahydrocannabinol  

 

Le Δ-9-tétrahydrocannabinol (THC) est le principe actif de la dépendance au 

cannabis. Deux études ont montré son efficacité seul dans la gestion du craving et 

une en association. 

 

 Haney et al (304) ont évalué du THC oral 50 mg/ jour fractionné en 5 prises, 

sur des consommateurs qui alternaient des phases d’abstinence avec des phases de 

consommation de cannabis ou de cannabis-placebo , ne contenant pas de THC :  le 

traitement par THC a significativement réduit le craving durant les périodes de sevrage 

par rapport au placebo.  Lundahl et al (305) ont quant à eux évalué le craving induit 

par des cues. Les sujets étaient hospitalisés 12 heures avant l’intervention afin de 

garantir leur abstinence et d’introduire le THC oral à 0, 10 ou 20mg. Indépendamment 

de la dose administrée, le pré-traitement par THC a significativement réduit le craving 

induit par les cues associées à la marijuana, comparé au placebo.  

L’équipe de Haney et al (306), a réalisé une seconde étude sur des gros 

consommateurs de cannabis (consommation moyenne : 12 joints/jour) non en 

demande de soins. Quatre interventions pharmacologiques ont eu lieu en crossover 

dans deux environnements distincts : THC 50 mg/jour, lofexidine 2.4mg/jour, 

l’association des deux principes actifs et de deux placebos.  

  



84 

 

Les sujets débutaient l’expérimentation par un sevrage en hospitalisation puis 

retournaient dans leur environnement habituel. Dans cette étude seule l’association 

THC-lofexidine a permis de réduire le craving pour le cannabis durant la période de 

sevrage.  

 

Ocytocine  

 

L’ocytocine est un neuropeptide naturellement synthétisé par l’organisme et ce 

dans les deux sexes, impliqué dans fertilité au sens large, les comportements 

prosociaux et possédant des vertus anxiolytiques (307,308). McRae-Clark et al (309) 

ont ainsi testé l’efficacité de l’ocytocine 40 UI en intra-nasale sur le craving induit 

par le stress, et ont obtenu des résultats prometteurs. La réduction affectait 

uniquement le craving, et non le stress.  
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 COCAINE 

Les articles retenus sont présentés de manière synthétique dans le tableau n°8 

(Annexe 2). 

 

4.2.4.1. Stratégies thérapeutiques médicamenteuses 

 

N-acétyl-cystéine  

Larowe et al ont réalisé 2 études (310,311) sur l’utilisation du N-acétyl-cystéïne 

(NAC) sur le craving à la cocaïne. La NAC est un précurseur de la cystéine, et va 

participer une normalisation des taux cérébraux de glutamate (312). La première 

étude (310) était un essai de phase 1, en crossover, portant sur un petit échantillon 

(n=13) suivi 3 jours dans un contexte de sevrage hospitalier. Les patients recevant le 

traitement par NAC à la posologie de 2400mg/jour présentaient une réduction du 

craving, par rapport au groupe sous placebo. Leur seconde étude (313) portait sur un 

échantillon plus important (n=126) recevant en association du NAC à 1200 ou 

2400mg/jour et des séances hebdomadaires de TCC. Les sujets étaient suivis sur 

8 semaines en conditions écologiques. Le craving était significativement réduit dans 

le groupe traité comparé au placebo, quelque soit la posologie de NAC. Le craving 

était d’autant réduit que son niveau de base était élevé avant l’instauration du 

traitement, avec un effet temps x traitement significatif. 
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Progestérone  

Deux études (314,315) ont montré l’efficacité, sur un échantillon mixte,  d’un 

pré-traitement par progestérone micronisée 400mg/jour pendant 7 jours sur le 

craving induit par des cues associées à la cocaïne et au stress, comparé au placebo.  

 

Guanfacine  

Fox et al ont publié deux études sur l’utilisation de la guanfacine, analogue de 

la noradrénaline, sur le craving induit par des cues (316,317). Les échantillons étaient 

constitués de patients présentant un TU de la cocaïne, hospitalisés, pouvant avoir une 

co-addiction (tabac ou alcool). Dans leur première étude (317), la guanfacine à 3mg/ 

jour bloquait l’augmentation du craving suite à l’exposition à facteur de stress et à des 

cues associées à la cocaïne et au tabac. Dans leur seconde étude (316), réalisée sur 

un échantillon de plus grande taille (n=42 contre 15), la guanfacine à 3mg/ jour a 

montré une efficacité sur le craving selon le sexe de l’usager et la substance étudiée, 

comparé au placebo :  

- Le craving pour la cocaïne et l’alcool était réduit immédiatement après 

exposition aux cues et à 5 minutes chez les femmes uniquement.  

- Le craving pour le tabac était réduit pour les deux sexes dans le groupe traité. 

 

Topiramate et TCC 

Johnson et al (318) ont obtenu une réduction de la fréquence et de l’intensité 

du craving par un traitement par topiramate 300 mg/jour associé à des séances 

hebdomadaires de TCC, comparé au groupe contrôle que ne bénéficiait que de 

psychothérapie. Les sujets étaient suivis sur 12 semaines en conditions écologiques. 
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Homéopathie 

Dans le cadre d’une hospitalisation dans un centre spécialisé en addictologie, 

Adler et al (319) ont utilisé de l’homéopathie Q- potencies à base d’opium et 

d’Erythroxylum coca chez des patients présentant un TU de la cocaïne avec ou sans 

comorbidité alcoolique en demande de sevrage. Il s’agissait d’une structure ouverte, 

les patients pouvant aller et venir librement. L’étude s’étendait sur 8 semaines. Une 

prise charge psychosociale était associée aux soins, incluant des groupes d’entretiens 

motivationnels, une prise en charge psychothérapeutique individuelle ou groupale, un 

soutien familial ainsi qu’une prise en charge médicale holistique somatique, 

psychiatrique et de la dépendance. A été notée une diminution significative de la 

fréquence des cravings, à partir de la 4e semaine, comparé au placebo. L’intensité 

quant à elle n’était pas significativement modifiée.  

 

Bipéridene et TCC 

Dieckmann et al (320) ont évalué l’effet de Bipéridene 2 mg, agoniste 

cholinergique, administré en 3 prise par jour, associé à des séances de thérapie 

cognitive et comportementale groupale hebdomadaires. Le traitement était 

administré à 6mg/jour pendant 2 mois avec une réduction progressive afin que les 

patients soient sevrés les 10 derniers jours de l’étude. L’échantillon étudié était 

constitué de consommateurs de crack en conditions écologiques. L’étude durait 8 

semaines. Le craving a été significativement réduit le 2e mois dans le groupe traité 

comparé au placebo.  
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Désipramine  

Gawin et al (321) ont obtenu des résultats significatifs sur le craving par un 

traitement par désipramine 2.5mg/kg/j associé à des séances de psychothérapie 

individuelle hebdomadaire. Le groupe contrôle ne bénéficiait que de la prise en 

charge psychologique. L’étude durait 6 semaines, en conditions écologiques, et les 

résultats significatifs apparaissaient à partir de 4 semaines de traitement.  

 

Méthamphétamine 

Mooney et al (322) ont obtenu des résultats significatifs sur la réduction par un 

traitement par méthamphétamine à action prolongée (LP) 30mg/j, comparé au 

placebo. L’étude durait 8 semaines en milieu hospitalier. Les patients bénéficiaient de 

séances hebdomadaires de TCC les 4 premières semaines puis de séances de 

gestion de contingence sur la seconde moitié de l’étude.  

 

Mécamylamine  

Reid et al (323) ont obtenu des résultats significatifs sur la réduction du craving 

induit par des cues par la prise de mécamylamine 2.5mg avant une séance 

d’exposition à des cues, comparé au placebo.  
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Propanolol  

Saladin et al (324) ont expérimenté l’usage du propranolol 40mg en libération 

immédiate à la suite d’une exposition à des cues associées à la cocaïne. Les patients 

fumeurs recevaient un traitement de substitution à la nicotine (patch). Le suivi 

s’étendait sur 1 semaine. Comparé au placebo, le craving après l’exposition aux cues 

était significativement réduit par le traitement par bétabloquant. Aucun résultat n’était 

significatif lors de l’évaluation à 1 semaine. 

 

Déplétion de tryptophane  

Par le biais de l’ingestion d’une boisson sans tryptophane, Satel et al (325) ont 

induit une déplétion expérimentale en tryptophane (précurseur de la sérotonine) à des 

patients sevrés en milieu hospitalier de cocaïne depuis 21 jours. Les patients étaient 

ensuite exposés à des cues. Comparé au placebo (boisson contenant du 

tryptophane), l’intensité du craving induit par des cues associées au produit était 

significativement réduite dans le groupe déplété. 
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4.2.4.2. Stratégies thérapeutiques non médicamenteuses 

 

Acuponcture  

Avants et al (326) ont utilisé des séances d’acuponcture chinoise sur des 

points vitaux (3 auriculaires et 1 sur la main) à raison de 5 séances par semaine dans 

une population ambulatoire sous méthadone,  présentant un trouble de l’usage de 

cocaïne. 45% de ces patients étaient également séropositifs au VIH. Le groupe 

contrôle a bénéficié de séances de « fausse acuponcture » sur des points non 

spécifiques. Le craving a été significativement réduit tout au long des 6 semaines dans 

le groupe recevant l’acuponcture chinoise avec un effet temps x traitement.  

 

Stimulation cérébrale non invasive  

Batista et al (327) ont randomisé une population de fumeurs de crack 

abstinents hospitalisés pour évaluer l’effet de séances hebdomadaires de tDCS 

ciblant les CPFDL. Sur les 4 semaines de l’intervention, il y a eu une réduction 

significative linéaire du craving au cours du temps.   
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 AMPHETAMINES  

Les articles retenus sont présentés de manière synthétique dans le tableau n°9 

(Annexe 2). 

 

4.2.5.1.   Stratégies thérapeutiques médicamenteuses 

 

Naltrexone 

Trois études sur l’utilisation de la naltrexone à 50mg/jour ont été retenues 

pour notre étude. Jayaram-Lindström et al ont réalisé 2 d’entre elles (328,329) :  

- La première (328) s’appliquait à des patients ambulatoires en demande de 

soins. Un traitement par naltrexone et des séances de psychothérapie 

individuelles bi-hebdomadaires, axées sur la prévention de la rechute, ont été 

administrés durant 12 semaines. Une réduction du craving a été observée dès 

la 4e semaine de traitement dans le groupe traité, comparé au placebo.  

- La seconde étude (329) évaluait l’effet d’une pré-traitement de 4 jours par 

naltrexone sur le craving de récompense dans une population de sujets 

abstinents depuis plus de 30 jours. Ces sujets ont été recrutés sur la liste 

d’attente de l’instauration d’un traitement spécifique pour le trouble déficit de 

l’attention avec ou sans hyperactivité (TDAH).  L’échantillon traité par naltrexone 

a obtenu des scores craving significativement réduite après l’administration de 

dexamphétamine, comparé au groupe recevant un placebo. 
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La dernière étude, réalisé par Ray et al (330) a évalué l’effet de la naltrexone sur le 

craving induit par des cues et le craving de récompense après administration de 

méthamphétamine dans un groupe de sujets présentant un trouble de l’usage non en 

demande de soins. Dans les deux conditions, le groupe traité a obtenu des scores de 

craving significativement réduits, par rapport au placebo.  

 

Traitement substitutif  

Deux études ont utilisé un traitement substitutif comme traitement du trouble de 

l’usage des amphétamines dans une population ambulatoire en demande de soins. 

Rezaei et al employaient du methylphénidate à 54 mg/jour (331) seul tandis que 

Galloway et al ont utilisé de la dextro-amphétamine à 60mg/jour (332) en 

association avec des séances de psychothérapies individuelles hebdomadaires. Les 

patients ont été respectivement suivis sur 10 et 8 semaines. Comparé au placebo, les 

groupes traités présentaient moins de craving. 

 

Buprénorphine  

Salehi et al (333) ont utilisé un traitement par buprénorphine sublinguale à 

6mg/jour associé à une prise en charge psychothérapeutique standard dans une 

population ambulatoire en soins. Le traitement était administré 16 semaines et les 

patients ont été suivis durant 28 semaines au total. Comparé au groupe placebo, le 

craving a été réduit dès la 3e semaine dans le groupe traité et cette réduction a perduré 

même à l’arrêt du traitement par buprénorphine. 
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N-acétyl-cystéine  

 Mousavi et al (334) ont étudié l’effet de la N-acétyl-cystéine (NAC) à 

1200mg/jour  en association avec une prise en charge psychothérapeutique groupale 

hebdomadaire. Il s’agissait d’une étude en crossover. Chaque groupe recevait sur une 

durée de 4 semaines la NAC ou un placebo. Une période de 3 jours de washout était 

prévue entre chaque intervention. L’échantillon était constitué de sujets présentant un 

trouble de l’usage, en demande de soins et en conditions écologiques. Entre la 

première et la 4e semaine, le craving a été significativement réduit dans le groupe 

traité comparé au groupe recevant le placebo. L’effet ne perdurait pas à l’arrêt du 

traitement.  

 

Bupropion  

Newton et al (335) ont évalué l’effet du bupropion 150mg, inhibiteur de la 

recapture de la noradrénaline et de la dopamine, répartis en 2 prises/jour dans le 

trouble de l’usage à la méthamphétamine dans une population non en demande de 

soins. Les patients bénéficiaient d’une évaluation du craving à la suite d’une exposition 

à des cues avant et après l’introduction du traitement. Le 1er jour de l’intervention les 

sujets recevaient en conditions expérimentales plusieurs bolus de méthamphétamines 

(0-15-30mg) puis étaient randomisés afin de recevoir soit un placebo soit du 

bupropion. Le 6e jour, une nouvelle administration de méthamphétamine avait lieu. 

Comparativement au groupe recevant le placebo, le groupe traité par bupropion a 

présenté des niveaux plus bas de craving de récompense à la suite de la prise de 

toxique et de craving induit par des cues.  
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Association flumazenil et gabapentine 

Urschel et al (336) ont utilisé un antagoniste des récepteurs des 

benzodiazépines (sous unité GABA-A), le flumazenil à 2mg/jour et un agoniste GABA, 

la gabapentine à 1200mg/j dans la prise en charge du craving. Les sujets inclus dans 

l’étude présentaient un trouble de l’usage à la méthamphétamine et souhaitaient un 

sevrage ambulatoire. Le groupe traité et le groupe contrôle recevaient tous deux une 

prise en charge psychothérapeutique standard association TCC ainsi que de 

l’éducation thérapeutique et un soutien nutritionnel. L’essai s’étendait sur 30 jours. 

Comparé au placebo, le groupe traité présentait significativement moins de craving.  

 

 

4.2.5.2.   Stratégies thérapeutiques non médicamenteuses 

 

Expérience d’affects positifs et  management des contingences 

Carrico et al (337) ont évalué l’efficacité de 5 sessions individuelles 

d’expérience d’affects positifs en complément des séances de gestion de 

contingence délivrées dans le cadre d’un programme mené par l’AIDS Foundation 

de San Francisco . La majoration des affects positifs est un type de psychothérapie 

dérivée du courant de la pleine conscience. Le groupe contrôle a reçu des séances 

de contrôle attentionnel basées sur la rédaction d’écrits factuels, sans évoquer 

d’émotion. L’essai a duré 3 mois. La population randomisée présentait un trouble de 

l’usage aux amphétamines, était homo- ou bi-sexuelle et une séropositive au VIH. 

Comparé au groupe contrôle, le groupe traité présentait des cravings moins intenses 

et moins fréquents.  
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Stimulation cérébrale non invasive 

Deux essais ont évalué l’efficacité de séances de rTMS sur le craving induit par 

des cues (338,339). Le protocole de Su et al (339) durait 5 jours. Il comprenait des 

séances quotidiennes de rTMS à haute fréquence (10 Hz) et à 80% du seuil moteur 

de repos ciblant le CPFDL gauche. Des sessions d’exposition à des cues étaient 

réalisées avant et après chaque session de rTMS. Les sujets randomisés présentaient 

un trouble de l’usage et avaient entamé des soins addictologiques. Le groupe contrôle 

bénéficiait de fausses séances. Comparé au groupe contrôle, le groupe traité a 

présenté une réduction du craving induit par des cues à la 5e séance. L’étude de Liu 

et al (338) a,  quant à elle, évalué l’efficacité de séances de rTMS selon la fréquence 

(1Hz ou 10Hz) et la cible d’action (CPFDL droite ou gauche). Dans le groupe contrôle 

la fréquence appliquée était de 10Hz et le ciblage était centré sur la région P3 gauche 

(zone neutre). Les sujets recevaient 2 sessions de rTMS sur une période 5 jours. La 

population randomisée présentait un trouble de l’usage aux amphétamines et était en 

soins. Comparé au groupe contrôle, les sessions de rTMS ciblant le CPFDL, 

indifféremment de la fréquence et de la latéralité, ont montré une réduction 

significative du craving induit par des cues.  
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Activité physique modérée ou intense 

Wang et al (340)  ont étudié l’effet de l’activité sportive sur le craving chez des 

usagers d’amphétamines sélectionnés à partir d’un programme de réhabilitation 

judiciaire. L’intervention durait 30 minutes et était nivelée en 3 niveaux d’intensité 

croissante, selon la fréquence cardiaque maximale (FCM) (légère, modérée et 

intense). Le groupe contrôle était assigné à un groupe de lecture. Le craving a été 

significativement réduit dans les groupes ayant réalisés une activité physique modéré 

et intense, avec une diminution continue tout au long des 50 minutes du suivi post-

intervention.  
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 OPIACES  

Les articles retenus sont présentés de manière synthétique dans le tableau 

n°10 (Annexe 2). 

 

4.2.6.1.   Stratégies thérapeutiques médicamenteuses 

 

Traitement de substitution aux opiacés 

Nous avons retenu pour notre étude 4 essais montrant l’efficacité d’un TSO sur 

la réduction du craving. 

 

Gerber et al (341) ont étudié l’effet sur le craving d’une substitution par 

morphine thérapeutique ou diacetylmorphine (DAM). Dans un groupe de patient déjà 

substitué par DAM (dose moyenne : 318.6mg/j) a été expérimenté en crossover, l’effet 

de la prise thérapeutique comparé à un placebo, sur diverses variables. Le craving 

pour l’héroïne était significativement réduit après l’injection de DAM, comparativement 

au placebo. 

 

Les équipes de Ling et Rosenthal (342,343) ont obtenu une réduction 

significative du craving grâce à la mise en place de 4 implants sous-cutanés de 

buprénorphine 80mg associés à un accompagnement addictologique individualisé 

chez les patients présentant un TU aux opiacés. Ce dispositif diffuse un taux constant 

de buprénorphine durant 6 mois. Les groupes contrôles recevaient 4 implants – 

placebo. Les groupes étaient suivis 6 mois en conditions écologiques.  
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Comparativement à un traitement par placebo, Wang et al (344) ont observé une 

réduction significative du craving par l’association buprénorphine – naloxone en 

sublinguale chez des usagers en soins, préalablement stabilisés par ce même 

traitement (posologies stables depuis 7 jours, maintien de l’abstinence, absence de 

signe de sevrage). Les sujets étaient suivis durant 14 semaines.  

 

Naltrexone  

 Nous avons retenu 2 études rapportant une efficacité d’un traitement par 

naltrexone, antagoniste des récepteurs opioïdes μ. Krupitsky et al (345) ont observé 

une réduction du craving à partir de la 8e semaine de traitement, dans un groupe 

patients abstinents depuis 7 jours ayant reçu un implant mensuel de naltrexone 

380mg comparativement au groupe implant-placebo. Manelli et al (346) ont obtenu 

une réduction significative du craving par la prescription de naltrexone microdosée 

(0.25mg ou 0.125mg/jour) dans un groupe de patients hospitalisés sous méthadone. 

Le groupe contrôle recevait un traitement par placebo.  

 

Naloxone  

Beswick et al (347) ont comparé l’efficacité de l’association lofexidine 1.8mg 

PO – naloxone 0.8mg/jour en IV  à l’association lofexidine – placebo dans un 

échantillon de patients hospitalisés pour sevrage aux opiacés avec l’introduction de 

méthadone. La naloxone est un antagoniste pur des récepteurs opioïdes. 

L’association était prescrite du 3e au 6e jour du sevrage. Du diazépam pouvait être 

prescrit en association pour réduire les symptômes de sevrage (posologique 

maximale quotidienne : 20mg). Le suivi s’étendait sur 8 jours.  
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Comparativement au groupe recevant le placebo, le craving lié au sevrage a été 

significativement réduit dès le 2e jour dans le groupe recevant l’association des 2 

principes actifs. Et cette réduction s’est renforcée au fil du temps sur les 5 jours de 

prescription. 

 

Guanfacine 

Krupitsky et al ont étudié l’association thérapeutique naltrexone 50mg/jour  et 

guanfacine 1mg/jour (348) via 4 groupes expérimentaux : naltrexone-placebo, 

naltrexone-guanfacine, guanfacine-placebo, placebo-placebo. Il s’agissait de patients 

abstinents depuis au minimum 1 semaine, suivis durant 6 mois en conditions 

écologiques. Une réduction du craving n’a été observée que dans les groupes 

recevant la guanfacine active et ce à partir de la 18e semaine de traitement. 

 

Clonidine  

Kowalczyk et al (349) ont évalué l’effet sur le craving d’un agoniste des 

récepteurs adrénergiques α2, la clonidine à 0.3mg/jour chez des patients abstinents 

sous traitement de substitution aux opiacés (buprénorphine). Ils étaient suivis durant 

14 semaines en conditions écologiques. Comparé au placebo, le groupe sous 

clonidine présentait significativement moins de cravings, avec un découplage du 

stress et du craving d’après EMA. 

 
Lofexidine 

La lofexidine est un agoniste adrénergique α2, au même titre que la clonidine. 

Sinha et al (350) ont évalué l’association lofexidine 2.4 mg/ jour comparée au 

placebo en association à une traitement quotidien par naltrexone 50mg/jour.  
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Les patients étaient préalablement stabilisés pendant 4 semaines par la bithérapie 

active, puis en aveugle étaient randomisés dans un groupe naltrexone – lofexidine ou 

naltrexone – placebo. Les patients réalisaient par la suite une épreuve d’exposition 

aux cues. Comparé au placebo, le craving pour les cues associés aux opiacés et au 

stress a été réduit dans le groupe traité par la bithérapie active. 

 

Ocytocine  

Moeini et al (351) ont évalué l’ocytocine sur le craving induit par des cues dans 

une population d’usagers. Avant une séance expérimentale d’exposition à des cues, 

ils recevaient soit un placebo soit 40 UI d’ocytocine en intranasale. Comparé au 

placebo, le groupe recevant le principe actif a présenté des cravings d’intensité 

réduite. 

 

Pexacerfont  

Morabbi et al (352) se sont intéressés à l’usage d’un antagoniste du récepteurs 

à la corticolibérine CRF1, le pexacerfont, sur le craving induit par le sevrage 

d’usagers d’opiacés seuls (n=6) ou dans le cadre d’une coaddiction à la 

méthamphétamine (METH) (n=20). Dans le cadre d’un essai contre placebo de 3 

semaines, les sujets recevaient dans un cadre hospitalier 300mg de pexacerfont avec 

une réduction des doses de la posologie de 100mg/ semaine. Comparativement au 

placebo, le craving a été significativement réduit dans sa fréquence et son intensité 

dans le groupe recevant le principe actif. Aucune distinction entre le craving pour les 

opiacés et la METH n’a été réalisée. 
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Cortisol  

Walter et al (353) ont évalué la prescription de 20mg de cortisol sur le craving 

induit par des cues chez des patients abstinents substitués par DAM. L’intervention 

était réalisée en fin de dose, 105mn avant la prise de TSO.  Comparé au placebo, le 

craving n’a été réduit par le cortisol que chez les patients recevant des doses faibles 

de DAM (<305mg/jour).  

