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Rencontres régionales annuelles

9èmes

CEIP-Addictovigilance PACA Corse

Bienvenue !

Joëlle 
MICALLEF

Médecin pharmacologue,
Directrice du CEIP-
Addictovigilance PACA Corse

Vendredi 3 décembre 2021

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA Corse9èmes

Le CEIP-Addictovigilance PACA Corse

Le CEIP-Addictovigilance PACA-Corse est l’un des 13 centres du réseau

français d’addictovigilance créé en 1990 par l’Agence nationale de sécurité du

médicament (ANSM).

Les professionnels du réseau d’Addictovigilance sont des experts

pharmacologues, spécialistes de l’évaluation de l’abus et de

pharmacodépendance aux substances psychoactives, médicamenteuses ou

pas (hors tabac et alcool).

Ce sont surtout des « lanceurs » d’alerte au sens où leur fonction première

consiste en la veille et l’alerte sanitaires. En apportant leur expertise aux

autorités locales, régionales, nationales, ils participent à une activité de santé

publique.

Pluridisciplinaires avec une approche multidimensionnelle,

les CEIP-Addictovigilance occupent une place majeure dans la circulation de

l’information et la formation.

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmesLe programme

10h Ouverture des 9e rencontres régionales 
annuelles

Joëlle MICALLEF, médecin pharmacologue, 
directrice du CEIP-Addictovigilance PACA Corse

Liselotte POCHARD, pharmacienne,
CEIP-Addictovigilance PACA Corse

10h10 à 
10h30

Protoxyde d’azote
État des lieux des dommages neurologiques et 
complications thromboemboliques 

Michel SPADARI, médecin,
CEIP-Addictovigilance PACA Corse

Contextes d’intoxications aux cannabinoïdes de 
synthèse
De la « beuh magique » au « Pète Ton Crâne » 

10h30 à 
10h50

10h50
à 11h10

Mésusage des gabapentinoïdes
Ce qu’en pensent les usagers, ce qu’en soupçonnent les 
prescripteurs?

Maryse LAPEYRE-MESTRE, médecin pharmacologue au
CEIP-Addictovigilance de Toulouse avec les contributions

de Yan HAKIMI (Toulouse, Rodez), Maeva BOURGEOIS (Nancy),
Valérie GIBAJA (Nancy) et Camille PONTE (Toulouse)

Échanges avec les participants

11h10 à 
11h30

Projet POP « Prévention et réduction des risques de 
surdoses liées aux opioïdes »
Grand angle sur la diffusion actuelle de naloxone

11h30
À 12h

Salim MEZAACHE, pharmacien,
chef du projet POP

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

Protoxyde d’azote
État des lieux des dommages neurologiques

et complications thromboemboliques

Michel SPADARI, médecin, CEIP-Addictovigilance PACA Corse
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CAS CLINIQUE n°1
• H 22 ans 

• Consulte aux urgences

• Pour  : 

• troubles de la marche

• troubles de l’équilibre

• paresthésies au niveau des membres

• Début il y a quelques semaines

• Pas d’ATCD personnels ou familiaux en 
particulier Neuro

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

CAS CLINIQUE n°1

Examen neurologique :

• Mouvements anormaux au niveau des MS

• Signe de Romberg

• Réflexes plutôt vifs et symétriques

• Pas de Babinski

• Perception du diapason au niveau des hanches 

• Reste de l’examen normal

PL normale

Biologie : anémie (Hb 9 g/dl) macrocytaire (VGM 115)
foie et rein :  RAS
vit B12 = 185 pg/ml (N entre 200 et 500)
homocystéine = 60 µmol/l (N < 15 )
bilan toxique urinaire négatif (opiacés, cannabis, cocaïne, amphétamines…)

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

CAS CLINIQUE n°1

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

Diagnostic de Myéloneuropathie

Réinterrogé en service de neurologie

Inhalation dans des soirées étudiantes de ballons gonflés

au N20 (10 à 20 ballons par soirées tous les WE depuis plusieurs mois)

• Traité par Vit B12 IM  +  Kiné

• Au bout de 3 semaines il marche avec déambulateur

• Récupération complète en 3 mois

CAS CLINIQUE n°1
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H 32 ans admis aux urgences pour 

- troubles de la conscience, 

- troubles de l’élocution et hémiparésie gauche

+ 2 crises convulsives traitées par BZD inj

Intubé / ventilé avec passage en réa

Biologie : Hb 11.2 mg/dL avec VGM 105 fL (anémie 
macrocytaire)

Vit B12 198 pg/ml, Homocystéine 253 µmol/l

Bilan toxique urinaire négatif

CAS CLINIQUE n°2

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

CAS CLINIQUE N°2

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

CAS CLINIQUE N°2

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes
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CAS CLINIQUE n°2

