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RESUME

Contexte : La consommation récréative de protoxyde d’azote est en hausse
depuis plusieurs années. Elle attire principalement les jeunes en raison de sa
disponibilité, de sa pseudo-légalité et de ses effets euphoriques courts. Cependant
cette consommation comporte des risques aigus et chroniques, principalement
neurologiques pouvant étre invalidants et parfois définitifs. Cette étude vise a recueillir
les perceptions des médecins généralistes des Hauts-de-France sur cette
consommation. L’'objectif secondaire est de recueillir les besoins et attentes des
médecins généralistes envers la consommation de protoxyde d’azote.

Méthode : Nous avons réalisé en collaboration avec 'TURPS des Hauts-de-
France une étude quantitative, transversale, descriptive par le biais d’'un questionnaire
envoyé aux médecins généralistes et spécialistes ambulatoires des Hauts-de-France.

Résultats : Sur les 130 réponses obtenues 98,5% provenaient de médecins
généralistes, 94,2% déclaraient connaitre le protoxyde d’azote, mais seulement 17,9%
via des formations professionnelles. lls sont 20% a avoir rencontré le probléme dans
leur patientéle, mais ils ne sont que 31% a I'aborder pendant leur consultation. Parmi
les médecins ne I'abordant pas, ils sont 50,5% a déclarer ne pas avoir assez de
connaissances. 16 médecins déclaraient avoir été en contact avec des patients de 16
a 18 ans et 5 avec des patients de 12 a 15 ans. Les connaissances des complications
sont disparates et une majorité ne connaissent pas les complications les plus graves
dont 60,8% ne connaissant pas la sclérose combinée de la moelle. Les médecins sont
attentifs a I'évaluation addictologique avec prét de 60% qui demandent toujours la
fréquence des consommations. Les examens spécifiques de la consommation sont
peu connus des médecins et ils reconnaissent I'influence du non remboursement sur
leurs prescriptions. lls sont 80,7% a souhaiter recevoir des informations par divers
moyens.

Conclusion : L'étude retrouve une présence du probléme en consultation de
médecine générale et reléve des lacunes dans les connaissances sur la
consommation du protoxyde d’azote et ses risques. Il parait important d’informer les

médecins généralistes sur cette consommation pour en développer le dépistage et
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d’intégrer les médecins généralistes dans la prise en charge pluridisciplinaire des

patients consommateurs.
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INTRODUCTION

. Histoire du protoxyde d’azote

Le protoxyde d’azote est un gaz qui a été isolé par Joseph Priestley, un chimiste
anglais qui a également découvert 'oxygéne en 1772 (1). Ce n’est qu’en 1800 que le
chimiste anglais Humphrey Davy décrit les propriétés analgésiques et euphorisantes
de ce gaz(2). Il multiplie les expériences pendant lesquelles il inhale des quantités de
plus en plus importantes de gaz. Il dédiera un livre au protoxyde d’azote dans lequel il
vante ses propriétés euphoriques, sur les perceptions et la création artistique. Il
partage ses découvertes avec des amis poétes pendant les premiéres « laughing gaz
parties »(3). Suite au succeés de ces soirées l'usage du gaz se propage en Angleterre
et aux Etats Unis notamment dans des foires, ol I'on propose de venir tester les effets
de ce gaz hilarant. Lors de I'une de ses démonstrations le dentiste Américain Horace
Wells remarque qu’un des participants se blesse et ne ressent pas la douleur. Intrigué,
il teste le gaz et décrit les propriétés anesthésiques et effectue la premiére anesthésie
sur lui-méme en s’arrachant sa propre molaire sous l'effet du gaz(4). Il retente
I'expérience sur sa patientéle puis en fait la démonstration qui malheureusement se
soldera par un échec(4). Le protoxyde d’azote est alors délaissé en anesthésie
pendant un certain temps au profit de I'éther puis du chloroforme(5). Le protoxyde
d’azote réapparait en gynécologie pour soulager les douleurs lors du travail. Puis au
début du 19 -éme siécle au cours d’acte de chirurgie et de dentisterie. Grace a
I'invention du MEOPA (mélange équimolaire d’'oxygéne et de protoxyde d’azote) son
usage se développe en dehors des blocs opératoires notamment dans les services

d’'urgences(6)
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Il. Propriétés du protoxyde d’azote