 

Ibudilast  

 Metz et al (354) ont évalué l’effet d’un anti-inflammatoire, l’ibudilast 50mg/jour 

sur l’effet du craving induit par la prise d’opiacés. Dans un cadre hospitalier, des 

usagers non en demande de soins ont reçu de manière espacée 3 doses définies 

d’oxycodone (0-15-30mg), après avoir été préalablement sevrés. Dans les 3 

conditions expérimentales, les patients sous ibudilast ont présenté une réduction 

significative du craving par rapport au groupe recevant le placebo. 

 

Rapamycine   

 Shi et al (355) ont évalué l’efficacité de la rapamycine à faibles doses, 

inhibiteur de la sérine-thréonine kinase, sur le craving induit par des cues. Un 

échantillon de patients hospitalisés abstinents a été randomisés en 3 groupes : 

placebo, rapamycine 2.5 mg et rapamycine 5mg. Les patients recevaient une dose et 

réalisaient une session d’exposition à des cues. Comparé au placebo, et de manière 

dose dépendante, le craving induit par des cues associées aux opiacés à été réduit 

dans le groupe recevant le principe actif.1 
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Médecine chinoise  

La tetrodotoxine (TTX) est une neurotoxine extraite du poisson-globe qui agit 

par blocage des canaux sodiques voltages dépendants présents sur les neurones. Shi 

et al (356) ont évalué l’effet de la TTX sur le craving induit par des cues et le stress. 

Des sujets abstinents hospitalisés ont été randomisés en 3 groupes : placebo, TTX 

5µg et TTX 10µg. Le traitement était administré en IM puis les sujets réalisaient une 

session d’exposition à des cues. Comparé au placebo, et de manière dose 

dépendante, les 2 types de craving ont été réduit dans les groupes traités.  

 

Yang et al (357) ont évalué le l’effet du levotetrahydropalmatine (l-THP), 

antagoniste des récepteurs dopaminergiques, extrait d’une plante utilisée comme 

analgésique en médecine chinoise. L’échantillon de patients inclus provient d’une 

unité d’hospitalisation addictologique. Après une période minimale d’abstinence de 7 

jours, les patients ont été randomisés en 2 groupes : l-THP 30mg en 2 prises/jour ou 

placebo. Ce traitement était maintenu 4 semaines durant lesquelles les patients 

restaient hospitalisés, puis ils avaient le choix de poursuivre l’hospitalisation pendant 

un mois ou de rentrer directement à domicile. Le suivi était ensuite poursuivi pendant 

3 mois en ambulatoire. Comparé au placebo, le craving a été significativement réduit 

dans le groupe traité par l-THP et ce à partir de la première semaine de traitement. 

Cette différence a perduré 1 mois après l’arrêt du traitement.  
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4.2.6.2.   Stratégies thérapeutiques non médicamenteuses 

 

Stimulation cérébrale non invasive  

Shen et al (358) ont évalué l’effet de sessions quotidiennes de rTMS (10Hz, 

100% du seuil moteur) appliqué sur le CPFDL gauche sur le craving induit par des 

cues. Le groupe contrôle recevait une fausse session. L’intervention durait 5 jours. 

Comparé au groupe contrôle, le craving induit par des cues associées aux opiacés a 

été significativement réduit dans le groupe traité dès le premier jour, et cet écart s’est 

progressivement creusé sur la suite du protocole. 

 
Wang et al (359) ont évalué l’efficacité d’une session de tDCS cathodale (20mn, 

105mA) appliquée bilatéralement sur les aires fronto-pariéto-temporales sur le craving 

induit par des cues. Dans le groupe contrôle l’appareil était arrêté au bout de 30 

secondes. L’échantillon était constitué de patients présentant un TU chroniques pour 

les opiacés en soins. Comparé au groupe contrôle, le craving induit par des cues a 

été significativement réduit dans le groupe recevant l’intervention. 

 

Neurostimulation électrique transcutanée  

Zhong et al (360) ont évalué l’effet d’une séance de stimulation électrique 

transcutanée (TENS) (30mn, 2Hz) sur le craving induit par des cues. Les points 

cutanés stimulés correspondaient à des points d’acuponcture chinoise bien 

spécifiques. Le groupe contrôle réalisait une fausse séance. L’échantillon a été 

constitué à partir de patients hospitalisés abstinents depuis au minimum 1 mois. 

Comparé au groupe contrôle, le craving induit par des cues associées aux opiacés a 

été significativement réduit dès la fin de la séance de TENS.  
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Cet écart significatif entre les deux groupes s’est majoré durant les 150 minutes post-

intervention.  
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 POLYADDICTIONS 

 

Lonergan et al (361) (Annexe 2 : tableau n°11) ont évalué l’effet d’un traitement 

par propranolol 1mg/kg, antagoniste des récepteurs noradrénergiques β, sur la 

composante tonique du craving. L’échantillon a été constitué à partir de patients 

polytoxicomanes (alcool, cannabis, héroïne, cocaïne) en soins ambulatoires, répartis 

en deux groupes : propranolol et placebo. Deux fois par semaine pendant 3 semaines, 

les sujets ont été reçu par un professionnel. L’intervention débutait par une évaluation 

du craving « global », sans détailler pour quelle substance. Puis le traitement était 

administré. La séance d’exposition à des cues était réalisée 1 heure plus tard, par la 

lecture d’un scripte personnel décrivant la prise de drogue. Comparé au groupe 

recevant le placebo, une réduction progressive de l’intensité du craving tonique a été 

observée sur les 3 semaines de suivi dans le groupe propranolol ne devenant 

significative qu’à la 6e, et dernière, séance. L’analyse des résultats a retrouvé un effet 

temps – intervention significatif.  
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4.3.  Addictions comportementales 

 JEUX PATHOLOGIQUES 

 

Topiramate et TCC 

 

L’usage du topiramate (362) (Annexe 2 : Tableau n°11) a été comparé au 

placebo dans deux groupes randomisés, bénéficiant une prise en charge 

psychothérapeutique mensuelle par thérapie cognitive et comportementale (TCC) 

axée sur la restructuration cognitive. L’étude durait 12 semaines. La posologie 

moyenne de topiramate était de 180,7 mg/j. La dose cible de 300mg/jour n’ayant pu 

être atteinte en raison d’effets secondaires (sédation, somnolence, paresthésies, 

xerostomie, céphalées, troubles cognitifs). Les patients étaient évalués une fois par 

semaine, alternant rendez-vous médicaux et consultations téléphoniques. Le craving 

a été significativement réduit dans les deux groupes, mais de façon plus marquée 

dans le groupe recevant du topiramate.  
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 ADDICTION A INTERNET 

 

Thérapie de pleine conscience 

 

Nous n’avons retrouvé qu’une étude traitant du cas particulier de l’addiction aux 

jeux vidéo (363) (Annexe n°2 : Tableau n°11). Des sessions de groupes de thérapie 

de pleine conscience (Mindfulness) étaient comparées à des groupes de thérapie de 

soutien. Les participants fréquentaient tous une université américaine, comme salarié 

ou étudiants. L’expérimentation durait 8 semaines, avec une fréquence 

hebdomadaire. Les groupes étaient évalués en post-intervention immédiate et à 3 

mois. Lors de cette évaluation finale, l’intensité du craving avait été significativement 

réduite dans le groupe ayant bénéficié de Mindfulness. 
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  TROUBLES DES CONDUITES ALIMENTAIRES   

Les articles retenus sont présentés de manière synthétique dans le tableau 

n°12 (Annexe 2). 

 

4.3.3.1.  Stratégies thérapeutiques médicamenteuses 

 

Fluoxétine  

 

Une étude de grande puissance a été menée par le Fluoxetine Bulimia Nervosa 

Collaborative Study Group (364) :  3 cohortes féminines atteintes de boulimie ont reçu 

pendant 8 semaines soit un placebo soit de la fluoxétine à 20 ou 60 mg/jour. 

L’inhibiteur sélectif de la recapture de la sérotonine a montré une efficacité dose 

dépendante sur le craving pour des aliments sucrés, et ce, dès la première semaine 

de traitement. 

 

 

4.3.3.2.  Stratégies thérapeutiques non médicamenteuses 

 

 
Stimulation cérébrale non invasive  

 

 Nous avons retrouvé 4 études utilisant de manière efficace la stimulation 

cérébrale non invasive sur le craving.  
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Dans cette indication, la stimulation directe à courant continue (tDCS) a été 

étudiée par l’équipe de Kekic et al (365,366), ciblant de manière bilatérale le cortex 

préfrontal dorsolatéral (CPFDL). La latéralité de l’anode ne semble pas avoir 

d’influence sur l’efficacité (365). Leur étude de 2014, s’intéressait à des patientes 

ayant une alimentation compulsive de type boulimie, hyperphagie boulimique ou dans 

le cadre d’une obésité. Une unique session de tDCS permettait une diminution 

significative du craving, comparé au placebo, uniquement pour les aliments sucrés. 

Dans leur seconde étude, la population cible souffrait d’une boulimie nerveuse et avait 

un indice de masse corporel (IMC) normal. Trois sessions de tDCS étaient réalisées 

entre deux épreuves d’exposition à des cues alimentaires. Le craving induit était 

significativement réduit par la session de tDCS comparé au placebo. 

 

La stimulation magnétique transcrânienne répétée (rTMS) a quant à elle 

montré son efficacité sur le craving dans 2 études, ciblant le CPFDL gauche. Ces deux 

études avaient un protocole similaire impliquant une session de rTMS suivie d’une 

épreuve d’exposition à des cues. Le groupe contrôle réalisait une fausse séance de 

rTMS. Uher et al (144) ciblait le craving alimentaire dans une population ne présentant 

de TCA. L’exposition expérimentale aux stimuli alimentaires induisait une majoration 

significative du craving dans le groupe contrôle alors qu’il restait stationnaire dans le 

groupe traité. Van den Eynd et al (367) ont quant à eux sélectionné une population 

souffrant de boulimie nerveuse. Le protocole expérimental a significativement réduit 

l’amplitude l’élévation du craving induit par les cues par rapport au groupe contrôle.  
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Neurofeedback infra-rouge 

 

Ling Leong et al (368) ont appliqué à un échantillon féminin obèse 6 sessions de 

neurofeedback infra-rouge. Les résultats ont été significatifs sur la réduction du 

craving, mais uniquement sur certaines composantes du Food Craving Questionnary 

State (FCQ-S) : l’envie immédiate de manger et l’anticipation des bénéfices de la 

consommation alimentaire sur des états thymiques négatifs.
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5. DISCUSSION  

 

Généralités sur les articles sélectionnés 

 

En ce qui concerne les troubles de l’usage des substances, la répartition 

numérique du nombre d’articles dans cette étude (Figure 18) suit partiellement les 

données épidémiologiques de l’usage des drogues, avec une forte représentation des 

deux drogues légales que sont l’alcool et le tabac (369,370). Nous avons été surpris 

du faible nombre d’articles traitant du craving cannabinique, alors qu’il s’agit de la 

substance illégale la plus consommée au monde (1,370). Ce constat peut s’expliquer 

par le fait que la dépendance au cannabis ne concerne qu’une faible proportion de 

consommateurs : 5 à 10% selon l’Inserm (1), rapportant de facto peu de craving 

(1,39). Les addictions comportementales sont peu représentées dans notre étude 

autant sur le plan quantitatif que qualitatif : nous avons inclus 1 article sur le jeu 

pathologique, 1 article sur les cyberaddictions et 6 sur les TCA. L’explication peut venir 

du fait qu’il s’agit des 3 addictions sans substance décrites dans le DSM-5 (2), décrite 

depuis cette nouvelle édition. Les critères de ce référentiel étant quasi-systématiques 

utilisés pour l’élaboration des critères d’inclusions dans les études cliniques. Par 

ailleurs, aucun article n’a été retrouvé concernant les hallucinogènes, les inhalants, 

les NPS, la caféine, les achats compulsifs, les addictions au sexe, au sport ou au 

travail. 
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Sur le plan méthodologique, à part pour le tabac et l’alcool, les études étaient 

souvent basées sur de petits échantillons d’usagers et, en conditions écologiques, 

souffraient en règle générale d’un important biais d’attribution. De plus, nous avons 

retrouvé plusieurs études portant sur des associations thérapeutiques, sans retrouver 

d’évaluation de l’efficacité de chaque stratégie appliquée isolément. Ainsi, nous ne 

pouvons conclure si l’action est cumulative ou bien uniquement synergique. D’autre 

part, nous n’avons retrouvé que peu d’études s’appliquant aux usagers 

polytoxicomanes. Les co-addictions associées, à part le tabac, étaient souvent un 

critère d’exclusion des protocoles. Fait regrettable, étant donné que cette variable 

module le craving (69–76) et que de l’usage d’une substance peut déclencher un 

craving pour une autre substance (68,371). Une explication de ce choix pourrait 

être la recherche de comparabilité sur de petits échantillons. Dans les quelques 

études portant sur des sujets souffrant de polyadditions, il est intéressant d’observer 

qu’une même stratégie thérapeutique peut fonctionner sur les cravings de plusieurs 

substances (316,317,352,354,361,372,373) ou bien uniquement sur un craving, lié à 

une substance, et être sans effet sur les autres addictions (264). Ce qui révèle la 

complexité du phénomène. Apart pour le TU du tabac, une autre critique qui pourrait 

être faite est l’absence fréquente d’ajustement des résultats sur la sévérité de 

l’addiction, qui est un facteur pouvant influencer le craving (1). Les résultats présentés 

ne font part, dans la majorité des cas, que de moyennes de consommations et de 

durées sur l’ensemble de l’échantillon. 
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La comparabilité des études peut être difficile du fait de l’emploi d’échelles de 

mesure du craving différentes. L’échelle visuelle analogique étant, toutes addictions 

confondues, la plus couramment employée. Sa force réside dans sa simplicité et sa 

rapidité d’exécution, permettant un usage fiable par le patient seul en conditions 

écologiques, comme pourraient en témoigner des études utilisant l’EMA. Sa faiblesse 

étant le biais de déclaration. 

 

Par ailleurs, la population féminine est sous-représentée dans la majorité des 

études. On peut y voir plusieurs raisons :  

- Méthodologiques : liées au principe de précaution face à leur maternité. 

L’absence de contraception, une grossesse ou l’allaitement font quasi-

unanimement partie des critères d’exclusion des protocoles de recherche.  

- Numérique : en effet, les femmes ne représentent qu’une minorité du public reçu 

dans les centres de soins et d’accompagnement  d’addictologie (18 à 23%) 

(374,375). Or elles rapportent, plus que les hommes, des facteurs de 

vulnérabilité socio-sanitaire (antécédents suicidaires, comorbidité psychiatrique 

et surmortalité liée aux stupéfiants, monoparentalité, violences...). De plus, la 

crainte de la stigmatisation semble plus importante dans cette population (376).  

 

Les populations pédiatriques et gériatriques sont, quant à elles, pratiquement 

inexistantes des études : aucune étude n’incluait des patients de plus de 65 ans, et 

uniquement une étude ciblait une population d’adolescents de 15 à 19 ans (254). Les 

problématiques addictives ne sont pourtant pas anecdotiques dans ces populations 

(376,377). La vulnérabilité et les cadres légaux peuvent rendre ardue l’obtention des 

autorisations des comités éthiques.  
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De plus, chez les personnes âgées, les troubles addictifs sont souvent sous-

diagnostiqués : masqués par des pathologies somatiques mais également par nos 

représentations du vieillissement comme « processus de détérioration inéluctable » 

alimentant une attitude démissionnaire à la fois des soignants et les soignés (378).   
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Critiques et discussions des résultats des articles étudiés 

 

Nicotine  

Dans le cadre de la gestion du craving dans le TU du tabac, nous pouvons faire 

2 remarques : pour commencer, l’intérêt scientifique se porte principalement sur le 

craving lié au sevrage. Par ailleurs, les stratégies thérapeutiques les plus efficaces 

aux vues de nos résultats sont la substitution nicotinique (SN), suivie de la varénicline 

et du bupropion.  

La SN peut prendre plusieurs formes variant par leur « design », certaines 

reproduisant la gestuelle liée à l’usage du tabac (inhaleurs, cigarettes à teneur réduite 

en nicotine…) mais également par la biodisponibilité de nicotine avec aux 2 extrêmes , 

d’une part les patchs transdermiques permettant une couverture relativement 

constante sur le nycthémère et d’autre part, les spray de nicotine intra-nasal qui 

permettent d’atteindre le pic plasmatique de nicotine en 5 minutes (200). Cette forme 

pourrait avoir intérêt dans les TU sévère, Sutherland et al ayant associé le succès du 

sevrage à la capacité de l’usager à soulager rapidement son craving (200). 

 Leur usage peut débuter avant ou au moment du sevrage selon les études, 

seul ou en association avec une autre forme de SN (199,203) ou d’autres 

thérapeutiques(186,214,234,245). Selon plusieurs études, il pourrait y avoir un intérêt 

à prendre en compte la sévérité de la dépendance au tabac pour choisir le dosage et 

la durée de la SN : les sujets présentant un TU sévère pourrait avoir un bénéfice à 

recevoir des doses élevées de nicotine au début du sevrage avec un maintien de la 

SN sur des durées plus prolongées pour garantir l’abstinence (183,187,193,200). Le 

bénéfice sur l’abstinence de la SN semble prépondérant en début de sevrage, sur une 

durée variant de 1 à 3 semaines selon les études (182,187,196,234).  
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Certains auteurs distinguent après un sevrage plusieurs périodes successives se 

différenciant notamment par la fréquence et l’intensité du craving (156,379). Herd et 

al (380) observent que le craving ne devient prédictif de la rechute qu’après un mois 

d’abstinence. La SN serait efficace sur le craving de soulagement lié au sevrage, 

mais pas sur le craving compulsif, et c’est ce dernier type qui est associé à la 

rechute chez le sujet abstinent (partie 2.2.3.3. de ce travail).  Des thérapeutiques 

complémentaires sont donc nécessaires pour maintenir au long cours l’abstinence.   

 

Le craving pour la nicotine semble présenter des fluctuations selon le cycle 

menstruel chez la femme (177) mais également nycthémérales avec, un niveau plus 

bas le matin et plus élevé le soir. (185) L’envie matinale serait prédictive de la 

rechute ultérieure dans la journée (381). Ainsi la répartition des traitements pourrait 

être pensée en fonction de ce cycle, ciblant stratégiquement le craving matinal. Dans 

le cadre d’une SN par patchs, ce pourrait être - par exemple - éviter la fin de dose 

durant la nuit. 

 

Un article traitait de l’usage de cigarettes à teneur réduite en nicotine (202) qui 

permettaient une réduction du niveau de dépendance, sans augmentation mesurée 

des taux de monoxyde de carbone sanguin ayant pu refléter une majoration des 

consommations. Ceci pourrait constituer des axes de réflexion vers lesquels nos 

législateurs en matière de Santé Publique pourraient se diriger, dans le cadre des 

mesures générales vivant à réduire l’usage du tabac. 
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 Concernant l’usage du bupropion, les études que nous avons retenu ne 

rapportent pas de survenu d’effets secondaires notables, ce qui va en contradiction 

avec le rapport de l’ANSM de 2001 qui appelle à la vigilance par rapport à la 

prescription de cette molécule (382). 

  

Alcool 

 A en voir le nombre de publications scientifiques s’y référant, le craving lié au 

TU de l’alcool semble bénéficier d’une attention toute particulière. Notre revue en a 

inclus 57 qui répondaient à nos critères d’inclusion. Ces essais s’intéressent 

principalement au craving induit par des cues et au craving de récompense lié 

à la consommation d’alcool. La moitié des études incluses étaient réalisées en 

conditions écologiques, ce qui est gage de reproductibilité en conditions cliniques. 

 Les stratégies thérapeutiques les plus efficaces dans la gestion du craving pour 

l’alcool qui ressortent de cette revue sont la naltrexone, le topiramate, la varénicline 

et le baclofène.  

 La naltrexone bénéficie d’un certain appui aux vues du nombre de 

publications. Son efficacité en tant que modulateur du système opioïde semble agir 

principalement en réduisant le renforcement positif lié à l’usage de l’alcool dans le 

cadre d’un TU mais également chez les usagers à risques (118,258,260). Un essai a 

été réalisé sur une population d’adolescents âgés de 15 à 19 ans présentant un TU, 

avec une efficacité anti-craving et une bonne tolérance (254). La tendance aux 

consommations massives type « binge drinking » dans cette tranche d’âge étant 

répandue et non sans conséquences (383), ce traitement pourrait être une piste 

thérapeutique.  
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Par ailleurs, la saminorphan est une nouvelle molécule en cours d’évaluation, 

de même action que la naltrexone mais elle présenterait l’avantage d’une demi-vie 

plus longue et d’avoir un métabolisme hépatique très faible, pouvant être utilisée en 

cas d’insuffisance hépatocellulaire (295). 

 

 L’effet anti-craving de la varénicline était rapporté par 3 essais, dont un de 

grande puissance multicentrique avec sur une échantillon important (269). En cas de 

coaddiction au tabac, la consommation de tabac était également réduite (269,271). 

Une posologie de 1mg/jour serait associée à une réduction des troubles du sommeil 

(271), comparé à la dose supérieure, et à une amélioration des résultats aux épreuves 

cognitives (mémoire de travail, attention et capacité associatives) (271). En restant 

prudent concernant les effets secondaires de la varénicline (384,385), on pourrait 

imaginer une prescription plus large de varénicline en cas de co-addiction. 

 

 Le topiramate semble être une molécule intéressante dans la gestion du 

craving obsédant et induit par des cues. Cependant, sa titration progressive aux doses 

thérapeutiques réduit la durée du suivi aux doses optimales (en moyenne 6 semaines 

dans les études). Batki et al (262) réalisaient leur essai sur un échantillon de vétérans 

présentant un PTSD ont observé une amélioration de la symptomatologie 

traumatique, notamment en cas d’hypervigilance auditive. Le groupe traité par 

topiramate a en effet présenté des troubles mnésiques et de l’apprentissage verbal 

par rapport au groupe recevant le placebo. La taille réduite de l’échantillon (n=15/15) 

ne rend pas généralisable les résultats obtenus.  
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Concernant le baclofène, les 4 essais que nous avons inclus s’appliquent aux 

mêmes populations pour lesquelles s’applique la recommandation temporaire 

d’utilisation élaborée par l’Agence Nationale de Sécurité du Médicament et des 

produits de santé (ANSM) en France : maintien d’abstinence après sevrage et 

réduction de l’usage. Un fait surprenant est la hauteur des posologies employées, 

nettement supérieures à celles recommandées par l’ANSM (80mg/jour) 

(274,276,386), sans que des effets secondaires sérieux soient déclarés (387). Moncini 

et al (274), dans la première partie de leur étude s’appliquant à l’usage du baclofène 

dans le sevrage employaient en moyenne 125mg/kg. Les résultats par rapport au 

maintien d’abstinence sont mitigés avec un effet positif rapporté par les 3 essais aux 

plus petits effectifs (273,274,276) (n=39, 71 et 17) mais utilisant des posologies des 

posologies élevées (50mg/kg/j) et une absence de bénéficie rapporté par l’essai de 

Reynaud et al dans un échantillon de plus grande puissance mais à une posologie 

journalière de 180mg (n=320) (388). 