Traitement :

 Pas de thrombolyse car délai de 4h30 dépassé

 Aspirine + Statine

 Levetiracetam (KEPPRA)

 Extubé à J5 et RAD à J11

ATCD précisés :

Notion de bipolarité

Abus de N20 durant les 5 dernières années

M12 : persistance hémiparésie droite et légère dysarthrie

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

PHYSIOPATHOLOGIE

HOMOCYSTEINE

(Hyperagrégabilite plaquettaire/ Athérosclérose Thromboses) 

METHIONINE N2O
(synthèse de la Myéline)

Inactivation par   oxydation des ions Cobalt

methionine Synthase Vit B12 Perturbation Synthèse ADN 

et division cellulaire

(lignée rouge surtout)

 Anémie macrocytaire
(Hb < 12 g/dL et VGM>100 fL)

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

PHARMACOLOGIE
• Mécanisme d’action non complètement élucidé

• Nombreux récepteurs impliqués :

 récepteurs NMDA/Glutamate (inhibition)

 récepteurs GABA (potentialisation)

 opioïde µ (partiellement réversible par la naloxone)

 récepteurs noradrénergiques

• Mais aussi dopamine, sérotonine … (chez l’animal)

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

EFFETS AIGUS
Euphorie / rires incontrôlables
Distorsion des perceptions (auditive, visuelle)

Effets recherchés (durée qq mn)

Nausées, vomissements
Céphalées, Vertiges

Gelures du nez, lèvres, pharynx (fausse routes)

Pneumothorax, Pneumomédiastin

Asphyxie (si N20 pur) -> Décès par Tr du Rythme / ACR
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USAGE RÉPÉTÉ
NEUROLOGIE
- Myélopathie, neuropathie périphérique,
- Myéloneuropathie
- Sclérose combinée de la moelle

• Troubles sensitifs
- subjectifs : paresthésies, engourdissement
- objectifs : dysesthésies

• Troubles moteurs, faiblesse musculaire MI et/ou MS, troubles 
de la marche

• Troubles de l’équilibre -> Signe de Romberg +
• ROT modifiés
• Signe de L’Hermitte

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

USAGE RÉPÉTÉ (2)
Sclérose combinée de la moelle (cordons postérieur et latéral)

*syndrome cordonnal postérieur 

- Paresthésies
- Sensibilité profonde (Diapason)
- Signe de Romberg +
- Signe de L’Hermitte +

*Syndrome pyramidal
- Troubles moteurs / Paraparésie

ou Tétraparésie spastique
- ROT perturbés
- Signe de Babinski

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

USAGE RÉPÉTÉ (3)

VASCULAIRE

• Thromboses veineuses, Embolie pulmonaire
• AVC

• Quelques cas dans le réseau

• Plusieurs articles dans la littérature

• Mécanisme : hyperhomocystéinémie responsable d’un 
état d’hypercoagubilité

si > 20 µmol/l   Risque vasculaire x 10

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

USAGE RÉPÉTÉ (4)
PSYCHIATRIE

• Troubles de l’humeur
• Délire

• Mécanisme ?
-Neurotransmetteurs ?
-Hypoxie cérébrale … ?
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TRAITEMENT / PRONOSTIC

TRAITEMENT
- Arrêt de la consommation
- Injections Vit B12
- Anticoagulants si thrombose
- Kinésithérapie

d’après Massey et al / BMJ 2016
 Environ 25% de guérison

Critères de bon pronostic  
- Age < 50 ans
- Pas de signe de Romberg
- Pas de Babinski
- Lésions peu étendues à l’IRM 

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

Etude de Tani et al – Frontiers of Neurology -2019

8 patients abuseurs de N20 
vs 6 patients déficitaires en Vit B12

- Interrogatoire
- Examen clinique + neuro
- Tests de conduction nerveuse (S et M)
- Tests de température
- IRM Moelle épinière

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes
D’après Tani et al – Frontiers in Neurology 2019

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes
SURVEILLANCE
1996 : 1ers cas marseillais d’usage festif avec cartouches destinées à la fabrication de 
chantilly. 
Accalmie puis  Recrudescence ces dernières années d’un usage festif dans les soirées 
étudiantes  « Bar à Proto »
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CLASSEMENT PARMI LES AUTRES PRODUITS

France
2ème après le cannabis 
D’après l’étude Ishare, réalisée par le Centre d’Addictovigilance de Bordeaux 
entre 2015 et 2017 auprès de plus de 10000 étudiants de l’enseignement 

supérieur (âge moyen 21ans)

International (d’après LAN et al)