Le protoxyde d’azote est un gaz incolore, avec un golt et une odeur légéerement
sucrée. |l est présent naturellement dans I'atmosphére. Lorsqu’il est inhalé il franchit
la barriere alvéolo capillaire 30 fois plus rapidement que [l'oxygéne. |l est
principalement évacué par voie pulmonaire sans étre métabolisé. Ses effets se
dissipent au bout de 2 a 3 minutes(7)

Les effets du protoxyde d’azote sont encore aujourd’hui mal expliqués. Le protoxyde

d’azote agirait sur multiples récepteurs ce qui lui donnerait ses différentes propriétés.

A. Propriétés anesthésiques

Le protoxyde d’azote est largement utilisé en anesthésie de nos jours. Il entraine
un faible relachement musculaire et ne peut induire d’anesthésie totale seul. |l est donc
toujours utilisé avec d’autres agents dans les blocs opératoires. Son utilisation reste
intéressante car elle permet de diminuer les quantités d’anesthésiques, notamment le
propofol et les gaz halogénés(4).

Son action anesthésique reste aujourd’hui encore mal expliquée. Cependant
plusieurs études chez l'animal retrouvent une action dépressive sur le systéme
nerveux central par un effet antagoniste du glutamate sur les récepteurs NMDA(4). Le
glutamate est I'un des principaux neurotransmetteurs excitateurs du SNC. Méme s'il
est difficile de transposer directement les résultats des études animales a 'lhomme,
cette hypothése reste fort probable. La similarité entre les effets anesthésiques et
dissociatifs du protoxyde d’azote et de la kétamine vient appuyer cette hypothése, car

la kétamine est un antagoniste des récepteurs NMDA(8)(9).

B. Propriétés analgésiques

Les propriétés analgésiques du protoxyde d’azote sont doses dépendantes. Plus
la concentration est importante plus les stimuli douloureux sont diminués. A une
concentration de 20% de protoxyde d’azote, les effets seraient similaires a 15 mg de
morphine sous cutanée(10)(4). Grace aux effets fugaces on obtient une analgésie
courte et rapide. L'effet analgésique serait di a une affinité du protoxyde d’azote avec
les récepteurs mu et kappa du systéme opioide. Cette hypothése est née en
remarquant une diminution des effets nociceptifs du protoxyde d’azote apres

I'administration de naloxone (un antagoniste de la morphine)(8)(11). Le protoxyde
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d’azote pourrait agir sur le systéme opioide comme un agoniste ou en libérant des
opioides endogénes qui agiraient eux sur les récepteurs, voir en combinant ces deux

mécanismes(8).

C. Propriétés anxiolytiques

Les effets anxiolytiques du protoxyde d’azote ont été étudiés chez les rongeurs et
seraient proches de I'action des benzodiazépines. L'administration d’un antagoniste
des benzodiazépines, le flumazénil, diminuerait 'anxiolyse chez les rongeurs(8). Cela
permet d’émettre 'hypothése que le protoxyde d’azote aurait une action sur les mémes
récepteurs que les benzodiazépines a savoir les récepteurs GABA-A. Soit en ayant
une action d’antagoniste ou en favorisant la sécrétion de facteurs endogénes stimulant

ces récepteurs.

Bien que les effets soient aujourd’hui encore mal expliqués la combinaison des
effets anxiolytiques, analgésiques et anesthésiques légers font du protoxyde d’azote
un excellent produit pour I'anesthésie. On I'utilise notamment dans le cadre de soins
légers pour induire une anesthésie vigile (dentisterie, urgence...), mais aussi dans les

anesthésies générales associées a d’autre agents anesthésiques.