 

L’alcool est une substance légale, son usage simple est largement répandu. 

Plusieurs études ont étudié des usagers à risques, ne présentant pas de TU, 

recherchant à réduire le craving induit par des cues qui amène à la consommation ou 

bien le renforcement positif survenant lors d’une prise. Il est intéressant de voir que 

ces deux populations d’usagers répondent différemment aux thérapeutiques 

employées, témoin indirect des modifications neurobiologiques 

(118,118,252,256,257,260,389) et cognitives consécutives (299) au processus 

addictif.  
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Plusieurs études amènent ainsi certains arguments sur l’influence de variants 

associés à l’individu sur le craving : génétique des récepteurs opioïdes (117,118) et 

dopaminergiques (280), antécédents familiaux de TU (390), éléments de personnalité 

(277,288). Ce qui peut amener dans l’avenir à nous orienter vers une médecine qui 

se personnalise de plus en plus, vers un phénotypage des patients qui auront un 

meilleur profil de répondeurs à certains traitements.  

   

 

Cannabis 

 

Les articles retenus explorent les cravings lié au sevrage, induit par le 

stress ou des cues associées au cannabis. Ces résultats disparates sur 4 articles 

ne permettent pas de tirer une conduite à tenir généralisable à la pratique clinique, 

d’autant que les échantillons sont de petite taille, avec un suivi relativement court et 

qu’une coaddiction (à l’exception du tabac) ou une comorbidité psychiatrique 

représentaient des critères d’exclusion dans la moitié des études. Le regard des 

recherches actuelles semble se tourner vers le THC, la substitution étant une stratégie 

thérapeutique assez courante en addictologie. La discordance dans les résultats des 

deux études de Haney (304,306) où le THC est efficace, dans une étude seul et dans 

la seconde uniquement en association à la loxefidine, pourrait s’expliquer par le mode 

d’administration (fractionnée ou non). De plus le niveau d’intoxication était du simple 

au double entre les deux cohortes. Au-delà du craving, l’association THC-loxefidine a 

atténué l’ensemble des symptômes de sevrage cannabinique et réduit l’usage dans 

50% des cas (306).  

  



121 

 

Dans un contexte de réflexion sur la légalisation du cannabis dans divers pays, 

il est important de rappeler les altérations cognitives irréversibles d’un usage 

chronique de cannabis sur les fonctions exécutives et mnésiques, dont le principe actif 

nocif serait le THC (391,392). On peut questionner le cadre de la prescription de cette 

substitution, notamment sa durée optimale, au regard d’effets délétères au long court 

de la substance naturelle. De plus, une étude récente portant sur l’évolution de l’usage 

du cannabis depuis la légalisation dans certains américains (2008 – 2016) rapporte 

une augmentation des troubles de l’usage de 0.90 à 1.23% (393). 

 

.  

Cocaïne  

Après l’héroïne, la cocaïne est la substance psychoactive ayant le risque le plus 

important de dépendance (394). Le craving du trouble l’usage de la cocaïne est 

particulièrement intense et fréquent (1,39). En début de soins, son intensité est 

prédictive de l’échec de la prise en charge et de rechute (1).  

Notre revue ne met pas en évidence de stratégie thérapeutique de prédilection 

pour la prise en charge du craving cocaïnique. Les études incluses traitent 

principalement du craving induit par des cues et global (Annexe 2 : tableau 8). Seules 

2 études, dont un essai de phase 1, traitent de l’efficacité de la NAC pourtant 

couramment utilisée dans les centres de soins addictologiques. Constat qui amène à 

questionner la pertinence des critères de notre revue. A noter qu’aucune efficacité sur 

l’usage n’est retrouvée en conditions écologiques (311).  

La cocaïne et la METH sont très proches sur le plan neurobiologique, 

produisant des signes d’intoxication aigue relativement similaires.  
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Un essai a obtenu des résultats prometteurs sur la substitution de la cocaïne par une 

forme à libération prolongée de METH en association avec une prise en charge 

psychothérapeutique. L’introduction du traitement était réalisée chez des patients 

préalablement sevrés. En résultait une réduction du craving et de l’usage (322). Les 

effets secondaires étaient principalement une réduction du sommeil et de l’anxiété 

dans le groupe traité. Cependant, l’adhérence à l’intervention a été faible, sur le 82 

sujets inclus seuls 25 sont allés au bout de l’étude. 

 

 Amphétamines  

Les amphétamines sont des drogues de synthèse à usage principalement festif 

(1). Des différentes formes existantes, les articles que nous avons inclus 

s’intéressaient à la METH ou aux amphétamines (ou « speed »). Aucun article la 

MDMA (ou méthylène-dioxy-méthamphétamine) n’a été retrouvé.  

Au total, 13 articles ont été analysés dans le cadre de notre revue ciblant le 

craving induit par des cues, le craving induit par l’usage ou des évaluations globales 

par le biais de l’EMA. Une légère tendance semble émerger pour l’emploi de la 

naltrexone (4 articles), bien qu’une étude réalisée à partir d’un échantillon présentant 

un TDAH ne permette pas une généralisation des résultats à une « population clinique 

standard ». En venant antagoniser les récepteurs opioides μ de manière durable, la 

naltrexone réduit l’effet dopaminergique de la prise d’amphétamines. Dans une 

logique très addictologique, Rezaei et al (331) ont, avec succès, expérimenté la 

substitution du TU par du méthylphénidate dont l’usage est bien connu dans la prise 

en charge du TDAH. Le traitement était titré sur 2 semaines pour atteindre une dose 

cible de 54mg/jour, posologie supérieure aux posologies moyennes nécessaire dans 

le TDAH (20-30 mg/jour).  
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Les sujets étaient ensuite évalués de manière hebdomadaire. L’usage était réduit par 

la médication ainsi que les affects dépressifs. Cependant, les résultats significatifs 

n’ont été obtenus que lors de la dernière évaluation, à 10 semaines. Un suivi plus long 

pu être intéressant pour confirmer ces résultats. Galloway et al (332) ont obtenu des 

résultats significatifs sur le craving et les symptômes de sevrage par une substitution 

par de la dextro-amphétamine (d-AMP) LP orale 60mg/jour. Aucun effet significatif sur 

l’usage n’a été relevé. L’hypothèse explicative des auteurs serait l’existence d’une 

tolérance par les usagers, qui ne présentait pas de modification de la fréquence 

cardiaque lors de l’administration. Ainsi, un essai avec des posologies plus élevées et 

un échantillon plus grand pourrait être intéressant.  

A noter que de façon intéressante, Wang et al (395) attribuent l’efficacité d’une 

activité sportive modérée à intense sur le craving induit par des cues à une 

amélioration des fonctions inhibitrices lors de la réalisation d’épreuves cognitives. On 

pourrait également supposer l’effet bénéfique du cortisol sur ce craving conditionné, 

l’hormone augmentant naturellement après 10 minutes d’effort (396) et son efficacité 

anti-craving a été rapporté par plusieurs études incluses dans notre revue  (328,351–

353,397).  

 

Opiacés  

Nous avons inclus dans notre revue 21 articles concernant le TU aux opiacés. 

Les 3 axes thérapeutiques qui est en ressortent sont par ordre de décroissant : l’usage 

des TSO (341–344), les antagonistes du système opioïde (MOP) 

(344,347,348,398,399) et des thérapeutiques variés ciblant toutes des voies 

biologiques du stress (systèmes adrénergique et corticotropes ainsi que 2 anti-

inflammatoires) (349,350,352–354).  
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Manelli et al (399) ont étudié l’association de microdoses de naltrexone à 

de la méthadone. Cette association pharmacologique surprenante est soutenue par 

plusieurs études qui montrent que l’activité antagoniste à très faible dose, au lieu de 

provoquer les symptômes de sevrage redoutés, va moduler le processus addictif en 

diminuant notamment le phénomène de tolérance (400–402). De plus, le 

développement de traitements retards à base de naltrexone et de buprénorphine 

permettant une couverture pharmacologique sur 1 à 6 mois semble constituer des 

pistes prometteuses  pour l’avenir (342,343,398). Un article montre des résultats 

discordants avec une inefficacité de la naltrexone 50mg/j en monothérapie (348) dans 

le cadre d’un suivi écologique sur 6 mois dans un échantillon russe initialement 

abstinent. La critique principale de cet article est le manque de puissance, avec un 

nombre relativement faible d’usagers qui sont allés au bout du protocole d’études : 28 

pour 301 sujets randomisés initialement.  

A noter par ailleurs, que nous nous attentions à collecter un nombre supérieur 

d’articles sur l’usage des TSO, et notamment dans le contexte de crise des opioïdes 

qui touche les Etats-Unis. Une influence culturelle et politique pourrait être une 

explication de ce biais de publication. En France, l’usage des TSO est largement 

répandue, avec l’accessibilité à 3 formes distinctes : la méthadone, la buprénorphine 

et l’association buprénorphine-naloxone (403). Les 2 articles suisses inclus font part 

de diacétylmorphine (341,353), qui n’est pas utilisé dans notre pays. Aux Etats-Unis, 

au-delà d’une culture d’un sevrage sans médicament, l’accessibilité aux TSO semble 

très limité, en lien notamment avec des cadres légaux restrictifs qui limitent sa 

prescription (404). 
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Jeux pathologiques 

 

 Nous n’avons retrouvé qu’une étude répondant à nos critères d’inclusion. 

Divers protocoles sur des stratégies comportementales non pas été retenus en raison 

de l’absence de placebo. L’étude de De Brito et al (362), s’appuie sur le postulat d’une 

action synergique sur les cognitions dysfonctionnelles liées au jeu pathologique du 

topiramate associé à une TCC. Thorens et al (405) ont montré que le topiramate 

pourrait agir sur la mémoire par l’intermédiaire du système glutamatergique. L’intérêt 

de l’étude était l’évaluation globale du joueur : le craving, les distorsions cognitives, le 

fonctionnement social, les pensées et les comportements liés au jeu comme le temps 

et l’argent consacrés au jeu.  L’ensemble de ses critères a été réduit dans les deux 

groupes. Mais cette réduction était plus marquée dans le groupe recevant du 

topiramate, notamment sur les distorsions cognitives. Diverses critiques peuvent être 

faites sur cette étude : tout d’abord, l’analyse finale porte sur un petit échantillon de 

patients (n=30). Les comorbidités addictives (à l’exception du tabac) et un risque 

suicidaire présent ou passé représentaient des critères d’exclusion, ce qui peut rendre 

la superposition des résultats aux populations de joueurs usuels difficile (1). De plus, 

la dose cible de topiramate était titrée progressivement sur 4 semaines, ce qui 

réduisait l’évaluation à 8 semaines aux doses optimales. La dose définie dans le 

protocole initial, n’ayant pu être atteinte en raison d’effets secondaires invalidants. Il 

pourrait être intéressant de réaliser une étude plus longue, avec et sans TCC afin 

d’évaluer la participation du topiramate seul ou en association. 
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Cyberaddictions, cas particulier de l’addiction aux jeux vidéo 

 

Les cyberaddictions sont présentées dans les annexes du DSM-5 (2) . La 

prévalence de ces troubles varie de manière importante selon la méthodologie des 

études, allant de 0.8% dans une population d’étudiants italiens à 26.6% des 

adolescents hong-kongais, et semble globalement plus toucher les pays d’Asie (406).  

L’étude de Li et al (363) a ciblé les cognitions dysfonctionnelles associées au 

trouble de l’usage des jeux vidéo, par le biais d’un programme de Mindfulness. En 

post-intervention immédiate et à 3 mois, les distorsions cognitives étaient 

significativement réduites par l’intervention. Ces modifications étaient indirectement 

corrélées au craving et à la sévérité du trouble de l’usage, avec une réduction du 

nombre de critères du DSM-5 (2) validés par les sujets. De plus, le programme de 

Mindfulness a amélioré la réévaluation positive des émotions, pouvant avoir un lien la 

restructuration cognitive mais sans effet direct ou indirect sur la sévérité du trouble ni 

sur le craving. Les limites de cette étude sont la taille relativement réduite de 

l’échantillon étudié, l’automesure qui expose à un biais de déclaration et l’origine des 

sujets inclus. En effet, tous étaient majeurs et fréquentaient l’université en tant 

qu’étudiant, ami d’étudiant ou employé de celle-ci. La désinsertion scolaire et 

l’isolement font partie des critères de vulnérabilité du trouble de l’usage des jeux vidéo 

(407), et ainsi l’échantillon ne serait représentatif que d’une catégorie de joueurs 

moins sévères.  
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Troubles des conduites alimentaires 
 

Dans le cadre de la gestion du craving alimentaire, deux stratégies 

thérapeutiques semblent émerger : d’une part, une action sur la satiété par le biais 

d’une modulation sérotoninergique et d’autre part, les stratégies thérapeutiques non 

médicamenteuses qui ciblent les processus cérébraux inhibiteurs défaillants dans le 

processus addictif.  

 

L’efficacité de la fluoxétine n’est que partiellement comprise, mais ne serait pas 

expliquée par son action sur les symptômes anxiodépressifs fréquemment associés à 

la boulimie nerveuse (364). L’emploi d’un ISRS découle de l’observation chez l’animal 

de concentrations élevées de tryptophane (précurseur de la sérotonine) dans le liquide 

cérébrospinal en phase de satiété ou à la fin d’un épisode boulimique (408–410). 

L’efficacité de la fluoxetine est dose–dépendante : A 20mg/jour, elle n’agit que sur le 

craving. A 60mg/jour, elle a également réduit la fréquence des épisodes de binge-

eating (p<0.001) et des vomissements (p<0.001). Un poids élevé à l’introduction serait 

un facteur prédictif d’une réponse thérapeutique favorable (p<0.001). 

 

L’efficacité du neurofeedback infra-rouge sur le craving serait sous tendue par 

un rééquilibrage de l’activité infra-rouge et une augmentant le contrôle inhibiteur 

(activité IR beta descendante) dans le cortex cingulaire postérieur (CCP) (368). Le 

CCP a une fonction proche de l’insula, intégrant les besoins internes et orientant les 

comportements de l’individu dans son environnement afin d’y répondre (411). Son 

fonctionnement serait déséquilibré chez les sujets obèses souffrant d’une « addiction 

alimentaire » telle que mesurée par la Yale Food Addiction Scale (YFAS) 2.0 (412). 
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Mais il n’y aurait de corrélation directe entre les modifications électrophysiologiques 

et le craving mesuré.  

La stimulation cérébrale non invasive augmenterait le contrôle inhibiteur en 

agissant sur le cortex défaillant (365,413). Kekic et al, décrivent une efficacité sur le 

craving inversement corrélée à l’impulsivité du sujet (366). Sur les quatre essais sur 

la stimulation cérébrale non invasive, une seule étude a rapporté une réduction de la 

prise alimentaire à 24h suite à une session de rTMS  (p=0.045) (367). Le suivi dans 

ces études ne dépassait pas 48h, il pourrait être intéressant d’effectuer des suivis plus 

longs pour détecter des modifications comportementales éventuelles.  
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Généralités sur le craving  

 

 Les trois types de craving peuvent être ciblés par les thérapeutiques : agir sur 

le craving de récompense liée à l’usage va permettre de limiter son intensité (alcool, 

tabac et amphétamines) ; agir sur le craving de soulagement va limiter la poursuite de 

l’usage pour lutter contre l’état dysphorique du sevrage (amphétamines, héroïne, 

tabac) et agir sur le craving compulsif et induit par des cues va permettre de prolonger 

l’abstinence.  

 

 En raison de fondements neurobiologiques communs, il n’est pas absurde de 

retrouver l’usage de stratégies thérapeutiques similaires dans des addictions pourtant 

différentes : topiramate, naltrexone, N-acetyl-cystéïne, les bétabloquants, ocytocine, 

la stimulation cérébrale non invasive, les TCC…. Cependant, les résultats ne sont pas 

toujours univoques, impliquant l’existence de spécificités inter-addictions. Comme 

décrit dans la première partie de ce travail « Généralités – Craving », le craving diffère 

par son intensité et sa fréquence selon l’addiction (28,39). En neuro-imagerie 

fonctionnelle (Partie Neuro-imagerie du craving), certaines variations ont été mise en 

évidence, ce qui pourrait être une piste explicative. 

 Le principe de la substitution est employé dans les troubles de l’usage du tabac 

(nicotine et varénicline), du cannabis (THC), des amphétamines (dextro-

amphétamines, méthylphénidate) et des opiacés (méthadone, buprénorphine, DAM). 

Si la dépendance persiste, se manifestant par le sevrage en fin de dose et de 

possibles cravings, la couverture stable sur le nyctémère par le principe actif permet 

l’éviter le stress causé par les fluctuations homéostatiques et a in fine, les 

répercussions comportementales et médicosociales.  
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Il pourrait être intéressant de s’intéresser à l’effet prolongé de la substitution sur 

les troubles cognitifs liés aux TU, puisqu’elle va maintenir l’allostasie hédonique et que 

l’hypodopaminergie relative induite par le TU est en partie à l’origine des perturbations 

des fonctions exécutives (partie 2.1. de ce travail) (21). 

A partir de cette idée, découle le développement de traitements à libération 

prolongée sur un ou plusieurs mois type implant (342,343) ou injection retard (398) 

(buprénorphine, naltrexone). 

 

 La stimulation cérébrale non invasive semble bénéficier d’un intérêt 

croissant ces dernières années. Notre étude a inclus 10 articles sur la rTMS 

(144,245,300,338,339,358,367,414–416) et 6 articles sur la tDCS 

(297,327,359,365,366,417) retrouvant une efficacité sur le craving. Plusieurs 

addictions ont été explorées : alcool (297,300,416,417), au tabac (245,414,415), aux 

amphétamines (338,339), à la cocaïne (327), aux opiacés (358,359) et aux TCA 

(144,365–367). La zone cérébrale ciblée est quasi-systématiquement le CPFDL, 

siège du contrôle cognitif. Ces stratégies thérapeutiques présentent peu d’effets 

secondaires et une efficacité souvent précoce. Cependant, ces études bénéficient 

d’un suivi généralement limité (maximum 5 jours), seul le craving induit par des cues 

mesuré en conditions expérimentales et l’effet anti-craving ne semble pas durable. La 

nécessité de séances quotidiennes rend difficile la généralisation clinique en raison 

de la disponibilité limitée de ces technologies. Trois études sortent cependant du lot, 

ayant réalisé des suivis écologiques prolongés (cocaïne et alcool) (298,300,327) 

montrant un bénéfice avec des séances hebdomadaires ou effet prolongé après 10 

séances d’induction.  
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La réduction du craving a été associé à une amélioration de la qualité de vie (327), 

des fonctions exécutives (298,339) et des symptômes anxieux ou dépressifs 

(298,327). Dans les études à venir, il pourrait être intéressant de réaliser des suivis 

plus longs en conditions écologiques, pour mieux évaluer l’effet sur l’usage.  

 

Dans notre étude, nous retrouvons fréquemment une discordance entre 

l’efficacité d’une thérapeutique sur le craving et la réduction de l’usage. Comme l’a 

décrit Claude Olievenstein, l’addiction est un phénomène complexe résultant de 

l’interaction entre un produit et une personne dans un environnement particulier 

(Figure 16). Le craving ne représente qu’une petite partie de la composante de 

dépendance liée au produit (394). Ainsi, nous avons pu parcourir par les articles 

étudiés pour cette étude, des stratégies thérapeutiques efficaces diverses ciblant l’une 

de ces trois composantes.  

 

Les avancées actuelles de la science ont mené à l’élaboration de 

stratégies thérapeutiques de plus en plus individualisées ciblant les processus 

neurobiologiques et cognitifs qui sous-tendent le craving et, plus largement, le 

processus addictif. Les études se multiplient sur l’influence de variants génétiques 

(pour l’alcool notamment) (118,286,418) et hormonaux sur la réponse thérapeutique, 

laissant à imaginer le développement de thérapies de plus en plus individualisées 

dans les années à venir. Être une femme souffrant d’addiction expose, plus qu’un 

homme, à faire l’expérience de cravings (41–45). Dans le cadre du trouble de 

l’usage de la cocaïne, une étude retrouve une variation de l’efficacité de la guanfacine 

selon le sexe de l’usager: réduction du craving, de l’anxiété et des émotions négatives 

uniquement chez les femmes (316) .  
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De même, Lundhal et al (305) ont retrouvé une corrélation significative de l’efficacité 

du THC oral sur la composante obsessionnelle du craving et l’anxiété uniquement 

chez les usagères de cannabis.  

Berlin et al (229) dans une étude sur l’effet anti-craving du glucose dans le TU 

du tabac, retrouvent un effet comparable dans les 2 sexes mais une majoration 

supérieure des taux plasmatiques de sérotonine chez les femmes suite à 

l’administration de la solution glucosée. Tendance qui peut être difficile d’étudier, en 

raison de la présence très minoritaire des femmes dans les échantillons 

expérimentaux. Plusieurs études se sont intéressées à l’influence de la progestérone 

sur le craving (177,241,314,315). Cette hormone pourrait être protectrice, et ce, dans 

les deux sexes (314,315). Uniquement chez les femmes, Fox et al (314) relèvent une 

réduction des émotions négatives et de l’anxiété induite par les cues stressantes par 

un traitement par progestérone. Ces différences liées au genre pourraient être 

indirectement sous tendues par l’influence des hormones sexuelles sur les processus 

cognitifs et émotionnels (419). 

 
Le stress et l’anxiété peuvent induire des cravings (49–55). Dans les essais 

inclus dans notre étude, nous retrouvons de nombreuses stratégies thérapeutiques 

agissant directement ou indirectement sur les voies physiologiques du stress et les 

affects négatifs : thérapeutiques agissant sur les catécholamines, psychothérapie 

pleine conscience, stimulation cérébrale non invasive, omega 3, traitement anti-

inflammatoires ou immunosuppresseurs ... De même l’usage de l’ocytocine trouve sa 

place dans le lien fréquent entre trouble de l’attachement insécure et addictions (420). 

Des études se sont intéressées aux hormones physiologiques du stress durant 

l’expérience d’un craving afin d’en dégager des applications thérapeutiques 

(230,249,328,351–353,397).  
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Des études montrent paradoxalement que des taux élevés de cortisol et - par 

rétrocontrôle négatif - bas en ATCH sont associés à une réduction du craving. Il a été 

montré que la naltrexone augmenterait les taux d’ACTH et de cortisol sanguin, 

témoignant ainsi des liens étroits entre les systèmes opioïdes et corticotropes (421). 

Les vertus thérapeutiques du cortisol pourraient être sous-tendues par l’effet 

des glucocorticoïdes sur les processus mnésiques, et notamment d’inhibition 

de la récupération des souvenirs (353,422,423). Le craving répondant en partie à 

un conditionnement, comme il a été détaillé dans la deuxième partie de ce travail. A 

contrario, le cortisol ne semble pas être l’unique voie thérapeutique : l’effet anti-craving 

de sessions de rTMS dans le TU de l’alcool a été associé à une baisse du cortisol 

plasmatique (300). On voit bien par ces résultats contradictoires, toute la complexité 

du concept de craving.  
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Biais et limites du travail  

 

Ce travail présente de nombreuses limites. Nos critères d’inclusion pour 

commencer sont critiquables : la sélection uniquement d’essais randomisés a conduit 

à exclure les méta-analyses, les analyses de décisions basées sur des études bien 

menées, les essais non randomisés bien menés qui seraient pourtant des travaux de 

fort niveau de preuve scientifique.  La comparaison uniquement contre placebo, nous 

a amené à exclure les études comparatives avec le traitement de référence et de 

nombreuses stratégies non médicamenteuses.  