USA : 4ème produit dans les inhalants
UK   : 2ème produit après le Cannabis

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

LÉGISLATION

Gaz médical 
Liste 1 suivant une partie de la législation sur

les stupéfiants : stockage sécurisé et déclaration des vols

Hors médical 
Vente libre /legal high Grandes surfaces (cartouches)

Internet (cartouches, 
bonbonnes)

UN PARADOXE

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

CONCLUSION

Problème de Santé Publique

Effets graves neurologiques mais aussi vasculaires avec risques 
de séquelles

Intérêt ++ de l’IRM pour les atteintes médullaires

Déficit Vit B12 mais pas que (toxicité directe)  trt par Vit B12

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

ALERTE de l’Association Française des 
Centres d’Addictovigilance en 2019
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Communiqué de l’ANSM / ANSES (16/11/21)

cas d’abus / intoxications en 2020 (254 vs 47 en 2019)

Population jeune (M=21-22 ans) dont mineurs
Loi 1er juin 2021 interdisant désormais de vendre ou d’offrir

du protoxyde d’azote à toute personne mineure

Usages réguliers et     Quantités par prise (bonbonnes)

 Pharmacodépendance

Atteintes neurologiques (70% des cas)

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

Vous avez connaissance de complications sanitaires liées à l’usage de substances psychoactives? 
N’hésitez pas à contacter le Centre d’Addictovigilance PACA Corse au 04 91 38 42 37 ou par mail

à addictovigilance.fr

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

Contextes d’intoxications
aux cannabinoïdes de synthèse

De la « beuh » magique » au « Pète Ton Crâne »

Liselotte POCHARD, pharmacienne,
CEIP-Addictovigilance PACA Corse

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA Corse9èmes

Effets inhabituels chez des consommateurs
de cannabis en région PACA

4 septembre 2020 4 septembre 2020

Signalement par 
gardien d’un collège : 
jeune présentant un 
malaise lié à la 
consommation d’une 
herbe d’aspect et 
d’odeur inhabituels 

-pochon « beuh 
magique » à l’effigie du 
rappeur JUL retrouvé à 
côté

Analyse SINTES*

Première alerte à l’ARS PACA

Signalement de vertiges, 
tremblements, sueurs, 
nausées et 
vomissements par 5 
consommateurs 
expérimentés de 
cannabis

-achat herbe auprès de 
dealers (snapchat +
livraison par drive)

Analyse SINTES*

4 septembre 2020

*Système Identification National des 
Toxiques et Substances de l’OFDT

https://addictovigilance.fr/
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Effets inhabituels 
chez des 
consommateurs 
de cannabis
en région PACA

Signalement de vertiges, 
tremblements, sueurs, 
nausées et 
vomissements par 5 
consommateurs 
expérimentés de 
cannabis

• achat herbe auprès 
de dealers (snapchat
+ livraison par drive)

Analyse SINTES*

4 septembre 2020 4 septembre 2020

Signalement par 
gardien d’un collège : 
jeune présentant un 
malaise lié à la 
consommation d’une 
herbe d’aspect et 
d’odeur inhabituels 

• pochon « beuh 
magique » retrouvé 
à côté)

Analyse SINTES

Signalement de délire, 
violence, déconnection 
de la réalité, fièvre, 
nausées, sevrage +++ 
par 2 consommateurs 
expérimentés de 
cannabis

• achat herbe auprès 
d’un nouveau 
dealeur
Analyse par labo

de toxicologie 
pharmacocinétique de 
la Timone

15 octobre 2020

*Système Identification National 
des Toxiques et Substances de 
l’OFDT

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes
Résultats des analyses toxicologiques

X septembre 2020

Delta9-THC 1%

CBD 1%

MDMB-4en-PINACA
(non quantifié)

CBD (non quantifié)

MDMB-4en-PINACA
(non quantifié)

CBD 3%
(cannabidiol)

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

Alerte Agence régionale de santé PACA (ARS)
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MDMB-4en-PINACA

• Identification pour la 1ère fois en Europe en 2018

• Plusieurs décès en UE et dans le monde

• Liste II de la convention sur les substances 
psychotropes de 1971 en mars 2018 sur avis de 
l’Organisation mondiale de la santé (OMS). 