Ill. Utilisation du protoxyde d’azote

A. Usage médical.

Aujourd’hui le protoxyde d’azote tient une place importante dans le domaine
meédical et ce depuis plus d’'un siecle. Discrédité au départ, il réapparait dans les
cabinets dentaires en 1870, puis en gynécologie en 1930 pour soulager les douleurs
du travail(12). En 1961 est commercialisé le premier mélange équimolaire de
protoxyde d’azote et d’'oxygéne (MEOPA) afin de diminuer les risques d’asphyxie(6).

Grace a ce mélange, son utilisation se diversifie notamment en médecine
d’'urgence pour la réalisation de gestes nécessitant une analgésie courte tels que les
sutures, réductions de fractures, ponctions lombaires, soins de pansement,
luxations...(13). Il est alors administré a I'aide d’'un masque buccal.

Il est aussi utilisé en association a d’autres agents dans les anesthésies

générales.
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Il est toujours utilisé ce jour pour prendre en charge la douleur pendant le travail
dans l'attente d’'une péridurale ou dans le cas ou celle-ci est impossible(12).

Depuis peu, son utilisation est étudiée en psychiatrie pour la prise en charge de
la dépression résistante ou dans le trouble du stress post traumatique(7). Bien que les
premiers résultats soient encourageants, I'étude reste compliquée a cause des
méthodes d’administration. Et d’autres investigations reste nécessaire afin de
connaitre ses effets a plus long terme mais aussi les modalités d’un traitement a plus
grande échelle(14)(15)

Figure 1 : Photographie d’'une bouteille de MEOPA aux urgences

B. Usage non médical

Le protoxyde d’azote a également trouvé sa place dans l'industrie alimentaire
comme gaz propulseur notamment dans la confection de creme chantilly. Il est aussi
utilisé pour conserver la viande. Son code européen comme additif alimentaire est le
E942(16).

On retrouve aussi le protoxyde d’azote dans l'industrie automobile et aérospatial

comme comburant (NOS)(1)
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C. Statut Iégal en France

Le protoxyde d’azote est classé comme médicament sur la liste 1 des substances
vénéneuses. Initialement réservée a un usage hospitaliser, son utilisation sous forme
de MEOPA (mélange équimolaire d’'oxygene et de protoxyde d’azote) est autorisée
depuis 2009 en dehors de I'hdpital(4)

Parallélement le protoxyde d’azote est vendu comme additif alimentaire (gaz
propulseur) pour la confection de creme chantilly. Dans ce cas sa vente est libre et a
un prix trés abordable environ 50 centimes pour une cartouche(17). Depuis quelques
années le protoxyde d’azote est également disponible sous forme de bonbonnes de
plus grandes quantités (entre 80 et 1000 cartouches selon le format) pour un prix
encore plus avantageux (environ 30 euros sur internet)(18).

Le sénat a adopté une loi applicable depuis le 1er juin 2021 interdisant la vente
de protoxyde d’azote sous toutes ses formes aux mineurs et en interdit la vente dans
les débits de boissons et de tabac. Elle condamne a 15 000 euros d’amende « le fait
de provoquer un mineur a faire un usage détourné d’'un produit de consommation
courante pour obtenir des effets psychoactifs ». La vente de crackers, utilisés pour
extraire le gaz des cartouches sans utilisation de siphon a chantilly, est également
interdite(19).

Malgré cette loi il persiste « le paradoxe du protoxyde d’azote », entre une
surveillance accrue des substances a visée médicale et le faible contrdle des produits
a usage ménager. Aujourd’hui le protoxyde d’azote est étroitement surveillé par les
CEIP-A qui ont été alertés par les CAP devant l'augmentation des cas
d’intoxications(20).