Par ailleurs, la sélection uniquement de stratégies efficaces peut amener à retenir 

une stratégie qui a été invalidée par d’autres études, plus nombreuses et de plus 

grande puissance. Un prochain travail type « scoping review » pourrait être de plus 

grande pertinence clinique et scientifique. 

Nous n’avons retrouvé aucun article sur le biofeedback de variabilité de la 

fréquence cardiaque, le disulfiram, la cigarette électronique et peu traitant du 

nalméfène et de la NAC, ce qui amène à questionner la pertinence de nos résultats.  

Les protocoles expérimentaux des essais inclus peuvent également présenter 

certaines limites pour observer les résultats au long cours : La durée parfois réduite 

du suivi qui ne permettrait de constater que les effets à court terme d’une 

thérapeutique (exemple : TCC et dissonance cognitive) (374). De plus, les conditions 

expérimentales qui ne représentent pas les conditions de vie réelle des usagers : les 

protocoles d’expositions utilisent souvent des cues proximales standards (60) moins 

associées au craving que les cues proximales personnelles et distales (62,63). 
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D’autre part, nous avons réalisés nos recherches sur un seul moteur de recherche, 

américain. Comme nous avons pu l’observer pour l’usage des TSO, une « l’influence 

culturelle » sur les cadres de prescriptions existe. Les articles inclus, principalement 

réalisés en population caucasienne ne permettent pas une généralisation des 

résultats à tous les cadres culturels et ethniques. Nous pensons notamment à la 

population asiatique dont la culture peut imprégner certaines addictions (383) et 

présenter certaines spécificités génétiques par rapport à une population caucasienne 

(117,424). 

Nous avons, pour de raisons techniques, restreint notre sélection aux articles 

rédigés en anglais et un français. De ce fait, des articles russes, espagnols, portugais, 

allemands et chinois ont été exclus. A noter qu’aucun article écrit en français n’est 

apparu dans notre recherche.  

Le pattern de mots clefs aurait pu inclure le terme « desire », retrouvé dans 

certains articles.  

Pour augmenter la sensibilité de notre recherche, nous avons inclus les articles 

dans lesquels le craving était un critère de jugement aussi bien primaire que 

secondaire. 
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Figure 19 :  Synthèse des stratégies thérapeutiques efficaces sur le craving selon leur 

mode d’action neurobiologique principal. En gras, sont indiqués les stratégies 

thérapeutiques les plus validés selon notre étude. Une même thérapeutique agit 

généralement par différents modes. Les systèmes de neurotransmission sont 

interdépendants entre eux, les boucles de régulation n’ont pas été indiquées sur le 

schéma afin de ne pas surcharger le schéma.  
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6. CONCLUSION 

 

Le craving est un symptôme subjectif révélateur de la perte de contrôle dans le 

processus addictif. Son caractère désagréable et son lien étroit avec la rechute, en 

font une cible thérapeutique de choix. Entité polymorphe variant selon divers 

paramètres de l’usage et de l’usager, le craving implique tous les systèmes de 

neurotransmission cérébrale et s’étend au-delà du système de récompense, aux 

centres émotionnels et mnésiques.  

Par notre étude, nous avions souhaité dresser une synthèse des thérapeutiques 

efficaces dans la gestion du craving. Nos résultats montrent des stratégies 

médicamenteuses d’une extrême variété, à l’image de la complexité du processus 

addictif dont la compréhension n’est encore que partielle. Les stratégies 

thérapeutiques non médicamenteuses quant à elles, sous leur diversité apparente, 

ont généralement des cibles communes : les processus cognitifs et les émotions.  

Le sexe de l’usager ainsi que la génétique semblent influencer la clinique et la 

réponse thérapeutique. De plus, un lien encore imparfaitement compris semble exister 

entre craving et stress.  

A part pour le tabac et l’alcool pour lesquels les tendances sont franches, notre 

travail, n’est pas parvenu à fournir le guide thérapeutique que nous espérions. Il offre 

cependant un éclairage critique sur les pistes thérapeutiques actuelles et ce, sur un 

large panel de TU, ce qui n’avait pas encore été réalisé. 
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ANNEXES 

 

Annexe 1 : Exemples d’échelles de mesure du craving  

Obsessive Compulsive Drinking Scale (OCDS) 
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Auto-questionnaire le plus utilisé dans les protocoles de recherche pour évaluer le 

craving. Il en évalue la forme obsessionnelle et compulsive. Son score de 0 à 40 reflète 

le craving basal sur une période d’une semaine. 
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Penn Alcohol Craving Scale (PACS)  

 

1. How often have you thought about drinking or about how good a drink would make you feel during 

this period? 

 

Never—0 times during this period of time                                                 ____ (0) 

Rarely—1 to 2 times during this period of time                                         ____ (1) 

Occasionally—3 to 4 times during this period of time                               ____ (2) 

Sometimes—5 to 10 times during this period of time                                ____ (3) 

Often—11 to 20 times during this period of time                                       ____ (4) 

Most of the time—20 to 40 times during this period of time                      ____ (5) 

Nearly all of the time—more than 40 times or more than 6 times per day ____ (6) 

 

2. At its most severe point, how strong was your craving during this period? 

 

None at all.             ____ (0)  

Slight, that is a very mild urge.                                                                   ____ (1) 

Mild urge.              ____ (2) 

Moderate urge.                                                                                              ____ (3) 

Strong urge, but easily controlled.                                                               ____ (4) 

Strong urge and difficult to control.                                                             ____ (5) 

Strong urge and would have drunk alcohol if it were available.                  ____ (6) 

 

3. How much time have you spent thinking about drinking or about how good a drink would make you 

feel during this period? 

 

None at all               ____ (0)  

Less than 20 minutes.                                                                                  ____ (1) 

21-45 minutes.             ____ (2) 

46-90 minutes.                                                                                              ____ (3) 

90 minutes-3 hours.                                                                                      ____ (4) 

Between 3 and 6 hours.                                                                                 ____ (5) 

More than 6 hours.                                                                                        ____ (6) 

 

4. How difficult would it have been to resist taking a drinking during this period of time if you had known 

a bottle were in your house? 

 

Not difficult at all.              ____ (0)  

Very mildly difficult.                                                                                  ____ (1) 

Mildly difficult.             ____ (2) 

Moderately difficult.                                                                                     ____ (3) 

Very difficult.                                                                                               ____ (4) 

Extremely difficult.                                                                                       ____ (5) 

Would not be able to resist.                                                                           ____ (6) 

 

5. Keeping in mind your responses to the previous questions, please rate your overall average alcohol 

craving for the stated period of time. 

 

Never thought about drinking and never had the urge to drink.                  _____ (0) 

Rarely thought about drinking and rarely had the urge to drink.                 _____ (1) 

Occasionally thought about drinking & occasionally had the urge to drink. ____ (2) 

Sometimes thought about drinking & sometimes had the urge to drink.     _____ (3) 

Often thought about drinking & often had the urge to drink.                      _____ (4)  

Thought about drinking most of the time & had the urge to drink              _____ (5)      most of the time 

Thought about drinking nearly all of the time & had the urge to drink        ____ (6) nearly all of the time 
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Alcohol Craving Questionnaire (ACQ) 

Auto-questionnaire, durée de passation : 10minutes. 
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Cocaïne Craving Questionnaire (CCQ), version française 
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South Oaks Gambling Screen (SOGS) 

(Lesieur et Blume, 1987 ; traduction française : Lejoyeux, 1999)  

  

1. Indiquez s’il vous plaît auquel(s) des jeux suivants vous avez déjà joué dans votre vie. 

Pour chaque type de jeu, choisissez l’une des réponses proposées.  

 

  Jamais  Moins d’une 
fois par mois  

Une fois ou  
plus par mois  

Une fois par 
semaine  

Plus d’une fois 
par  
semaine  

a) Jouer à une loterie 
(loto, euromillion…)  

          

b) Jouer dans un 
casino  

          

c) Jouer au bingo et 
aux jeux de grattage  

          

d) Jouer aux cartes 
pour de l’argent  

          

e) Parier de l’argent 
sur des courses de 
chevaux ou d’autres 
animaux (PMU, 
salles de jeux…)  

          

f) Jouer de l’argent à 
la bourse  

          

g) Jouer aux 
machines à sous  

          

h) Jouer aux boules, 
au billard, au golf ou 
à d’autres jeux 
d’adresse pour de 
l’argent  

          

i) Jouer aux dés pour 
de l’argent  

          

j) Parier sur des 
résultats sportifs 
(loto sportif…)  

          

k) Jouer à tout autre 
jeu pour de l’argent 
? Préciser :  
……...  
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2. Quelle est la somme la plus importante que vous avez déjà jouée en une seule journée 
?  

 N’a jamais joué      Entre 150 € et 1 500 €  

 1 € ou moins      Entre 1 500 € et 15 000 €  

 Entre 1 € et 15 €    Plus de 15 000 €  

 Entre 15 € et 150 €  
3. Certains membres de votre famille ont-ils eu des problèmes de jeu ?  

 Père          Enfants  

 Mère          Grands-parents  
 Frères ou sœurs     Autres parents  

 Époux ou concubin    Ami ou personne importante de votre vie  

 Non   
  
4. Quand vous jouez, à quelle fréquence retournez-vous jouer le lendemain pour essayer 

de gagner à nouveau l’argent perdu la veille ?  

 Jamais  

 Quelquefois (moins de la moitié des fois où j’ai perdu)  

 La plupart des fois où je perds  

 À chaque fois que je perds  
  

5. Avez-vous déjà annoncé à tort que vous aviez gagné de l’argent, alors qu’en réalité 
vous n’aviez pas gagné ?  

 Jamais (ou jamais joué)  

 Oui, moins de la moitié des fois où j’ai perdu  

 Oui, la plupart des fois où j’ai perdu  
6. Avez-vous actuellement ou avez-vous eu à un moment de votre vie des difficultés 
avec le jeu ?  

 Non  

 Oui, dans le passé mais pas maintenant  
Oui  
7. Avez-vous déjà joué plus que vous ne l’aviez prévu ?  

  Oui        Non  
8. Les gens ont-ils déjà critiqué le fait que vous jouiez ou vous ont-ils dit que vous aviez un 

problème avec le jeu, que cela soit vrai ou pas ?  

 Oui        Non  
9. Vous êtes-vous déjà senti coupable au sujet de la manière dont vous jouez ou des 

conséquences de votre jeu ?  

 Oui        Non  
10. Avez-vous déjà ressenti l’envie d’arrêter de jouer et avez-vous pensé que vous n’y 

arriveriez pas ?  

 Oui        Non  
11. Avez-vous déjà caché des jetons de casino, des tickets de loterie ou de PMU ou 

d’autres signes du jeu à votre épouse ou votre mari, vos enfants ou une autre personne 
importante de votre vie ?  

 Oui        Non  
12. Vous êtes-vous déjà disputé avec votre compagne ou compagnon au sujet de la façon 

dont vous gérez l’argent ?  

 Oui        Non  
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13. (Si vous avez répondu oui à la question 12) : Avez-vous eu des disputes concernant 
l’argent que vous dépensez en jouant ?  

 Oui        Non  
14. Avez-vous déjà emprunté de l’argent à quelqu’un sans pouvoir le rembourser parce que 

vous aviez joué ?  

 Oui        Non  
15. Avez-vous déjà manqué des heures de travail ou de cours pour jouer de l’argent ?  

 Oui        Non  
16. Si vous avez déjà emprunté de l’argent pour jouer ou payer des dettes de jeu, à qui avez-

vous déjà emprunté ? (Cocher oui ou non pour chacun)  

  Oui  Non  

A) L’argent de votre budget familial      

B) L’argent de votre conjoint(e) ou ami(e)      

C) L’argent d’un membre de la famille      

D) L’argent d’une banque ou d’une compagnie de crédit      

E) L’argent d’une carte de crédit      

F) L’argent de prêts usuriers      

G) L’argent provenant de vente d’actions, de valeurs ou de 
bons d’épargne  

    

H) Le produit de la vente d’une propriété personnelle ou 
familiale  

    

I) Chèques sans provision      

J) Vous avez un crédit dans une salle de jeu ou un casino      

K) Autre, précisez : ………………………………………..      
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Gambling Craving Scale (GACS)  

Source : Canale, N., Cornil, A., Giroux, I., Bouchard, S., & Billieux, J. (2019). Probing gambling 

urge as a state construct: Evidence from a sample of community gamblers. Psychology 

of Addictive Behaviors. https://doi.org/10.1037/adb0000438  

  

Veuillez répondre aux 7 questions suivantes sur une échelle allant de 1 (fortement en désaccord) 

à 7 (fortement en accord), en encerclant la réponse qui décrit le mieux comment vous vous sentez 

à l’instant présent.  

  

  
Fortement en 
désaccord  

    Fortement en accord  

  1  
2  3  4  5  6  7  

1. Il serait plaisant de pouvoir jouer à 
un jeu de hasard en ce moment.  

              

2. Si j’avais l’opportunité de jouer à un 
jeu de hasard à l’instant présent, je le 
ferais probablement.  

              

3. Je n’aurais pas de plaisir à jouer à 
un jeu de hasard à l’instant présent.*  

              

4. J’ai besoin de jouer à un jeu de 
hasard à l’instant présent.  

              

5. J’aurais les idées plus claires si je 
jouais à un jeu de hasard à l’instant 
présent.  

              

6. J’aurais un meilleur contrôle de la 
situation si je pouvais jouer à un jeu de 
hasard en ce moment.  

              

7. Si je jouais à un jeu de hasard, je me 
sentirais moins déprimé(e).  

              

* Item inversé  

Intention et désir de jouer – Items 1, 2 et 3*  

Soulagement d’émotions négatives – Items 4, 5, 6 et 7  

https://doi.org/10.1037/adb0000438
https://doi.org/10.1037/adb0000438
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Annexe 2 : Tableaux de synthèse des articles étudiés  

 
Note d’information préalable : 
 
 

- Les interventions : nos critères d’inclusion étaient la sélection d’essais randomisés contrôlés contre placebo : un placebo ou 
un contrôle sont donc systématiquement présents. Pour ne pas surcharger les tableaux, cette annotation n’est indiquée que 
quand elle peut aider à la compréhension du protocole. 
 
Les sessions d’exposition aux cues correspondent à des sessions expérimentales (en laboratoire) où des stimuli neutres, 
stressant ou associés au TU sont présentés au sujet. Les mesures de craving ont lieu avant l’intervention (valeur basale) et 
après l’exposition aux cues, pouvant se prolonger sur un suivi sur plusieurs heures. Généralement, les différentes cues sont 
présentées avec une journée d’intervalle minimum, afin de ne pas interférer dans l’interprétation des résultats. 
 

- Dans la rubrique population :  
 

o A visée de simplification, quand l’annotation TU est indiquée, il s’agit du trouble de l’usage principale étudiée (cf titre 
du tableau). Quand une coaddiction significative est étudiée, elle est indiquée à la suite de l’annotation : « +/ - ». A 
noter que dans la majorité des études, en dehors de celles traitant spécifiquement du TU du tabac, la coaddiction 
tabac ne constitue pas un critère d’exclusion.  
 

o L’annotation « en soins » traduit une démarche de soins addictologiques. De même les hospitalisations sont réalisées 
dans des centres de soins addictologiques. 

 

- Dans la rubrique environnement : lieu de mesure du craving. Un environnement dit « écologique » correspond au lieu de vie 
habituel de l’usager. 
 

- Dans la rubrique type d’étude : en l’absence de commentaire, il s’agit d’un essai randomisé contrôlé contre placebo 
monocentrique. 
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Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Rabinovitz, 
2014 

Israel 25/23 Intervention : Omega 3 /j pendant 1 mois 
Acide eicosapentaenoic (EPA) 2710mg  
+ docohexaenoic (DHA) 2040mg  
Suivi : 2 mois, mesure 0-30j-60j 
Population : TU léger 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, TCQ-SF 

Comparé au placebo, les patients traités présentaient 
une réduction de l’intensité de leurs craving basale 
(p<0.05) 
 
 

Sadeghi-
Ardeka et al, 
2018 

Iran 27/27 
hommes 

Intervention : Omega 3 / j 
EPA 180mg + DHA 120mg 
Suivi : 3 mois  
Population : TU modéré 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, TCQ 

Réduction du craving dans le groupe traité (p<0.001), 
comparé au placebo. 

Aubin et al, 
2004 

France 341/165 Intervention : Bupropion 150mg/j pendant 7 semaines 
Suivi : 26 semaines 
Population : TU en demande de sevrage 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction du niveau de craving tout au long du 
traitement, comparé au placebo (p=0.03) 
 
Effet temps x traitement (p<0.001) 

Culbertson 
et al, 2011 

Etats-
Unis 

17/17 Intervention : Bupropion 300mg/j en 2 prises et 
exposition à des cues + IRMf 
2 conditions : vivre le craving ou résister au craving  
Suivi : 8 semaines  
Population : TU, sevrage ambulatoire  
Environnement : expérimentale 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, USS 

Comparé au placebo, réduction du craving induit par 
des cues dans le groupe traité(p<0.05) 
 
Interaction temps x traitement (p=0.01) 
 
  

Tableau n°5: Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études 
sélectionnées sont des essais randomisés contre placebo * TCQ-SF : Tobacco Craving Questionnaire Short Form *EVA : Echelle 
Visuelle Analogique * USS : Urge to Smoke Scale 
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Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Dale et al, 
2007 

Etats-
Unis 

113/112 Intervention : Bupropion 300mg/j en 2 prises associée à 
TCC 
Suivi : 6mois 
Population : TU tabac à macher 
Environnement : écologique  
Type d’étude : multicentrique, double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, MNWS 

Réduction significative du craving à partir du 7e jour 
de traitement, comparé au placebo (p<0.05) 

Karam-Hage 
et al, 2011 

Etats-
Unis 

6/5 Intervention : Bupropion 300mg/j 
Suivi : 8 semaines 
Population : TU tabac en demande de sevrage + TU 
alcool en soins (abstinent depuis 6 semaines à 6 mois) 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, WSWS 

Réduction du craving dans le groupe traité comparé 
au placebo (p<0.02)  

Teneggi et 
al, 2005 

Italie 23 Intervention : Bupropion 300mg/j 
Suivi : 17jours 
Population : TU, maintenus abstinents durant 
l’hospitalisation 
Environnement : écologique et hospitalisation (3j) 
Type d’étude : crossover 
Mesure du craving : critère primaire, WSWS 

Diminution du craving liée au sevrage sous bupropion 
(p<0.05), comparé au placebo. 

Cinciripini et 
al, 2013 

Etats-
Unis 

102 
86 
106 

Intervention 1 : Bupropion 150mg/j 
Intervention 2 : varenicline 2mg/j 
Intervention 3 : placebo  
Associées à 10 sessions de prise en charge psycho-
addictologique 
Suivi : 12 semaines 
Population : TU en demande de sevrage 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critère secondaire, WSWS 

Réduction du craving dans le groupe traité par 
varenicline, comparé au placebo (p=0.02) 

Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo *MNWS : Minessota Nicotine Withdrawal Scale *WSWS : Wisconsin Smoking Withdrawal Scale 
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Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Brandon et 
al, 2011 

Etats-
Unis 

56/58 Intervention :  Varénicline de 0.5 à 2mg/j et session 
expérimentale d’exposition à des cues  
Suivi : 15jours 
Population : TU  
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, QSU, WSWS 

Réduction du craving tonique et du craving induit par 
des cues sous varenicline comparé au placebo 
(p<0.05) à partir de la 2e mesure entre 5-7 jours 
(posologies à 1mg/j). 

Dunn et al, 
2015 

Etats-
Unis 

34/40 Intervention 1: Varenicline 2mg/j+ Zoniramide 300mg/j 
Intervention 2 : Varenicline 2mg/j + placebo  
Associé à des conseils pour sevrage 
Suivi : 10 semaines 
Population : TU en demande de sevrage 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving critère secondaire, QSU-B 

Réduction du craving de sevrage et de récompense  
(p<0.001) du groupe V+Z comparé au groupe V+P 

Ebbert et al, 
2011 

Etats-
Unis 

38/38 Intervention : Varenicline 2mg/j durant 12 semaines 
Suivi : 6 mois  
Population : TU tabac à macher  
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, MNWS 

Réduction significative du craving dans le groupe 
traité par varenicline, comparé au placebo (p=0.006) 

Foulds et al, 
2013 

Etats-
Unis 

2403/1434 Intervention : Varenicline 2mg/j 
Suivi : 11 semaines 
Population : TU 
Environnement : écologique 
Type d’étude : multicentrique, double aveugle 
Mesure du craving : critère, MNWS 

Diminution du craving (p<0.01) 

Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études 
sélectionnées sont des essais randomisés contre placebo  
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Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Franklin et 
al, 2011 

Etats-
Unis 

11/11 Intervention : Varenicline 2mg/j et sessions d’exposition 
à des cues + IRMf 
Suivi : 21 jours  
Population : TU 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire,  

Diminution du craving induit par des cues dans le 
groupe traité (p<0.01) comparé au placebo 

Green et al, 
2018 

Etats-
Unis 

37 Intervention : Varenicline 2mg/j 
Suivi : 20 jours, mesures 10j avant et 10jours après le 
traitement. 
Population : TU 
Environnement : écologique  
Type d’étude : crossover 
Mesure du craving : critère primaire, TCS 

Reduction du craving sous varenicline (p=0.01), 
comparé au placebo 

Hitsman et 
al, 2013 

Etats-
Unis 

38 Intervention : Varenicline 2mg monodose puis 
exposition à des cues 4h après administration 
Suivi : 375mn, 7 jours de washout 
Population : Tu non en demande de soins 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : crossover double aveugle 
Mesure du craving :  critère primaire, MNWS 

Diminution du craving tonique (p=0.002) mais pas 
d’effet sur le craving induit par des cues. 
 
Effet maximum à 262mn post prise. 

Hughes et 
al, 2011 

Etats-
Unis 

107/111 Intervention : Varenicline 2mg/j durant 2 à 8 semaines 
associée à un accompagnement addictologique 
Suivi : 6 mois 
Population : TU en pré contemplation 
Environnement : écologique 
Type d’étude : multicentrique double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, MNWS  

Diminution du craving sous varenicline (p<0.001) 
comparé au placebo 

Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo *IRMf : Imagerie par Résonnance Magnétique fonctionnelle 
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Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Nakamura 
et al, 2007 

Japon 153-154-
156/154 

Intervention : Varenicline 0-0,5-1-2mg/j durant 12 semaines et 
accompagnement addictologique 
Suivi : 52 semaines 
Population : TU en demande de sevrage 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle multicentrique 
Mesure du craving : critère secondaire, MNWS, QSU 

Réduction du craving (0.5mg : p=0.01 ; 1mg 
et plus : p<0.001) dans le groupe traité, 
comparé au placebo. 

Ray et al, 
2013 

Etats-
Unis 

40 Intervention : Varenicline 2mg/j 10 jours puis exposition à des 
cues 
Suivi : 20 jours 
Population : TU 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : crossover 
Mesure du craving : critère primaire, QSU 

Réduction du craving tonique et induit par 
des cues neutres (p<0.01). Absence de 
résultat significatif sur craving par stress 
comparé au placebo. 