• Puissant agoniste complet récepteur CB1 (delta-9-
THC agoniste partiel)

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA Corse9èmes

Krotulski et al. 2021

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

Krotulski et al. 2021

MDMB-4en-PINACA
Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

Dans la littérature
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Cannabis frelaté
aux cannabinoïdes 
de synthèse (CS)

o Vendu pour du cannabis classique (herbe et 
plus rarement résine)

o Même odeur, aspect, gout, (prix?), toucher, 
parfois point de vente 

o CS aspergés sur la plante

o Répartition inégale sur les feuilles

o CBD légal ou chanvre textile

o En général taux THC < 1%

o Non détectable par analyse standard

o Autres CS retrouvés : AB-PINACA

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

Effets indésirables
suite au vapotage
de e-cigarette

Février 2021
BOUCHES DU RHONE

Petit groupe de lycéens pris en charge 
aux urgences pour malaise avec perte

de connaissance + vomissements + 
tachycardie suite à vapotage de e-liquide 

vendu pour du THC

ANALYSES TOXICOLOGIQUES : 
→ sang  : négatif (absence de cannabinoides de synthèse)

→ e-liquide : présence MDMB-4en-PINACA

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

Phénomène PTC « Pète ton crâne »
o Effets recherchés et a priori, connus des consommateu.r.ice.s

o Adolescents+++ / Nord de la France +++

o K2, Buddah blue

o E-liquide : acheté directement sur internet, fabrication maison 
(recettes), donné, acheté dans la rue

o Passages aux urgences, hospitalisations

4F-MDMB-BINACA, MDMB-4en-PINACA, 5F-AKB-57, AMB-FUBINACA, 
5F-MDMB-PICA, XLR-11

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

o Circulation CS / « spice » (depuis 2004, essor en 
2008) : CS sur support vegetal neutre

o Consommation sous forme de poudre (cas clinique 
présenté aux rencontres d’Addictovigilance 2018) 
ou e-liquid

o Phénomène de la « chimique » à Mayotte et sur 
l’île de la Réunion : fabrication de cigarettes 
remplies avec du tabac (éventuellement de l’herbe 
de cannabis) imprégnée de cannabinoïdes de 
synthèse

Données d’addictovigilance : CS en UE et en France
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Cannabinoïdes
de synthèse : 
pharmacologie

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA Corse9èmes

Tournebize et al. 2016

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

Conclusion
Information des usager.e.s de cannabis, professionnels de santé (urgences +++), établissements 
scolaires 

Travail en collaboration avec les toxicologues : détection et analyse des CS

Messages de Réduction des Risques 
 Bien mixer l’herbe car distribution inégale
 Consommer une petite quantité puis attendre 15 minutes
 En cas d'effets indésirables ou suspects, faire analyser son produit (dispositif 

SINTES)
 Éviter de consommer seul

Vous avez connaissance de complications sanitaires liées à l’usage de substances psychoactives? 
N’hésitez pas à contacter le Centre d’Addictovigilance PACA Corse au 04 91 38 42 37 ou par mail à  

addictovigilance@ap-hm.fr

Ce qu’en pensent les usagers, 
ce qu’en soupçonnent les prescripteurs?

Maryse LAPEYRE-MESTRE (CEIP-Addictovigilance Toulouse)

Camille PONTE (CEIP-Addictovigilance Toulouse)

Yan HAKIMI (CEIP-Addictovigilance Rodez)

Maeva BOURGEOIS et Valérie GIBAJA (CEIP-Addictovigilance Nancy)

Mésusage des gabapentinoïdes

mailto:addictovigilance@ap-hm.fr
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Pas de conflit d’intérêt
• Activités d’addictovigilance financées par la DGOS et l’ANSM

• Activités académiques (Université de Toulouse, CHU de 
Nancy et Toulouse)

• Structures chimiques proches
• Dérivées du GABA, mais aucune action directe sur le récepteur au GABA

• Fixation sur sous unité (2)-1 des canaux calciques voltage dépendant

• Diminution de l’excitabilité neuronale

Gabapentine : médicament « ancien », AMM en 
France en 1994

Prégabaline : procédure centralisée 6 juillet 2004- 1ère

commercialisation en France en juin 2006
• Douleur neuropathique Fibromyalgie  rejet 11/08/2009

• Épilepsie partielle

• Trouble anxieux généralisé

Présentés initialement sans potentiel d’abus alors que modifient le 
fonctionnement du SNC    « Psychoactif »

« Gabapentinoides »: gabapentine et prégabaline

Lire ici le bulletin sur le site 
addictovigilance.fr

Ce qu’en pensent les usagers ?

https://addictovigilance.fr/bulletin/bulletin-n11-septembre-2019/
https://addictovigilance.fr/bulletin/bulletin-n11-septembre-2019/
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Abus et usage 
détourné de 
prégabaline : 

enquête auprès 
d’usagers

HAKIMI Yan

22 septembre 2021

Directrices de thèse:
Dr Camille Ponté & Dr Pascale Heredia
Université de Toulouse

Enquête auprès de sujets mésuseurs de prégabaline 
suivis dans des structures de soins 

Sélection de services de soins (Psychiatrie, Addictologie, milieu carcéral)

 Autorisation CNIL 
 Recueil  sur questionnaire anonyme pour tout patient présentant un 

mésusage de prégabaline 
 Etude pilote menée sur 4 mois au CHU de Toulouse et CH Gérard 

Marchant

Psychiatrie 

Addictologie 
(CSAPA, ELSA)

Milieu carcéral

21 sujets
mésuseurs
de 
prégabaline
identifiés

18 ♂ , 20-30 
ans
Doses 
journalières
600 mg

DONPRESCRIPTION PRESCRIPTION 

Moyen d’obtention

C’est mon mari qui m’a donné ses 

comprimés. Ça redonne le moral.