Malgré I'interdiction de vente aux mineurs il est encore trés facile de se procurer
du protoxyde d’azote, que ce soit sur internet ou via des réseaux de livraisons. Selon
certains députés cette loi n'est pas assez protectrice et ne permet pas d’'empécher la
consommation des plus jeunes. lls ont donc proposé une loi en avril 2023, en prenant
exemple sur les Pays-Bas qui ont placé en Janvier 2023 le protoxyde d’azote sur la
liste 2 des stupéfiants, rendant ainsi sa détention et son commerce a des fins
récréatives illégale.(21)(22)

Cette loi propose les points suivants :

- Interdiction totale de vente du protoxyde d’azote aux particuliers
- Instauration de circuits de vente réservés aux professionnels de la santé,

cuisine, patisserie
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- Pénalisation de la détention et de la consommation
- Inscription du produit sur la liste des stupéfiants et aggravation de la peine
pour toute personne qui commettrait une infraction sous son effet (23)
Les effets de cette loi au Pays-Bas restent encore a découvrir et le texte Frangais

est pour le moment discuté a 'assemblé nationale.

D. Usage détourné et récréatif

1. Histoire de I'usage détourné

Lors de ses expériences avec le protoxyde d’azote Humphrey Davy avait bien
prédit une utilisation anesthésique du gaz, mais il s’est davantage intéressé aux effets
dissociatifs et euphoriques du gaz, dans lesquels il y voyait un intérét philosophique et
créatif. Il a partagé ses découvertes avec certains de ses amis, notamment le poete
Samuel Taylor Coleridge, en leur faisant expérimenter les effets du gaz. C’est ainsi
que débutent les premiére « laughing gaz parties » pendant lesquelles les effets du

gaz sont vantés dans une perspective créatrice et poétique (3)(24).

T 2 st SR BB, Bust e W{pm s e Flowdis s, i
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Figure 2 : Gravure de Robert Seymour représentant des personnes inhalant du
protoxyde d’azote.

Suite a cela le gaz se répand dans les foires anglaises et américaines. Les
visiteurs peuvent ainsi tester les effets euphoriques de ce gaz. Cependant, I'utilisation

du gaz devient un probléme de santé publique, relayé par la presse de I'époque. Les
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incidents tel que les cas de morts subites ou de folies se multiplient. On parle alors de
la « gazomanie » qui a atteint '’Angleterre, ce qui oblige les autorités a intervenir(3).

Le gaz est pendant quelques temps oublié. Il regagne progressivement de
I'intérét d’abord dans la dentisterie puis en gynécologie. Il est a nouveau utilisé a des
fins récréatives dans les années 1960 lors de soirées hollywoodiennes. Cependant
'usage reste restreint car il reste difficile de se procurer du protoxyde d’azote (vol,
détournement de citernes a usage médical...). Les années suivantes l'usage récréatif
de protoxyde d’azote reste limité aux professions médicales. Mais son usage est tout
de méme important dans ce milieu, en 1979 une étude retrouvait que 20 % des
assistants médicaux et dentaires avaient déja détourné du protoxyde d’azote a des
fins récréatives (25).

Dans les années 2000 le dispositif TREND (Tendance Récentes et Nouvelles
Drogues) enregistre en premier les consommations de protoxyde d’azote lors de
« free party »(26) ou il est consommé souvent avec d’autres substances afin d’en
augmenter les effets. Lors de ces rassemblements le protoxyde d’azote était souvent
volé (milieu médical, industrielle). Certains organisateurs [linterdisent sur les
rassemblements afin de ne pas ternir plus I'image de ces fétes déja peu
populaires(27). Le protoxyde d’azote redevient populaire depuis le début des années
2010, il est retrouvé dans les soirées étudiantes, notamment de médecine et de
pharmacie ou parfois celui-ci est disponible en « open bar »(28). C’est d’ailleurs a

cette période que les premiéres consommations sont rapportées aux CAP.

