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Une année 2013 qui débute avec la 50°™ édition du Flyer. A cette occasion, nous
avons I’immense honneur d’accueillir au comité de rédaction le Professeur
Claude LEJEUNE qu’il est inutile de présenter, pas plus a nos lecteurs qu’a
I’ensemble des intervenants du champ de I’addictologie. Comment I’accueillir
autrement qu’en le remerciant de tout ce qu’il a contribué a mettre en ceuvre sur la
problématique ‘Maternité et Addictions’. S’il y a une personne qui a changé le
destin des femmes enceintes et usageres de drogues et de leurs nouveau-nés,
c’est bien lui. Autant par ses recherches et publications que par ses prises de
positions et interventions publiques. Pour ces femmes et leurs enfants, ainsi que
pour les soignants qui les accompagnent, il y a eu un avant Claude LEJEUNE et un
apres Claude LEJEUNE. Une raison supplémentaire, s’il en fallait, de publier dans
ce numéro exceptionnel qui signe la pérennité de I’action des bénévoles de la revue
(les membres des comites de lecture et de rédaction ainsi que la quasi-totalité des
contributeurs), son protocole de soin pour le syndrome de sevrage néonatal. On lui doit probablement des phrases
comme « la méthadone fait de beaux bébés », qui a elles seules ont déstigamatisé le suivi des grossesses de
femmes dépendantes des opiacés autant que les études contrblées qu’il a mene.

Il prend la place laissée libre par le départ de Laurent Michel, qui aura contribué toutes ces années a orienter la
ligne éditoriale de la revue sur de la réduction des risques et a nous rendre vigilants en matiere de rigueur
scientifique et d’intégrité de la revue. Souhaitons-lui bonne chance dans ces nouvelles fonctions qui I’oblige a
nous quitter, puisqu’il rejoint la Commission Nationale des Stupéfiants et Psychotropes de I’ANSM.

Ce numéro est I’occasion également de publier une mise au point sur la problématique de I’allongement du
QT lors de TSO, et en particulier avec la méthadone. Comme le dit si justement notre correspondant australien,
le Dr Andrew Byrne, pourquoi autant d’argent, de recherches et de publications, souvent peu novatrices et
indigentes, pour une problématique connue depuis des décennies, commune a de nombreuses classes
pharmacologiques et surtout avec des répercussions cliniques extrémement rares. Au profit de qui (?), de quoi ?
Pas des usagers en tous cas, dont I’électrocardiogramme semble moins perturbé que les médecins eux-
mémes a qui on asséne une littérature redondante, de quoi les alarmer plus que nécessaire. Quelques semaines
aprés que nous ayons envisagé de traiter le sujet, une publication, celle de Marianne Stallvik et al. (dont la
synthese se trouve dans I’article qui suit), donnait un écho favorable & notre position de départ, soulignant le
facteur ‘hypokaliémie’ comme prépondérant dans la survenue d’allongement de I’espace QT (ce qui n’étonnera
pas la communauté des cardiologues-rythmologues).

Pour conclure cet éditorial, nous espérons retrouver la plupart d’entre vous aux 2 événements que la revue
organise avec le soutien de nos partenaires habituels, a I’occasion de ce huméro 50 :

Le collogue du 5 avril a Paris, a la Cité Internationale Universitaire

Celui du 5 juillet a Marseille, au Parc CHANOT

Les thémes évoqués au cours des derniers numéros constitueront la structure de programme de ces manifestations
(instauration et adaptation de la posologie de méthadone, états des lieux TSO, méthadone et QT, héroine
médicalisée...)

Les plus anciens et fidéles lecteurs, auront noté que ce numéro 50 s’est habillé, pour sa premiére page de
couverture, de la couleur des 40 premiers numéros, ce jaune vif qui a donné son identité au FLYER et I’a fait
reconnaitre au milieu de toutes les publications et a contribué a son succés d’audience avec prés de 23 000
exemplaires diffusés a chaque numéro.

Mustapha BENSLIMANE

Les articles du FLYER reflétent I’opinion et I’expérience de leurs auteurs qui ont souhaité faire partager leurs connaissances
dans un souci d’échange des pratiques, notamment en matiere de prise en charge des patients pharmaco-dépendants aux
opiacés, et n’engagent que leurs auteurs.
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Protocole de soin pour le syndrome de sevrage néonatal

apres exposition in utero aux opiacés
Claude LEJEUNE, Paris, président du GEGA

En Europe de I’ouest, contrairement a
ce qui est décrit en Amérique du
Nord, les femmes enceintes usageres
de drogues sont le plus souvent des
poly-consommatrices abusant, ou
ayant abusé, d’opiacés.

La consommation de cocaine est plus
épisodique et rarement prédominante.
Les modalités de prise en charge de
ces femmes se sont beaucoup
humanisées dans de nombreux centres
périnataux :

e Accueil chaleureux par une équipe pluridisciplinaire faisant partie d’un réseau
ville-hépital, permettant un suivi précoce et attentif de ces grossesses a risque ;

e Politique de réduction des risques avec prescription d’un traitement de substitution
par méthadone ou buprénorphine haut-dosage, avec un soutien médico-psycho-social ;

e Objectif affiché de prévention du placement de I’enfant en favorisant activement
I’établissement d’un lien mere-enfant harmonieux.

Ces modalités de prise en charge ont beaucoup amélioré le pronostic périnatal, en faisant
notamment diminuer significativement les taux de prématurité et de placement.

Le syndrome de sevrage néonatal (SSNN

Il survient chez 40 a 60 % (30% modéré et 30% intense) des nouveau-nés de meéres ayant
consommeé pendant la grossesse des opiacés, héroine, sulfate de morphine, codéine... et/ou
opiaceés de substitution — méthadone (MTD) ou buprénorphine haut-dosage (BHD). Il apparait
le plus souvent au cours des 24 a 36 premiéres heures de vie pour I’héroine et la BHD alors
qu’il est un peu plus tardif pour la MTD, entre le 2°™ et le 5°™ jour de vie.

La symptomatologie clinique du SSNN peut comporter :

e Une irritabilité du systeme nerveux central : agitation intense, trémulations, hyper-
réactivité, clonies ou plus rarement convulsions, cris aigus continus et troubles du
sommeil ; Iésions cutanées de frottement. ++ Se méfier d’une hypocalcémie associée.

e Des troubles digestifs : mauvaise succion, vomissements, diarrhée, pouvant étre
responsables d’une déshydratation et/ou d’une mauvaise prise de poids.

e Des troubles respiratoires et des troubles neuro-végétatifs : tachypnée irréguliere,
rhinorrhée, éternuements, baillements.

La consommation d’autres produits psycho-actifs pendant la grossesse (alcool, tabac,
cocaine, cannabis, barbituriques et surtout benzodiazépines) peut aggraver le SSNN. Par
contre, la gravité du SSNN n’est pas corrélée a la posologie de la MTD ou de la BHD en fin
de grossesse ; une posologie basse peut méme favoriser la prise d’autres produits par la mere
et donc aggraver le SSNN.




Les modalités du traitement dépendent de la gravité du SSNN qui est appréciée a I’aide du
score clinique de Lipsitz (Tableaux I et II), qui doit étre mesuré des la naissance, au moins
toutes les 3 & 6 heures, chez les nouveau-nés exposes in utero aux opiacés.

Traitement symptomatique

Un certain nombre de mesures simples sont tres efficaces pour minimiser le SSNN et peuvent
suffire en cas de sevrage modéré (pic de score de Lipsitz inférieur a 10) :
e Diminution des stimuli sonores et lumineux ; « emmaillotage » ; ne pas réveiller pour
les soins ou les repas,
e Alimentation enrichie et fractionnée, éventuellement épaissie, voire gavage gastrique
continu ou alimentation parentérale en cas de déshydratation et/ou dénutrition séveres,
e Bercement, calins, peau a peau, au mieux par la mere.

Notre expérience actuelle est que les meres bien équilibrées par une substitution et bien
préparées par une prise en charge médico-psycho-sociale pendant la grossesse participent
beaucoup mieux et tres efficacement aux soins de nursing de leur nouveau-né. Ces meres,
valorisées dans leurs compétences parentales, adherent ensuite encore mieux au programme
thérapeutique qui leur est proposé pour elles méme.

L’allaitement maternel est, dans cette perspective, trés souhaitable ; plusieurs
publications ont montré un passage faible dans le lait de mere pour la MTD et la BHD ; la
seule contre-indication est une sérologie VIH positive (pas pour le VHC méme si PCR +).

Cette prise en charge se fera le plus possible, en maternité, auprés de la mere, jusqu’au
moment ou un traitement médicamenteux est éventuellement envisagé ; dans ce cas, la prise
en charge sera poursuivie auprés de la mére en chambre kangourou ou en chambre mere-
enfant en néonatologie. Le séjour en soins intensif ou en réanimation et le monitorage ne
seront indiqués qu’en fonction des criteres habituels (AG, PN, détresse vitale...).

Traitement médicamenteux

e Le NARCAN® est formellement contre-indiqué dans ces situations (risque de
déclenchement d’un SSNN aigu).

e En cas de dépression respiratoire immédiatement néonatale, évoquer surtout un
surdosage en benzodiazépines ; si I’interrogatoire le confirme, utiliser ’TANEXATE® :
- 0,01 mg/kg IVD puis 0,1 mg/kg/heure pendant 8 a 12 heures
- lampoule IVde5ml=0,5mg+45ml G5 ; 1Iml =10 mcg = 0.010 mg

Traitement médicamenteux du SSNN :

Plusieurs revues générales, méta-analyses et recommandations ont bien montré qu’il n’existe
que tres peu d’études contr6lées ou randomisées sur le choix et les indications des traitements
médicamenteux du SSNN. La plupart des auteurs pronent la mise en route d’un traitement
médicamenteux a partir d’un score de Lipsitz supérieur a 8 ou 10, chez un nouveau-né non
affamé et apaisé, recontrdlé > 8-10 deux heures apres, surtout en cas de troubles digestifs
séveres et/ou de convulsions confirmeées a I’EEG. Par contre, le choix du traitement
médicamenteux est beaucoup moins consensuel. Les recommandations les plus récentes
prénent I’utilisation en premiére intention, de solutés de morphine sans additifs.