J’ai une prescription depuis des 

années pour des lombalgies.

C’est un produit qui tourne 

beaucoup en prison.

Perception du médicament

La prégabaline est sans 

danger, je n’ai jamais eu 
de problème avec !

Cffffffff

En Algérie c’est très banalisé, dès qu’on 

a mal ou qu’on déprime on en prend.

C’est un mauvais médicament, je 

souhaite me sevrer mais je n’y arrive 
pas.

Effets recherchés

J’ai commencé suite à des 

douleurs causées par un accident. 

Si j’arrête j’ai de nouveau mal.

Cela me détend, 

me désinhibe 

comme un effet 

apéro.

Cela m’aide pour le sevrage d’autres 

substances, comme la cocaïne.

Syndrome de sevrage

Je n’ai plus d’appétit et je ne dors plus 

quand j’arrête. Faire du sport m’aide.

La douleur est encore plus 

intense quand je diminue.

J’essaye de diminuer seul mais cela me 

donne des angoisses et des cauchemars.

Posologie

J’en prends 6000mg/j en sniffé, j’ai 

pris l’habitude avec la cocaïne.

Je respecte ma 

prescription à 300mg/j.

Tout dépend. Des fois 

300mg des fois 600mg, 

selon le besoin.

Co-consommation

Je ne fais pas de mélange, je sais que 

c’est dangereux avec la Méthadone.

Avec un joint ça marche encore mieux !

La détente est plus 

rapide avec le tabac.

• Motivations d’usage retrouvées dans la littérature

• Effets recherchés : antalgie et anxiolyse (80%)/autres effets (67%)
• Effet « apéro » : défonce>>énergie>hypnotique ou antidépresseur>sevrage cocaine
• Mais aussi effet « zombie »

• Mais manque d’information concernant les interactions entre la prégabaline et les 
opioïdes, notamment le risque de dépression respiratoire majoré

• Peu de tentatives de sevrage réalisées, absence de protocole, difficulté du sevrage

• Présence d’un fort potentiel d’abus (tolérance +++)
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Ce qu’en soupçonnent 
les prescripteurs

USAGE ET MESUSAGE DES 
GABAPENTINOIDES : 

CONNAISSANCES ET MODALITES 
DE PRESCRIPTION : ENQUETE 

AUPRES DES MEDECINS 
GENERALISTES DES REGIONS DE 

L’EST DE LA FRANCE 

Thèse soutenue le 24.09.2021 par Maëva Bourgeois

Université de Nancy 

Président du jury et 
co-directeur de thèse :

M. Luc FERRARI

Directeur de thèse : 

Mme Valérie GIBAJA-HENRION

Membres du jury : 

Mme Maryse LAPEYRE-MESTRE 
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Enquête auprès des 
médecins généralistes
de la région Grand Est 
régions EST

• Objectifs : 

 Réaliser un état des lieux des connaissances des médecins généralistes 
concernant la classe médicamenteuse des gabapentinoïdes

 Évaluer les modalités de prescription des gabapentinoïdes

 Déterminer quelles sont les pathologies les plus couramment traitées
par gabapentinoïdes en médecine de ville

 Identifier les potentiels risques liés aux interactions médicamenteuses
dans le cadre de prescriptions médicamenteuses associées

Elaboration du 
questionnaire

01/2021

Evaluation du 
questionnaire

02/2021

Envoi du 
questionnaire

03/03/2021

Mail de relance

18/03/2021

Analyse des 
données 

06/2021

Déclaration CNIL (conformité MR004)

Envoi du questionnaire en ligne aux médecins généralistes des régions Grand Est et 
Bourgogne-Franche-Comté via les URPS

 7070 envois (pas de relance) 127 réponses – taux de réponse 1,8%
 53% de femmes; âge moyen 46 ans

Indications de l’AMM des gabapentinoïdes selon les médecins 

généralistes répondeurs

 Indication dans le traitement des douleurs 
neuropathiques connue par la quasi-totalité 
des praticiens (95% PGB, 94% GB)