2. Usage détourné dans le monde

La popularité de protoxyde d’azote dans le monde ne fait aucun doute. Elle est
visible dans les médias mais aussi dans la littérature scientifique. En effet de nombreux
articles rapportent des cas similaires a travers le globe (Chine, Taiwan, états Unis,
Vietnam...)(29)(30)(31).

Le phénoméne a également été observé par le GDS (Global Drug Survey). Celui-
ci recense par questionnaire auto-déclaratif les consommations de substances a
travers le monde. Bien que, le recensement comporte de nombreux biais, cette
méthode permet de se rendre compte de la popularité d’'une substance chez les
consommateurs. En 2014 le GDS a recueilli 74 864 réponses a travers 17 pays
différents. Parmi tous les participants, 18,8% affirmaient avoir déja consommé du

protoxyde d’azote au moins une fois dans leur vie et 6,5 % en avoir consommé dans
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les 12 derniers mois(2). L'age médian était de 24 ans et la consommation concernait
plutét les hommes. En Angleterre, la consommation y était trés importante avec 38,8%
de consommation vie entiere et 20,5% aux cours de 12 derniers mois, ce qui en faisait
la 8-éme drogue la plus consommée dans le pays. Une autre étude réalisé en
Angleterre et aux Pays de Galles entre 2013 et 2014 révélait que le protoxyde d’azote
était la seconde drogue la plus consommée dans la tranche de 16-24 ans juste aprés
le cannabis(32).

Les résultats du GDS de 2021 confirment la tendance avec une augmentation de
10 % de la consommation dans les 12 derniers mois ce qui en fait la 14°™® substance
consommeée dans le monde.

Malgré le peu de données sur la prévalence de la consommation en Europe,
'TEMCDDA (European Monitoring Centre for Drugs and Drug Addiction) affirme que le
protoxyde d’azote est 'une des substances les plus consommeées chez les jeunes.
Avec au Pays-Bas une consommation 7 fois plus élevée chez les 18-19 ans (14,5%)

d’utilisation dans les 12 derniers mois contre 2,1% en population entiére(33).

Country Sample size Lifetime use % (95% CI) Last 12-months use % Last 30-days use %
(95% (1) (95% CT)
Whole sample 14,864 18.8 {18.5-19.1) 6.5 (6.3-6.7) 2.2 (2.1-2.3)
United Kingdom 1174 38.6 (37.5-39.7) 20.5 (19.6-21.5) 1.7 (7.1-8.3)
USA 6,423 29.4 (28.3-30.5) 8.2 (7.6-8.9) 2.9 (2.5-3.3)
New Zealand 5,614 26.6 (25.5-27.8) 3.3 (2.8-3.8) 1.0 (0.7-1.3)
Australia L. 789 22.9 (21.8-24.0) 4.9 (4.3-5.5) 2.0 (1.7-2.4)
Switzerland £.972 13.4 (12.5-14.4) 3.6 (3.1-4.1) 1.0 (0.7-1.3)
Germany 22,232 11.2 (10.2-11.6) 3.5 (3.3-3.7} 0.9 (0.8-1.0})

Figure 3 : Prévalence de I'usage de protoxyde d’azote selon le GDS de 2014
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Figure 4 : Prévalence de la consommation dans I'année 2020 selon le GDS

3. Usage détourné en France

En 1999 le CAP de Lille enregistre les premiers appels rapportant une
consommation de protoxyde d’azote en « rave party »(6). A partir des années 2010 la
consommation se démocratise chez les étudiants, une étude réalisée a Bordeaux
entre 2015 et 2017 chez 10 000 étudiants retrouve le protoxyde d’azote comme étant
la seconde substance la plus consommeée derriére le cannabis. Cette consommation
reste souvent cantonnée a un milieu festif(28).

En 2017 le cas d’'un usager ayant été pris en charge pour une myélite cervicale
due a une intoxication chronique au protoxyde d’azote motive le premier bulletin
d’addictovigilance sur le protoxyde d'azote. Entre 2016 et 2017, 11 cas de
consommation de protoxyde d’azote pur ont été rapportés par les CEIP-A.

