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Usage problématique de substances
psychoactives chez les mineurs
Focus sur les nouveaux produits de synthese
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Contexte

* France : consommation de substances psychoactives chez les jeunes parmi les plus élevées

d’Europe (ESPAD 2019)

e 2¢place pour l'usage de cannabis chez les 15-16 ans au cours du dernier mois,
e lere place concernant l'usage problématique du cannabis

* 6,1 % des éleves de 16 ans déclarent avoir expérimenté au moins une drogue illicite autre que le cannabis
: ecstasy (2,3 %), LSD et autres hallucinogenes (2,1 %), cocaine (1,9 %) et les amphétamines (1,7 %)

enquétes en population adolescente :
disnositif reconnu au titre de la statistique publique
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Dispositif ENCLASS : Enauéte nationale en Colleae et en Lycée sur la Santé et les Substances

e Etudes des usages et des prévalences chez les
jeunes => surveillance des évolutions et mise
en place des programmes de prévention




L'addictovigilance

* A pour objet la surveillance, I’évaluation, la prévention et la gestion des cas d’abus,
d’usage détourné, de pharmacodépendance et des risques liés a la consommation de

substances psychoactives (SPA)

* médicaments : traitement de substitution, benzodiazépines, opiacés, méthylphénidate,

tianeptine,...
* « drogues » : MDMA, héroine, cathinones de synthese
e plantes : datura, champignons hallucinogenes
* autres : GBL, Poppers, Protoxyde d’azote

* A I'exclusion de I'alcool éthylique et du tabac

* Repose sur la notification spontanée des professionnels
de terrain
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Réseau de 13 Centres régionaux
=> pour '’Aquitaine et les DOM

localisé au CHU de Bx,
service de pharmacologie médicale




Objectif et méthode

* Objectif : Caractériser les SPA consommeées par les mineurs et les risques associés

e 3 études:

1. Données du CHU de Bordeaux : suspicion d’intoxication par des médicaments ou des SPA

.Age < 18 ans
. Période : entre 2013 et 2018
. Sources : Centre d’addictovigilance et CAP de Bordeaux (urgences et réanimation)

\_ J
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2. Données nationales : Expositions pédiatriques au cannabis
.Age <10 ans
. Période : entre 2010 et 2019
\ . Source : Réseau Francais d’Addictovigilance (Notifications spontanées) )
4 )

3. Données nationales : Usage de substances psychoactives chez les mineurs et complications
. Age :10-17 ans
. Période : entre 2016 et 2021
. Source : Réseau Francais d’Addictovigilance (Notifications spontanées et enquétes DRAMES)

\ . Sous-analyse Aquitaine )




<18 ans
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* Cannabis

* 3®substance la plus consommée apres paracétamol et ibuprofene

* pas d’augmentation des admissions pour intoxication au cannabis entre 2013 et 2018
e Substances consommeées a visées récréatives

e cannabis (n=77), MDMA (n=11), BZD (n=10), cocaine (n=10)

» 4 cas d’'usage détourné de sirop de codéine antitussif (purple drank ou lean)

Molimard J et al. Epidémiologie des intoxications par des médicaments ou des substances psychoactives en pédiatrie : étude rétrospective
de 2013 a 2018 au CHU de Bordeaux. Mémoire de Master 2 — pharmacoépidémiologie, 2019



Résultats (Etude 2)

<10 ans
Expositions pédiatriques au
cannabis

e Période 2010-2019 : 499 cas (2010-2014,

* |ntoxications 140

* Hospitalisations
* Dont 10 > 24h (1 enfant 11 j)

* Gravité (réa) 9/140
* Principaux symptomes

convulsion

120/140

bradypnée
coma
tachycardie
hypotonie
mydriase
agitation

somnolence

%

o

10 20 30 40 50 60

e Caractéristiques exposition

e Cadre familial, recrudescence période estivale,

fétes fin d’année

Réseau d’Addictovigilance
2010-2019

. 2017-2019)

194 | 165
140/194 |[HGT/I65N

27/194 [R27/1650
* Sexe & age (période 3)
. 084,382
* Moyenne:16 M

Nombre de cas selon I'age au moment de la prise en charge

w 30 1 total mF M

E 15
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< 10 4
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Age en mois