 Indication dans le traitement de l’épilepsie 
(61%) et du TAG (41%) encore assez 
méconnue pour la prégabaline

 9% des médecins pensent que la 
gabapentine a l’AMM dans le traitement du 
TAG

 Fibromyalgie, migraines et sevrage aux 
opiacés sont des indications mentionnées 
par une part non négligeable de 
généralistes

• Prescriptions essentiellement dans le traitement des 
douleurs neuropathiques

• Peu d’utilisation dans le traitement de l’épilepsie ou du TAG

• Utilisations hors AMM : Fibromyalgie, Sevrage aux opiacés, 
SJSR, migraines

Dose recommandée gabapentine (300-3600mg)
respectée par l’ensemble des médecins
Dose recommandée prégabaline (150-600mg)
dépassée pour 2% des praticiens

CONNAISSANCES 
GÉNÉRALES

SUR LES 
GABAPENTINOÏDES
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CONNAISSANCES 
GÉNÉRALES

SUR LES 
GABAPENTINOÏDES

• Effets sédatifs bien connus des praticiens
• Euphorie, effets psychédéliques et effets 

entactogènes moins connus

• Phénomènes connus en partie des médecins
• Risque d’abus jugé supérieur pour la prégabaline 

(46%) par rapport à la gabapentine (29%) 

Effets psychoactifs des gabapentinoïdes d’après

les médecins généralistes

Phénomènes liés à la prise de gabapentinoïdes selon

les médecins généralistes

 Prescriptions avec opioïdes faibles (2/3 avec tramadol)
 Prescriptions avec opioïdes forts (25% morphine; 20% oxycodone et fentanyl) 
 Associations peu fréquentes avec buprénorphine ou méthadone (2%)
 Seul ¼ des praticiens disent ne prescrire aucun de ces médicaments en association avec des gabapentinoïdes

INFORMATIONS DONNÉES AUX PATIENTS

 Modalités d’initiation et d’arrêt du 
traitement et effets indésirables 
prévisibles évoqués par la plupart des 
médecins (86%) 

 Tolérance (64%) et efficacité (63%) 
mentionnés par un grand nombre de 
praticiens

 Durée de traitement évoquée par la 
moitié des praticiens

 Dépendance (37%) et interactions 
médicamenteuses (28%) traitées dans 
une moindre mesure

• 38% des médecins réalisent une évaluation des risques d’addiction en cours de traitement 

• 34% le font en cas de demande d’augmentation de posologie 

• 27% déclarent ne jamais évaluer ce risque  

• 17% des praticiens font une évaluation à chaque visite

Informations données 
aux patients par 

les médecins généralistes 
lors de la prescription
de gabapentinoïdes 

(n=125/127) 

CONFRONTATION À TROUBLES DE L’USAGE
 12% des praticiens ont été confrontés à une 

demande spontanée de prescription de 
gabapentinoïdes d’un patient inconnu (80% 
en milieu urbain)

 Un médecin  a eu connaissance d’une 
falsification d’ordonnance pour de la 
gabapentine, deux praticiens pour de la
prégabaline

 21% des généralistes (n=26) estiment avoir 
déjà eu un patient présentant des troubles de 
l’usage avec ces médicaments (46% en milieu 
urbain)

 Un seul médecin a déjà réalisé une 
déclaration sur le portail de déclaration 
« Signalement-sante.gouv.fr »

Signes permettant aux praticiens de détecter un trouble de 
l’usage aux gabapentinoïdes (n=26/127) 

• 62% des médecins ont été alertés par une demande d’augmentation de
posologie

• 46% par une difficulté à arrêter ou un syndrome de sevrage

• 38% par des consultations rapprochées du patient

• 19% via l’historique de remboursement de la sécurité sociale

CONDITIONS DE PRESCRIPTION ET MODIFICATION 
DE LA RÉGLEMENTATION 

Au moment de la diffusion du questionnaire (3 mars 2021), les 2/3 des médecins de l’étude n’avaient pas 
connaissance de l’arrêté concernant les modifications des conditions de prescription de la prégabaline publié 
le 24 février 2021 

Répartition des avis des médecins généralistes 
sur les modifications des conditions de 

prescription de la prégabaline (n=121/127)

Motifs d’opposition évoqués : 
 Contraintes administratives 

supplémentaires (42%)
 Diminution des traitements 

disponibles pour traiter les 
douleurs (14%)

 Atteinte à leur liberté de 
prescription (14%)

 Inefficacité de la mesure (9%)
 Surcharge de travail (7%)
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Projet POP
“Prévention et réduction

des risques de surdoses liées aux opioïdes”