Depuis les agences sanitaires Frangaises ne cessent de recueillir plus de cas
d’intoxications au protoxyde d’azote pur. Avec 250 déclarations aux CEIP-A en 2020
et 472 en 2021.
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Le profil des usagers reste le méme avec une prédominance masculine et une
médiane d’age de 22 ans avec cependant une augmentation de la proportion de
consommateurs mineurs, 20% en 2020 contre 8,5% en 2018/2019.

Autre constat préoccupant, les quantités consommées sont en nette
augmentation et parfois trés difficiles a évaluer du fait des différents formats de
bonbonnes et au partage de celles-ci. En 2021 I'analyse des cas déclarés a révélé que
90 % d’entre eux répondaient aux criteres d’un trouble de 'usage, avec notamment
des consommations quotidiennes et dans un but anxiolytique et de régulation de
I’'hnumeur(20).

En Octobre 2023 sont publiés les premiers chiffres sur la prévalence de la
consommation de protoxyde d’azote en France. Elle reste minime dans la population
générale avec 4,3% des adultes Frangais qui ont expérimentés le protoxyde d’azote
au cours de leur vie et moins de 1% aux cours de I'année. Elle est nettement plus
importante chez les jeunes (18-24 ans) avec 13,7% qui I'ont expérimenté au cours de
leur vie et 3,2% qui 'ont consommé dans I'année. A noter aussi une consommation
chez les mineurs frangais avec 5,5% des jeunes 14-15 ans qui auraient expérimenté

le protoxyde d’azote en 2021(33)

4. Le cas des Hauts de France.

On constate également une consommation importante dans les Hauts-de-
France. Elle est d’abord signalée par la présence de cartouches en grand nombres
aux abords de lieux festifs a Lille (bar, chicha...). Elle s’est ensuite généralisée aux
grandes agglomérations des Hauts-de-France. Plusieurs campagnes de prévention
mais aussi d’interdictions ont été lancées par les autorités locales pour limiter la
consommation. Malgré cela la consommation reste importante comme en témoigne la
saisie record a Tourcoing de 1500 bonbonnes(34). Elle occasionne d’ailleurs 11,5
tonnes de déchets, soit I'équivalent de 8200 bonbonnes retrouvées par la MEL en 2
ans (2019 a 2021). En 2022 la région a recensé 99 cas de patients présentant des
complications dues a la consommation et 62 entre janvier et septembre 2023, motivant

la réalisation d’'une campagne de prévention visant les 15-25 ans(35)
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5. Evolution de la consommation

A ses débuts la consommation provenait majoritairement de bouteilles & usage
médical ou industriel dérobées. La consommation restait cantonnée a un milieu
alternatif et restreint. Avec I'émergence des émissions culinaires et l'arrivée des
siphons a chantilly il y une vingtaine d’années(36), le conditionnement culinaire du
protoxyde d’azote sous forme de cartouches métalliques se fait connaitre du grand
public. Sa consommation récréative en devient plus facile avec une disponibilité en
grande surface et sur internet de maniére légale.

Ces cartouches métalliques contiennent du protoxyde d’azote pressurisé dont on
extrait le gaz a l'aide d'un siphon afin de le transférer dans un ballon pour le
consommer. Les « crackers » apparaissent ensuite, ils permettent exclusivement
d’extraire le gaz et de le transférer dans un ballon, et sont donc uniquement réservés
a un usage récréatif.

Depuis 2017 les CEIP-A voient apparaitre un nouveau conditionnement qui va
supplanter les cartouches : les bonbonnes de plus grandes quantités. Celles-ci sont
exclusivement utilisées dans un but récréatif et ne nécessitent plus de crackers ou de
siphon pour extraire le gaz. Elles ont différentes capacités de 80 a plus de 1000
cartouches. Leur design avec parfois les motifs « halal » ou « vegan »(37) ainsi que
leur nom tel que « cream deluxe », « fast gaz », « partygaz » mais encore « moula
gaz » en référence a plusieurs chansons de rap témoigne d’un marketing important
autour du protoxyde d’azote. Toujours dans une démarche commerciale, les aromes
sont apparus afin de donner un meilleur got au gaz(38). Maintenant il est possible
d’acheter des bonbonnes aromatisées(39).