Protocole actuel (janvier 2011

Le Chlorhydrate de morphine 10 ml = 10 mg que nous utilisions dans les hopitaux de I’ AP-
HP n’est plus fabriqué par la Pharmacie Centrale.



1. Sulfate de morphine (stupéfiant) = ORAMORPH® (10mg de sulfate = 7.5 mqg de
morphine base)

e Solution analgésique per os en flacons monodoses de 5 ml = 10 mg
- Posologie : dose initiale de 0.5 mg/kg/jour de sulfate de morphine en 6 prises,
éventuellement augmentée a 0.75 voire 1 mg/kg/jour, avec le plus souvent une
amélioration spectaculaire du score de Lipsitz; la posologie est ensuite trés
progressivement diminuée par paliers de 2 a 4 jours selon le suivi au moins biquotidien du
score.
- L’objectif est un score < 8.

. Traitements adjuvants éventuels

e Phénobarbital, en cas de convulsions authentifiées par I’'EEG (rare) ou d’une
agitation trés intense. Des cas récents suggerent qu’il peut étre efficace, en association
avec la morphine, en cas de difficultés a diminuer la posologie de morphine.

- Posologie : 3 doses de charge PO de 10 mg/kg espacées de 12h (IV de 20 mg/kg en cas de
convulsions)

- Puis dose d’entretien PO de 5 mg/kg/jour.

Bien que le phénobarbital ne soit pas le médicament de choix en premiére intention pour les

SSNN apres exposition in utero aux opiacés, il pourrait étre le médicament de choix pour les

SSNN dus a d’autres produits psycho-actifs.

e Le LARGACTYL® serait surtout efficace sur les troubles digestifs (0.5 mg/kg toutes
les 6 heures — 1 goutte = 1 mg). Un temps d’élimination long (demi-vie de 3 jours) et
les nombreux effets adverses limitent son utilisation chez le nouveau-né.

e Le VALIUM® et les autres benzodiazépines sont formellement contrindigués en
raison de leur élimination lente et de leur effet aggravant sur les troubles de la
succion.

Bibliographie :

1.0SBORN DA, COLE MJ, JEFFERY HE. Opiate treatment for opiate withdrawal in
newborn infants Cochrane Database Syst Rev 2010 Oct 6; 10: CD002059.

2.0SBORN DA, JEFFERY HE, COLE MJ. Sedatives for opiate withdrawal in newborn
infants. Cochrane Database Syst Rev 2010 Oct 6; 10: CD002053.

Tableau 1 : Score de LIPSITZ

SIGNES SCORE
0 1 2 3
Trémulations: Absentes Légérement Augmentation Augmentation
augmentées modérée ou forte | forte ou continue

Activité musculaire des Normale par des au repos, calmée au repos
membres stimulations par + mouvements de

ou par le jeiine I’alimentation type convulsifs

ou le bercage

Irritabilité Augmentation Forte
cris excessifs 0 Légére modérée ou forte| augmentation

augmentation par des meme au repos

stimulations
ou par le jeiine
Réflexes Normaux Accentues Trés accentués
Tonus musculaire Normal Hypertonie Rigidité
Selles Normales Liguides, en jet | Ligquides, en jet
mais de fréquence et > 8/j
normale

Lésions cutanées (8] Rougeurs Erosions

genoux, coudes
FR/mn < 55 55-75 =75
Eternuements répétés Non Oui
Biillements répétés Non Oui
Vomissements Non Oui
Fiévre Non Oui
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Tableau 2 : Surveillance du score de LIPSITZ

DATE

HEURE
Tremulations
033
Irritabilite
033
Reflexes
naz

Tonus

Daz

Selles

naz
Lesions cutanees
Daz

<H65=0
FR &65-T6=1
»T6=2
Eternuements
Doui
Baillements
Oou1
Vomissements
Doui
Fiewre
Doui
TOTALIZ0
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ET ADDICTIONS

GROUPE D'ETUDES GROSSESSE ET ADDICTIONS
UNIVERSITE PILOTE PARIS VII Denis Diderot - Faculté de Médecine
Et Universités de Nantes, Montpellier et Strasbourg
Directeurs d'enseignement : Pr Laurent Mandelbrot, Pr Pierre Boulot, Prs Jean-Luc Venisse et Henri-Jean Philippe,
Pr Israél Nisand

Objectif :

L’objectif de cette formation est d’améliorer les compétences de tous les professionnels impliqués dans la prise en
charge des femmes enceintes abusant de substances psycho-actives et de leurs enfants et de valoriser le travail
multidisciplinaire et en réseau, pour favoriser la prévention des complications périnatales et améliorer le pronostic de
ces femmes, de leurs enfants et des familles.
Public concerné : public pluri-professionnel trés large :

Meédecins obstétriciens, pédiatres, anesthésistes, psychiatres, addictologues, sages-femmes, pharmaciens, infirmiéres

et puéricultrices, assistantes sociales, psychologues, éducateurs spécialisés, sociologues, magistrats, policiers.

= professionnels des champs médical, social et judiciaire concernés par la consommation de substances psycho-actives
pendant la grossesse et ses conséquences.

Les candidatures seront examinées par le Comité pédagogique sur lettre de motivation et CV.

Programme 2012-2013: 4 sessions de 3 jours en 2013, les 16,17,18 janvier a Paris, 27,
28,29 mars a Nantes, 15, 16, 17 mai a Montpellier et 12, 13, 14 juin a Strasbourg et 3
journées de soutenance des mémoires les 11, 12,13 septembre 2013 a Paris.

Lieux de I'enseignement : Pré-inscription : Frais d'inscription 2011 a titre Informations :
Foculté Xavier Bichat Paris 16¢ gega-claude. lejeune indicatif: Pr Claude Lejeune
faculfe de Honies ., +' 300 Euros en formation initiale laude. le i
Faculté de Montplier Lhorizons asso_fr ot s gega-claude. lejeune
- uros en formation continue par z
faculia Ce Sl otng ou: Pr C. LEJEUNE inseription individuelle @horizons. asso. fr
H6p|‘ml Mére Enfant ¥ 1030 Euros en formation centinue par fax: 01 55 28 03 01
i iption instituti /[ -
9 rue des Bluets 75011 PARTS | (ousquels sajoutent fos droits 1€l : 06 89 35 29 50
Avant le 30 octobre 2012 diinscription an vigueur=. 28 AT Swe)




Meéthadone et allongement de I’espace QT
Analyse de quelgues publications récentes...et moins récentes

Dr William LOWENSTEIN, Boulogne (92), Dr Claude FONTANARAVA, Aubagne (13),
& Dr Philippe RIVAT, Cardiologue-rythmologue, St-Amand-les-eaux

Un risque connu depuis des déecennies...

La prescription de méthadone est courante depuis plus d’un demi-siecle comme analgésique
morphinique et comme médicament de substitution opiacée dans de nombreux pays. Depuis
plus de 30 ans, elle est connue pour allonger I’espace QT chez certains patients et dans
certaines conditions, par un mécanisme parfaitement connu et dans des proportions assez
proches de nombreux médicaments utilisés en pratique courante (antibiotiques, anti-
allergiques, psychotropes, cardiotropes...).

Jusqu’au début des années 2000, hormis quelques publications, ce risque d’allongement de
I’espace QT aux conséquences cliniques rares, sinon exceptionnelles, était relativement
inconnu de tous, jusqu’a la publication de Krantz en 2002. Il y décrivait 17 cas de torsades de
pointes, mettant ainsi en lumiere et de facon alarmante, un risque de torsade de pointes en lien
avec la méthadone.

Brier COMMUNICATION

Torsade de Pointes Associated with Very-High-Dose Methadone

Morl J. Krantz, MD; Laurent Lewkowlez, MD; Helen Hays, MD; Mary Ann Woodroffe, BSeN; Alastair D. Robertson, PhD;
and Philip S. Mehler, MD

Background: Methadene is an effective treatment for opioid
dependency and chronic pain. A methadone derivative, levacetyl-
methadol, was withdrawn from the European market after being
assoclated with torsade de pointes. To date, no association be-
tween methadone and this arrhythmia has been described.

Objecrive: Te a series of methadone-treated patient
experiencing torsade de pointes.

Design: Retrospective case series.
in the

Serting: Methad b progr
United States and a pain management center in Canada.

IPatients: 17 methadone-treated patients who developed torsade
de pointes.

Measurements: Chart review for concomitant arthythmia risk
factors and quantification of corrected QT interval (QTc).