Réseau des Centres d’addictovigilance. Rapport d’expertise. Exposition pédiatriques au cannabis (Nourrissons et jeunes enfants). Juillet 2020



Focus
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Roubaix. Un bébé boit un
biberon au Tramadol et meurt,
sa mere condamnée pour
homicide involontaire

Le tribunal de Lille a condamné lundi 19 avril une femme de
20 ans a deux ans de prison avec sursis pour 'homicide
involontaire de son fils. Alors qu'il avait moins d'un an, le
conjoint de la mére lui avait fait ingérer un jus de grenadine,
sans savoir qu’il contenait un puissant antalgique.

Cette mésaventure a peine croyable

débute mardi 23 novembre a

Perpignan. Une meére de famille
arrive aux urgences pédiatriques de
Vers une banalisation I'h6pital avec son nourrisson de 11

bébé est positif a la cocaine.

.3 occitanie

F, 5 ans
23h25 : aurait bu 2 gorgées d’un liquide

provenant d'une bouteille dans la cuisine.

Golt inhabituel
—> Bouteille amenée par un ami de la famille

pour la soirée avec kétamine diluée

— Troubles de la cs avec somnolence,

confusion, évolution rapidement favorable

Saint-Denis : un bébé
de 13 mois intoxiqué a
la chimique

faits divers « saint-denis

| HOPITAL FELIX GUYON

des consommations ? mois malade. Apres analyses, le | /m iy ) |URGENEESS




Résultats (Etude 3)

10-17 ans
Usage de SPA et complications
Réseau d’Addictovigilance

* 1374 cas mineurs
 Age moyen : 15,6 ans, age médian : 16 ans
* Sexratio (H/F) : 1,94
* 495 cas graves (36 %) et 46 déces (3,3 %)

Répartition par tranche d'age des cas
mineurs nationaux

0%

21%
: m<10ans
B 10-14 ans
15-17 ans
79%

e Evolution : 1+ du nb de cas et de la gravité
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2016-2021

Répartition régionale des cas mineurs
35l

Meénil-Meresse C et al. Usage de substances psychoactives chez les mineurs et complications rapportées au réseau national

d’addictovigilance (2016 a 2021). Thérapie 2022 (sous presse)



Reésultats (Etude 3) : Substances

SUBSTANCES NON
MEDICAMENTEUSES

MEDICAMENTS

10-17 ans

Usage de SPA et complications
Réseau d’Addictovigilance
2016-2021

Meénil-Meresse C et al. Usage de substances psychoactives chez les mineurs et complications rapportées au réseau national

d’addictovigilance (2016 a 2021). Thérapie 2022 (sous presse)




10-17 ans

RéSUltatS (EtUde 3) : Su bstances Usage de SPA et complications

Réseau d’Addictovigilance

2016-2021

Cannabis seul : n=256 (45%)
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Meénil-Meresse C et al. Usage de substances psychoactives chez les mineurs et complications rapportées au réseau national
d’addictovigilance (2016 a 2021). Thérapie 2022 (sous presse)



10-17 ans

RéSUltatS (EtUde 3) : Su bstances Usage de SPA et complications

Réseau d’Addictovigilance

2016-2021
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Meénil-Meresse C et al. Usage de substances psychoactives chez les mineurs et complications rapportées au réseau national
d’addictovigilance (2016 a 2021). Thérapie 2022 (sous presse)



Reésultats (Etude 3) : Substances
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10-17 ans

Usage de SPA et complications
Réseau d’Addictovigilance
2016-2021
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Meénil-Meresse C et al. Usage de substances psychoactives chez les mineurs et complications rapportées au réseau national
d’addictovigilance (2016 a 2021). Thérapie 2022 (sous presse)




10-17 ans

RéSUltatS (EtUde 3) : Su bstances Usage de SPA et complications

Réseau d’Addictovigilance

2016-2021
e Opiacés
s00 Tramadol : usage par des mineurs
a visée récréative : 1/3 des cas