Ces différents conditionnements sont facilement disponibles sur internet(18)(40)
mais aussi dans certains magasins comme les épiceries de nuit.

La provenance de ce gaz reste encore floue, initialement basés aux Pays-Bas
les sites les vendaient comme article de fétes et offraient méme des pack
« débutants ». Depuis linterdictions aux Pays-Bas les sites se sont délocalisés et
vendent les bonbonnes a des fins culinaires et assurant une production et livraison
gratuite au sein de 'UE. Un marché illicite s’est largement développé en France
comme en témoignent les saisies records (15 tonnes en 2022). Comme pour les autres
substances le protoxyde d’azote est trés facilement disponible via les réseaux sociaux,

Instagram, Snapchat, en livraison rapide au domicile(41)(33).
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Figure 4 : image d’un cracker

Figure 5: Image d’'une page Snapchat proposant la livraison de cartouche et

bonbonnes de protoxyde d’azote avec « crackers » et aromes
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Figure 6 : Livraisons de bonbonnes de protoxyde d’azote au domicile avec

différentes dénominations.

IV. Complications

L'utilisation du protoxyde d’azote remonte au siécle dernier. Il est toujours
largement utilisé dans le domaine médical. Il a longtemps été considéré comme un
gaz anesthésique des plus sirs(42). C’est seulement en 1956 que les premieres
complications du protoxyde d’azote sont décrites au Danemark sur une série de

patients traités par protoxyde d’azote pour le tétanos(43).

A. Aigues

La consommation de protoxyde d’azote comporte des risques qui peuvent
survenir dés la premiére consommation.

L'augmentation des pressions au sein des espace clos de l'organisme par
diffusion du protoxyde d’azote peut entrainer un pneumothorax ou en aggraver un
asymptomatique(44)(45).

L'utilisation détournée des cartouches alimentaires et des tank peut également
provoquer une hypoxie pouvant entrainer des convulsions, une perte de connaissance
voir méme une asphyxie lorsque celui-ci est consommé dans un espace clos
(voiture...) ou en circuit fermé ( via un masque buccal, sac plastique)(1)(45).

La consommation de protoxyde d’azote peut également faire décompenser une

pathologie cardiaque sous-jacente telle qu’'une arythmie ou une tachycardie(46)
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Les effets dissociatifs du protoxyde d’azote sont aussi parfois responsables de
troubles neurologiques et psychiatriques tels que désorientation, confusion, anxiété
pouvant aller jusqu’a des troubles paniques avec agitations, hallucinations et
pharmacopsychoses(2)(47)

Les effets sédatifs quant a eux peuvent induire des risques de chute, des troubles
de la vigilance et une prise de risque pouvant étre responsable de traumatismes. Cette
consommation peut aussi causer des troubles digestifs tel que des nausées,
vomissement avec des effets parfois désastreux dus a I'absence de reflexe de toux
induite par les effets sédatifs, surtout lorsqu’il est mélangé avec de l'alcool ou des
benzodiazépines. Pris pendant la conduite automobile le protoxyde d’azote augmente
considérablement le risque d’accident de la voie publique(48).

Certaines complications aigues peuvent étre dues a la fagon dont le protoxyde
d’azote est utilisé. Lors de la dépressurisation du gaz grace au siphon celui-ci sort a
basse température du siphon ou du « crackers ». Une inhalation direct du gaz par le
siphon ou le « crackers » entraine de fort risque de brilure par le froid du tractus oro-
pharyngé pouvant méme conduire a I'cedéme pulmonaire(4). Avec l'utilisation des
bonbonnes de grandes quantités, on peut retrouver des brllures au niveau des
cuisses témoignant d’une consommation prolongée. Ces briQlures peuvent dans

certains cas atteindre le 3°™® degrés et nécessiter une greffe de peau(49).