Results: The mean daily methadone dose was 397 £ 283 mg,
and the mean QTc interval was 615 £ 77 msec. Fourteen patients
had a predisposing risk factor for arrhythmia. A cardiac defibrilla-
tor or pacemaker was placed in 14 patients; all 17 patients sur-
vived,

Conclusions: This series ralses concem that very-high-dose
methadone may be assoclated with torsade de peinles. Given the
likely expansion of methadone treatment into primary care, further

investigation of these findings is warranted.
Ann infern Med, 2002;137:501-504. wwanaali ofg

For auther affiliabons, see end of teak

Il faut repréciser ici que la posologie moyenne de méthadone dans cette analyse rétrospective
de cas, pres de 400 mg/jour, était tout simplement “stratosphérique’ (commentaire d’Andrew
Byrne a I’époque de la publication de Krantz), que 7 patients souffraient d’une
hypokaliémie et un autre d’une hypomagnésemie (facteurs reconnus d’allongement de
I’espace QT). Par ailleurs, 9 d’entre eux recevaient conjointement un traitement connu pour
allonger I’espace QT. Au total, en dehors d’une posologie (trés) élevée de méthadone, 14 des
17 patients avaient au moins un facteur de risque d’arythmie. Disons simplement que si on
avait voulu montrer la toxicité cardiaque de la méthadone, on aurait guere pu mieux faire
qu’en prenant un échantillon « aussi dosé » et comorbide ! Notons toutefois que I’auteur,
prudent dans sa conclusion, précisait que les données suggéraient mais ne prouvaient pas
que de tres hautes doses de méthadone puissent étre la cause de torsades de pointes.
Beaucoup de publications ont alors suivi, rediscutant souvent les cas de Krantz et une
littérature tres pléthorique mais indigente a vite envahi I’espace dédié a la communication
autour des TSO.
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Tres rapidement, les défenseurs des TSO par la méthadone ont réagi a cette littérature peu
originale et redondante, s’inquiétant parfois des conflits d’intérét des auteurs d’une revue
bibliographique avec une firme qui commercialise un concurrent de la méthadone (!) ou
regrettant I’argent et le temps dépensé en études n’établissant aucune nouveauté clinique
(toujours Andrew Byrne, plus récemment encore).

Citons aussi Marie-Jeanne Kreek, co-inventeure des
TSO a la méthadone (et 50 ans de prescription au
compteur !), qui a rappelé au dernier congres THS
en 2011 ce qui lui semblait étre I’innocuité de la
méthadone, a condition de suivre des regles
connues depuis des décennies et au regard des
centaines de milliers de patients traités. D’autres
équipes ont publié des études prospectives
rassurantes dont notamment celles que nous
traiterons ici.

Notons qu’en France, le titulaire des AMM de la méthadone, I’Assistance Publique des
Hopitaux de Paris, a lui-méme demande en 2005 une modification de I’information contenue
dans les RCP pour y inscrire les mesures de précautions vis-a-vis de I’allongement du QT.
La firme qui commercialise la méthadone, communique depuis lors et tres régulierement sur
le sujet recommandant notamment la pratique d’ECG, voire celle d’un dosage sanguin de
potassium a la recherche notamment d’hypokaliémie.

Une polémique réactivée en 2012...

En 2012, une étude publiée dans Addiction a relancé une énieme fois la polémique sur le sujet
(on se demande pourquoi et dans quel intérét ?).

RESEARCH REPORT doi 1O T T 360-044 3,201 1.037h7.x

Increased incidence of QT interval prolongation in
a population receiving lower doses of methadone
maintenance therapy

Sans remettre en cause I’honnéteté des auteurs de cet article, il semble bien que cette étude
souffre de quelques biais méthodologiques et, surtout, affiche un titre et une conclusion peu
en rapport avec ce gqu’elle est en droit d’avancer.

En premier lieu, son titre laisse supposer une augmentation de I’incidence de prolongement de
I’espace QT pour I’échantillon étudié, alors que les auteurs ne disposaient pas d’'un ECG
de base, avant la mise en place du traitement. Dans le passe, d’autres auteurs comme Lipski et
ses collegues, en 1973, ont rapporté que 19 % des consommateurs d’héroine dans la rue
présentaient un allongement du QT avant de commencer un traitement par méthadone.
Trés certainement en rapport avec des poly-consommations ou des conditions sanitaires et
sociales favorables a des perturbations électrolytiques et un état de santé genéral parfois
(souvent) mauvais.
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En second lieu, il est fait référence dans cette étude a de « plus faibles dosages » de
méthadone responsables de prolongement de I’espace QT. Or, dans cette étude, la posologie
moyenne de I’échantillon est de 80 mg/jour, moyenne supérieure au 60-70 mg constatée en
France (dispositif OPPIDUM) comme ailleurs. S’il s’agissait de dire que les posologies sont
plus faibles que dans la série de Krantz (400 mg/jour), c’est un fait ! Pour autant, elles sont
plutdt normales dans le contexte de la pratique clinique courante en addictologie.

En troisieme lieu, dans cet échantillon, plus de la moitié des patients consomme encore de
I’héroine, sans que les auteurs n’aient jugé utile de corréler ce constat objectif (analyse
urinaire) avec le prolongement de I’espace QT. Par ailleurs, aucun ionogramme n’a été
réalisé, a la recherche de perturbations électrolytiques, parmi lesquelles une hypokaliémie,
dont la responsabilité dans I’allongement de I’espace QT est bien établie.

Enfin, on peut noter que les auteurs ont retenu 450 ms comme valeur seuil au dessus de
laguelle on pouvait parler d’un allongement de I’espace QT, alors qu’il est possible de retenir
des valeurs supérieures a 470 ou 480 ms selon certaines sociétés savantes en cardiologie.
Dans I’hypothése du choix de ces derniéres valeurs, le taux de QT prolongé passe a 2.2%
(4 patients sur les 180 de I’échantillon) avec un espace QT supérieur a 470 ms. Par ailleurs,
aucun patient ne présente d’espace QT supérieur a 500 ms, valeur au-dela de laguelle on
estime un risque significativement augmenté d’arythmie (Journal of Addictive Diseases.
Volume 30, Issue 4, 2011. QT Interval Screening in Methadone Maintenance Treatment:
Report of a SAMHSA Expert Panel). Pourtant, ces auteurs, dans leur discussion, évoquent
longuement le risque torsadogene de la methadone alors qu’aucun des patients n’a été
victime d’un quelconque incident suggérant une arythmie ou une torsade de pointes !!

Au regard de ces remarques, il ne
nous semble pas que cette étude
apporte un quelconque élément
nouveau dans la conduite a tenir
dans la prise en soins des patients

Dr. Andrew's Opinions

& which is dedicated i ncy treatments, research
shparch articles, Methur rnferences fram Dr Andrgw

bénéficiant d’un traitement par la 26 AUGUST 2012
méthadone Dans une réaCtlon Fiars non-fatal cardiac rizk should net 2iscourage the uss of adequats
pUb|Iée sur son blog é. Ia SUIte de Ia supkrvised methadons doses which save fves

publication de cette étude, le Dr
Andrew Byrne, en dehors de sa I e
question de la pertinence a dépenser

du temps et de I’argent pour établir

ce que I’on sait déja, met I’accent dés le titre de son article sur I’impact de la méthadone sur la
baisse de la mortalité des usagers en regard du rare risque de survenue d’un arrét cardiaque
non fatal (http://methadone-research.blogspot.fr/2012/08/rare-non-fatal-cardiac-risk-should-
not.html) tout en encourageant a rechercher une posologie adaptée (synthése en fin d’article).

Des études a la méthodologie plus rigoureuses...

Toujours dans la méme revue Addiction, deux équipes expérimentées (Kreek a New York et
Peles a Tel Aviv) ont publié en 2006, une étude visant a établir un lien entre QT et posologie
de méthadone d’une part et, de facon trés pertinente, le lien entre QT et taux sériques de
méthadone d’autre part.
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RESEARCH REPORT ot 1011118 L S60-084 5, 2006 0] 668 3

Corrected-QT intervals as related to methadone dose
and serum level in methadone maintenance treatment
(MMT) patients—a cross-sectional study

Einat Peles’, Gershon Bodner’, Mary Jeanne Kreek®, Yera Rados' & Miriam Adelson'”

[ Flriam and Shekdon G Adekon Chnk: for Dreg Abase. Tregiment and Mesearch,! nieral Medbdne Dvpartment? Bl fubs Sourasky Padcal Conien Tel Sy,
wrand and Laboranery of e Beodopy of Addatres Dregave, Thi Rachidelar Lnserairy, MNiw wok, LR

Pour ce faire, ils ont étudié une série de 138 patients recevant une posologie tres élevée de
méthadone (en moyenne 170 mg/jour), avec des taux sanguins de méthadone en moyenne
a 708 ng/ml, bien au-dessus des valeurs retrouvées chez la plupart des patients traités en
pratique courante (400 ng/ml). Le QTc moyen calculé dans cette série est de 418 ms.

e Seuls, 3 patients présentaient un QTc supérieur a 500 ms (trés prolongé par rapport a
des valeurs normales) sans possibilité d’établir un lien de cause a effet avec la
méthadone, puisque les chercheurs ne disposaient pas de mesure de I’espace QT
avant la mise en place du traitement.

e 19 patients avaient un QTc compris entre 450 et 499 ms.

e Aucun de ces 22 patients, dans un suivi & 2 ans, n’a souffert de probléme
cardiaque.

S’il n’y pas dans cette étude de corrélation étroite entre posologie et taux sanguins de
méthadone d’une part et valeur QTc d’autre part, les auteurs notent que tous les patients
avec un QTc > a 450 ms avaient une posologie supérieure a 120 mg/jour. lls en concluent
naturellement que le traitement par la méthadone est sr (malgré ici des posologies et des taux
sanguins largement supérieurs a la normale) mais que, pour autant, les patients avec une
posologie supérieurs a 120 mg/jour doivent faire I’objet d’un ECG. C’est exactement le
seuil retenu pour le RCP des spécialités a base de méthadone commercialisées en France, au-
dela duquel, sans autre facteur de risque associg, il est conseillé de pratiquer un ECG.

Une étude en 2012, avec mesure du QTc avant et apres...

Encore plus récemment, une étude norvégienne a été publiée en octobre 2012 dans la revue
Drug & Alcohol Dependence.