Grand angle sur la diffusion actuelle de naloxone

Salim MEZAACHE, pharmacien, chef du projet POP
CEIP-Addictovigilance PACA Corse
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Substances d’origine naturelle ou synthétiques
Ligands des récepteurs aux opioïdes

Les opioïdes 

Usage des opioïdes en France

Médicaments antalgiques opioïdes1

11 Millions de patients palier 2
650 000 patients palier 3 

Médicaments de substitution
aux opioïdes2

180 000 patients sous protocole

Opioïdes non-médicamenteux3

Héroïne : 100 000 personnes 
Nouveaux opioïdes de synthèse : 

à surveiller

1Daveluy A, Micallef J, Sanchez-Pena P, Miremont-Salamé G, Lassalle R, Lacueille C, et al. Ten-year trend of opioid and nonopioid analgesic use in the French adult population. Br J Clin Pharmacol. 2021 Feb;87(2):555–64.
2Brisacier A-C. Tableau de bord « Traitements de substitution aux opioïdes ». OFDT. 2019;19.
3Janssen E. Estimating the Number of Heroin Users in Metropolitan France Using Treatment Centers Data: An Exploratory Analysis. Subst Use Misuse. 2017 Apr 16;52(5):683–7.

Surdoses
Abus, dépendance, 
trouble de l’usage

Thérapeutiques 
Récréatifs

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes
Épidémiologie des surdoses

liées aux opioïdes

Crise de opioïdes : un phénomène 
mondial

Facteurs de risque de surdose

Individuels
Socio-environnementaux

Substance consommée

Poly-consommations

Perte de tolérance

Pratiques à risque

Antécédents

Prison

Stigma

Difficulté d’accès
aux soins et RdR

Précarité 
économique

Logement
instable

En 2017, 115 000 décès liés à une surdose d’opioïde dans le 
monde1 (WHO)

La majorité des 503 décès liés à l’abus recensés en France en 
2019 impliquent un opioïde2

En 2017 : ≈ 3000 hospitalisations pour intoxication opioïde2
(PMSI, Chenaf & al. 2019)

1Organisation mondiale de la santé. Surdose d’opioïde. En ligne. 2021
2Le réseau français d'addictovigilance. Décès en Relation avec l’Abus de Médicaments Et de Substances Principaux résultats enquête DRAMES 2019 .
3Chenaf C, Kaboré J-L, Delorme J, Pereira B, Mulliez A, Zenut M, et al. Prescription opioid analgesic use in France: Trends and impact on morbidity-mortality. Eur J Pain. 2019 Jan;23(1):124–34.

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes
La surdose d’opioïdes

DEPRESSION RESPIRATOIRE

TROUBLES DE LA CONSIENCE

MYOSIS

RONFLEMENTS

HYPOTENSION

HYPOTHERMIE
BRADYCARDIE CYANOSE

BRADYPNEE

APNEE

SOMNOLENCE
COMA

Présentation clinique
Une NOTS du CEIP-A

Monsieur X.
Une vingtaine d’années

Sensation de malaise suivi d’une 
chute brutale devant témoins 

Coma profond, pupilles aréactives intermédiaires

Admis en réanimation, réveil suite à l’administration de 2 ampoules de naloxone

Par la suite, périodes de somnolence profonde avec bradypnée (FR 5-6) 
et pupilles en myosis réactif

Il reste ventilé avec aide inspiratoire pendant 24h 
supplémentaires. 

Analyses toxicologiques : positif méthadone, clonazépam, prégabaline, cocaïne & cannabis

Pas d’antécédent ni traitement
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Antidote : naloxone

NYXOID®

depuis septembre 2021
PRENOXAD®

depuis juin 2019

Depuis 2016, des formes de naloxone prête à l’emploi utilisables par tous sont disponibles 

Traitement d’urgence des surdoses d’opioïdes 

Voie d’administration

Age minimum

Conditionnement

Conditions de prescription

Intranasale Intramusculaire

14 ans 18 ans

2 pulvérisateurs, 1 dose par 
pulvérisateur : 2 doses 

disponibles

1 seringue pré-remplie, 1 dose 
par graduation : 5 doses 

disponibles

Prescription médicale 
obligatoire

Prescription médicale 
facultative

La diffusion de naloxone peut être améliorée en France

Parmi les consommateurs d’opioïdes en 2020, 46% avaient connaissance de la naloxone 
et 1 personne sur 5 avait un kit à sa disposition1

1Le réseau français d'addictovigilance. OPPIDUM. Les principaux fait marquants 2020.

