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1. Résultats de I'enquéte OPPIDUM 2021 : principaux faits marquants

OPPIDUM (Observation des Produits Psychotropes lllicites ou Détournés de leur Utilisation Médicamenteuse) est un
dispositif de pharmacosurveillance et de veille sanitaire sur les substances psychoactives (SPA) du Réseau Francais
d’Addictovigilance

Il repose sur des enquétes transversales, nationales et multicentriques, menées chaque année au mois d’octobre. Il
recueille, sur I'ensemble du territoire, grace a une collaboration de proximité avec les structures spécialisées dans les
addictions, des informations sur les modalités de consommation des SPA la semaine précédant I'enquéte par les
patients présentant un abus, une dépendance, ou sous médicaments de substitution aux opiacés (MSO).

Les faits marquants de I’enquéte 2021

e Voies d’administration des produits :
o 9% des sujets ont consommé des substances psychoactives (SPA) par voie injectable (principalement
la cocaine (37%) I’héroine (17%)) : 37% sont des médicaments,
o 22% ont consommé des SPA par voie nasale (principalement cocaine et héroine : 14% sont des
médicaments ;
o 16% ont consommé des SPA par voie inhalée : principalement cocaine (51%), crack (19%), héroine
(19%)
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- Augmentation de la consommation de cannabidiol : 4 fois plus qu’en 2020, dont la moitié de consommation

guotidienne.

o : Le CBD, puissant inhibiteur de cytochromes enzymatiques, est responsable de nombreuses
interactions médicamenteuses. Il inhibe notamment les CYP 3A4 et 2C19, impliqués dans le
métabolisme de la méthadone, et peut entrainer une A de la concentration plasmatique en
méthadone.

- Poursuite des niveaux élevés de consommations de prégabaline et de cocaine, augmentation de la
consommation de kétamine.
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2. Nouveaux produits de synthese dérivés de la kétamine

Des cas de consommation de Deschlorokétamine (DCK) et de 2-Fluorodeschloroketamine (2-FDCK) - des
dérivés de la kétamine - ont, pour la premiere fois, été signalés au CEIP-A de Montpellier en 2022.

e Généralités sur la DCK

La DCK est une nouvelle drogue de synthese appartenant, comme la kétamine, a la classe des
arylcyclohexamines. Les effets recherchés par la consommation de cette substance sont principalement
décrits sur des forums liés aux drogues (PsychonautWiki, Psychoactif...) et consistent en un sentiment de
dissociation, d'hallucinations, ainsi que d'euphorie, d'amélioration de I'humeur et d'empathie.

e Pharmacocinétique et mécanisme d’action de la DCK

Selon une étude, la DCK présente un profil pharmacocinétique similaire a celui de la kétamine. Elle serait
légerement plus puissante que la kétamine et sa durée d'action plus longue. Selon les utilisateurs, la dose
orale de DCK a des fins récréatives est de 10-50 mg (100 a 300 mg pour la kétamine) avec une durée
d'action de 4 a 6 h (environ 4h pour la kétamine) (PsychonautWiki, 2022).

Son activité la plus probable, similairement a celle de la kétamine, est un antagonisme des récepteurs N-
méthyl-D-aspartate (NMDA). Les effets indésirables signalés sont les suivants : nystagmus, nausées,
tachycardie, troubles moteurs, confusion, amnésie et détresse respiratoire.

e Généralités sur la FDCK

La 2FDCK (2-Fluorodeschloroketamine), un autre dérivé de synthése de la kétamine, possede des effets
similaires a ceux de la kétamine et de la DCK. Elle est généralement consommée a des doses allant de 25 a
70 mg, pour une durée d’action totale de 2 a 5h (PsychonautWiki, 2022).

e Conclusion

Ces substances (DCK et 2-FDCK) ont été collectées via le dispositif SINTES suite a des effets indésirables, et
leur analyse n’a pas révélé d’adultération des produits.

Le marché des drogues de synthése est encore en évolution. Les professionnels en lien avec les usagers de
ces substances et les centres d’addictovigilance doivent étre attentifs a ces usages et leurs conséquences
éventuelles.