400 rapportés en 2018
300
200 ® Tramedel

’:.w'u DR2NG 5 .ty 03 ::ﬂ?tﬂ!ﬁe
100 % Pagdre Fapluny Parnncicamal » Oplaces '\k- ' raycodane - - *

ol . CaliyBontis o Koo Elle voulait imiter

les personnages de

la série Euphoria :
une ado décede

aprés avoir ingéré
des médicaments

Meénil-Meresse C et al. Usage de substances psychoactives chez les mineurs et complications rapportées au réseau national
d’addictovigilance (2016 a 2021). Thérapie 2022 (sous presse)



Reésultats (Etude 3) : Substances
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Prégabaline : 134
el Gabapentine: 1

100

10-17 ans

Usage de SPA et complications
Réseau d’Addictovigilance
2016-2021

Traffic de rue, mineurs non accompagnés
Souvent en association avec le clonazépam

Meénil-Meresse C et al. Usage de substances psychoactives chez les mineurs et complications rapportées au réseau national
d’addictovigilance (2016 a 2021). Thérapie 2022 (sous presse)




10-17 ans

Resultats (Etude 3) : Substances Usage de SPA et complications

Réseau d’Addictovigilance

2016-2021
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Meénil-Meresse C et al. Usage de substances psychoactives chez les mineurs et complications rapportées au réseau national
d’addictovigilance (2016 a 2021). Thérapie 2022 (sous presse)



Reésultats (Etude 3) : Substances
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Usage de SPA et complications
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Meénil-Meresse C et al. Usage de substances psychoactives chez les mineurs et complications rapportées au réseau national
d’addictovigilance (2016 a 2021). Thérapie 2022 (sous presse)




Reésultats (Etude 3) : Evolution

10-17 ans
Usage de SPA et complications

Réseau d’Addictovigilance
2016-2021
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Tendances de consommations de SPA chez les mineurs entre 2016 et
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Quelles complications ?

Meénil-Meresse C et al. Usage de substances psychoactives chez les mineurs et complications rapportées au réseau national

d’addictovigilance (2016 a 2021). Thérapie 2022 (sous presse)



10-17 ans

RéSUltatS (EtUde 3) _ COmpllcathﬂS Usage de SPA et complications

Réseau d’Addictovigilance

2016-2021
Autres Trouble de * Polyconsommation
Complications 1% fusage de
gastro- SUT;;ME e 40 % des cas
e ales * 1,7 SPA en moyenne
* 36 % cas graves
e Cannabis > Stimulants > BZD
Troubles
psychiatriques
24%

e 46 déces
 MDMA > Méthadone > Héroine

Meénil-Meresse C et al. Usage de substances psychoactives chez les mineurs et complications rapportées au réseau national
d’addictovigilance (2016 a 2021). Thérapie 2022 (sous presse)



RéSUltatS (EtUde 3) _ S|gnaux émergents Usage de SPA et complications

10-17 ans

Réseau d’Addictovigilance

* PROTOXYDE D'AZOTE

* 52 cas dont 33 cas graves

* Gaz, en vente libre (interdiction de vente aux mineurs depuis mai 2021)

* Enquéte d’addictovigilance (tous dges confondus)

* Jeunes adultes (22 ans en moy.),

» Effets recherchés : euphorie/hilarité ; anxiolyse ; « défonce »

* Principales complications cliniques
* Troubles de l'usage ++
* Neurologiques (médullaires - sclérose combinées de la moelle ou
périphériques)
e Psychiatriques
e Cardiaques (syndrome coronaire aigu, embolie pulmonaire, TVP..

=> Prévention, Repérage ; le plus précocement possible

2016-2021

JF, 18 ans, arrive aux urgences pour
« fourmillements et picotements dans les 2
pieds », « vertiges », « voit les marches mais
chute »
—> Neuropathie périphérique sévere

TU sévere
—> PEC neurologique + suivi addictologique
Consommation depuis 18 mois, par qq
ballons en  milieu festiff, augmenté
progressivement jusqu’a 6 bonbonnes /|
depuis gg mois




Reésultats (Etude 3) : sighaux émergents

 VAPOTAGE (hors nicotine)
e 81 cas entre 2016 et 2021 1°°
 Enquéte d’addictovigilance (tous dges confondus) 0

 Entre 2013 et 2019 : 256 cas de consommation de SPA par vapotage ont
tres nette a partir de 2018