Tǿnnesen et 
al, 2012 

Pays-
Bas 

70/69 Intervention 1 : SN + Varenicline 2mg/j 
Intervention 2 : SN + placebo  
Durant 12 semaines 
+ accompagnement addictologique  
Suivi : 52 semaines 
Population : TU abstinents + SN > 11 mois souhaitant l’arrêter 
Environnement : hospitalisation 1 semaine puis écologique  
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critère secondaire, QSU 

Réduction du craving sous varenicline 
(p<0.001) comparé au placebo 

Fecteau et 
al, 2018 

Etats-
Unis 

12 Intervention : tDCS ciblant le CPFDL droit 2 j/5 et session 
d’exposition à des cues 
Suivi : 5jours, washout 3 mois 
Population : TU, phase de pré contemplation  
Environnement : expérimental  
Type d’étude : crossover, aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, QSU  
 

Comparé au placebo, réduction uniquement 
de l’item « envie de fumer » (p<0.02) de la 
QSU du craving induit par des cues. 

Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo *SN : Substitution nicotinique *CPFDL : Cortex PréFrontal DorsoLatéral 
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Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

Li et al, 2017 Etats-
Unis 

16 Intervention : 2 sessions de rTMS 10Hz sur le CPFDL 
gauche à 1 semaine d’intervalle suivis d’une session 
d’exposition à des cues. 
Suivi : le temps de l’intervention 
Population : TU non en demande de soins, droitiers 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : crossover double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction du craving induit par des cues (p=0.18) 
comparé au placebo 

Trojak et al, 
2015 

France  18/19 Intervention : 10 sessions de rTMS  1Hz ciblant le CPFDL 
droit sur 2 semaines  
+ patch de nicotine de 21mg diminué progressivement  
Suivi : 12 semaines 
Population : TU ayant rechuté, demande de sevrage 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Diminution de la composante compulsive du craving à 
l’évaluation à la fin de la 2e semaine(p=0.011), 
comparé au placebo. 
 
 

King et al, 
2000 

Etats-
Unis 

11/11 Intervention : Naltrexone 50mg monodose et 
consommation de tabac. 
Suivi : 1h 
Population : TU, abstinence 12h 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, QSUc 

Diminution niveau du craving après une consommation 
de tabac (p<0.05) sur la mesure à 1h, comparé au 
placebo. 
Effet significatif sur les fumeurs ayant des hauts 
niveaux de craving uniquement. 

King et al, 
2012 

Etats-
Unis 

162/154 Intervention : Naltrexone 50mg/j + patch de nicotine + 
TCC pour le sevrage/semaine pendant 4 semaines 
Puis naltrexone seul 12 semaines 
Suivi : 52 semaines 
Population : TU en demande de sevrage 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critère secondaire, QSU 

Diminution significative du craving (p<0.05) dans le 
groupe traité comparé au placebo. 
 
Pas d’effet après l’arrêt du traitement. 

 
Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo  
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Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo *THS : Traitement Hormonal Substitutif de la ménopause 

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

King et al, 
2013 

Etats-Unis 161/154 Intervention : Naltrexone 50mg/j 
Suivi : 1 semaine avec sevrage 
Population : TU en demande de sevrage + alcool 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle, multicentrique 
Mesure du craving : critère secondaire, QSU  

Comparé au placebo, diminution du craving dans le 
groupe traité (p=0.02)  

Allen et al, 
2000 

Etats-Unis 16/14 
femmes 

Intervention : patch de nicotine durant 5 jours d’abstinence puis 
2 jours d’usage, pendant phase folliculaire et fin de la phase 
lutéale. Dosage adaptée à l’usage. 
Suivi : Inclusion 4 à 6 semaines avant l’intervention pour obtenir 
informations sur le cycle et évaluer l’usage habituel. Evaluations 
quotidiennes. 
Population : TU non en demande de sevrage, femme avec des 
cycles menstruels réguliers  
Environnement : écologique 
Type d’étude :  double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, QSU 

Réduction du craving dans le groupe patch-
nicotine, comparé au placebo (p=0.022). 
 
Effet du patch selon la phase du cycle (p=0.043) : 
réduction supérieure du craving et du syndrome 
pré-menstruel par la patch-N durant la phase 
lutéale. 
 

Allen et al, 
2004 

Etats-Unis 25-24/23-
22 
 
Femmes 

Intervention : patch de nicotine associé à une accompagnement 
addictologique. 
Dose adaptée à l’usage. 
Suivi : 3 semaines (1 usage et 2 semaines de sevrage) 
Population : TU, ménopause, ajustement sur l’emploi d’un THS 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, QSU 

Réduction du craving, sous-catégorie « désire de 
fumer » (p=0.008) 
 
Pas d’effet retrouvé entre patch (nicotine ou 
placebo) et la présence ou l’absence d’un THS. 
 

Atzori et al, 
2008 

Angleterre 22 Intervention : Pastille de 4mg de nicotine/2h pendant 8h. 
Suivi : 8h 
Population : TU, après 17h d’abstinence 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : double aveugle, crossover 
Mesure du craving : critère secondaires, MMWS 

Réduction du craving dans le groupe traité 
(p<0.001), comparé au placebo. 
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Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo  

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

Barrette et 
al, 2011 

Suède  15 Intervention 1 : « Swedish-style snus » ou placebo  
Intervention 2 : pastille nicotine ou placebo  
30mn puis usage tabac à volonté. 
Suivi : 1h 
Population : TU 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle, crossover 
Mesure du craving : critère primaire, QSU, EVA 

Réduction significative du craving comparé au 
placebo (p<0.01) 
 
Uniquement chez les hommes (p<0.05) 

 

Demazières 
et al, 2006 

France 24 Intervention : Pastille nicotine 1,5mg  
Suivi : 2 jours, 12 jours entre chaque session. 
Population : TU modéré 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : double aveugle crossover 
Mesure du craving : critère primaire, EVA, QSU-BF 

Réduction significative du craving dans le groupe 
nicotine, par rapport au placebo (p=0.0001) 

Donny et al, 
2015 

Etats-Unis 119-122-
119-119-
119-123/ 
118 

Intervention : cigarettes à teneur réduite en nicotine 
(15.8-5.2-2.4-1.3-0.4mg/g de tabac) ou consommation des 
cigarettes habituelles 
Suivi : 6 semaines 
Population : TU non en demande de sevrage 
Environnement : écologique1 
Type d’étude : double aveugle, multicentrique 
Mesure du craving : critère secondaire, QSU 

A 6 semaines : 
Réduction du craving dans les groupes à teneur 
réduite 2.4 – 0,4mg/g (p<0.001) comparé au groupe 
contrôle. 
  

Ebbert et al, 
2009 

Etats-Unis 136/134 Intervention : Sevrage avec pastille nicotine 4mg pendant 
12 semaines (maximum 16/j). Les patients ont reçu une 
brochure d’information d’aide au sevrage et des conseils à 
chaque visite. 
Suivi : 6mois, des sujets abstinents à 12semaines. 
Population : TU tabac à macher 
Environnement : Ecologique 
Type d’étude : multicentrique, double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, MNWS 

Diminution du craving dans le groupe traité (p=0.006) 
 



192 

 

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

Hajek et al, 
1989 

Angleterre 20/20 Intervention : « smoke free cigarette » 9.5mg de nicotine 
ou 0.1mg de nicotine (placebo) 
Substitution tabac par le dispositif expérimental 
Suivi : 24h, évaluation à H0 et H24 
Population : TU en attente d’admission pour sevrage 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, MNWS 

Diminution du craving avec la smoke-free cigarette 
comparée au placebo (p<0.02) 

Hatsukami 
et al, 2000 

Etats-Unis 100/101 
100/101 

Intervention 1 : Patch nicotine ou patch placebo  
Début à 21mg/j puis réduction progressive sur 10 semaines 
Intervention 2 : tabac à la menthe (sans nicotine) ou 
conventionnel 
Suivi : 62 semaines 
Population : TU tabac à macher, motivé pour sevrage 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, MNWS 

Diminuer craving sous patch de nicotine (p<0.001) 
comparé au placebo.  
 
 

Hatsukami 
et al, 1991 

Etats-Unis 178-
181/159-
162 
femmes 

Intervention : Nicotine gum 2mg pour sevrage ou placebo 
+/- accompagnement pour ne pas prendre de poids pendant 
le sevrage  
Suivi : 28 jours, évaluation 2-7-14-28jours 
Population : TU en soins 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Diminution de la sévérité du craving dans le groupe 
nicotine comparé au placebo (p0.05) 

Hjalmarson 
et al, 1984 

Suède 106/99 Intervention : chewing gum 2mg de nicotine ou placebo 
associé à une accompagnement addictologique pour 
sevrage 
Suivi : 2 ans  
Population : TU en soins 
Environnement : hospitalisation 6 semaines, écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, ? 

Réduction du craving dans le groupe nicotine 
comparé au placebo (p<0.001) 
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Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo  
 
Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo   

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

Hurt et al, 
1998 

Etats-Unis 31/16 
31/15 

Intervention 1 : spray nicotine intra-nasal 1mg ou placebo 
Intervention 2 : gum de nicotine 4mg ou placebo 
Suivi : Evaluation 30-120mn avant prise 
Population : TU, abstinent pendant 1 nuit (moyenne 24cig/j) 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA  

Groupe spray : réduction du craving (p<0.05) dans le 
groupe nicotine, de 5 à 100mn après administration. 

Jorenby et 
al, 1996 

Etats-Unis 105/106 Intervention : Patch nicotine 21mg associé à un 
accompagnement intensif pour sevrage  
Suivi : 5 semaines, sujets abstinents 
Population : TU en sevrage 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle, multicentrique 
Mesure du craving : critère primaire, MNWS 

Réduction du craving dans le groupe nicotine 
comparé au placebo (p<0.05) 
 
 

Lunell et al, 
1995 

Suède 15 Intervention : Inhalateur de vapeurs de nicotine 10mg (5 
et 15 dispositifs/j) 
Suivi : 2 jours  
Population : TU, personnel hospitalier 
Environnement : écologique  
Type d’étude : crossover 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction significative du craving comparé au 
placebo (p<0.005) 

McGrath et 
al, 2012 

Canada 28 Intervention : Inhaleur de nicotine 4mg et sessions 
d’exposition à des cues associées au jeu 30mn après le 
début  
Suivi : le temps de l’intervention 
Population : TU abstinent depuis 12h+ jeu pathologique  
Environnement : expérimental  
Type d’étude : double aveugle, crossover 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Inhalateur de nicotine a significativement réduit le 
craving pour le tabac (p < 0.05) mais pas le craving 
pour le jeu, comparé au placebo. 
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Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo *SJQ : Shiffman Jarvik Questionnaire  

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

Molander et 
al, 2000 

Suède 20 Intervention : Comprimés de nicotine sublinguale 2mg 
(5 à 20/j) 
Suivi :2j 
Population : TU sevrage 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle crossover 
Mesure du craving : critère primaire, EVA  

Réduction du craving dans le groupe sous nicotine 
comparé au placebo (p=0.0001) 
 
 

Morissette 
et al, 2012 

Canada 99 Intervention : Patch de nicotine 21mg posé 30mn après 
dernière cigarette et session d’exposition à des cues 5h 
après la pose du patch. 
Suivi : 1j, 2j de washout  
Population : TU en demande de soins + trouble anxieux 
(61) ou non (38) 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : crossover, double aveugle 
Mesure du craving : critère, QSU 

Craving plus élevé dans le groupe patch nicotine 
comparé au placebo (<0.05) avant les interventions, 
puis réduction significative après pose du patch 
(p<0.001) et exposition aux cues (p<0.001) 
 
Exposition à des cues : sujets sous patch ont eu des 
cravings plus bas que ceux sous placebo pour les cues 
associées au tabac et neutres (p<0.001 et 0.1)  
 

Rose et al, 
2001 

Etats-Unis  
16/16 

Intervention : patch de nicotine 0-21-42mg/j  
Associé à mécamylamine 0 – 10mg  
2h30 avec intervention : usage tabac à volonté 
Suivi : 3h 
Population : TU abstinents depuis 12h  
Environnement : expérimental  
Type d’étude : crossover, double aveugle 
Mesure du craving :  critère primaire, SJQ modifié 

Comparé au placebo, le patch de nicotine a réduit le 
craving à toutes les mesures (p<0.01) 
 
Effet dose dépendant, se poursuit sous 
mécamylamine même si molécule tend à réduire effet 
du pach (p=0.009) 
  

Russel et al, 
1993 

Angleterre 400-
400/400 

Intervention : Patch nicotine 15mg ou 10mg 16h/j avec 
décroissance progressive pendant 18 semaines associé à 
un accompagnement addictologique pendant 12 semaines. 
Suivi : 1 an  
Population : TU en demande de sevrage  
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle, multicentrique 
Mesure du craving :  critère secondaire, ? 

Le patch de nicotine a réduit le craving durant les 3 
premières semaines comparé au placebo (p<0.001).  
Pas de différence à la 6 et 12e semaine. 
 
Effet dose - dépendant. 
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Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo  
  

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

Schneider et 
al, 1996 

Etats-Unis 112/111 Intervention : inhaleur de nicotine 5mg (4 à 20 inhaleurs/j) 
pour initier un sevrage 
Suivi : 52 semaines 
Population : TU 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critère secondaire, SCS 

Réduction significative du craving dans le groupe 
inhaleur comparé au placebo aux 2premières 
évaluations uniquement (J3- 1 semaine) (p<0.001) 
 
 

Shiffman et 
al, 2000 

Etats-Unis 212/209 Intervention : patch de nicotine 14 puis 7mg/j (2 semaines 
par patch) 
Suivi : 4 semaines, évaluation téléphonique quotidienne 
Population : TU sévère, sevré pendant 6 semaines avec 
patch 21mg 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle, multicentrique 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction du craving comparé au placebo (p<0.001 
puis p<0.02). 
 
 

Shiffman et 
al, 2002 

Etats-Unis  459-
450/458-
451 

Intervention : pastille de nicotine 0-2-4mg selon le niveau 
de dépendance. Sevrage assisté avec pastilles. 
Suivi : 52 semaines, évaluations hebdomadaires 
Population : TU  
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle, multicentrique  
Mesure du craving :  critère secondaire, EVA 

Réduction du niveau de craving les 2 premières 
semaines dans les 2 groupes actifs (p<0.001) 
 

Shiffman, 
2008 

Etats-Unis 459-450 
/458-451 

Intervention : pastille de nicotine 0-2-4mg selon le niveau 
de dépendance 
Suivi : 1 semaines + 6 semaines de sevrage 
Population : TU (+/- 30 cigarettes/j) 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle, multicentrique 
Mesure du craving : critère secondaire, MNWS 

TU leger/pastille 2mg : réduction significative du 
craving pendant les 3 premières semaines, comparé 
au placebo (p=0.012-0.033) 
 
TU sévère/pastille 4mg: réduction du craving tout au 
long des 6 semaines ( P < 0.001− P = 0.028) 
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Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo *EMA : Ecological Momentary Assessment 

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

Shiffman et 
al, 2005 

Etats-Unis 188/136 Intervention : Patch de nicotine 0-35mg 
Suivi : 6 semaines à partir du sevrage 
Population : TU en demande de sevrage 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EMA 

Réduction du craving significative dans le groupe 
patch comparé au placebo (p<0.001) 

Sutherland 
et al, 1992 

Angleterre 116/111 Intervention : Spray nasal de nicotine 0.5mg/shot 
associé à un groupe de soutien au sevrage pendant 4 
semaines. 
Placebo : spray au poivre. 
Suivi : 12 mois 
Population : TU en attente de sevrage hospitalier 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Moins de craving les premières 48h du sevrage avec 
le spray de nicotine que le placebo (p=0.011) 
 
 

Teneggi et 
al, 2002 

Italie  24 Intervention : patch nicotine 0-21mg/24h pendant 
sevrage 
2 groupes contrôle : usage et sevrage tabac. 
Suivi : 3j, 10j de washout 
Population : TU non en demande de sevrage 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : crossover, double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, QSU 

Diminution du craving dans le groupe avec patch de 
nicotine (p<0.001) comparé au placebo. 

Thornlet et 
al, 2009 

Nouvelle-
Zélande 

28/27/29 Intervention : Nicotine « pouch » 4mg  
ou placebo « pouch »  
ou chewing gum nicotine 4mg. 
Suivi : 1h, 3 jours entre chaque session. 
Population : TU non en demande de soins 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : crossover double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Diminution du craving avec la pouch de nicotine 
comparée au placebo (p=0.002) 
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Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo *AUQ : Alcool Urge Questionnaire *FTQ : Fagerström Questionnaire *TWS : Tobacco Withdrawal Scale 
  

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

Tiffany et al, 
2000 

Etats-Unis 31/30 Intervention : Patch nicotine 0-21mg et sessions d’exposition à 
des cues  
2 sessions séparées de 6h. 
Suivi : le temps des interventions 
Population : TU non en demande de soins 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving :  critère primaire, QSU 

Réduction du craving lié à l’abstinence pour les 
sujets ayant un patch de nicotine, comparé au 
placebo (p<0.05).  
Pas d’effet sur le craving induit par des cues. 

Udo et al, 
2013 

Etats-Unis 22 Intervention 1: patch nicotine 21mg + spray nasal de nicotine 
1mg  
Intervention 2 : patch nicotine 21mg + spray placebo 
6h après pose du patch et 10mn après spray : ingestion d’alcool 
libre pendant 4h 
Suivi : le temps de l’expérimentation  
Population : TU + usager à risque alcool non en soins 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle, crossover 
Mesure du craving : critère secondaire, QSU, AUQ 

Craving pour l’alcool réduit dans le groupe 
spray nicotine comparé au placebo (p=0.042). 
 

Wallström et 
al, 2000 

Suède 58-65/84-
40 

Intervention : comprimé de nicotine sublinguale 2mg durant 3 
à 6mois ainsi qu’un accompagnement au sevrage. 
Suivi : 12mois  
Population : TU motivés pour sevrage, service de chirurgie ORL, 
ajustement sur sévérité de la dépendance (FTQ+/- 7)  
Type d’étude : double aveugle 
Environnement : Ecologique  
Mesure du craving : critère secondaire, TWS 

Réduction du craving chez les patients 
présentant un TU sévère les 8 premiers jours 
(p<0.001 -0.05) comparé au placebo 
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Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo *UI : Unités Internationales * FCM : Fréquence Cardiaque Maximale 
 
 
 

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

Westman et 
al, 1995 

Etats-Unis 50/50 Intervention 1 : patch de nicotine 21mg avec réduction progressive 
+ inhaleur d’acide citrique  
Intervention 2 : patch de nicotine + inhaleur placebo 
10 semaines 
Suivi : 6 mois 
Population : TU en demande de sevrage 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction supérieure du craving dans le groupe 
inhaleur AC (p=0.05) comparé au placebo. 
 
 

Hamidovic et 
al, 2017 

Etats-Unis 12/12 Intervention : Insuline intra-nasale 60UI à partir du 2e jour 
d’abstinence suivi d’une épreuve de stress. 
Suivi : 100mn après l’épreuve 
Population : TU après une nuit d’abstinence 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, QSU 

L’insuline intranasale a réduit le craving (p<0.05) 
à la nicotine au réveil, dans la journée, durant 
l’épreuve de stress et à la dernière mesure 
(+100mn), comparé au groupe contrôle. 
 

Scerbo et al, 
2009 

Canada  18 Intervention 1 : activité passive 
Intervention 2 : marche (45-50% FCM) 
Intervention 3 : course (80-85% FCM) 
15mn par intervention  
Suivi :  Evaluation avant, moitié de l’activité et post traitement 0-10-
20-30mn 
Population : TU abstinent 3h avant chaque session 
Environnement : expérimental 
Type d’étude :  crossover 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction significative du craving dans les deux 
activités physiques comparé à l’intervention 
passive : 

- Marche vs passif : p=0.0001 à 0.021 (du 
milieu d’activité jusqu’à 10mn post-
activité) 

- Course vs passif : p=0.0001 à 0.027 (du 
milieu d’activité jusqu’à 20mn post 
activité). 

 
Pas de différences entre marche et course dans 
significativité des résultats.  
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Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo  
 
  

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

Berlin et al, 
2005 

France 12 Intervention : Glucose 32.5g ou 75g/200ml 
Groupe contrôle : aspartame 0.6g/200mL 
Suivi : 5h, 1 semaine d’intervalle en chaque intervention 
Population : TU après une nuit d’abstinence  
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle crossover 
Mesure du craving : critère primaire, Brief-TCQ 

Réduction des niveaux de craving dans les groupes 
recevant du glucose comparé au contrôle (p=0.024) 
 
Effet dose dépendant. 

Ruscio et al 
2015 

Etats-Unis 24/20 Intervention : Mindfulness 20mn/j 
Groupe contrôle : fausse méditation 
Les deux interventions sont des séances digitales 
Suivi : 2 semaines 
Population : TU 
Environnement : écologique 
Mesure du craving : critère primaire, EMA 

Réduction du craving (p=0.001) comparé au groupe 
contrôle. 
 
 

Shahab et al, 
2012 

Angleterre 23/25 Intervention : Méditation / Mindfulness 30mn/j 
Groupe contrôle : relaxation  
5h sur 2 semaines, tous les soirs. 
+ IRMf avant et à la fin du programme 
Suivi : 2 semaines 
Population : TU non en demande de sevrage.  
Groupe contrôle : non-fumeur 
Environnement : expérimental 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction significative du craving entre les deux groupes 
sur la mesure à la fin du programme (p=0.0001) 
 
 
 

Liu et al, 
2010 

Chine 20/21 Intervention : Aripiprazole 0-10mg/J 
Suivi : 2semaines 
Population : TU, chinois 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, QSU 

Réduction des cravings au réveil et post prandiaux sur 
toutes les mesures avec aripiprazole, comparé au 
placebo (p<0.05) 
 
Dès le 1er jour de traitement. 
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Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo *QAU : Questionnaire Alcool Urge *SJWQ : Shiffman Javick Withdrawal Questionnaire *NAC : N-Acetyl-Cystéine 

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

Hutchison et 
al, 2003 

Etats-Unis 31/28 Intervention : Olanzapine 0-5mg pendant 5 jours puis session 
expérimentale d’exposition à des cues, 8h après dernière dose de 
traitement  
Puis consommation de cigarettes avec ou sans nicotine. 
Suivi : 1 semaine entre chaque session 
Population : TU abstinent depuis 8h 
Environnement : expérimental 
Type d’etude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction du craving induit par les cues par 
l’olanzapine comparée au placebo (p<0.001)  
 
Pas d’effet sur le craving de récompense après 
usage. 
 

Rohsenow 
et al 2008 

Etats-Unis 24 Intervention : Olanzapine 0-2.5-5mg monodose et session 
d’exposition à des cues 10h après la prise. 
Suivi : durant l’intervention 
Population TU abstinents pendant 10h  
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle crossover 
Mesure du craving : critère primaire, QSU  

Olanzapine 2.5mg a réduit significativement le 

craving induit par des cues (p<0.05) 

Diehl et al, 
2009 

Allemagne 14/12 Intervention : Rivastigmine 6mg/j pendant 4 semaines  
4 semaines x 3 : évaluation, intervention, suivi 
Suivi : 12 semaines.  
Population : TU + alcool, après sevrage hospitalier d’alcool et 6 mois 
d’abstinence minimum en alcool. 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, QSU, QAU 

Réduction du craving sous 
rivastigmine(p<0.0001) comparé au placebo. 
 
 

Froeliger et 
al, 2015 

Etats-Unis 8/8 Intervention : NAC 2400mg/j en 2 prises. 
+ IRMf au 4e jour.  
Suivi : 4 jours 
Population : TU non en demande de soins, maintenus abstinents 
avec une motivation financière. 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critère secondaire, SJWQ 

Diminution du craving (p<0.01) comparé au 
placebo  
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Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo  
  

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

Glassman et 
al, 1984 

Etats-Unis 15 Intervention 1 : Clonidine 0.2mg 
Intervention 2 : alprazolam 1mg 
En 2 prises espacées de 90mn. 
Suivi : 1j x 3 
Population : TU sévère abstinents depuis 24h 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : crossover double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction du craving significative par 
l’alprazolam (p<0.05) et la clonidine (p<0.01), 
comparé à un placebo.  
 