Corrected QT interval during treatment with methadone and
buprenorphine—Relation to doses and serum concentrations

Marianne Stallvik?, Berit Nordstrand?, @istein Kristensen®, Jarn Bathen<,
Eirik Skogvoll ¢, Olav Spigset'#:*

' Dinug and Alcoho! Trearmenr in Cenoral Norwa

2 Deportinent of Labora e, Children’s and Women's Health, Faculty of Medicine, Norwegior University of Stience and Technology, Trondhein, Norway

Les auteurs rappellent en préambule que la méthadone et la buprénorphine sont largement
utilisées dans le traitement de la dépendance aux opiacés. Certaines études suggérent que
I’emploi de la méthadone serait associé a un risque accru d’allongement de I’espace QT et de
survenue de torsades de pointe alors que ces risques n’auraient pas été observés avec la BHD.
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Par ailleurs, si un lien entre posologie de méthadone et allongement de I’intervalle QT a pu
étre décrit au sein de plusieurs études (mais pas toutes comme nous venons de le voir),
beaucoup d’entre elles révelent de nombreuses faiblesses méthodologiques parmi lesquelles :

- L’absence de mesure de I’espace QT avant I’entrée des patients en traitement : les
seules valeurs prises en considération sont les intervalles QT évalués a un instant
donné (permettant de conclure a un QT prolongé par rapport aux valeurs normales et
non a un allongement de I’espace QT lié au traitement) ;

- L’absence de prise en compte des consommations associées, notamment de drogues
ou de médicaments connus pour allonger I’intervalle QT ou pour interagir avec la
méthadone ;

- L’absence de mesure des concentrations plasmatiques en potassium :
I’hypokaliémie étant un facteur connu d’allongement d’intervalle QT, sinon le
principal.

L’objectif de cette étude a donc été de déterminer le risque d’augmentation de I’intervalle QT
corrigé (QTc) pour des patients en traitement de substitution opiacée et d’etudier les
potentielles associations entre modification du QTc et concentrations plasmatiques en
méthadone et buprénorphine.

90 patients ont été recrutés au moment de I’instauration de leur traitement de substitution
opiacee par méthadone (n = 45) ou buprénorphine (n = 45). L’intervalle QTc a été déterminé
par électrocardiogramme (ECG) a I’admission (avant la mise en place du traitement), apres
1 mois (n = 79) et apres 6 mois (n = 66). Des echantillons sanguins ont egalement été
recueillis pour analyse des concentrations plasmatiques en buprénorphine, (R)-méthadone,
(S)-méthadone et melange racémique de méthadone. Les valeurs de kaliémie ont également
été mesureées.

Quel que soit le groupe, aucun patient n’a présenté de QTc prolongé (défini ici par une
valeur de QTc supérieure a 450 ms) au moment de I’admission, aprés 1 mois ou apres 6 mois
de traitement. Les valeurs de QTc moyennes pour la buprénorphine étaient respectivement de
405 ms, 399 ms et 398 ms au 3 temps de I’étude. Celles pour la méthadone de 406 ms, 409 ms
puis 408 ms, soit une augmentation non significative de quelques millisecondes. Les
posologies moyennes dans cette étude sont autour de 90 mg pour la méthadone et autour
de 16 mg pour la buprénorphine.

Dans cette étude, apres analyse a I’aide d’un modéle de régression linéaire, I’augmentation du
QTc n’a pas été associée aux concentrations plasmatiques de buprénorphine (p = 0,90) ou de
méthadone (p = 0,37). Seule, une faible concentration en potassium (hypokaliémie) était
associee a une augmentation significative du QTc (p = 0,037).

Ces donnees soutiennent et renforcent les résultats précédents selon lesquels la méthadone a
posologie modérée (inférieure a 100 mg/jour) n’est pas associée a une augmentation
significative du QTc. Selon les auteurs, malgré I’absence d’écart entre les 2 méedicaments, la
buprénorphine (a posologie usuelle) est une alternative viable a la méthadone en regard du
risque d’allongement du QTc (!).

Cette étude met réellement en lumiére un élément plus nouveau, c’est I’association
(qu’on aurait déja pu craindre) entre allongement de I’espace QT et I’hypokaliémie. Elle
incite, de ce fait, a la pratique d’un ionogramme ou plus facilement d’un dosage du
potassium, a la recherche d’une hypokaliémie chez des patients qui vont, de surcroit,
présenter des facteurs de risques associés (co-prescriptions d’inhibiteurs du métabolisme de la
méthadone ou de médicaments allongeant I’espace QT, posologie supérieure a 120 mg/jour,
antécedents cardiaques...)
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En pratique...
Sur cet aspect, le suivi de patients bénéficiant d’un TSO doit comprendre :

e L’information des patients sur les risques et la recherche d’antécédents a I’anamnése
(syncope, arythmies, atteintes cardiaques préexistantes, antécédents familiaux de mort
subite...).

e Un ECG, au moins pour tout patient avec une posologie supérieure a 120 mg/jour comme
les RCP des spécialités a base de méthadone le préconisent mais, pourquoi pas, pour tous les
patients bénéficiant du traitement, en raison de I’existence d’autres facteurs aggravants
(consommations illicites associées — cocaine notamment, médicaments co-prescrits,
hypokaliémie...).

e Une recherche de signes cliniques :

- pouvant étre en lien avec une arythmie pour les patients déja traités (malaises, vertiges...)
méme s’ils sont non spécifiques.

- pouvant étre responsable d’une fuite potassique (diarrhée, déshydratation),

e | ’évaluation d’un éventuel déséquilibre alimentaire (pauvre en fruits et Iégumes) qu’il faudra
tenter de corriger.

¢ Un dosage du potassium, a la recherche d’une hypokaliémie, notamment en cas de QTc > a
450 ms et pour les patients en cours du traitement.

e Un suivi rapproché si le QTc est > a 450 ms et < a 500 ms, avec ECG et kaliémie répétés,
sans négliger I’effet anxiogene d’un tel suivi.

e Sile QTc est supérieur a 500 ms :

- Une diminution de la posologie, si elle est possible.

- Un changement des co-prescriptions, si il est possible

- Un changement de MSO : buprénorphine haut dosage par exemple, si il est possible et
souhaitable (par le patient, ex : ex-injecteur de buprénorphine) ou par morphine LP,
avec I’avis du médecin-conseil et, par exemple, dans le cadre d’un protocole de
soins ?

Concernant la buprénorphine, les études sont rassurantes sur le risque d’allongement de
I’espace QT. Il faut noter toutefois que celles-ci ont été réalisées avec des posologies
généralement inférieures ou égales a 8 mg/jour (sauf celle de Stallvik et coll.). Il existe peu de
données pour des patients avec des posologies supérieures a 16 mg, promues par certains
cliniciens ainsi que les firmes qui commercialisent les présentations a base de buprénorphine.
Idem pour ceux qui mésusent les formes de buprénorphine et dont I’injection ou le sniff peut
entrainer des concentrations plasmatiques plus élevées et moins anodines en matiére de
cardiotoxicité.

Concernant la morphine, elle ne semble pas avoir d’effet sur le QT aux posologies
habituellement efficaces, mais n’ayant pas d’AMM pour son utilisation en tant que MSO, sa
prescription peut étre refusée, méme si le dispositif Girard (du nom de l'auteur de la
circulaire qui en permet normalement I’utilisation a titre dérogatoire) est censé rendre
possible la prescription dans des cas comme celui-ci.

Dans tous les cas de figure, apres changement de MSO, il convient de veérifier I’impact qu’il a
eu sur I’intervalle QT.

Enfin, la question de la pratique d’un ECG préalable au traitement se pose. Elle a divisé
et divisent encore de nombreux cliniciens. Si elle apparait comme une mesure de bon sens a
priori, il faut la discuter a I’aune d’une évidence. Il y a peu de chance, avant I’initiation
d’un traitement par la méthadone, d’étre en présence d’usagers sans consommations de
substances licites ou illicites qui allongent I’intervalle QT.

15



On disposerait alors d’un QTc de référence peu éclairant sur le risque pris en démarrant un
traitement. Par ailleurs, comme la littérature scientifique le confirme, le risque d’allongement
du QT est quasi nul pour des posologies < a 120 mg/jour. Il n’y a donc pas lieu de faire
systéematiquement une ECG avant la mise sous traitement, sauf si cette pratique
n’entrave ni ne ralentit la mise en place effective dudit traitement.

Si toutefois, on dispose d’un résultat d’ECG avec un QTc > a 500 ms, mieux vaut surseoir a la
mise en place du traitement par la méthadone (en prescrivant dans [I’attente de la
buprénorphine ou de la morphine - si possible), tout en corrigeant d’éventuels facteurs
responsables de QT longs (co-prescriptions, déséquilibres hydro-éléctriques).

En complément, un résumé de la réaction du Dr Andrew BYRNE a la publication de
Roy 2012 dans Addiction...

Le faible risque de survenue d’un arrét cardiaque ne doit pas empécher des bonnes pratiques de
posologies adaptées de méthadone qui permet de sauver des vies.

Le Dr Andrew Byrne est médecin généraliste en Australie. Dés 1986, il a été un des premiers
praticiens du pays a instaurer des traitements par méthadone pour ses patients usagers de drogues
dépendants aux opiacés. En parallele de sa pratique, il publie régulierement de nombreux courriers,
commentaires et avis dans des revues telles que I’Australian Medical Journal, Addiction Research,
Journal of Maintenance in the Addictions, British Medical Journal, Addiction, British Journal of
Psychiatry, Australian Family Physician, The International Journal of Drug Policy ou encore the New
York Times. Il contribue également a de nombreuses discussions sur Internet dans le cadre de son blog
http://methadone-research.blogspot.fr/.

Fin Aolt 2012, le Dr Byrne a réagi a un article publié par une équipe irlandaise concluant a un
allongement de I’intervalle QT méme pour des « posologies faibles » de méthadone. Aprés une
premiére discussion de la publication, il retrace I’historique de la question de I’allongement de
I’intervalle QT au travers d’une revue de la littérature. Dans sa réaction, le Dr Byrne apporte plusieurs
précisions qui peuvent étre notées :

- 10% a 19% des consommateurs d’héroine de rue présentent un QT long avant de commencer
un traitement par la méthadone (Wedam et al. ; Lipsky et al.) ;

- Un allongement notable de I’intervalle QT, méme a un taux supérieur a 500 ms ne semble pas
entrainer un risque notable de torsades de pointe (dans la population de patients en MMT
étudiée par Wedam et al.) ;

- Au sein de la littérature, il n’existe aucun déces documenté di a une torsade de pointe chez
des patients en traitement de maintien par la méthadone (avec cependant un seul déces suspect
documenté en France).