3. THC et cannabidiol (CBD) pendant la grossesse et I’allaitement

e Généralités, mécanisme d’action :

Le Cannabidiol (CBD) est I'un des principaux phytocannabinoides présent dans Cannabis Sativa, avec le THC,
principalement au niveau de la fleur et des feuilles. Il n’est pas classé stupéfiant et n’a pas les effets psychoactifs du
THC : en effet, le CBD est pourvu d’une tres faible affinité pour le récepteur CB1 (CB1 Ki (nm) = 4350) ce qui explique
gu’il n’a pas d’effet « cannabis like » et qu’il ne présente pas les effets psychoactifs du THC.
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Il a été mis en évidence des interactions avec d'autres molécules, notamment des médicaments, le CBD étant un
inhibiteur puissant des cytochromes CYP450 3A4, 2C19, 2B6, de la PgP et des UGTs : Antiépileptiques,
anticoagulants, immunosuppresseurs et méthadone, [1].

e Réglementation et points d’attention

Depuis le 24 janvier 2022, la commercialisation du THC demeure interdite, mais la vente de fleur de CBD est de
nouveau autorisée, toujours a la condition que son taux de THC ne dépasse pas 0,3 % [2].

Le CBD peut donc contenir une faible teneur en THC.

Une étude montre que I'analyse toxicologique des e-liquides révelent, parfois, une inadéquation entre le produit
vendu et le(s) produits contenu(s) dans ces e-liquides « CBD » achetés via Internet aux USA [3].

Une étude récente a évalué les effets de la pyrolyse sur la transformation du CBD en utilisant des conditions de
température de pyrolyse correspondant a celles observées sous e-cigarettes (250 a 500°C), et en atmosphére inerte
et oxydative : cette étude a conclu que Le THC est le principal produit de pyrolyse pour toutes les températures et
conditions atmosphériques [4].

Une analyse de 131 cas d’exposition accidentelle au THC aprés consommation de CBD, recus dans les centres
d’addictovigilance entre 2018 et 2022 montre que sur les 16 cas retenus, 4 analyses des taux de THC du CBD
montrent des discordances par rapport a la réglementation avec des taux allant jusqu’a 0.51% [4].

Ces éléments appellent a la plus grande prudence concernant les conséquences sanitaires de la consommation de
CBD sachant que les taux de THC contenus dans les produits commercialisés peuvent étre plus dosés en THC
gu’annoncés.

Par ailleurs, le CBD peut étre trouvé dans plusieurs produits alimentaires et compléments alimentaires, notamment
dans des bonbons, des confiseries, des produits de boulangerie, des boissons et des huiles. L’Autorité européenne
de sécurité des aliments (EFSA), a suspendu |'autorisation de mise sur le marché de I'huile de cannabidiol (CBD) en
tant que nouvel aliment, dans I'attente de données complémentaires sur la santé humaine.

e Consommation de THC pendant la grossesse et pendant I'allaitement

Le THC est un composé fortement lipophile et se distribue rapidement au niveau cérébral et dans les tissus adipeux
ou il s"accumule. Le centre de référence sur les agents tératogenes (CRAT) a publié une fiche de synthése concernant
le cannabis chez la femme enceinte et/ou allaitante ; il est désormais acquis que le THC passe la barriére placentaire
et diffuse dans le lait maternel (THC et ses métabolites) [5].

Le THC et ses métabolites passent dans le lait maternel, et peuvent se concentrer dans le lait. Le THC a également
été retrouvé dans les selles et les urines d’enfants allaités. Une étude a ainsi montré que le THC peut étre trouvé
dans le lait maternel jusqu’a six jours apres la derniere consommation de cannabis [6].

Une autre étude plus récente [7] a détecté du THC dans le lait maternel jusqu’a 6 semaines chez des patientes
allaitantes. Les résultats ont montré que, bien que les concentrations de THC variaient d’'une femme a l'autre
(probablement en fonction de leur niveau d’exposition, de leur IMC et de leur métabolisme), le THC était excrété
dans le lait maternel de ces sept femmes jusqu’a six semaines.

Des auteurs suggerent par ailleurs que I'exposition prénatale au cannabis peut interférer avec le développement du
cerveau entrainant déficits cognitifs et comportementaux. Il est raisonnable de supposer que le A9-THC, 11-OH-THC,
ou l'exposition au cannabidiol pendant [l'allaitement, selon la dose et le moment, pourraient influencer le
développement cérébral d'un enfant.
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e Consommation de CBD pendant la grossesse et pendant I’allaitement

Il existe peu d’études sur les effets du CBD sur la grossesse ou les nouveau-nés. Le RCP de EPIDIOLEX! comporte une
mise en garde a la rubrique 4.6 et 5.3 du résumé des caractéristiques produit (RCP) sur les données limitées a ce
sujet.