* Population majoritairement masculine (84%), age médian 17 ans

10-17 ans
Usage de SPA et complications

Réseau d’Addictovigilance
2016-2021

Evolution du nombre de cas et
proportion d'usagers mineurs

2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019
HE Majeur B Mineur

* Mineurs (51%) : I a partir de 2018 pour atteindre 2/3 des cas en 2019 (64 %)

* Principales complications cliniques
* Neurologiques ++ (Malaise, troubles du comportement, céphalées)
* Psychiatrigques (hallucination, angoisse, agressivité)
* Gastro-intestinales (nausées, vomissements, douleurs abdominales)

mais diffusion de la pratique

* Analyses peu fréquentes : cannabinoides de synthese (80 %), cathinones, CBD, médicaments

Disparité régionale : Nord de la Loire ++ (70% dans les régions Grand Est et Normandie),

* Importance du signalement
* interroger sur la voie d’administration (y compris cannabis) « sje-liquides : faire analyser

Flacons contenant

* sivapotage, demander quelles substances - recueillir échantillons biologiques du e-liquide « PTC »




Resultats (Etude 3) : données Aquitaine

10-17 ans
Usage de SPA et complications
Centre d’Addictovigilance de Bx

* 180 cas
 RatioH/F:1,1
« Age moy.: 15,6 ans ; 4ge méd. : 16 ans
* Cas graves:

70,00%
e 57 % des cas
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Focus NPS

Cannabinoides de synthése

* De la drogue « classique » aux (+/-) nouvelles substances....

hallucinations, activation cardiovasculaire, psychomotrice

r troubles neuropsychiatriques

4 troubles neuropsychiatriques troubles neuropsychiatriques 4
Dopamine Benzodiazépines GABA-A
Noradrénaline Amphétamines Alprazolam

' Khat Diazépam
Adrénaline Méthylphénidate Bromazépam
Sérotonine Cocaine
Opium
m Codéine
RT GHB/GBL ::'é"r :)‘.’I.:L"e
| “-"“ 00° 0e® Oxycodone
s Méthadone

troubles neuropsychiatriques Y

JeI20SSIp Je)9 ‘anojesidsas uoissaidep ‘uonepes

F troubles neuropsychiatriques

troubles neuropsychiatriques 4

troubles neuropsychiatriques
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Focus NPS o
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Nouveaux ?

* Pas nécessairement (phénétylamines, Shulgin, 1991)
* Mais émergence (depuis plus de 10 ans...)

Miment effets de différents produits (cannabis, khat, kétamine,

benzodiazépines, fentanyl, etc.)

Détournement de la législation => classement

Achat sur Internet (web et Dark web)

Souvent plus puissantes

Difficiles a détecter

-

Secrets
d’'info

JACQUES
MONIN

Les nouvelles drogues de
synthese attirent de plus en
plus de clients

Samedi 26 novembre 2022

P ECOUTER (35 MIN) @

First-time detections of new subhstances
detected - selected categories

All substances
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Focus NPS | MDITBE
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Nouveaux ?

* Pas nécessairement (phénétylamines, Shulgin, 1991)
* Mais émergence (depuis plus de 10 ans...)

Miment effets de différents produits illicites (cannabis, khat,
kétamine, benzodiazépines, fentanyl, etc.)

Détournement de la législation => classement

Achat sur Internet (web et Dark web)

Souvent plus puissantes

Difficiles a détecter

-

Secrets
d’'info

JACQUES
MONIN

Les nouvelles drogues de
synthese attirent de plus en
plus de clients

Samedi 26 novembre 2022

P ECOUTER (35 MIN) @

First-time detections of new subhstances
detected - selected categories

All substances
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Focus NPS : Cathinones

khat
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Amdépranane au 4.Erhymethcathinone a4« methoxymathcathinena ou
dietylprcpon MEC Lk-PMMA
Berwzedrone cu 4-MBC cu  Ethylone ou bk-MDEA 4-Methybuphedrens ou 4-

Focus NPS : Cathinones e Rl e,

BMDP ou 3,4-MDBC 3-FMC ou 3 Mathylone cu MOMCAT ou
Braphadrane cu 4- fluoromeshcathinare bk-MDMA
bromomethcathinene ou 4 Is0 ethcathinone MOPPP