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes
Le projet POP
Prévention et réduction des risques
des surdoses liées aux opioïdes en région PACA

Améliorer
les pratiques 

professionnelles au profit 
des patients/usagers

Augmenter la 
diffusion de la 

naloxone, l’antidote 
prêt à l’emploi

Sensibiliser
les patients/usagers et leur 
entourage sur le risque de 

surdose

Renforcer
le système de 

vigilance, d’alerte et 
de réponse

1 2 3 4

MEDECINS 

GENERALISTES

STRUCTURES

DOULEUR

STRUCTURES

ADDICTION

PATIENTS

USAGERS

RESEAU

SENTINELLE 

-

MULTIPLES 

PARTENAIRES

Objectifs

Cibles

WP1 WP2 WP3 WP4 WP5

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes
Le projet POP

Étape 1 : un état des lieux (juin-octobre 2021)
◦ Prise en charge et actions pour les personnes à risque de surdose

◦ Diffusion de naloxone (dispensation et/ou prescription)

◦ Identification des difficultés et des besoins 

Étape 2 : diffusion de supports d’information (1er trimestre 2022)
◦ Adaptés aux besoins exprimés

◦ Formes diverses (réunions, site internet, vidéos, plaquettes, guides…etc.)

Étape 3 : bilan et retour d’expérience (4ème trimestre 2022)
◦ Évolution des pratiques

◦ Satisfaction et ajustement des supports d’information

◦ Diffusion large

entretiens semi-directifs (n=21)
questionnaires téléphonique (n=12)

Work package 3 auprès des structures spécialisées 
dans la prise en charge des addictions

Cartographie des structures spécialisées dans la prise 
en charge des addiction en région PACA 

77 structures sollicitées

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes
Le projet POP

CSAPA

52%
CAARUD

30%

ELSA

15%

ETS

3%

Résultats WP3 (1/3)

Accueil et prise en charge des personnes consommatrices 
d’opioïdes 

 Toutes prennent en charge des consommateurs/patients sous opioïdes
 Dépendance aux opioïdes antalgiques pour 30/33 structures
 Prise en charge multidisciplinaire individualisée
 Echelles standardisées pas utilisées en clinique (ex. ORT-POMI)

Perception des surdoses d’opioïdes par les professionnels

 Phénomène plutôt rare dans les files actives
 Hétérogénéité des définitions de surdose
 Importance des poly-consommations
 La prévention des surdoses reste une problématique centrale

En 2020

139 personnes consommatrices 

d’opioïdes en moy. (min-max 1-490)

12/33 structures ont eu 

connaissance d’une surdose

4 utilisations de naloxone dont

2 auto-administrations

33 structures interrogées
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Le projet POP
Résultats WP3 (2/3)

Stratégies de diffusion de la naloxone prête à l’emploi

 Raisons diverses de la non-dispensation/prescription
• Contraintes réglementaires
• File active non-concernée

 Préférence pour la dispensation sur site par rapport à la prescription
 Deux stratégies de proposition

• Tout consommateur vs personnes à risque
• Diversité des définitions de personne à risque

 Une proposition qui vient quasi-exclusivement des professionnels
 Pas de restrictions pour les personnes qui vivent seules ou dans la rue
 Information donnée lors de la dispensation variable

• A minima : comment utiliser le kit
• Durée : de quelques minutes à plus d’une heure

21/33 

structures 

dispensent la 

naloxone

5 structures 

prescrivent la 

naloxone

19 kits 

distribués en 

moy. en 2020

min-max

1-100

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes
Le projet POP
Résultats WP3 (3/3)

Défis et difficultés de la diffusion de naloxone

 Dispositif Prenoxad® : forme injectable, utilisation du dispositif, attente par certains d’une forme intranasale 
 Refus de la part des patients et nécessité parfois d’une adhésion à l’idée de la naloxone
 Manque de formation des professionnels pour être à l’aise avec l’outil 
 Question des personnes isolées et d’accès à l’entourage
 Mise en place dans le contexte carcéral
 Divers : manque de temps, péremption des kits, pas de forme pédiatrique, barrière de la langue

Besoins des professionnels et des patients

 Matériel éducatif (affiches, flyers, vidéos) à destination des professionnels et des patients
 Diversité des besoins entre professionnels de santé/médicosocial
 Mise en place d’ateliers de groupe avec les patients/usagers
 Kit de démonstration, simulation du geste
 Faire connaitre la naloxone au-delà du milieu spécialisé
 Créer des liens avec les autres professionnels

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

À SUIVRE : ETAPE 2

SUPPORTS D’INFORMATION
À DESTINATION 

DES PROFESSIONNELS ET DES PATIENTS

Rencontres régionales annuelles CEIP-Addictovigilance PACA9èmes

MISE EN PLACE
D’UN RÉSEAU SENTINELLE SUR LES SURDOSES 

EN RÉGION PACA

Si vous êtes intéressé n’hésitez pas à nous joindre
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