Hilleman et 
al, 1992 

Etats-Unis 20/20 Intervention : Buspirone 30mg/j en 3 prises 
Sevrage au 22e jour. 
Suivi : 4 semaines 
Population : TU sévère souhaitant se sevrer 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction du craving sous buspirone (p=0.02) 
comparé au placebo. 
 
  

Miller et al, 
2016 

Etats-Unis 17 Intervention : Ocytocine intranasale 40ui puis session d’exposition 
à des cues. 
Suivi : 90mn, 1h d’intervalle entre les 2 sessions 
Population : TU abstinents depuis 12h 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : crossover, double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, TCQ, QSU 

Comparé au placebo, l’ocytocine a réduit le 
craving induit par des cues (p<0.05)  
 
Pas d’effet sur le craving tonique basale. 
 
 

Murphy et al, 
1990 

Etats-Unis 11/12 Intervention : Doxepine 0-150mg/j 
Prémédication 21 jours, puis sevrage tabac à partir du 22e jour. 
Suivi : 28 jours 
Population : TU, ayant déjà rechuté avec des symptômes de 
sevrage importants 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critères primaires, ? 

Réduction significative du craving (p<0.01) et 
notamment de son intensité (p<0.02) après le 
sevrage. 
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Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo *NWSC :Nicotine Withdrawal Symptoms Checklist 
 
 
 
 

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

Santa-Ana 
et al, 2009 

Etats-Unis 12/13 Intervention : D-Cycloserine (DCS) 0-50mg, 1h avant chaque 
session de traitement par exposition à des cues (2 au total) en vivo  
Suivi : 4 semaines, 1 semaine entre chaque session. 
Population : TU non en demande de sevrage, après une nuit 
d’abstinence 
Environnement : expérimental et écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, QSU, EVA 

Comparé au placebo, DCS a réduit les niveaux 
du craving sur toutes les mesures (p<0.01) et des 
symptômes physiologiques associées. 
 
 

Sofuoglu et 
al, 2001 

Etats-Unis 12 
femmes 

Intervention : Progesterone micronisée 0-200mg PO 2.5h avant 
de fumer. Traitement entre les 3e et 9e jour du cycle menstruel. 
Suivi : le temps de l’intervention  
Population : TU, plusieurs échecs de sevrage, après une nuit 
d’abstinence 
Environnement : expérimentale 
Type d’étude : double aveugle crossover 
Mesure du craving : critère secondaire, NWSC  

Réduction du craving avant la consommation de 
tabac sous progestérone (p<0.05) comparé au 
placebo. 

Sofuoglu et 
al, 2009 

Etats-Unis 12 Intervention : Minocycline 0-200mg/j pendant 4j. Le 4e jour 
injection IV d’un soluté salé et de nicotine (0.5 puis 1mg/70kg) à 
30mn d’intervalle. 
Suivi : washout de 4j entre les 2 sessions 
Population : TU, après une nuit d’abstinence 
Environnement : expérimental 
Type d’étude :  double aveugle crossover 
Mesure du craving : critère secondaires, NWCQ 

Réduction du craving pour la cigarette sous 
minocycline (p<0.05) comparé au placebo. 
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Tableau n°5 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU du tabac. Les études sélectionnées sont des 
essais randomisés contre placebo  
  

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/placebo Intervention Principaux résultats  

Sofuoglu et 
al, 2012 

Etats-Unis 12 Intervention : Galantamine 0-8mg/j pendant 4 jours. Le 4e jour 
injection IV d’un soluté salé et de nicotine (1mg/70kg) à 60mn 
d’intervalle. 
Suivi : washout de minimum 4j entre chaque session 
Population : TU non en demande de soins 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : crossover double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, QSU 

Comparé au placebo, GAL a réduit le facteur 1 
de QSU (p<0.05) uniquement. 
 
 

Sofuoglu et 
al, 2005 

Etats-Unis 12 Intervention : Tiagabine 0-4-8mg 2h avant l’injection en IV soluté 
salé puis nicotine (1.5mg/70kg) à 30mn d’intervalle. 
Suivi : 2 et 7 jours entre chaque session 
Population : TU non en demande de soins 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : crossover double aveugle 
Mesure du craving :critère secondaire, NWSC 

Tiagabine 8 mg attenue le craving de 
récompense suit l’administration de nicotine 
comparé au placebo (p=0.02) 
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Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Addolorato 
et al, 2002 
 
 

Italie 20/19 Intervention : Baclofène 10mg x 3/j  
Suivi : 4 semaines, évaluation hebdomadaire 
Population : TU en soins, après 12-24h d’abstinence 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
 Mesure du craving : critère primaire, OCDS 
 

Réduction significative du craving dans les 2 groupes 
(baclofène et placebo) avec une réduction plus 
importante dans le groupe baclofène : effet du temps 
(p<0.00005) et du traitement (p<0.05). Réduction de la 
composante obsessionnelle et compulsive du craving 
sur l’OCDS. 

Gallimberti 
et al, 1992 

Italie 36/35 Intervention : Baclofène 50mg/kg/j en 3 prises 
Suivi : 3 mois, évaluation hebdomadaire 
Population : TU 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, ACS 

Réduction significative du craving comparé au placebo 
à partir du 2e mois (p<0.001) 

Moncini et 
al, 2000 

Italie 9/8 Intervention : Baclofène 50mg/kg/j  
Suivi : 6 mois, évaluation / 2 semaines  
Population : TU après 30 jours de sevrage hospitalier  
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle 
 Mesure du craving : critère primaire, ACS 
 

Réduction significative du craving à 6 mois dans les 2 
groupes (baclofène et placebo), avec une réduction 
supérieure significative dans le groupe baclofène 
(p<0.05) 

Reynaud et 
al al, 2017 

France 158/162 Intervention : Baclofène 180mg/j 
Suivi : 26 semaines  
Population : TU après sevrage  
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle 
 Mesure du craving : critère secondaire, OCDS 

Diminution du craving (p=0.017) dans le groupe traité  
 

 

Tableau n°6: Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans l’addiction à l’alcool. Les études 
sélectionnées sont des essais randomisés contre placebo *OCDS : Obsessive Compulsive Drinking Scale *ACS : Alcool Craving 
Scale 
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Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Batki et al, 
2014 

Etats-
Unis 

15/15 Intervention : Topiramate 300mg/j en 2 prises/jour 
Suivi : 12semaines 
Population : TU en demande de soins et PTSD 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, OCDS 

Réduction du craving pour l’alcool sous topiramate 
comparé au placebo (p<0.025) 
 

Kampman et 
al, 2013 

Etats-
Unis 

83/87 Intervention : Topiramate 300mg/j en 2 prises/j et 
psychothérapie individuelle hebdomadaire 
Suivi : 13 semaines  
Population : TU + cocaïne sevrés +/- cannabis, en soins 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, MCCS, PACS 

Réduction du craving pour l’alcool significative dans le 
groupe topiramate (p<0.05) au fil du temps (p<0.001). 
 
Pas d’effet significatif sur le craving pour la cocaïne. 

Martinotti et 
al, 2014 

Italie 26/26 Intervention : Topiramate 100mg/j en 2 prises/j et 
programme de réhabilitation bi-hebdomadaire 
Suivi : 6 semaines  
Population : TU sevrés, en soins, souhaitant l’abstinence 
Environnement : écologique  
Type d’étude : aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, OCDS, EVA 

Réduction significative du craving : VAS (p<0.05) et 
OCDS (p<0.001) dans sa composante obsessionnelle 
et compulsive. 
 

Miranda et 
al, 2014 

Etats-
Unis 

59/57 Intervention : Topiramate 200mg/j en 2 prises et 
1exposition expérimentale à des cues puis suivi 
ambulatoire. 
Population : TU non en demande de soins 
Environnement : expérimentale et écologique  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EMA 

Réduction du craving induit par des cues en laboratoire 
(p<0.04). 
 
Absence d’effet significatif en conditions écologiques. 

Tableau n°6 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans l’addiction à l’alcool. Les 
études sélectionnées sont des essais randomisés contre placebo. *PTSD : Etat de Stress Post-Traumatique *PACS : Penn Alcool 
Craving Scale *MCCS : Minnesota Cocaïne Craving Scale *EMA : Ecological Momentary Assessment  
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Etude (premier 
auteur et année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Haass-Koffler et 
al, 2017 

Etats-
Unis 

90 
(10x9) 

Intervention : association topiramate 0-100-200mg/j et 
aripirazole 0-7.5-15mg/j et administration d’alcool en 
condition expérimentale lors de 5e semaine. 
Suivi : 5 semaines 
Population : TU non en demande de soins 
Environnement : écologique et expérimental  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, AUQ 

Topiramate 200mg diminue le craving (p<0.05) 
comparé au placebo et une posologie inférieure de 
topiramate.  
 
Absence d’efficacité sur le craving une fois la 
consommation d’alcool commencée. 
 

Rubio et al, 2009 Espagne 32/31 
hommes 

Intervention : Topiramate 250mg/j 
Suivi : 12 semaines (5 semaines pour atteindre dose 
cible puis 7 semaines de suivi) 
Population : TU 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, CSS 

Diminution du craving (p<0.04) sous topiramate 
comparé au placebo. 
. 

Monti et al, 1999 Etas-
Unis 

30/38 Intervention : Naltrexone 50mg/j pendant 1 semaine et 
session d’exposition à des cues expérimentales. 
Suivi : 12 semaines 
Population : TU abstinents après sevrage hospitalier 
préalable.  
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critère primaire, URS 

Moins de craving lors de la session d’exposition aux 
cues dans le groupe traité comparé au placebo 
(p<0.05) 

 
Tableau n°6 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans l’addiction à l’alcool. Il 
s’agit d’essais randomisés contrôlés contre placebo.*AUQ : Alcool Urge Questionnaire * CCS Craving Scale Score *URS : Urge 
Rating Scale  
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Etude (premier 
auteur et année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Litten et al, 2013 Etats-
Unis 

99/101 Intervention : Varenicline 2mg/ j  
Suivi : 13 semaines 
Population : TU +/- tabac 
Environnement : écologique 
Type d’étude : Multicentrique, double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, PACS 

Diminution du craving dans le groupe traité comparé 
au placebo (p=0.01) 
 

Schacht et al, 
2014 

Etats-
Unis 

18/17 Intervention : Varenicline 2mg/j durant 14 jours puis 
session d’exposition à des cues 
Suivi : 14 jours 
Population : TU non en demande de soins + /- tabac 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, OCDS 

Réduction du craving sur les 2 semaines de suivi 
comparé au placebo (p=0.04). 
 
Pas d’effet sur craving induit par des cues. 
 

Verplaetse et al, 
2016 

Etats-
Unis 

20-20/20 Intervention : Varenicline 0-1-2mg/j durant 7 jours et 
administration en laboratoire d’alcool (0.03g/L) 
Suivi : 8 jours 
Population : TU avec binge drinking mini 1/semaine +/- 
tabac +/- THC occasionnel, non en demande de soins 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, AUQ, QSU-Brief 

Réduction du craving tonique pour l’alcool significative 
comparé au placebo pour 2mg/j (p=0.05), avant 
ingestion.  
 
Réduction du craving durant le priming à 2mg/j 
comparé au placebo. 
 

12-15/17 Intervention : Poursuite de la précédente intervention 
avec 2 sessions d’administration en laboratoire d’alcool 
IV (0.08g/L) ou d’un placebo 
Suivi : 3 semaines  
Population : TU avec binge drinking +/- tabac +/- THC 
occasionnel, non en demande de soins 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving :  critère secondaire, AUQ 

Réduction significative du craving pour les deux 
posologies avant ingestion d’alcool (p=0.05) comparé 
au placébo.  
 
Réduction craving durant le priming à 2mg/j 
uniquement (p=0.05). 
 

 
Tableau n°6 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans l’addiction à l’alcool. Il 
s’agit d’essais randomisés contrôlés contre placebo. *QSU : Questionnaire of Smoking Urge  



208 

 

Etude (premier 
auteur et année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Balldin et al, 2006 Suède 25 
31 
30 
32 

Intervention 1 : Naltrexone 50mg/ + TCC 
Intervention 2 : Naltrexone 50mg + thérapie de soutien  
Intervention 3 : Placebo + TCC 
Intervention 4 : Placebo + thérapie de soutien 
Suivi : 6 mois  
Population : TU  
Environnement : écologique  
Type d’étude : multicentrique, double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, OCDS  

Réduction du craving pour les sujets traités par 
naltrexone (p=0.029).  
 
Pas d’effet des différentes psychothérapies, seules 
ou avec naltrexone sur le craving. 
 

Drobes et al, 2006 Etats-
Unis 

30-29/50 
36-31/30 

Intervention 1 : Natrexone 50mg/ j 
Intervention 2 : Nalméfene 40mg/j  
Pendant 7 jours puis session d’alcoolisation en laboratoire 
Suivi : 1 heure après administration alcool 
Population : TU non en demande (125) de soins et usagers (90) 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : ouverte 
Mesure du craving : critère primaire, ACQ 

Diminution des niveaux de craving et de l’effet 
induit par l’alcool avec les deux antagonistes 
opioïdes dans les deux populations (p<0.01). 
 
Pour les TU : Le nalmefene a réduit 
significativement le craving à tous les points de 
mesures durant 1h. Le naltrexone, uniquement au 
1er (à 20mn) 

Huang et al, 2005 Taiwan 20/20 
hommes 

Intervention : Naltrexone 50mg/j introduit après 1 semaine de 
sevrage hospitalier 
Suivi : 14 semaines 
Population : TU  
Environnement : hospitalisation (2semaines) puis écologique. 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction du craving comparé au placebo 
(p<0.001). 
 
Effet plus marqué à partir de la 6e semaine. 
  

Miranda et al, 
2013 

Etats-
Unis 

22 Intervention : Naltrexone 50mg/j et session d’exposition à des 
cues  
Suivi : 8 à 10jours d’intervention, 4 à 11 jours de washout. 
Population : TU, adolescents de 15 à 19ans 
Environnement : écologique puis expérimentale 
Type d’étude : double aveugle, crossover 
Mesure du craving : critère secondaire, AUQ, EMA 

Diminution du craving induit par des cues en 
laboratoire et en condition environnementales 
(p<0.04) 

Tableau n°6 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans l’addiction à l’alcool. Il 
s’agit d’essais randomisés contrôlés contre placebo.  
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Etude (premier 
auteur et année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Monti et al, 1999 Etas-
Unis 

30/38 Intervention : Naltrexone 50mg/j pendant 1 semaine et 
session d’exposition à des cues expérimentales. 
Suivi : 12 semaines 
Population : TU abstinents après sevrage hospitalier 
préalable.  
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critère primaire, URS 

Moins de craving lors de la session d’exposition aux cues 
dans le groupe traité comparé au placebo (p<0.05) 

Myrick et al, 2008 Etats-
Unis 

23 
23 
20/ 
24 

Intervention 1 : Naltrexone 50mg/j  
Intervention 2 : Ondansetron 0.5mg/j  
Intervention 3 : bithérapie active  
Intervention 4 : bithérapie placebo  
Durant 7 jours puis exposition à des cues expérimentales 
Suivi : 8 jours 
Population : TU non en demande de soins et usagers  
Environnement : expérimental  
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critère secondaire, OCDS 

TU : réduction du craving induit des cues par le traitement 
combiné actif comparé au placebo (p=0.04) 
 
 

Na et al, 2002 Corée 
du sud  

15 
hommes  

Intervention : Naltrexone 50mg/j pendant 1 semaine et 
administration expérimentale d’alcool IV (0.5ml/kg) 
Suivi :1 heure, une semaine de washout  
Population : usagers  
Environnement : expérimental  
Type d’étude : double aveugle crossover 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA  

Réduction du craving après consommation uniquement. 
Mesures à 20 et 60mn (p=0.013). 

O’Malley et al, 
2006 

Etats-
Unis 

16/27 Intervention 1 : Naltrexone 50mg/j + coping  
Intervention 2 : Naltrexone 50mg/j + thérapie de soutien 
Intervention 3 : Placebo + coping  
Intervention 4 : Placebo + thérapie de soutien 
Les séances de psychothérapies étaient hebdomadaires 
Suivi : 12 semaines 
Population : TU 
Environnement : écologique 
Type d’étude : aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Niveaux de craving moins élevés avant/pendant/après 
chute dans les groupes sous naltrexone, comparé au 
placebo (p<0.01).  
 
Effet temps x traitement (p<0.0001) 
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Etude (premier 
auteur et année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

O’Malley et al, 
2002 

Etats-
Unis 

8/10 Intervention : Naltrexone 50mg/j pendant 6 jours puis 
administration d’alcool PO 0.03g/dL 
Suivi : 2h  
Population : TU non en demande de soins, hospitalisation 
avant et 3 jours après intervention. 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critère primaire, AUQ  

Niveau de craving de base inférieur dans le groupe traité 
par naltrexone (30mn avant ingestion d’alcool) (p<0.05).  
 
Niveau de craving inférieur comparé au placebo durant la 
prise d’alcool (p<0.05). 
 

Palfai et al, 1999 Etats-
Unis 

36 Intervention : Naltrexone 50mg suivi d’une exposition à des 
cues et d’une consommation d’alcool. 
Suivi : 90mn, 14 jours de washout  
Population : usagers à risque  
Environnement : expérimental  
Type d’étude : crossover double aveugle  
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction du craving induit par des cues significative 
(p<0.05) uniquement pour les sujets ayant une 
anticipation positive élevée par rapport à la 
consommation d’alcool.  
 

Petrakis et al, 
2005 

Etats-
Unis 

59 
64 
65 
66 

Intervention 1 : Naltrexone 50mg/j 
Intervention 2 : placebo  
Intervention 3 : Naltrexone 50mg/j – disulfiram 250mg/j 
Intervention 4 : placebo – disulfiram 250mg/j 
Suivi : 12 semaines 
Population : TU +/- cocaïne et trouble de l’axe 1 (vétérans en 
soins) 
Environnement : écologique  
Type d’étude : multicentrique, ouverte pour le disulfiram. 
Mesure du craving : critère secondaire, OCDS 

Réduction du craving dans les groupes de traitement actif 
(p=0.01) comparé au placebo.  
 
Pas d’avantage à la bithérapie naltrexone – disulfiram 
comparé une monothérapie active. 

Ray et al, 2007 Etats-
Unis 

40 Intervention : Naltrexone 50mg/j pendant 3jours puis 
administration de doses croissantes d’alcool IV (0.02, 0.04, 
0.06mg/L) 
Suivi : le temps de l’intervention, 7 jours washout 
Population : usagers à risque non en demande de soins, 
génotypés pour gène OMPR1 (25 vs 15 avec allèle G) 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : double aveugle, crossover 
Mesure du craving : critère secondaires, AUQ 

Réduction significative du craving dans le groupe traité 
par naltrexone, comparativement au placebo, pour les 
doses de 0.04 et 0.06mg/L d’alcool (p=0.01). 
 
Moins de craving chez sujets ayant minimum 1 copie de 
l’allèle G (p<0.05) (gène du récepteur opioide μ) 
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Etude (premier 
auteur et année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Ray et al, 2011 Etats-
Unis 

35 Intervention : Naltrexone 50mg/j pendant 4 jours puis 
administration d’alcool IV  
Suivi : le temps de l’intervention, 7 jours de washout  
Population : TU léger non en demande de soins, ethnie 
asiatique, génotypé pour gène OPMR1 (Asn40 : 13, hétéro 
ou homozygote Asp40: 22)  
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle, crossover 
Mesure du craving : critère primaire, AUQ 

Réduction du craving significative (p<0.05) dans le 
groupe sous naltrexone chez les patients Asp40, 
comparé au placebo et sujets Asn40 
 
 

Chick et al, 2000 Angleter
re 

90/85 Intervention : Naltrexone 50mg/j associé à une prise en 
charge psychosociale 
Suivi : 12 semaines  
Population : TU 
Environnement : écologique  
Type d’étude : multicentrique, double aveugle  
Mesure du craving : critère secondaire, OCDS  

Réduction significative du craving comparé au 
placebo à partir de la 6e semaine (p<0.05)  
 
 

O’malley et al, 
2018 

Etats-
Unis 

104-100-
101/101 

Intervention : Samidorphan 0-1-2,5-10mg/j 
Suivi : 12 semaines 
Population : TU 
Environnement : écologique  
Type d’étude : essai phase 2, double aveugle, mulicentrique 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction significative du craving dans le groupe 
traité (p=0.044) comparé au placebo. 
Effet dose – dépendant. 
 

Lee et al, 2015 Corée 
du Sud 

10/ 10 
hommes 

Intervention : Acuponcture Zhubin (Kl9) 2 fois semaine 
Groupe contrôle : usage d’aiguilles-placebo (absence de 
pénétration dans la peau) 
Session d’exposition à des cues associées à l’alcool 
hebdomadaire 
Suivi : 4 semaines 
Population : TU en soins abstinents (sevrage thérapeutique 3 
semaines avant le début d’intervention) 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction du craving induit par les cues associées à 
l’alcool dans le groupe recevant la vraie – 
acuponcture, comparé au groupe contrôle (p<0.01), à 
partir de la 1ère semaine de traitement. 
 
Effet temps x traitement (p<0.01) 
 

Tableau n°6 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans l’addiction à l’alcool. Il 
s’agit d’essais randomisés contrôlés contre placebo. *OPMR : Récepteur Opioide μ 
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Etude (premier 
auteur et année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Martinotti et al, 
2010 

Italie 21-23/20 Intervention : Acetyl-L-Carnitine 0-1-3g/j (ALC) IV puis PO 
Suivi : 90 jours  
Population : TU anhédoniques en soins, sevrés pour l’inclusion. 
Exclusion des troubles de l’axe I.   
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

A partir du 10e jour, réduction significative du 
craving dans le groupe ALC 1g (p=0.035) 
comparé au placebo.  
 
 

Boggio et al, 2008 Brésil 13 Intervention : tDCS sur le CPFDL bilatéraux (AG-CD et inversement) 
puis 2 sessions d’expositions à des cues. 
Groupe contrôle : arrêt appareil à 30s. 
Suivi : 48h de washout entre chaque session 
4 mesures : initiale/avant tDCS après cues/ après tDCS – après 2cde 
session cues 
Population : TU en soins abstinents 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : crossover double aveugle  
Mesure du craving : critère principal, AUQ 

tDCS active AG/CD réduit le craving (p=0.02) 
tDCS active AD/CG réduit le craving (p<0.0001) 
comparativement au groupe contrôle 
Pas de différence significative entre les 2 sessions 
actives 
 
Effet intervention x temps (p=0.0003) 
Pas d’augmentation du craving induit par les cues 
dans les condition actives lors de la 2e exposition. 