« Il existe des données limitées sur I'utilisation du cannabidiol chez la femme enceinte. Les études effectuées chez
I’animal ont mis en évidence une toxicité sur la reproduction (voir rubrique 5.3). Par mesure de précaution, il est
préférable d’éviter I'utilisation du cannabidiol pendant la grossesse sauf si le bénéfice potentiel pour la mére
I’emporte nettement sur le risque potentiel pour le foetus. »

Allaitement : « Il n’existe pas de données cliniques sur la présence de cannabidiol ou ses métabolites dans le lait
maternel, les effets sur I'enfant allaité ou les effets sur la production de lait.

Aucune étude sur le passage du cannabidiol dans le lait maternel n’a été menée chez I’humain. Le cannabidiol étant
fortement lié aux protéines plasmatiques et susceptible de passer librement du plasma dans le lait, I'allaitement doit
étre suspendu pendant le traitement par mesure de précaution »

Dans une étude de 2018, parmi 50 femmes allaitantes ayant déclaré consommer de la marijuana, 9% des
échantillons de laits maternels contenaient des quantités mesurables de cannabidiol [6].

Une étude effectuée pendant la grossesse chez la souris destinée a étudier les transferts de CBD de la mére au foetus
suggere qu'il est peu probable que la consommation de CBD une fois par jour pendant la grossesse entraine une
accumulation de CBD chez la mére ou le feetus [8].

Cependant, une autre étude publiée en 2018 met en évidence les effets déléteres que peuvent représenter le THC
associé au CBD ou le CBD seul sur le développement du poisson-zebre. [9]

L’évaluation des experts de 'EFSA (European Food Safety Authority) a souligné que les études menées sur les
animaux montrent des effets négatifs significatifs en matiére de reproduction, ajoutant qu’il est important de
déterminer si ces effets sont aussi observés chez les humains. Enfin, la FDA (Food and Drug Administration) aux
Etats-Unis déconseille I'utilisation de CBD ou de THC pendant la grossesse ou I'allaitement.

Conclusion |l existe encore peu d’études sur les effets du CBD sur la santé, mais sachant que le CBD, notamment le
CBD non thérapeutique, peut contenir des teneurs variables en THC ou produire du THC par combustion (vapotage),
et sachant que la molécule est lipophile, il est prudent de déconseiller son usage a la femme enceinte ou allaitante.

L EPIDIOLEX® : cannabidiol 100 g/ml, CBD thérapeutique.[10]
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4. Informations diverses

1. Retrait du marché des sirops a base de Pholcodine

Le 8 septembre 2022, I’ANSM a suspendu toutes les autorisations de mise sur le marché des sirops contre la toux a
base de pholcodine.

e Généralités

La pholcodine est un dérivé morphinique antitussif d’action centrale, utilisée comme traitement symptomatique de
toux non productives.

e Les faits

Ce retrait du marché survient suite a la publication de plusieurs études montrant que la prise d’'un médicament a
base de pholcodine expose a un risque important d’allergie grave aux curares (indiqués lors d’'une anesthésie
générale), méme si I'anesthésie a lieu plusieurs semaines aprées la prise du médicament.

Compte tenu du caractére non indispensable de ces sirops et de I'existence d’alternatives thérapeutiques, ’ANSM
estime que leur rapport bénéfice/risque est défavorable. Une réévaluation de cette balance bénéfice/risque a
également lieu au niveau Européen.

En mars 2016, une alerte avait déja été déclenchée par ’ANSM, cette fois dans le but d’avertir les professionnels
de santé sur I'usage détourné des médicaments antitussifs (purple drank).

2. Publication du Point SINTES 2022

Parution du Point SINTES n°8, rassemblant les données pour 2021, accessible sur le site de I'OFDT a I'adresse
suivante : https://www.ofdt.fr/publications/collections/notes/la-point-sintes-n-8-septembre-2022/


https://urldefense.com/v3/__https:/www.ofdt.fr/publications/collections/notes/la-point-sintes-n-8-septembre-2022/__;!!DV4KuIgKKrh48VMFxQ!GczaR_X-PY8MqXyZURGGwyEesOYlAS_LtigoWEg6D_HTxb_S1-nwYAkekcPHxobzEZNXN61jeJA7Sd1LnsShN_BZYPpeP67JHRLJAw$
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