BIC Is0-pantedrone M= BP

Buphedrona MCMPP MEHP

Bupropion MDPBP MEPP

Butylicna ou bk-MEDE MOPPP Naphyrona cu

Cathinone MDPV cu MOPK naphthlpyrovalerons (noms
Dibulylone ou 4-MEC ou 4- de 1ue: Enargy 1, NRGT)

mathylutylona ou bk-MSDE methyisthcathinane (nom de | -Naphyrane
Dimathylona ou bk-MODMA rua: Enargy 2, NRG2) N-ethyl bupnedrons ou NEB

3.4-OMMC Mephedrone ou AMMC cu  Pentedrone ou ethyk
4-EMC ou 4- melyimelhcathinone (nom  methcathinone
stiyimathcathinone 03 rue: meow-meaw) Pentylone ou bk-MBDS
Ethwicathnone cu Metamlegramone ou PFP
elndprepon (nom de rue:  dmeliyicathinane PVP
Subcoca) Mathcathinone ou Pyravakérane
Proportion du nombre de cas rapportés au total des NOTS du
raseau (%)
35
3
25
15
0
2012 2013 2014 2015 2016 2007 2018 2019 2020 201

Malgré le classement en 2012 :
nb de cas rapportés en constante augmentation
voies d’administration diverses : nasale, orale, IV (SLAM)

Structure des cathinones substituées



Focus NPS : Cannabinoides de synthése

* Plus grand groupe de substances de synthese : = =
e 2008 : lere détection (JWH-18) = 5 i
* 169 substances identifiées - 14 familles chimiques — au moins 3 générations-de CS ''''' ' o

 Ou plutét agonistes synthétiques des récepteurs cannabinoides

* Imitent les effets du THC en se liant aux récepteurs cannabinoides de
I'organisme :
* Plus puissants que le THC => risque d’effets indésirables 1, gravité > B(plus faible
dose)
* Pharmacocinétique différente

* Prévalence faible en Europe

 => phénomeénes d’intoxication en masse (Ex. Russie, 2014 : 600 cas d’intoxications,
dont 15 déces, en 2 semaines — MDMB-FUNBINACA)



Focus NPS : Cannabinoides de synthese =>SIGNAL

Nombreuses
régions

(NA, PACA, ARA, PL)
Octobre/novembre 2020

Cannabis vendu avec des
CS (a I'insu de l'acheteur)

MDMB-4en-PINACA

Métropole (nord

de la France +++)

2019

Adolescents vapotant
des CS, cigarettes
électronique « PTC »

MDMB-4en-PINACA
5-F-MDMB-PICA
4-F-MDMB-BICA...

Océan-Indien
(Mayotte,
Réunion)

2015 (Mayotte)
2017 (Réunion)

« chimigue » cigarettes
contenant un mélange de
substances dont des CS

MDMB-4en-PINACA
5F-MDMB-PICA
MMB-4en-PICA
MMB-FUBINACA...

Information- alerte relative

aux cannabinoides de synthése et risques pour les usagers

Décemnbre 2020

Message & destination des meédecins addictologues et personnels des CSAPA, CAARUD et autres
structures spécialisées dans M'accueil, la prise en charge des usagers, les établissements de santé en
particulier les services d'Urgences, Services de Réanimation, SAMU, les médecins, et des
établissernents scolaires du secandaire [colléges et lyeées).

L

Le CEIP-Addictevigilance de Bordeaux et le CAP-TY de Nouvelle Aguitaine ont été alertés par
la circulation en Gironde d'herbe vendue pour du cannabis contenant outre du THC, un
cannabinoide de synthése ([MDMB-den-PINACA), dont la puissance pharmacologique expose &
des risques pour la santé.

Des signaux (en cours d'investigation) émanant d'usagers réguliers ou non de cannabis en
Gironde, mais aussi dans d’autres régions francaises décrivent des tableaus cliniques tout &
fait inhabituels pour du THC faisant évogquer la présence produits plus puissants (figwre,
vertiges, tremblements, sueurs, nausées et vomissements, hypotension et tachycardie,
troubles psychiatriques, sensation de mort imminente) aprés consommation de produit
vendus pour du cannabis (Alerte ARS PACA/CEIP-A de Marseille) (1,2).