Ceccanti et al, 
2015 

Italie 9/9 Intervention : 10 sessions rTMS (20Hz, 120% PM) (5/semaine) 
ciblant CPFM, bobine solénoide  
Suivi : 6 mois  
Population : TU en soins, sevrage thérapeutique hospitalier 10 jours 
avant l’intervention 
Environnement : hospitalisation puis ecologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction significative du craving dans le groupe 
rTMS comparé au placebo immédiatement après 
la session et à 1 mois (p=0.025 et 0.038) 
 

Da Silva et al, 
2013 

Brésil  6/7 Intervention : 5 sessions hebdomadaires tDCS ciblant CPFDL gauche 
en association au traitement conventionnel. 
2 sessions d’exposition à des cues avant et après les 5 séances. 
Suivi : 5 semaines  
Population : TU en soins 
Environnement : expérimentale 
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critère secondaire, OCDS  

Réduction du craving induit par des cues entre la 
1ere et dernière session comparativement au 
groupe contrôle (p=0.015) 
 
 

Tableau n°6 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans l’addiction à l’alcool. Il s’agit d’essais 
randomisés contrôlés contre placebo. *A : Anode *C : Cathode *D : Droit : G : Gauche *PM : Potentiel moteur *Hz : Hertz  
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Etude (premier 
auteur et année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Den Uyl et al, 
2016 

Pays-
Bas 

20 
19 
20 
19 

Intervention 1 : MBC + /tDCS + 
Intervention 2 : MBC - / tDCS + 
Intervention 3 : MBC +/ tDCS -  
Intervention 4 : MBC - / tDCS -  
Sessions quotidiennes de tDCS (15 mn, 1mA) ciblant le CPFDL 
gauche et de modifications des biais cognitifs (MBC) 
Intervention suivi d’une session d’exposition aux cues  
Suivi : 3-4 jours  
Population : Usage à risque, étudiants  
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, ACS 

Le craving induit par des cues a été réduit 
par la tDCS (p=0.01). Pas d’efficacité sur le 
craving tonique en post-intervention. 
 
Absence d’action synergique des deux 
interventions ou du MBC sur craving. 
 

Naranjo et al, 
1992 

Etats-
Unis 

16 Intervention : Citalopram 40mg/j 7 jours et ingestion expérimental 
d’alcool PO.  
Suivi :1 semaine de traitement x2, 1 semaine de washout 
Population : TU, absence de dépression 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle crossover 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA  

Diminution du craving sous citalopram 
comparé au placebo (p<0.05) 
Diminution du plaisir à boire et de la 
consommation d’alcool, augmentation du 
nombre de jours d’abstinence. 
 

Naranjo et al, 
1994 

Etats-
Unis 

8/8 Intervention : 1 semaine de suivi/ 2 semaines de placebo/ 2 semaines 
de fluoxetine 60mg/j. Puis ingestion expérimentale d’alcool PO. 
Suivi : 5 semaines. 
Population : TU non en demande de soins, absence de dépression  
Environnement : écologique 
Type d’étude : aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction du craving sous fluoxetine 
comparé au placebo (p<0.05) en situation 
écologique et lors de la session de 
consommation d’alcool. 
 
Réduction des consommations d’alcool, du 
poids 

Zorick et al, 2019 Etats-
Unis 

10/10 Intervention : Citalopram 40mg IV suivi d’une session d’exposition à 
des cues.et d’un PET-scan. 
Suivi : 1 semaine 
Population : TU non alcoolisé lors des intervention. 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, AUQ  

Diminution du craving induit par des cues 
dans le groupe traité par citalopram comparé 
au placebo (p=0.003)  
 
 

Tableau n°6 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans l’addiction à l’alcool. Il s’agit d’essais randomisés 
contrôlés contre placebo. *MBC : Modification des Biais Cognitifs *PET-Scan : Topographie à Emission de Positons - Scanner  
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Etude (premier 
auteur et année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Kampman et al, 
2006 

Etats-
Unis 

16-
13/13-15 

Intervention : Quetiapine 400mg/j 
Suivi : 12 semaines 
Population : TU de type A et B, après sevrage 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving: critère secondaire, PACS 

Diminution du craving par la quétiapine chez les 
patients présentant un TU de type B uniquement, 
comparé au placebo (p=0.04)  
 

Ray et al, 2011 Etats-
Unis 

10/10 Intervention : Quetiapine 400mg/j 
Titration progressive en 1semaine/ dose cible maintenue 
pendant 4semaines/ arrêt progressif sur 6semaines. 
Session expérimentale d’administration d’alcool IV ou d’un 
placebo suivi d’une session d’exposition à des cues 
hebdomadaire durant la période où la dose cible est atteinte. 
Suivi : 12 semaines  
Population : TU non en demande de soins 
Environnement : écologique et expérimentale. 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving: critère secondaire, AUQ, OCDS, PACS 

Réduction du craving dans le groupe traité 
comparativement au placebo : 
- suite à l’administration d’alcool (p<0.05) 
- à l’exposition à des cues associées à l’alcool 
(p<0.05) 
- du craving basale en conditions écologiques  
(p<0.01) 
 

Lawford et al, 
1995 

Australie 14-21/4-
13 

Intervention : Bromocriptine 7.5mg/j  
Suivi : 6semaines  
Population : TU, génotypé sur le Rc à la dopamine A1/A2 
Environnement : hospitalisation  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, ? 

Réduction significative du craving dans le groupe 
traité à partir de la 3e semaine (p=0.027)  
Réduction significativement plus importante dans 
le groupe A1 par rapport à A2 (p=0.001) 
Effet traitement x allèle (p=0.011) 

Borg et al, 1983 Norvège 24/26 Intervention : Bromocriptine 2.5mg/j pendant 3 mois puis 
5mg/j sur la fin de l’étude 
Suivi : 6 mois  
Population : TU chronique  
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critère secondaire , EVA 

Réduction du craving comparé au placebo, à partir 
de 1 mois de traitement (p<0.05), avec une 
réduction progressive tout au long des 6 mois 
(p<0.001)  
 

Tableau n°6 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans l’addiction à l’alcool. Il 
s’agit d’essais randomisés contrôlés contre placebo.  
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Etude (premier 
auteur et année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Johnson et al, 
2002 

Etats-
Unis 

253 Intervention : 1 semaine de prescription de placebo puis 
randomisation : Ondansetron 0-1-4-16µg/kg/j associé à des 
séances hebdomadaires de TCC  
Suivi : 12 semaines 
Population : TU précoce et tardif (âge de début supérieur ou 
inférieur à 25ans) 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Pour les TU précoces : 
Réduction significative du craving par l’ondansetron 
4µg/kg/jour (p=0.001), comparé au placebo. 
 
  

Arias et al, 2010 Etats-
Unis 

20/20 Intervention : Zoniramide 100 à 500mg/j associé à 6 
seances bi-hebdomadaires de TCC et psychoéducation. 
Suivi : 12 semaines.  
Population : TU 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, AUQ 

Réduction du craving (p=0.006), comparé au placebo  
 

Hammarberg et 
al, 2009 

Suède 28/28 Intervention : Acamprosate 1998mg/j et sessions 
d’exposition à des cues et ingestion expérimentale d’alcool. 
Suivi : 21 jours  
Population : TU en demande de soins 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA, DAQ 

Réduction du craving induit par la consommation 
d’alcool dans le groupe traité par rapport au placebo 
(p<0.05)  
Corrélation inverse entre taux sanguin d’acamprosate 
et craving (p<0.05) selon DAQ  
Pas d’effet sur la réactivité aux cues. 

Intervention : Acamprosate 1998mg/j 
Suivi : 21jours 
Population : TU en demande de soins 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critère primaire, OCDS 

Réduction du craving sous acamprosate comparé au 
placebo (p<0.05), à partir de la 3e semaine de 
traitement. 
 
 

Tableau n°6 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans l’addiction à l’alcool. Il 
s’agit d’essais randomisés contrôlés contre placebo.*DAQ : Desire for Alcool Questionnaire 
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Etude (premier 
auteur et année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Fox et al, 2011 Etats-
Unis 

9/8 Intervention : Prazosine 16mg/j et 3 sessions d’exposition à 
des cues durant le suivi. 
Suivi : 4 semaines, mesures durant l’heure suivant la session 
Population : TU recemment abstinents en demande de soins 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction du craving induit par le stress (p<0.04) dans 
le groupe prazosine comparé au placebo. 
 

Horwitz et al, 
1989 

Etats-
Unis 

88/92 Intervention : Atenolol selon les constantes 
0mg si FC<50bpm / 50mg si FC 50-79bpm / 100mg si>80 
Associé : hydratation, vitaminothérapie, oxazepam 60 à 
120mg/j 
+ prise en charge psychosociale. 
Suivi : 14jours 
Population : TU, sevrage thérapeutique  
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Diminution du craving lié au sevrage dans le groupe 
aténolol comparé au placebo (p=0.03) 
 

Bruno et al, 1989 Italie 24/21 Intervention : Buspirone 15 à 30mg en 3 prises/j 
Suivi : 8 semaines 
Population : TU léger à modéré en demande de soins 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction significative du craving dans le groupe 
traité (p=0.001) 
 

Hutchison et al, 
2006 

Etats-
Unis 

23-
10/19-12 

Intervention : Olanzapine 5mg /j pendant 2 semaines suivi 
d’une session d’exposition à des cues  
Suivi : 12 semaines  
Population : TU abstinents depuis minimum 21 jours lors de 
l’inclusion, avec sans plus de 7 répétitions VNTR sur l’exon 3 
du gène du récepteur à la dopamine D4 (DRD4). 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving: critère primaire, AUQ 

Comparativement au placebo, diminution du craving 
induits par les cues dans le groupe traité par 
olanzapine ayant la forme longue du gène (p<0.05)  
 

Tableau n°6 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans l’addiction à l’alcool. Il 
s’agit d’essais randomisés contrôlés contre placebo. 
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Etude (premier 
auteur et année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Mason et al, 
2014 

Etats-
Unis 

54-47/49 Intervention : Gabapentine 0- 900-1800mg/j  
Suivi : 12 semaines 
Population : TU  
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, ACQ 

Réduction du craving (p=0.03) comparé au placebo, 
dose dépendante. 
  

Vendruscolo et 
al, 2015 

Etats-
Unis 

28/26 Intervention : Mifepristone 600mg/j et session 
expérimentale d’exposition à des cues  
Suivi : 1 semaine 
Population : TU, abstinent les 3 derniers jours de 
l’expérimentation 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction du craving induit par des cues comparé au 
placebo (p<0.05)  
 

Staiger et al, 
1999 

Australie  25/ 25 
hommes 

Intervention : 10 sessions de thérapie d’exposition à des 
cues (TEC) 
Le groupe contrôle : exposition à une boisson non alcoolisée. 
Suivi : 5 jours  
Population : TU hospitalisés pour sevrage thérapeutique 
d’alcool, abstinents depuis au moins 8j  
Environnement : hospitalisation 
Type d’étude : aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction de la réactivité aux cues dans le groupe 
TEC (p<0.01). 
 

Wiers et al, 2015 Pays-
Bas 

14/14 Intervention : 6 sessions d’entrainement de modification 
des biais cognitifs puis exposition à des cues associées à 
l’alcool + IRMf (avant – après). 
Groupe contrôle : entrainement factice 
Suivi : 3 semaines  
Population : TU récemment abstinents (<4 mois) 
Environnement : hospitalisation 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, DAQ 

Diminution du craving induit par des cues dans le 
groupe traité comparé au groupe contrôle (p=0.002)  
 

Tableau n°6 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans l’addiction à l’alcool. Il 
s’agit d’essais randomisés contrôlés contre placebo. *DAQ : Desire for Alcool Questionnaire *IRMf : IRM fonctionnelle  
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Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N Intervention Principaux résultats  

Haney et al, 
2007 

Etats-
Unis 

8 
hommes 

Intervention : Lofexidine 2.4mg et/ou THC oral 10mg x 5 
prises/jour. 
Suivi 7 jours x 4 entrecoupés de 3 jours de washout 
Population : TU sévère non en demande de soins (12 
joints/jour).  
Environnement : 3jours hospitalisation puis écologique 
Type d’étude : double aveugle crossover 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Seule l’association des 2 molécules a significativement 
réduit le craving (p<0.01) durant la période de sevrage. 
 

Haney et al, 
2003 

Etats-
Unis 

7 
hommes 

Intervention : THC oral 50mg 
Suivi : 35 jours, comprenant une période d’abstinence et 
d’usage de cannabis-vrai ou -placebo.  
Population : TU (6 joints/jour) 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : double aveugle crossover 
Mesure du craving : critère primaire, MWC 

Diminution de l’intensité du craving lors des périodes 
de sevrage (p<0.05) sous THC oral. 
 
 

Lundahl et 
al, 2015 

Etats-
Unis 

14 Intervention : THC oral 0-10-20mg puis 3 sessions 
expérimentales d’exposition à des cues.  
Suivi : 30mn. 7 jours de washout entre chaque session 
Population : TU non en demande de soins, absence de 
coaddiction.  
Environnement : expérimental.  
Type d’étude : double aveugle crossover 
Mesure du craving : critère primaire, EVA, MCQ-BF, QSU 

Le pré-traitement par THC a diminué les cravings 
induits par les cues associées à la marijuana (p=0.003, 
p=0.013).  
 

 

Tableau n°7: Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans l’addiction au cannabis. Il s’agit 
d’essais randomisés contrôlés contre placebo. *MWC : Marijuana Withdrawal Checklist * QSU : Questionnaire of Smoking Urge 
*MCQ : Marijuana Craving Questionnaire  
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Etude (premier 

auteur et année) 

Pays N/ 

placebo 

Intervention Principaux résultats 

MacRae-Clark et 

al, 2013 

Etats-

Unis 

16 Intervention : Ocytocine 40UI spray nasal puis réalisation 
d’une épreuve stressante.  
Suivi :1h 
Population : TU, absence de coaddiction. 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, MCQ 

L’ocytocine réduit le craving pour le cannabis 
immédiatement après l’épreuve stressante (p=0.020) et à 
5mn (p=0.017) 
 
 

 
Tableau n°7 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le cadre du trouble de 
l’usage du cannabis. Il s’agit d’essais randomisés contrôlés contre placebo. * MCQ : Marijuana Craving Questionnaire  
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Etude (premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Adler et al, 2018 Brésil 28/26 Intervention : Homéopathie Q-potencies (opium et Erythroxylum 
coca) associée à une réhabilitation psychosociale. 
Suivi : 8 semaines. Evaluation toutes les 2 semaines. 
Population : TU +/- alcool 
Environnement : hospitalisation 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, CCS 

Diminution de la fréquence des cravings à partir de 
la 4e semaine (p<0.05). Pas d’effet significatif sur 
leur intensité. 
 

Avants et al, 
1995 

Etats-Unis 20/20 Intervention : Acuponcture chinoise 5jours/semaine 
Suivi : 6 semaines 
Population : TU (fumée, IV, intra-nasale) et opiacés sous méthadone 
(dose moyenne 72.6mg). 45% des patients séropositifs au VIH. 
Environnement : écologique   
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction du craving (p<0.05) au long des 6 
semaines (p<0.001) chez les patients recevant les 
séances de vraie – acuponcture, comparé au groupe 
contrôle.  
  

Batista et al, 
2015 

Brésil 17/19 
hommes 

Intervention : tDCS hebdomadaire ciblant le CPFDL bilatéral AD/CG 
Suivi : 4 semaines  
Population : TU crack abstinent  
Environnement : hospitalisation  
Type d’étude : aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, OCCS 

Réduction linéaire du craving (p=0.028) comparé au 
placebo, tout au long des 4 semaines (p=0.047).  
 

Dieckmann et al, 
2014 

Brésil 56/55 
hommes 

Intervention : Bipéridene 2mg associé à des séances de TCC 
hebdomadaires en groupe (3 cp/jour puis réduction progressive et 
arrêt les 10 derniers jours de l’étude). 
Suivi : 8 semaines.  
Population : TU crack 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, CCS 

Réduction significative du craving dans le groupe 
traité (p<0.001), comparé au placebo, avec un effet 
temps – traitement (p<0.01) le 2e mois. 
 

Tableau n°8 : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU de la cocaïne. Il s’agit d’essais 
randomisés contrôlés contre placebo. *A : Anode *C : Cathode *D :Droit *G :Gauche *CCS : Cocaine Craving Scale *OCCS : 
Obsessive Cocaine Compulsive Scale 
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Etude (premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Fox et al, 2014 Etats-Unis 21/19 Intervention : Guanfacine 2 – 3mg puis exposition à des cues. 
Suivi : 4semaines 
Population : TU + alcool + tabac 
Environnement : hospitalisation  
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Femmes : Diminution du craving pour la cocaïne 
(p<0.0001 et <0.02) et l’alcool (p<0.0001 et 0.003) 
immédiatement après exposition et à 5mn.  
Niveaux initiaux de craving plus élevés chez les 
femmes pour la cocaïne et l’alcool, comparés aux 
hommes. 
 
Hommes et femmes : Diminution du craving pour le 
tabac (p=0.003). 

Fox et al, 2013 Etats-Unis 21/21 Intervention : Progestérone micronisée 400mg/j durant 7jours puis 
exposition à des cues. 
Suivi : 10 jours  
Population : TU en demande de soins, femmes en âge de procréer +/ 
TU alcool et tabac associé 
Environnement : hospitalisation  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, CCQ 

Réduction du craving induit par des cues associés à 
la cocaine (p<0.05) avec un effet temps x traitement 
(p<0.05), autant chez les hommes que les femmes.  
 
 

Fox et al, 2012 Etats-Unis  6/9 Intervention : Guanfacine 2-3mg/j puis exposition à des cues lors de 
la 4e semaine. 
Suivi : 5 semaines 
Population : TU + tabac 
Environnement : hospitalisation 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Résultats significatifs pour une posologie de 3mg/j. 
 
Pas d’augmentation du craving pour la cocaïne 
(p=0.04 et 0.05), le tabac (p=0.05 et 0.004) induit par 
des cues associées à la substance et le stress dans 
le groupe traité, comparé au placebo. 

Gawin et al, 
1989 

Etats-Unis 24/24 Intervention 1 : Désipramine 2.5mg/kg/j associé à des séances 
hebdomadaires de psychothérapies individuelles. 
Suivi : 6 semaines  
Population : TU en soins  
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, CCS 

Réduction du craving à partir de 4 semaines 
(p<0.001). 
 
  

Tableau n° 8 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU de la cocaïne. Il s’agit 
d’essais randomisés contrôlés contre placebo. * CCS : Cocaine Craving Scale 
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Etude (premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Johnson et al, 
2013 

Etats-Unis 71/71 Intervention : Topiramate 300mg/j associé à des séances 
hebdomadaires de TCC. 
Suivi :12 semaines 
Population : TU 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, CCS 

Réduction de l’intensité et de la fréquence du craving 
sous topiramate (p<0.05) 
 

Larowe et al, 
2006 

Etats-Unis 13 Intervention : N-acétyl-cystéine 2400mg/j 
Suivi : 3 jours  
Population : TU non en demande de soins, sevrage 
Environnement : hospitalisation  
Type d’étude : double aveugle, crossover, essai de phase 1 
Mesure du craving : critère secondaire, CSSA 

Réduction du craving dans le groupe traité (p<0.05) 
 
 

Larowe et al, 
2013 

Etats-Unis 43-41/42 Intervention : N-acetyl-cystéine 1200mg ou 2400mg/j associé à une 
TCC hebdomadaire. 
Suivi : 8 semaines 
Population : TU en demande de soins 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, BSCS 

Réduction significative du craving pour les 2 
posologies, comparé au placebo (p<0.05) 
Reduction du craving en fonction du temps 
(p<0.001) et d’autant que le niveau de base est élevé 
(p<0.01). 
 

Milivojevic et al, 
2016 

Etats-Unis 23/23 Intervention : Progesterone micronisée 400mg/j pendant 7jours puis 
exposition à des images. 
Suivi : 7jours 
Population : TU en demande de soins 
Environnement : écologique puis expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, CCQ 

Diminution du craving induit par les cues et le 
stress(p<0.05). 
 
Absence d’effet sur le craving tonique. 

Tableau n° 8 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU de la cocaïne. Il s’agit 
d’essais randomisés contrôlés contre placebo. * CCQ : Cocaine Craving Questionnaire *CCS : Cocaine Craving Scale *CCSA : 
Cocaine Selective Severity Assessment * BSCS : Brief Substance Craving Scale  
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Etude (premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Mooney et al, 
2009 

Etats-Unis 30-25/32 Intervention 1 : Methamphetamine LI 30mg/j 
Intervention 2 : Methamphetamine LP 30mg/j  
Associées à de la TCC les 4 premières semaines puis à des séances 
de gestion de contingence les 4 dernières semaines. 
Suivi : 8 semaines  
Population : TU en demande de soins, sevrage préalable 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction du craving dans le groupe LP comparé au 
placebo (p=0.0451).  
 
 

Reid et al, 1999 Etats -Unis 23 Intervention : Mecamylamine 2.5mg monodose suivi d’une 
exposition à des cues. 
Suivi : 2 jours 
Population : TU (crack) et tabac 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : crossover et double aveugle  
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction du craving induit par des cues dans le 
groupe traité (p<0.05) 

Saladin et al, 
2013 

Etats-Unis 26/24 Intervention : Exposition à des cues suivi de la prise de propanolol 
40mg LI (+ Patch nicotine si fumeur) 
Suivi : Evaluation à 1h, 24h et 1 semaine. 
Population : TU   
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, CDMSS 

Réduction du craving sous propanolol juste après 
l’exposition au cues (p=0.03).  
 
Résultats non significatifs à 1 semaine.  
 

Satel et al, 1995 Etats-Unis 14/15 
hommes 

Intervention : Déplétion en tryptophane suivi d’une exposition à des 
cues. 
Suivi : 2jours 
Population : TU 
Environnement : 21e jours d’hospitalisation  
Type d’étude : double aveugle crossover 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction de l’intensité du craving induit par des 
cues (p=0.0008).  
. 

Tableau n° 8 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le TU de la cocaïne. Il s’agit 
d’essais randomisés contrôlés contre placebo. *CDMS : Craving Distress Mood States Scale *LI : Libération Immédiate *LP : 
Libération Prolongée 
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(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Carrico et al, 
2018 

Etats-Unis 55/55 
hommes 

Intervention : 5 sessions d’expérience d’affects positifs en 
complément de séances de gestion de contingence. Le groupe 
contrôle a bénéficié de séances d’écriture. 
Suivi : 3 mois 
Population : TU, sujets ayant des rapports sexuels homosexuels 
séropositifs au VIH  
Environnement : écologique 
Mesure du craving : critère secondaire, PACS et EVA 

Diminution du craving pour la METH à 3 mois 
(p=0.026) 
 
 

Galloway et al, 
2011 

Etats-Unis 30/30 Intervention : Dextroamphétamine (d-AMP) 60mg/j associé à des 
séances de psychothérapie individuelle hebdomadaires. 
Suivi : 8 semaines 
Population : TU en demande de soins 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction du craving dans le groupe traité (p=0.022)  
 

Jayaram-
Lindström et al, 
2008 

Suède 40/40 Intervention : Naltrexone 50mg/j associée à des séances bi-
hebdomadaires individuelles de psychothérapie de prévention de 
la rechute. 
Suivi : 12 semaines 
Population : TU en demande de soins 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction du craving à partir de la 4e semaine 
(p<0.05), avec un effet temps – traitement. 
 

 Tableau n°9 : Synthèse des articles traitant de la prise en charge du craving dans le cadre du TU des amphétamines. Il s’agit d’essais 
randomisés contrôlés contre placebo. *VIH : Virus de l’Immunodéficience Humaine. *PACS : Penn Alcohol Craving Scale  
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Etude (premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Jayaram-
Lindström et al, 
2007 

Suède 20 
hommes 

Intervention : Naltrexone 50mg puis administration de 30mg de 
dexamphétamine IV 
Suivi : 330mn, 1 semaine de washout. 
Population : TU abstinents > 30j en soins, en attente d’un traitement 
pour le TDAH. 
Type d’étude : double aveugle crossover 
Mesure du craving : critère secondaire, CAS, EVA 

Naltrexone a diminué le craving de récompense 
(p<0.001)  
 

Liu et al, 2017 Chine 50 
hommes 

Intervention : rTMS ciblée sur les CPFDL bilatéraux et exposition à 
des cues. Le groupe contrôle a reçu rTMS région P3 gauche. 
Suivi : 2 sessions sur 5 jours. 
Population : TU droitiers en soins 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Efficacité de la rTMS qu’elle soit appliquée à droit ou 
à gauche/ et à faible (1Hz) ou haute (10Hz) 
fréquences sur le craving à la METH (p <0.01) 
 
Avec diminution du craving entre J1 et J5. 