En conclusion, le Dr Byrne rappelle que la population d’usagers de drogues est une population
présentant plusieurs facteurs de risque parmi lesquels la prise de nombreux médicaments, la présence
de pathologies sous-jacentes (VIH, hépatite C...) et la consommation d’alcool. Il s’interroge également
sur le fait de dépenser autant d’argent et de temps au sujet de I’allongement de I’intervalle QT alors
que la question des « standards » du traitement n’est pas encore résolue.

L’abandon du traitement, les décés, les overdoses, les infections virales, le chémage, etc... sont toutes
des conséquences bien documentées de posologies insuffisantes, d’un encadrement inadapté et d’une
absence de soutien psychosocial. L’ensemble de ces facteurs a été décrit dans le premier article sur la
méthadone rédigé par Vincent Dole en 1965. Cependant, ces données ne sont pas toujours prises en
considération et in fine, le Dr Byrne rappelle que ce sont les patients qui en font les frais.

Conflits d’intérét : Les auteurs n’ont percu aucune rémunération des firmes qui
commercialisent les spécialités concernées (a base de buprénorphine ou de méthadone) pour
la rédaction de cet article.
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Opiate substitution treatment and HIV transmission in people who inject drugs :
systematic review and meta-analysis
MacArthur GJ et al.BMJ 2012;345:e5945

Traitements de substitution opiacée et transmission du VIH au sein de la population
d’injecteurs de drogues : revue systématique et méta-analyse.

Le British Medical Journal a publié courant octobre 2012 une méta-analyse évaluant I’effet des
Traitements de Substitution Opiacée (TSO) sur le risque de transmission du VIH au sein de la
population d’usagers de drogues par voie injectable (UDIs).

En introduction, les auteurs rappellent que I’usage de drogue par voie intraveineuse est un facteur
de risque majeur de contamination au VIH. Les principales causes étant le partage de matériel
d’injection et les pratiques sexuelles a risques. Des facteurs environnementaux ont une influence
importante également : les habitudes de consommation (seul, a plusieurs...), la disponibilité ou non
d’outils de réduction des risques etc...

Cette méta-analyse a été réalisée a partir d’une
revue d’études prospectives publiées et non
publiées et issues de différentes bases de
données  médicales: Medline, Embrase,
Psychlnfo, Cochrane. Pour répondre aux criteres
de sélection, les études devaient présenter une
méthodologie permettant d’évaluer directement
I’impact des TSO sur I’incidence du VIH au
sein des UDlIs.

Résultats : 12 études ont été sélectionnées, les résultats issus également de 3 études non publiées
ont été obtenus. Il est intéressant de noter que la méta-analyse n’a porté que sur des patients
bénéficiant d’une substitution par la méthadone, les études comprenant de la BHD n’ayant pas
remplis les criteres d’inclusion. Les donnees de 9 etudes ont pu étre regroupees. L’incidence du VIH
a été de 819 cas sur 23 608 patients par année de suivi. Les auteurs concluent que les TSO, et
plus précisément la méthadone, ont été associés a une réduction du risque d’infection par le
VIH de 54% au sein de la population d’UDlIs.

En dehors d’un effet lié a la méthadone, ces résultats peuvent aussi étre le reflet chez les usagers
recevant un TSO d’une motivation plus importante quant a un changement de comportement a
risque. L’étude de Moss et al. a aussi permis de dégager une tendance : Chez les patients ayant
une durée d’exposition plus longue a la méthadone (durée supérieure vs. durée inférieure a 12
mois), le risque de transmission de VIH semble moins important.

Methadone toxicity due to smoking cessation — a case report on the drug-drug
interaction involving cytochrome P450 isoenzyme 1A2
Wahawisan J. et al. Ann Pharmacotherapy 2011 ,june;45(6).

Cas de surdosage en méthadone chez un patient en sevrage tabagique

L’arrét du tabac chez les patients en traitement de maintien par la méthadone est une question
récurrente : des niveaux de consommation élevés ont été fréqguemment rapportés dans la file active
de structures spécialisees et dans la littérature.
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Dans ce contexte, une étude de cas publiée en juin 2011 dans la revue Annals of Pharmacotherapy
fait état d’une interaction pharmacocinétique chez un patient recevant un traitement par la
méthadone pour des douleurs chroniques et ayant amorcé un sevrage tabagique.

Le patient, &gé de 46 ans, a été
admis en soins intensifs a la suite

THE AHHALS OF d’un tableau associant dépression

respiratoire et état mental altéré

PHARMACOTHERAPY* |ttt 5 o, oo,
méthadone. Aprés avoir recouvré ses

esprits et suite a une période
d’observation de 3 jours, le patient rapporte avoir fumé prés d’un paquet par jour pendant 33 ans et
avoir amorcé récemment un sevrage tabagique. Il est ensuite retourné a son domicile avec une
posologie plus faible de méthadone sans complication particuliere.

Au cours de la discussion, les auteurs de [I’article rappellent que la méthadone est
majoritairement métabolisée par le CYP 3A4 et & un moindre niveau par d’autres isoenzymes
dont le CYP 1A2. La fumée de cigarette, contient des carbones polycycliques aromatiques connus
pour étre des inducteurs du CYP1A2 et susceptibles d’accroitre la métabolisation de la méthadone
par effet d’induction enzymatique.

Le patient, dans le cadre de son sevrage tabagique, a diminué sa
consommation de tabac, ce qui a eu pour conséquence de minimiser
I’effet d’induction enzymatique. Cela s’est caractérisé d’un point de
vue biologique par une augmentation des concentrations
plasmatiques en méthadone et d’un point de vue clinique par un
surdosage.

Les auteurs rappellent que bien que le CYP 1A2 ne soit pas une voie majeure de métabolisation de
la méthadone, les praticiens doivent étre informés quant a la survenue potentielle de ce type
d’interaction. Un traitement de maintien par la méthadone n’est évidemment pas une contre-
indication a I’arrét du tabac et, dans ce contexte, le risque de surdosage en méthadone n’est pas
systématique. Des adaptations de la posologie doivent donc étre effectuées si nécessaires sur la base
de I’évaluation clinique.

Co-morbidités psychiatriques associees a des fortes posologies de méthadone
(> 100 mg/j) : analyse rétrospective d’une cohorte de patients traités.
C. Eiden, Y. Leglise, B. Clarivet et al.Therapie 2012 mai-juin, 67(3)

Cette étude réalisée par I’équipe du CHU de Montpellier s’est intéressée aux facteurs prédictifs
d’une posologie élevée de méthadone.

Les auteurs rappellent en introduction que les patients bénéficiant d’une
posologie de méthadone supérieure a 100 mg/j présentent un meilleur
contrle des consommations d’opiacés illicites. Ils rappellent également
que la posologie du traitement de maintien a la méthadone ne peut étre liée
a la quantité d’héroine consommee, ni a son mode ou a sa durée de
consommation et qu’elle doit en conséquence étre adaptée
individuellement.




L’objectif de cette étude était d’analyser le profil des patients bénéficiant d’un traitement par forte
posologie de méthadone et d’en déterminer les facteurs prédictifs dans le but d’améliorer les
modalités de prise en charge.

Le recueil des données a été effectué de maniére rétrospective a partir des dossiers de patients suivis
au sein de I’unité de traitement des toxicodépendances entre le 1* janvier 2007 et le 1*' juillet 2010.
Soixante-dix-huit patients, d’age médian de 34 ans, ont été inclus. lls ont été répartis en deux
groupes selon la posologie de méthadone : supérieure a 130 mg/j ou inférieure a 130 mg/j.

Résultats : Tous les patients présentaient des antécédents de polytoxicomanie. Parmi les facteurs
recherchés, I’analyse multi-variée a confirmé I’impact de la présence de comorbidités
psychiatriques : ces derniéres étaient significativement associées a de plus fortes posologies de
méthadone (p = 0,005).

Factors associated with mortality in Scottish patients receiving methadone in
primary care: retrospective cohort study.
McCowan C. et al. BMJ 2009 June 16;338:b2225.

Cette étude de cohorte rétrospective a été publiée en 2009 dans le
British Medical Journal et s’est intéressée aux différents facteurs en
lien avec la mortalité chez des patients suivis en médecine de ville
et bénéficiant d’un traitement par la méthadone.

Au Royaume-Uni, la méthadone est accessible depuis les années 90
dans le cadre d’un suivi par médecin généraliste. Une crainte
exprimée par les autorités réside dans I’augmentation du nombre de

patient sous méthadone.
Cependant, en parallele de I’accroissement des prescriptions, la proportion de decés se révele en
franche diminution. Il est néanmoins important d’évaluer les différents facteurs pouvant étre a
I’origine de déces pour des patients admis en traitement d’entretien par la méthadone, facteurs aussi
spécifiques du profil du patient que liés a I’organisation du systeme de soin.

Cette étude de cohorte rétrospective a été menée a partir
d’informations recueillies aupreés de patients ayant bénéficié d’un
traitement par méethadone sous forme liquide entre janvier 1993 et
février 2004.

Les données collectées comprenaient des informations d’ordre
socio-démographique (telles que I’age, le sexe et le code postal),
la réalisation d’analyses urinaires, le niveau socio-économique, la
présence d’une ou de plusieurs co-morbidités (ulcére, diabéte, cancer, diabéte, infection
myocardique, démence...). Les modalités de traitement ont également été analysées : posologie de
méthadone, durée du traitement, délai entre deux renouvellements d’ordonnances, présence d’un
usage de méthadone au-dela des quantités prescrites mais aussi co-prescriptions de
benzodiazépines, d’anxiolytiques ou encore d’antidépresseurs.