Les cannabinoides de synthése sont des substances qui « miment = les effets du THC avec une
puissance pharmacologique plus élevée car elles sont plus sélectives des récepteurs
cannabinoides (CBl et CB2) gue le THC contenus dans le cannabis. Cette puissance
pharmacologique explique que leur action/effets apparaissent & des doses particuligrement
faibles {une taffe de cigarette suffit) et expligue d'ailleurs qu'ils soient utilisés en pulvérisation
sur de I'herbe vendue pour du cannabis. Les effets agonistes cannabinoides peuvent se
traduire chez 'homme par des effets cliniques graves voire mortels en prise aigué : au niveau
cardio-vasculaire (infarctus, tachyeardie, bradycardie, hypertension artérielle), psychiatrique
[attaques de panique, hallucination, délire, psychose aigué, agressivitd, agitation,
pharmacodépendance), neurclogique (comvulsions, AVC), digestif [nausées, vomissement),
figvre, rhabdomyalyse, insuffisance rénale, hyperglycémie, hypokaliémie (3).

Le MDMB-den-PINACA est un cannabinoide de synthése identifié pour la premigre fois en
Europe en 2017. Il a déjh entrainé des décés en Europe et dans le monde (4,5).

Cette substance et également d’autres de la méme famille des cannabinoides de synthése
circulent déja en France (1/Alerte ARS Normandie/CEIP-A de Caen aprés la survenue d'effets
indésirable graves liés a la consommation de cannabinoides de synthése sous la forme de e-
liquide chez des adolescents, fabriqués a partir de produits achétes sur Internet appelés PTC
[# pite ton crine ») ou achetés directement par des consommateurs sur internet (notamment
vig le =« darknet »)2/Note ARS Océan Indien/CEIP-A de Bordeoux et consommation de
o chimigue », cigarettes contenant des cannabinoides de synthése par des adolescents et de
jeunes adultes).

De plus, le dispositif d'analyse de drogues Suisse a identifié au cours des trois derniers mois
une trentaine d'échantillons d’herbe de cannabis contenant des cannabinoides de synthése
[principalement : MDMB-4en-PINACA / SF-MDMB-PICA / 4F-MDMB-BINACA] (6).

Ces substances ne sont pas détectables par un dépistage wrinaire classique par
immunochimie. Ainsi une discordance entre un tableau clinique évwoquant la prise de
cannabinoides de synthése chez des consommateurs de cannabis et un dépistage urinaire



Dépistage

* Dépistage urinaires avec bandelettes insuffisants
* Pas de NPS, pas le tramadol
* Risque de faux positifs (interférences)
* Sibesoin d’analyses supplémentaires, prélevement plus disponible

* Dans l'idéal, en cas de suspicion de prise de SPA

=> demande de dépistage des drogues "classiques"” dans les urines : premiere réponse
rapide (tube stocké 7 jours)

=>+ demande de screening toxicologique (plus exhaustive, réponse a 24-48h)

(Remarque : le cannabis n'est pas détecté avec ce screening, cocher dosage de
cannabis si contexte).

=> Dans un contexte de NPS, demande de recherche de NPS, en précisant le contexte ;
analyses plus longues 48-72h

* Si produits => analyses recommandées

Pourquoi dépister ?
Meilleure PEC (en particulier addicto)
Diffusion d’alertes, d’actions de prévention




Conclusion

* Nombre croissant de données d’Addictovigilance chez les mineurs

e Garcons agés de 15a 17 ans

e Complications psychiatriques (dont addictologiques)

* Top 3 des substances ayant entrainé un déces : MDMA, méthadone,

héroine

* Importance du signalement
—ldentifier
= Informer
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PROTOXYDE D’AZOTE NON MEDICAL : COMMENT EN EST-ON ARRIVE LA ?

Pour poser une question
Pour signaler un cas (le CRH suffit parfois ©)
Pour s’inscrire a la liste de diffusion (1 bulletin par trimestre)

— 0557571561 -0556 795508
addictovigilance@chu-bordeaux.fr

amelie.daveluy@chu-bordeaux.mssante.fr

https://sighalement.social-sante.gouv.fr
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