Mousavi et al, 
2015 

Iran 16/16 Intervention :  N-acetylcystéine 1200mg/j associé à une prise en 
charge psychothérapeutique groupale hebdomadaire (TCC et 
conseils)  
Suivi : 4 semaines, 3 jours de washout   
Population : TU METH en demande de soins 
Environnement : écologique  
Type d’étude : crossover double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, CCQ-Brief modifiée 

Efficacité sur le craving (p<0.001) avec un effet NAC 
– temps (p<0.029). 
 
Effet qui ne perdure pas à l’arrêt du traitement. 
 
 

Newton et al, 
2005 

Etats-Unis 10/10 Intervention : Bupropion 150mg/j suivi d’une exposition à des cues 
avec prise de METH IV 0-15-30mg. 
Suivi : 6 jours  
Population : TU METH non en demande de soins 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA, GCS 

Réduction du craving de récompense lors de la prise 
de METH (p<0.05) et réduction du craving induit par 
des cues (p<0.002) dans le groupe traité avec une 
interaction temps x traitement.  
 

Tableau n°9 (suite) : Synthèse des articles traitant de la prise en charge du craving dans le cadre du TU des amphétamines. Il s’agit 
d’essais randomisés contrôlés contre placebo. *CAS : Craving for Amphétamine Scale *CCQ : Cocaine Craving Questionnaire 
*GCS : Général Craving Scale 
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Etude (premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Ray et al, 2015 Etats-Unis 32 Intervention : Naltrexone 50mg pendant 4 jours suivi d’une exposition 
à des cues et de la prise IV de METH 30mg. 
Suivi : 10 jours  
Population : TU METH non en demande de soins 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : crossover double aveugle  
Mesure du craving : critère primaire, MAUQ 

Atténuation de la réactivité aux cues et réduction du 
craving de récompense lors de la prise de METH 
(p<0.05) 

Rezaei et al, 
2015 

Iran 28/28 Intervention : substitution par Methylphénidate 54 mg/j 
Suivi : 10 semaines 
Population : TU METH fumée en demande de soins 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle 
Mesures du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction des niveaux de craving (p=0.03) dans le 
traité 
 

Salehi et al, 
2015 

Iran,  20/ 20 
hommes 

Intervention : Buprénorphine sublinguale 6mg/j associée au 
traitement psychothérapeutique standard (TCC et conseils) 
Suivi : Traitement pendant 16 semaines et suivi sur 28 semaines. 
Population : TU METH en soins sans co-addiction. 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, CCQ-Brief modifiée 

Réduction significative du craving à partir de la 3e 
semaine et ce même après l’arrêt du traitement 
(p<0.05).  
 

Tableau n°9 (suite) : Synthèse des articles traitant de la prise en charge du craving dans le cadre du TU des amphétamines.  Il s’agit 
d’essais randomisés contrôlés contre placebo. *MAUQ : MethAmphétamine Urge Questionnaire * CCQ-Brief : Cocaine Craving 
Questionnaire - Bref 
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Etude (premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Su et al, 2016 Chine 15/15  
hommes 

Intervention : rTMS 10Hz - 80% rMT ciblant le CPFDL gauche suivi 
d’une exposition à des cues. Une session quotidienne. 
Suivi : 5 jours 
Population : TU METH en soins  
Type d’étude : double aveugle 
Environnement : expérimental  
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Diminution du craving induit par les cues à la 5e 
séance (p=0.008). 
 

Urschel et al, 
2009 

Etats-Unis 68/67 Intervention : Flumazenil IV 2mg/j et gabapentine PO 1200mg/j 
associé une prise en charge psychothérapeutique (TCC, conseils) 
Suivi : 30jours 
Population : TU METH en demande de sevrage 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction significative du craving (p<0.01)  
 
 

Wang et al, 2016 Chine 92 Intervention : Exercice physique léger, modéré ou intense durant 
30mn. Le groupe contrôle était assigné à un groupe de lecture. 
Suivi : 50mn  
Population : TU, casier judiciaire 
Environnement : expérimental 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction du craving supérieure dans groupe 
d’exercice modéré – intense immédiatement après 
l’activité et diminution qui se poursuit durant 50mn 
(p<0.01) 

Tableau n°9 (suite) : Synthèse des articles traitant de la prise en charge du craving dans le cadre du TU des amphétamines. Il s’agit 
d’essais randomisés contrôlés contre placebo.  
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Etude (premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Beswick et al, 
2003 

Angleterre 45/44 Intervention : Association Lofexidine 1.8mg/j -Naloxone 0.8mg IV/j 
du 3e au 6e jour du sevrage. Le groupe contrôle a reçu l’association 
lofexidine – placebo. 
Suivi : 8 jours 
Population : TU admis pour sevrage, méthadone +/- diazepam 
(maximum 20mg/j) introduit pour gérer les signes de sevrage en 
opiacés.   
Environnement : hospitalisation 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, HWC 

Moins de craving dans le groupe sous Naloxone à 
partir du 2e jour de traitement (p<0.05), ce qui s’est 
renforcé avec le temps (J5 p<0.01) 
 

Gerber et al, 
2011 

Suisse 28 Intervention : Diacetylmorphine (DAM) IV 
Suivi : 2.5h 
Population : TU en soins, substitués par DAM.  
Environnement : expérimental  
Type d’étude : crossover 
Mesure du craving : critère primaire, HCQ 

Diminution du craving par l’’injection de DAM 
(p<0.0001). 

Kowalczyk et al, 
2015 

Etats-Unis 61/57 Intervention : Clonidine 0.3mg/j 
Suivi : 14 semaines 
Population : TU maintenus abstinents sous buprénorphine depuis 5-
6semaines 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EMA 

Réduction de la fréquence de cravings (p<0.001), du 
craving associé au stress dans le groupe sous 
clonidine (p<0.001) 
 

Krupitsky et al, 
2011 

Russie 126/124 Intervention : Naltrexone injection mensuelle 380mg/j associée à 
des conseils individuels pour l’abstinence. 
Suivi : 24 semaines 
Population : TU abstinent depuis 7jours après hospitalisation 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle, multicentrique 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction du craving à partir de la 8e semaine 
jusqu’à la fin de l’étude (p<0.0048)  
 
 

Tableau n°10 : Synthèse des articles traitant de la prise en charge du craving dans le cadre du TU des opiacés. Il s’agit d’essais 
randomisés contrôlés contre placebo. *EMA : Ecological Momentary Assessment *DAM : DiAcetylMorphine *HCQ : Héroïne Craving 
Questionnaire *HWC : Héroïne Withdrawal Scale 
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Etude (premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention 
  

Principaux résultats  

Krupitsky et al, 
2013 

Russie 75 
76 
75 
75 

Intervention 1: Naltrexone 50mg/j + guanfacine 1mg/j 
Intervention 2 : Naltrexone 50mg/j + placebo 
Intervention 3 : Placebo + guanfacine 1mg/j 
Intervention 4 : Placebo – placebo  
Suivi : 6mois 
Population : TU abstinent depuis minimum 1 semaine 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction du craving à partir de la 18e semaine dans 
les groupes guanfacine(p<0.05).  
 

Ling et al, 2010 Etats-Unis 108/55 Intervention : Implant buprénorphine 80mg x 4 / 6 mois  
Suivi : 6 mois 
Population : TU 
Environnement : écologique 
Type d’étude : multicentrique, double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction du craving (p<0.001) dans le groupe 
ayant un implant de buprénorphine.  
 
 

Manneli et al, 
2009 

Etats-Unis 59-58/57 Intervention : Naltrexone micro-dosé 0.25mg ou 0.125mg/j 
Suivi : 6 jours 
Population : TU sous méthadone 
Environnement : hospitalisation  
Type d’étude : multicentrique, double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, SOWS (1 item sur craving) 

Réduction du craving (p=0.03) 
Pas de différence entre les 2 dosages 
Effet temps x traitement à partir du 4e jour (p=0.001) 
 
  

Metz et al, 2017 Etats-Unis 14/14 Intervention : Ibudilast 50mg/j et administration d’oxycodone (0-15-
30mg) 
Suivi : 6semaines 
Population : TU non en demande de soins. Sevrés préalablement 
avec morphine LP pendant 5-6 jours. 
Environnement : hospitalisation 
Type d’étude : crossover 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Diminution craving à l’héroine dans les 3 expositions 
(0mg et15mg, p<0.001, 30mg, p=0.016) 
 
Diminution du craving pour la cocaïne et le tabac lors 
de l’administration de 15mg d’oxycodone (p=0.002) 
 

Tableau n°10 (suite) : Synthèse des articles traitant de la prise en charge du craving dans le cadre du TU des opiacés. Il s’agit 
d’essais randomisés contrôlés contre placebo. *SOWS : Subjective Opiate Withdrawal Scale *LP : Libération Prolongée 
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Etude (premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Moeini et al, 
2019 

Iran 29/29 
hommes 

Intervention : Oxytocine intranasale 40UI puis expositions à des 
cues 
Suivi : 60mn après intervention  
Population : TU 
Environnement : expérimental  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA, DDQ 

Réduction du craving (p=0.005) 
 

Morabbi et al, 
2018 

Iran 26/25 
hommes 

Intervention : Pexacerfont 300mg la première semaine, puis 
réduction de 100mg/semaine. 
Suivi : 3 semaines 
Population :  TU opiacés seul ou associé à la METH, période de 
sevrage 
Environnement : hospitalisation  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Différence des scores de craving significative 
(p<0.001), dans son intensité et sa fréquence, avec 
un effet temps-traitement. 
  
Pas de distinction entre craving pour les opiacés ou 
pour la METH. 

Rosenthal et al, 
2013 

Etats-Unis 114 – 
119/54 

Intervention : implant de buprénorphine 80mg x 4/ 6 mois ou 
buprénorphine – naloxone 12-16mg/j en sublingual. 
Le groupe contrôle a reçu 4 implants placebo. 
Suivi : 24 semaines 
Population : TU en soins 
Environnement ; écologique 
Type d’étude : double aveugle, multicentrique 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction du craving pour les opiacés comparé au 
placebo (p<0.0001) 
 
Absence de différence significative entre le craving 
selon la forme de buprénorphine. 

Shen et al, 2016 Chine 10/10 
hommes 

Intervention : rTMS 10Hz CPFDL gauche puis exposition à des cues 
vidéos. 
Suivi : 5 jours  
Population : TU chronique  
Environnement :  expérimental  
Type d’étude : crossover 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Niveau de craving inférieurs dans le groupe rTMS 
(p=0.05) à J1, et diminution progressive du niveau 
de craving au fil du temps (p=0.01 à j5). 
 

Tableau n°10 (suite) : Synthèse des articles traitant de la prise en charge du craving dans le cadre du TU des opiacés. Il s’agit 
d’essais randomisés contrôlés contre placebo. *METH : Méthamphétamines *DDQ : Desire for Drug Questionnaire 
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Etude (premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Shi et al, 2008 Chine 20-
20/20 

Intervention : Rapamycine 2.5 ou 5mg suivi d’une exposition à des 
cues 
Suivi : aucun 
Population : TU abstinent hospitalisés 
Environnement ; expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Efficacité dose dépendance sur le craving induit par 
des cues (p=0.004) 
 
 

Shi et al, 2009 Chine 15-
15/15 

Intervention : Tetrodotoxine IM 5 ou 10µg puis exposition à des 
cues. 
Suivi : Aucun 
Population : TU abstinents hospitalisés 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle  
Mesure du craving : Critère primaire, EVA 

Réduction du craving induit par des cues 
(p=0.0001) par le traitement (p=0.01). Effet dose 
dépendant. 
 
 

Sinha et al, 2007 Etats-Unis 8/10 Intervention : Lofexidine 1.2mgx2/j associé à la naltrexone 50mg/j. 
Session d’exposition à des cues entre la 2e et 3e semaine. 
Suivi : 4semaines 
Population : TU stabilisé avec la bithérapie active pendant 4 
semaines. 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction du craving induit par des cues et le stress 
(p<0.05) 
  

Walter et al, 
2015 

Suisse 29 Intervention : Cortisol 20mg 105mn avant la prise de TSO et 
exposition à des cues 
Suivi : 135mn, washout de 7 – 21 jours  
Population : TU sous DAM abstinent  
Environnement ; expérimental  
Type d’étude : crossover double aveugle  
Mesure du craving : critère primaire, EVA, HCQ 

Réduction du craving par le cortisol dans le groupe 
recevant des doses faibles de TSO <305mg/j 
(p=0.0074) 

Tableau n°10 (suite) : Synthèse des articles traitant de la prise en charge du craving dans le cadre du TU des opiacés. Il s’agit 
d’essais randomisés contrôlés contre placebo. *TSO : Traitement de Substitution aux Opiacés *HCQ : Héroïne Craving Questionnaire 
*DAM : DiAcétylMorphine 
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Etude (premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Wang et al, 2019 Chine 130/130 Intervention : Buprénorphine/naloxone sublinguale 
Suivi : 14 semaines 
Population : TU en soins, après période de stabilisation de 21 jours. 
Environnement ; écologique 
Type d’étude : multicentrique, double aveugle, phase 3 
Mesure du craving : critère secondaire, EVA 

Réduction du craving dans le groupe traité (p<0.001) 
 

Wang et al, 2016 Chine 20 
hommes 

Intervention : tDCS cathodale 105 mA durant 20mn bilatéralement sur 
les aires fronto-pariéto-temporales puis exposition à des cues 
Suivi : aucun  
Population : TU chronique en soins 
Environnement ; expérimental 
Type d’étude : aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Diminution du craving dans le groupe traité 
(p=0.003).  
 

Yang et al, 2008 Chine 59/61 Intervention : Levotetrahydropalmatine 30mg/j pendant 1 mois. 
Suivi : 5 mois   
Population : TU abstinent depuis 7jours minimum  
Environnement : hospitalisation puis écologique  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, HWC 

Réduction du craving après une semaine de 
traitement (p=0.0001), et qui perdure à 1 mois de 
l’arrêt du traitement (p<0.01). 
 

Zhong et al, 
2006 

Chine 35/35 Intervention : TENS 2Hz 30mn puis exposition à des cues-vidéo. 
Suivi : 150mn 
Population : TU abstinents depuis 1 mois 
Environnement : hospitalisation  
Type d’étude : aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction immédiate du craving induit par des cues 
dès la fin de la session de TENS 2Hz (p<0.01). 
Persistance d’une différence significative tout au 
long des 150mn de suivi post-intervention (p<0.001).  

Tableau n°10 (suite) : Synthèse des articles traitant de la prise en charge du craving dans le cadre du TU des opiacés. Il s’agit 
d’essais randomisés contrôlés contre placebo.  *HWC :   Heroine Withdrawal Scale 
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Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Lonergan et 
al, 2015 

Canada 9/8 Intervention : Propranolol 1mg/kg 1h avant une session 
d’exposition à des cues personnels (2 sessions 
hebdomadaires). 
Suivi : 3 semaines 
Population : TU cocaïne, héroïne, cannabis et alcool en soins 
ambulatoire 
Environnement : expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, CCQ, HCQ, MCQ, ACQ 

Réduction significative du craving tonique dans le 
groupe propranolol (p<0.05) à partir de la 6e séance 
mais pas dans le groupe placebo.  
Effet temps x intervention (p=0.032) 
Pas de distinction entre les différents cravings.  

Cabrita de 
Brito, 2016 

Brésil 15/15 Intervention : Topiramate associé à 1 séance mensuelle de 
TCC axées sur la restructuration cognitive.  
Suivi : Hebdomadaire sur 12 semaines.  
Population : Joueurs d’argent pathologiques n’ayant pas 
bénéficié d’une prise en charge spécialisée dans les 3 mois 
précédent l’inclusion.  
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle, multicentrique 
Mesure du craving : critère primaire, G-SAS 

Réduction du craving, de l’argent et du temps 
dépensés dans les jeux dans les deux groupes, avec 
une efficacité supérieure de l’association topiramate-
TCC comparé au groupe placebo-TCC (p 
respectivement 0.017, 0.007, 0.047) 

Li et al, 2018 Etats-Unis 15/15 Intervention : Thérapie de pleine conscience en groupe 
hebdomadaire. Le groupe contrôle a bénéficié de thérapie de 
soutien en groupe basée sur l’écoute et l’échange empathique.  
Suivi : 3 mois. L’intervention s’étendant sur 8 semaines.  
Population : TU jeux vidéo, usagers d’une université  
Environnement : écologique  
Type d’étude : ouverte  
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Diminution du craving dans le groupe traité 
comparative au groupe contrôle (p=0.42). 

Tableau n°11: Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans l’addiction au jeu pathologique, à 
l’addiction aux jeux vidéo et dans un contexte de polytoxicomanie. Il s’agit d’essais randomisés contrôlés contre placebo. *G-SAS : 
Gambling Symptom Assessment Scale *CCQ : Cocaïne Craving Questionnaire * HCQ : Héroïne Craving Questionnaire * MCQ : 
Marijuana Craving Questionnaire * ACQ : Alcool Craving Questionnaire 



234 

 

 

 
Tableau n°12: Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le cas des TCA. Les études 
sélectionnées sont des essais randomisés contrôlés contre placebo. *BN : Bulimia Nervosa * FCQ-S : Food Craving Questionnaire 
State * FCT : Food Challenge Task * FCI-II : Food Craving Inventory – II *A : Anode * C : Cathode *D : Droite *G : Gauche. 
  

Etude 
(premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Kekic et 
al, 2017 

Angleterre 39 Intervention : 3 sessions de tDCS ciblées sur les CPFDL bilatéraux (AD/CG ou 
AG/CD) encadrées d’une épreuve d’exposition à des cues alimentaires.  
Suivi : 24h. 
Population : BN ayant un poids normal. 
Environnement : écologique 
Type d’étude : double aveugle et crossover. 
Mesure du craving : critère primaire, EVA* 

Dans les deux conditions actives, le craving 
alimentaire induit par les cues était 
significativement réduit après la session de 
tDCS (p<0.05)  

Kekic et 
al, 2014 

Angleterre 17 
femmes 

Intervention : une session de tDCS AD/CG sur les CPFDL bilatéraux  
Suivi : 48h 
Population : BN, binge-eating disorder, obésité secondaire à une alimentation 
compulsive. 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle et crossover. 
Mesure du craving : critère primaire, FCQ-S*, FCT* 

Diminution des cravings pour les aliments 
sucrés uniquement (p<0.05).  

 

Ling 
Leong et 
al, 2018 

Nouvelle-
Zélande 

12/12 
femmes 

Intervention : 6 sessions de Neurofeedback infra-rouge ciblant le cortex 
cingulaire postérieur. 
Suivi : 4 semaines  
Population : obèse 
Environnement : écologique  
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère secondaire, FCQ-S* 

Réduction du craving dans les sous 
catégories : envie immédiate de manger 
(p=0.0004) et anticipation des bénéfices de la 
consommation alimentaires sur des états 
thymiques négatifs (p=0.0002).  
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Etude (premier 
auteur et 
année) 

Pays N/ 
placebo 

Intervention Principaux résultats  

Uher et al, 2005 Angleterre 13/15 
femmes 

Intervention : une session de rTMS sur le CPFDL gauche 
suivie d’une exposition à des cues alimentaires. 
Suivi : Aucun 
Population : cravings alimentaires sévère, absence de TCA, en 
phase folliculaire du cycle.  
Environnement : Expérimental 
Type d’étude : double aveugle 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Pas d’augmentation du niveau de craving lors de 
l’exposition aux cues dans le groupe expérimental 
(p<0.05).  
 
 

Van den Eynde 
et al, 2010 

Angleterre 17/20 Intervention : une session de rTMS sur CPFDL gauche suivie 
exposition à des cues alimentaires. 
Suivi : 24h. 
Population : Trouble boulimique, droitier. 
Environnement : Ecologique. 
Type d’étude : double aveugle. 
Mesure du craving : critère primaire, EVA 

Réduction significative du craving (p=0.028) 
alimentaire induit par des cues dans le groupe rTMS.  
 

Fluoxetine 
Bulimia 
Nervosa 
Collaborative 
Study Group, 
1992 

Etats-Unis et 
Canada 

129/ 129/ 
129 
femmes 

Intervention : Fluoxetine 20 et 60mg/j.  
Population : BN 
Suivi : 8 semaines. L’étude a débuté par 1 semaine de placebo, 
et les patientes répondant au placebo ont été exclues. 
Environnement : écologique  
Type d’étude : aveugle, multicentrique  
Mesure du craving : critère secondaire, craving pour les 
aliments sucrés, EVA 

La fluoxétine à 20 mg et 60mg/ jour a permis une 
diminution du craving alimentaire comparé au 
placebo (p=0.015 et p <0.001).  
Effet dose-dépendant.  

 
Tableau n°12 (suite) : Présentation synthétique des articles traitant de la prise en charge du craving dans le cas de TCA. Il s’agit 
d’essais randomisés contrôlés contre placebo. *BN : Bulimia Nervosa * FCQ-S : Food Craving Questionnaire State * FCT : Food 
Challenge Task * FCI-II : Food Craving Inventory – II *A : Anode * C : Cathode *D : Droite *G : Gauche. 
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Résumé :  

Introduction : L’usage pathologique d’une substance ou d’un comportement est fréquemment 
précédé d’une sensation désagréable dénommée « craving ». Il est révélateur de la perte de 
contrôle qui caractérise le trouble addictif. Ce lien temporel fait du craving, une cible 
thérapeutique de choix. L’objectif de cette étude est de faire une synthèse des données de la 
littérature sur les stratégies thérapeutiques efficaces de prise en charge du craving. 
 
Méthode : Une revue systématique de la littérature a été réalisée sur la base de données 
PubMed selon les critères de recommandation PRISMA utilisant l’algorithme de mots clés 
suivants : (Craving OR Urge) AND (Addict* OR Substance use disorder OR Dependence OR 
Gambl* OR « Compulsive Buying » OR Anorexia OR Bulim*). La période d’investigation courait 
jusqu’au 13 mars 2020. Seuls les essais contrôlés randomisés contre placebo, ayant des 
résultats significatifs et, écrits en anglais ou en français, ont été inclus. 
 
Résultats :  195 articles correspondant à nos critères d’inclusion ont été inclus dans notre revue. 
Pour le tabac et l’alcool des stratégies thérapeutiques s’imposent. Certaines tendances et pistes 
se dégagent pour le cannabis, les amphétamines, les opiacés et les troubles des conduites 
alimentaires. Nous ne pouvons conclure pour les autres troubles de l’usage. 
 
Conclusion : Le craving est une entité imminemment complexe, dont la gestion n’apparait pas 
systématiquement corrélée à une modification de l’usage.  Les stratégies thérapeutiques 
actuelles semblent cibler principalement les systèmes de neurotransmissions et les processus 
cognitifs impliqués dans le processus addictif. Le stress avec son lien aux processus mnésiques 
et la stimulation cérébrale non invasive constituent des pistes explorées par la recherche 
clinique. 
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