Durant la période des 12 années couvertes par I’analyse, les données de 2 378 patients ont pu
étre revues et 181 déces (8%) ont été notifiés. Le nombre de déces par an est resté stable en dépit
de I’augmentation constante du nombre de patient bénéficiant d’un traitement par la méthadone. La
cause de déces était renseignée pour 166 cas (92%). Parmi ceux-ci, la responsabilité de la conduite
addictive était mise en cause dans 36% des cas (60 déces). Les principales causes de déces sont
résumées dans le tableau suivant :
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Cause de déces identifiée Nombre (%)

Relative a la dépendance 60 (36)
Endocardite, cardiovasculaire 11 (7)
Liée au VIH 14 (8)
Cancer 20 (12)
Pneumonie et apparentée 5(3)
Accident, traumatisme, suicide 13 (8)
Pathologie hépatique, VHC 9 (5)
Autres 34 (20)

Aprés ajustement pour les différentes covariables, plusieurs facteurs ont été notés comme
accroissant le taux de mortalité, toutes causes confondues :

e un nombre croissant de comorbidités (RR de 1,20),

e un usage de méthadone au-dela des quantités prescrites (RR de 1,67)

e et des antécédents d’admission en psychiatrie (RR de 2,47).

Les facteurs suivant se sont quant a eux montrés protecteurs face au risque de mortalité, toutes
causes confondues :

e durée plus importante de traitement par méthadone (RR de 0,95),

e délais plus important entre deux renouvellements d’ordonnance (RR de 0,7 pour un

renouvellement tous les 6 mois)

e et réalisation d’analyses urinaires durant le suivi (RR de 0,33).
L’explication apportée par les auteurs est que ces parametres sont significatifs de patients mieux
stabilisés et donc moins vulnérables quant a un risque de déces.

Ces mémes facteurs (protecteurs ou délétéres) étaient retrouvés en lien avec le taux de mortalité
lorsque I’analyse portait de maniere plus specifique sur les déces liés a la dépendance. L’ impact des
co-prescriptions a été noté : la prescription de benzodiazépines augmentait le taux de mortalité
(RR de 4,35) tandis que les prescriptions d’antipsychotiques et d’antidepresseurs reduisaient ce taux
(RR respectivement de 0,27 et 0,51).

En discussion, les auteurs rappellent que cette étude peut présenter un biais d’analyse. La
population étudiée appartient aux classes socio-économiques les plus defavorisees et peut donc a ce
titre &tre considérée comme plus vulnérable. lls soutiennent également, dans le cadre du suivi du
traitement de maintien par la méthadone en médecine de ville, que les patients devraient se
soumettre a des analyses urinaires réguliéres et que la prescription de benzodiazépine devrait étre
évitée autant que possible. Enfin, les patients a risque (présentant une comorbidité psychiatrique ou
des difficultés dans le cadre du suivi) seraient a méme de bénéficier d’un suivi par une structure
spécialisée plutdt qu’en médecine de ville.
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Suivi de 150 patients pendant 3 ans dans un hépital de jour en

addictologie
Docteur Béatrice PHAM, Docteur Pierre LAHMEK,

Docteur Nadine MEUNIER, Docteur Laurent MICHEL,
Centre de traitement des addictions, Hopital Emile Roux,
Limeil-Brévannes (94)

Résumé :

Nous avons suivi pendant trois ans le parcours de soin de 150 patients (57 femmes et 93 hommes)
en Hépital de Jour (HDJ) en addictologie afin d’évaluer I’impact d’un projet de soin en HDJ sur le
maintien de [I’abstinence, I’aide a [I’autonomisation des patients et a leur réinsertion
socioprofessionnelle (travail, activités extérieures culturelles, associatives...).

La moyenne d'age était de 47 ans. 115 patients ont bénéficié de cette modalité de soin apres une
hospitalisation et 35 apreés une prise en charge uniquement ambulatoire en consultation. Dans cette
étude, plus les patients s'investissent longtemps dans le soin, plus ils arrivent a mener a bien un
projet de vie organisé (travail ou autres activités).

Le projet de soin de consolidation d'abstinence de produits psycho actifs en HDJ est donc un soin
complémentaire a I'hospitalisation ou au suivi ambulatoire, qui peut étre proposé aux patients qui
ont besoin de plus temps pour se reconstruire et consolider leur abstinence.

MOTS CLEFS : suivi, évaluation, projet de soin, réinsertion socioprofessionnelle des patients,
hopital de jour, addictologie.

1. Description du service d’addictologie

Le service comporte une unité d’hospitalisation de
24 lits, des consultations et un hoépital de jour.
L’hépital de jour posséde 8 lits d’hospitalisation, soit
I’équivalent de 11 a 12 places par jour (du lundi au
vendredi). L’équipe de soins est pluridisciplinaire :
médecins, psychologues, infirmieres, aide soignants,
assistants sociaux, ergothérapeutes et animateurs
sportifs.

La souplesse du dispositif de soins permet a I’ HDJ
de bénéficier d’une partie de I’équipe soignante de
I’hospitalisation  (ergothérapeutes,  animateurs
sportifs et assistants sociaux). La continuité dans la
prise en charge est donc favorisée.

La réunion de synthese est hebdomadaire en HDJ.

Elle rassemble un des membres de chaque catégorie de soignants, ce qui permet une coordination
du travail autour des patients tres cohérente.
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2. Projets de soins en hopital de jour en addictologie

L’HDJ est ouvert du lundi au vendredi de 8h30 a 17h, I’accueil est fait quotidiennement par les
infirmieres au poste de soins par un petit entretien individuel permettant de faire le point sur les
jours précédents, les difficultés rencontrées par le patient, les envies de produit, les éventuelles re-
consommations, I’avancée des projets en cours (travail, vie familiale, activités de loisirs...).

Cet entretien est suivi par un dosage a I’éthylometre systématique, puis par un dosage des toxiques
urinaires une a trois fois par semaine et éventuellement un bilan sanguin. A 10 heures, les patients
commencent les activités du planning thérapeutique.

Le planning thérapeutique est individuel, personnalisé pour chaque patient. Sa fréquence est de 1 a
4 jours par semaine, évolutive au fil du temps en fonction des besoins du patient et lui laissant du
temps libre pour faire ses démarches. Les patients participent a plusieurs activités et sauf contre-
indication médicale, ils font tous du sport (gymnastique, musculation en salle, sports collectif) deux
fois par semaine et vont a plusieurs ateliers d’ergothérapie (poterie, bois, vannerie, dessin,
mosaique, peinture, expression, memoire, marionnettes, informatique) ou théatre, danse, spectacles
devant les soignants ou leur famille, organisés par les patients avec les ergothérapeutes et les
animateurs sportifs.

Nous leur conseillons vivement de participer au groupe de parole qui est hebdomadaire. En fonction
de leurs difficultés, nous leur proposons d’intégrer un module de TCC (thérapie cognitivo
comportementale) sur la prévention de la rechute, I’affirmation de soi ou la gestion des émotions
négatives.

Les patients bénéficient d’un suivi psychologique qui s’organise en fonction de leurs besoins et un
bilan mémoire en neuropsychologie peut étre demandé. Un suivi social est tres souvent
indispensable pour les problémes financiers, la régularisation des droits, I’aide au logement ou au
retour a I’emploi, I’éventuelle demande de mise sous tutelle, curatelle... Les entretiens médicaux
sont hebdomadaires en début de prise en charge puis bimensuels avec une augmentation de
fréquence si besoin.

Nous leur proposons un cadre étayant sur lequel ils peuvent s’appuyer afin d’arriver a mieux
structurer leur temps. En effet, lors de sa consultation de pré admission en HDJ, le patient recoit
deux exemplaires de son engagement qu’il lit avec le médecin. Il en signe un et garde I’autre pour
mémoire. Il signe aussi le planning de son programme thérapeutique et est responsable de sa
ponctualité aux différents rendez-vous et aux activités. Une prise de disulfirame supervisée par le
service peut étre proposée ponctuellement en aide au maintien de I’abstinence de I’alcool.

Le projet en HDJ est un projet de maintien et de consolidation de I’abstinence d’un ou plusieurs
produits reconnus par le patient comme posant probléme (a noter aussi la possibilité
d’accompagner des patients lors de leur traitement du VHC pour une meilleure efficacité du
traitement antiviral grace a cette prévention de la rechute).

Le but du soin est de proposer une aide a I’insertion ou a la réinsertion sociale par un retour a la vie
professionnelle, a la vie associative, a une vie structurée, organisée au domicile. Les patients
arrivent progressivement a se reconstruire grace au renforcement hédonique percu en retrouvant ou
en découvrant le plaisir de I’effort physique et intellectuel, la gratification personnelle ou la
redécouverte de leurs performances intellectuelles, mnésiques, physiques. Ceci se met
progressivement en place grace a I’ergothérapie productive, I’atelier mémoire, le sport individuel ou
collectif, ainsi que par la régularité et la ponctualité de leur présence, le respect des horaires, des
obligations : éthylometre, dosages biologiques urinaires des produits.
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La tolérance vis-a-vis des autres (toutes les activités sont en groupe) et I’expression des émotions
permet aussi de pouvoir réintégrer une vie sociale.

3. Profil de 150 patients suivis en HDJ et ayant termine leur prise en charge

entre novembre 2007 et novembre 2010

Ces donneées ont été collectées par le médecin responsable de I’HDJ a la fin de chaque prise en
charge des patients et ont été enregistrées par les secrétaires lors de la dictée du courrier de la fin
d’HDJ de chacun des patients.

Il'y avait 57 femmes (38 %) et 93 hommes (62 %)
La moyenne d’age était de 47 ans, (patients nés entre 1941 et 1982)

\
/
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La majorité, soit 115 patients sont entrés en HDJ aprés la cure hospitalisée dans le service et 35
directement apres le suivi en consultation.
Seulement 20 patients (13 %) étaient en soin pour arréter simultanément plusieurs produits :

e 13 arrétaient deux produits : toujours I’alcool, associé au cannabis pour 9 patients, associé
aux opiacés pour 2 patients, et pour les deux autres, ¢’était pour I’un associé aux
benzodiazépines et pour I’autre associé a la cocaine.

e 5Sarrétaient trois produits : 1 patient (opiaces, cannabis, benzodiazépines), 2 patients (alcool,
opiacés, cocaine), 1 patient (alcool, opiacés, benzodiazépines) et 1 patient (alcool, opiacés,
cannabis)

e 2 arrétaient quatre produits : alcool, cannabis, cocaine, opiacés.

La majorité, 130 patients (87 %) étaient en soins pour consolider I’abstinence d’un seul produit,
essentiellement I’alcool, hormis quatre, dont deux qui venaient pour consolider I'arrét du cannabis
(I'un avait déja arrété I'alcool, I'autre était abuseur d'alcool sans dépendance au moment de la
prise en charge en HDJ) et deux venaient pour arréter les opiacés mais l'un était consommateur non
dépendant de cannabis a cette époque.

Dans ce groupe un certain nombre étaient déja abstinents pour d'autres produits.

La durée moyenne de la prise en charge de tous les patients était de 4 mois et demi.
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Nous avons classé en trois types les projets de sortie des patients: travail, autres activités
(personnelles ou de soins médicaux non addictogiques), autres raisons (rechute ou probléme
psychiatrique prédominant). Nous avons noté qu’une majorité de patients (74), soit presque la
moitié, avait repris une activité professionnelle. Plusieurs d’entre eux avaient repris sous forme d’un
mi-temps thérapeutique dans un premier temps, avec continuation de I'HDJ.

Environ un quart des patients avait mis en place d’autres activités de type culturelles, associatives...
Mais 40 patients, soit 27 %, pouvaient étre considerés comme des « evolutions difficiles en HDJ »
(rechute, perdus de vue ...)

Pour les projets de sortie (travail ou autres activités), 110 patients peuvent étre considérés comme
des « bonnes évolutions en HDJ ».

4. Corrélations

L’&ge moyen des femmes était de 48 ans, celui des hommes était de 46 ans.

Quelque soit le mode d’entrée en HDJ (consultation ou hospitalisation), il n’y avait pas de
différence d’age entre les hommes et les femmes.

La moyenne d'age des patients pour l'arrét de I'alcool était de 47 ans et celle pour I'arrét du cannabis
ou pour l'arrét des opiacés était de 42 ans.

28 % des femmes et 20 % des hommes sont entrés en soin directement apres un suivi de
consultation.

72 % des femmes et 80 % des hommes ont intégré I'HDJ apres une hospitalisation.

La durée de la prise en charge pour le projet « travail » était en moyenne de 5,4 mois, celle pour le
projet « autres activités » de 5,3 mois et pour le reste qui correspond souvent a des rechutes, la
durée moyenne était plus courte (un peu moins de deux mois).

Nous avons aussi remarqué que la durée de la prise en charge tend a augmenter avec l'dge des
patients et qu’elle était plus longue pour les femmes (5,2 mois) que pour les hommes (4 mois), peut
étre parce que les femmes en soin étaient en moyenne plus agées que les hommes et que ces
derniers semblaient avoir essayé de reprendre le travail plus rapidement pour diverses raisons
(économiques, pression familiale, moindre perception de I’intérét du soin... ?)

La moyenne d’age était de 51 ans pour le projet « autres activités » et de 45 ans pour le projet «
travail ». Celle pour le projet « autres raisons » qui correspond souvent a des rechutes, était plus
jeune 44 ans. Seulement 23 % des patients étant entrés directement par la consultation en HDJ et 28
% des patients ayant démarré I' HDJ apres une hospitalisation n'ont pas réussi a mettre en place un
projet de sortie adapté. On peut émettre I’hypothése que ceux qui arrivaient a se sevrer en
ambulatoire étaient peut-étre un peu moins fragiles ou moins ambivalents.
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5. Comparaison avec une étude plus courte antérieure...

...publiée sous forme de poster au congrés de la SFA (Société Francaise d’Alcoologie et
d’Addictologie) en Octobre 2009. Celle-ci portait sur les 67 premiers patients suivis de cette étude.
Dans I’étude actuelle, on note que le ratio hommes femmes est similaire a la premiere étude mais
qu’il y a un peu plus de patients venant directement de la consultation sans avoir été hospitalisés et
que plus de patients viennent pour arréter plusieurs produits (de 4,5 % passage a 13,5 % ) au fil des
années.

6. Conclusions et perspectives

Suivre des patients en HDJ permet une consolidation de I’abstinence, une reconstruction
personnelle (travail, famille...) dans la durée.

C’est un suivi au long cours avec un étayage cadrant, soutenant (dans sa fréquence et son
importance), ce que ne permet pas toujours le seul suivi en consultation. Ce soin en HDJ peut étre
proposé aux patients paraissant les plus fragiles (premiere démarche hospitalisée aprés un long
parcours de soins, rechutes a répétition apres sorties de cures antérieures, dégradation physique liée
au produit...), ou a ceux qui ont le plus de projets a reconstruire :

e vie professionnelle avec beaucoup d’interruptions : arréts maladie, licenciements...

e rOle parental : difficultés avec leurs enfants ou perte de leur garde...

o difficultés sociales : pécuniaires, de logement...

Aucun planning thérapeutique n’occupe les cing jours de la semaine afin de permettre au patient de
faire ses démarches et de consolider son abstinence en se confrontant a la réalité extérieure tout en
s’appuyant sur des soins soutenus.

La souplesse du dispositif de soins permet aux patients de mener a leur terme leurs projets
personnels en leur permettant de trouver une grande diversité d’aides (sociale, psychologique,
entretien familial ou de couple, soutien, renforcement par les activités variées...).

Le retour a I’emploi en deux temps en passant par un mi temps thérapeutique couplé aux soins en
HDJ en alternance dans la semaine, permet la reprise du travail avec plus de confiance et, de
meilleures conditions de reprise a temps plein dans un second temps. Cela a concerné environ un
tiers des patients ayant mene le projet d'une reprise d’activité professionnelle.

La personnalisation du programme thérapeutique avec son adaptation et sa diminution au fil du
temps, permet aussi la préparation de I’arrét de I' HDJ qui est une étape importante souvent
génératrice d’angoisse et qui doit se préparer trés en amont.

Favoriser les prises en charge en HDJ permet souvent de réduire la durée de I’hospitalisation
de 24 heures, de faire des entrées directes apres le suivi ambulatoire quand le patient s’est sevré et
d’essayer d’avoir une meilleure compliance au traitement de I’hépatite C chez les patients
nécessitant une aide au maintien d'abstinence des produits.

Développer cette approche de soins est probablement un des projets d’avenir des soins en
addictologie.

Mettre en place un hopital de jour en addictologie peut nécessiter de s’appuyer sur une structure
d’hospitalisation afin de bénéficier d’une équipe pluridisciplinaire et de moyens matériels ou d'avoir
une équipe indépendante rattachée a I’hépital de jour, l'organisation du soin en HDJ devant
permettre de s'adapter le plus possible aux besoins de chaque patient.
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« Bréve » de CSAPA

Ces comportements de nos patients qui nous
dérangent et qui sont des comportements
typiquement humains :

« lls ont tous quelques jours de traitement de
substitution d’avance... »

Sincérement, si je prenais un traitement dont je
suis dépendante et dont on exige qu’il n’y ait
aucun chevauchement dans la délivrance, je
m’arrangerais pour avoir un peu d’avance au cas
ou j’aurais un empéchement de derniere minute.
Dans mon expérience de médecin généraliste, je
n’ai jamais vu un seul patient venir renouveler un
traitement alors qu’il avait pris la veille le dernier
comprimé ! Il suffit de jeter un ceil sur la
pharmacie familiale pour constater qu’il y a
beaucoup de médicaments au cas ou... L’homme
n’aime pas manquer.

« lls dépannent les copains et ensuite ils
réclament un chevauchement ! »

Qui n’a jamais dépanné un(e) collegue ou ami(e)
avec du paracétamol que I’on a sur soi devant une
forte céphalée !? Nos patients connaissent les
symptomes du manque et dépannent les copains
(amis ?) qui en ont besoin. Entraide humaine
simplement !

« Il n’est pas dans le soin, il continue & prendre
des produits »

Que dire d’un diabétique qui ne suit pas son
régime (bien que prenant un traitement), que dire
des patients avec une hypercholestérolémie qui
font de méme, de I’hypertendu qui continue a
resaler tous ses plats ? L’homme, méme s’il sait
ce qu’il devrait faire, a beaucoup de mal a
modifier ses habitudes !

« lls sont tous menteurs et manipulateurs »

Qui n’a jamais menti, soit pour obtenir quelque
chose fortement convoitée et que I’on a peu de
chance d’obtenir (CV quelque peu modifie par
exemple), soit pour éviter la réprimande ou la
punition (c’est pas moi!). L’obtention d’un
traitement peut étre tellement primordiale que
I’on peut étre amené a penser qu’il faut arranger
la vérité. Le regard moralisateur, réel ou pas, d’un
soignant peut amener a penser qu’il faut arranger
la vérité pour éviter la réprimande ou la punition.
Quand le désir d’obtention ou que la peur de la
punition sont forts, I’hnomme élabore la stratégie
du mensonge.

Dans ces comportements, nos patients sont
exactement comme les autres : des humains.

Dr Sylvie FAUVELOT MAHIER
Médecin Généraliste
CSAPA Provins (77)

Commentaire de lecture :

Réaction a I’article de Stéphane Robinet dans
le Flyer 49

L'augmentation de la prescription de méthadone
en France depuis 12 ans est incontestable. Les
chiffres du communiqué de Stéphane Robinet le
prouvent. Il faudrait cependant faire la part des
prescriptions de ville et celles des CSAPA car il
n'est pas certain que les médecins des CSAPA
prescrivent plus de méthadone aujourdhui
qu'hier.

En effet, la reglementation en vigueur leur octroie
le “privilege’ de primo-prescrire la méthadone
(ainsi qu’aux médecins des services hospitaliers).
Donc ils assurent cette mission, mais pour une
quantité totale plus grande de patients ? Ce n'est
pas sdr. Selon moi, le flux de nouveaux patients
initialisés au traitement par la méthadone par les
CSAPA est significatif mais pas énorme.

Mon impression a éeté confirmée lors d'une
réunion recente avec les CSAPA parisiens ou
I'ARS a fait état d'un tassement de la file active
des CSAPA au cours des dernieres années et a
précisé que le premier produit & l'origine de la
prise en charge en CSAPA était l'alcool.

Rappelons que 90% des prescriptions de TSO -
méthadone et BHD - sont assurées par des
médecins généralistes et la dispensation de ces
prescriptions réalisées par les pharmaciens de
ville, sans qui le dispositif ne pourrait pas
fonctionner.

Pour continuer sur ce point, il n'est pas certain
que le changement administratif intervenu
récemment, qui a transformé les CSST et CCAA
en CSAPA, ait augmenté le nombre de
prescriptions de méthadone car la grande majorité
des CSAPA s'est spécialisée (alcool ou drogues
illicites, peu sont généralistes). Et les habitudes
des eéquipes préexistantes n'‘ont pas été
bouleversées par le changement d'appellation.
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En  revanche, il  faut  préciser que
I'assouplissement des régles de renouvellement de
la méthadone, gélule par les médecins
généralistes, avec la suppression récente du
renouvellement semestriel de la délégation de
prescription par un meédecin de CSAPA, a
considérablement amélioré la fluidité du suivi
pour les patients. Et tout se passe bien d'ailleurs !

Cela devraitinciter les pouvoirs publics a
modifier sans délai la reglementation pour que les
médecins généralistes puissent primo-prescrire la
méthadone. En effet, 'augmentation du volume
de prescription de méthadone ne doit pas masquer
les difficultés d'accés au traitement pour
de nombreux patients pour des raisons déja
analysées éloignement géographique d’un
CSAPA, délais de RDV, horaires inadaptés aux
patients qui travaillent, refus de certains patients
d'aller dans ces lieux fréquentés par des usagers
actifs... Souhaitons que les résultats imminents
de I'étude Méthaville aillent en ce sens.

Autre point qui pose probleme, la durée
maximale de prescription de la méthadone. Un
article récent du Flyer (C. Boisseau, C. Moreau)
avait tres bien mis en exergue le probléme de la
limite de cette durée maximale a 14 jours pour les
patients chroniques suivis depuis des années par
leur médecin genéraliste. Une adaptation
réglementaire est donc indispensable avec la
possibilité de renouvellement de traitement a 28
jours pour cette catégorie de patients.

Enfin, concernant la BHD, qui reste le TSO de
premiére intention en France, la part du générique
augmente certes mais reste bien en-de¢d du
médicament princeps (Subutex®). Ce qui
confirme qu'il n'est pas un médicament comme
un autre. Le patient usager de drogue qui S'est
stabilisé au fil du temps grace a ce traitement
n'est pas toujours enclin a passer au génerique. Il
y a une part psychologique importante qu'on
ne peut éluder. Et le choix entre Subutex® et
générique doit se faire dans le cadre de la relation
clinigue médecin-patient et non pas au comptoir
de la pharmacie, sousla pressionliée a des
contraintes économiques ou a des directives de la
CPAM (générique contre tiers-payant).

Dr Xavier AKNINE
Médecin Généraliste, Gagny (93)
Coordinateur CSAPA Emergence, Paris

Commentaires de la rédaction

Nous partageons bien sdr les remarques de Xavier
AKNINE, par ailleurs membre du comité de
lecture de la revue. Sauf sur quelques points.

Si effectivement il est (souvent) fait référence au
taux de 90 % de patients recevant un TSO prescrit
par un médecin généraliste et délivré par un
pharmacien d’officine, il faut rappeler que cette
donnée est celle relevée par la CNAM. Hors, une
partie non négligeable des patients recevant un
TSO (méthadone ou buprénorphine) est délivrée
sur des dotations de centre (CSAPA) et n’est
donc pas dans le scope de la CNAM. Si on estime
a au moins 15000 le nombre de patients
bénéficiant de cette modalité, cela change de
facon sensible le pourcentage.

A cela, il faut ajouter des prescriptions de
médecins généralistes installés en ville et ayant
des vacations dans les CSAPA. Si une partie de
leur prescription est effectuee en ville, elle a été
rendue possible par leurs vacations dans les
centres et les patients concernés, dans de
nombreux cas, bénéficient d’un suivi conjoint.

Mais bien sdr, cela n’enleve rien a
I’investissement des intervenants de ville, dont
Stéphane Robinet souligne avec insistance dans
son article le r6le majeur dans la réussite du
‘french model’ en matiére d’acces aux TSO.

Concernant I’investissement d’anciens CCAA
devenus CSAPA, nous avons des échanges avec
quelques uns d’entre eux qui se sont mis a la
primo-prescription de méthadone, mais c’est vrai
plutdt en province qu’a Paris, mais Paris n’est pas
la France ! Souvent, cette ‘nouvelle’ pratique se
fait de facon tres souple, avec des relais rapides
en ville et avec le concours de pharmaciens
d’officine, la plupart de ces ‘nouveaux’ CSAPA
n’ayant pas d’espaces de délivrance.

Si parmi nos lecteurs, certains veulent répondre a
Xavier AKNINE en témoignant de leurs pratiques
en CSAPA ex-CCAA, nos colonnes leur sont
ouvertes, ainsi que pour des bréves de comptoir,
pardon de CSAPA, comme celle de Sylvie
MAHIER.

La rédaction du Flyer
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Le meilleur editorial des 12 ans de Flyer

Pour clore ce numéro 50, nous avons décidé de publier ici le meilleur éditorial des 49 numéros déja
parus. Assez rapidement, celui du Flyer 19, qui lui-méme reprenait I’éditorial d’une lettre de réseau
de juin 2004, a emporté I’adhésion de tous. Les nouveaux lecteurs apprécieront cet humour
desprogien. Quant aux plus anciens, ils redécouvriront cet éditorial, non dénué de bon sens
addictologique.

E ditorial

Pour ouvrir ce premier Flyer de I’année 2005, nous ne résistons pas a I’envie de vous faire partager le
bonheur de ceux qui recoivent la lettre du Réseau Ville Hopital de I’ADMITL (Association
Départementale Méedecins et Intervenants en Toxicomanie — Loire).

L’éditorial de la lettre de Juin 2004, écrit par le Dr Jean-Michel DEFAYOLLE :

Une journée chez les drogués !

Prévenus par de mystérieuses invitations sur le web et par courrier confidentiel, plus de dix mille
toxicomanes vont rejoindre, au nez et a la barbe de la gendarmerie, leur lieu de rendez-vous annuel. Ils se
pressent de bon matin, venus des quatre coins de France, et il se murmure que cette année, des adeptes venus
d’Angleterre, d’Allemagne et méme d’Australie se joindront a la féte.

Le lieu, un immense hangar, des tentes dressées avec un professionnalisme qui étonne de la part de ces
marginaux et des enfilades de salles préfabriquées manifestement prévues pour autre chose que la célébration
de la drogue la plus dure au monde.

Les moyens : impressionnants, un service digne d’une visite présidentielle qui laisse suggérer des
complicités en haut lieu, nous avons méme pu repérer des gendarmes manifestement corrompus ou
complices et un de nos indicateurs nous a signalé la présence d’un personnage galonné arborant des insignes
de préfet. Nous n’osons imaginer qu’il puisse s’agir d’autre chose qu’un vulgaire imposteur mais I’état de
corruption et de licence qui régne actuellement au sein des plus hautes sphéres de I’état nous autorise aux
suppositions les plus noires.

Ce sont cent, mille, des milliers de drogués dont le faciés réjoui prouve bien le degré de déchéance auquel la
drogue les a conduits qui se pressent autour des tables vouées a la célébration de ce produit terrible qui réduit
notre jeunesse a I’état de zombies balbutiants ; et il faut les voir apprécier doctement avec des mines
extatiques les « qualités » de ce messager de la mort pour réaliser combien la drogue est un fléau qui menace
méme les fondements les plus sacrés de notre société. En effet, dans ce qu’on pourrait croire un ramassis de
déchets improductifs se nichent des assureurs, des médecins, des procureurs, voire méme des chefs
d’entreprise, pervers adorateurs de cette substance mortifere qui mine les fondations mémes de notre culture.

Nous n’avons bien entendu, faute des signes de reconnaissance secrets des adorateurs de la mort noire, pas
pu pénétrer au cceur des rituels les plus abjects mais il est clair, selon nos informateurs, que cette gigantesque
« rave-party » a pour but de sélectionner les produits les plus dangereux et d’en encourager la vente, au
besoin en communicant le nom des dealers les plus fameux a la face du monde ; nous n’avons pas peur de
I’affirmer, il s’agit bien la d’un complot visant a répandre la drogue la plus mortelle au sein de toutes les
couches de la population et nous ne pouvons, au risque de nous répéter, que demander encore une fois :
« Que fait la Police ! » et « A qui profite le Crime ! ».

C’était le samedi 17 avril 2004 a Macon, cinquantiéme édition du Concours National des Grands Vins de
France dont je suis dégustateur officiel depuis dix-sept ans ; je me suis payé vingt-quatre Corbieres d’affilé
(en recrachant of course)...et ¢’était vachement bien !

Dr Jean-Michel DEFAYOLLE