B. Complication chroniques

Avant de décrire les complications chroniques de I'usage de protoxyde d’azote il

est important de s’attarder sur la vitamine B 12 et son métabolisme dans I'organisme.

1. Métabolisme de la vitamine B12

La vitamine B12 provient exclusivement de la consommation de produits
d’origine animale, elle n’est pas produite par I'organisme ce qui peut entrainer des
carences chez les végétaliens stricts(50).

Elle intervient dans deux réactions avec la méthionine synthase
- Dans la synthése de 'ADN avec les folates. La vitamine B12 (cobalamine)
vas étre métabolisée en méthyl-cobalamine dans le cytoplasme, qui vas
agir avec les folates pour créer le tetra-hydro folates puis créer la purine

et pyrimidine nécessaires a la création de 'ADN(51)(1).



Scomazzon Guillaume Introduction

- Dans la synthése des gaines de myélines, en participant a la
transformation de ’'homocystéine en méthionine nécessaire a la création
des gaines(51)(52).

La vitamine B12 joue également un réle dans le cycle de Krebs en agissant avec
I'acide méthyl-malonique.

Dans le cas dune carence en vitamine B12 on peut retrouver une anémie
mégaloblastique(46) ainsi que des troubles neurologiques dus a la diminution de la
synthése des gaines de myélines.

Or le protoxyde d’azote vient déstabiliser ces cascades enzymatiques en oxydant un

des ions cobalt de la vitamine B12 la rendant ainsi inactive(52).

2. Complications neurologiques

Les complications neurologiques sont abondamment documentées dans la
littérature. Avec de nombreux rapports de cas a travers le monde, elles sont aussi les
plus décrites dans le rapport de toxicovigilance de 2021 qui répertorie tous les cas
signalés aux CAP en 2020. Sur les 134 cas signalés, 96 soit 72,6% décrivaient des
symptdmes neuromusculaires comme des paresthésies, hypoesthésies,
tremblements, troubles de la marche.

Ces complications ont été décrites pour la premiére fois en 1978 par
LAYZER(53). Elles comprennent les atteintes du systéme nerveux central, les
myélopathies(52), encéphalites(54), sclérose combinée de la moelle(55), mais aussi
périphériques avec des neuropathies et polyneuropathies.

Les symptomes peuvent étre pergus de fagons différentes mais la topographie
semble commencer par des paresthésies aux extrémités rapidement ascendante,
pouvant se méler avec des troubles moteurs de plus en plus invalidants, jusqu’a parfois
des troubles de la marches, sphinctériens voire des troubles de I'érections(55)(56).
Dans certain cas ces présentations cliniques miment un syndrome de Guillain
barré(29).

Il est parfois rapporté des troubles cognitifs plus ou moins sévére chez des
patients consommateurs(57). Une étude frangaise retrouvait une corrélation entre des
troubles de la mémoires chez le rat et leur exposition a du protoxyde d’azote(58).
Cependant cela n’a pas été encore étudié chez ’'homme, mais la carence en vitamine

B12 est connue comme étant une cause possible de confusion réversible(59)(60)
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3. Complications cardio-vasculaires

Plusieurs cas d’embolie pulmonaire, d’infarctus ou encore de thrombose
veineuse cérébrale(61) ont été rapportés suite a une consommation de protoxyde
d’azote au long cours(62)(63)(64). Cela serait did en grande partie a
I’'hnyperhomocystéinémie induite par la consommation de protoxyde d’azote. En effet
plusieurs études ont montré un lien entre une hyperhomocystéinémie et un risque

accru d’événements thrombotiques veineux et d’athéroscléroses(65).

4. Complications psychiatriques

Plusieurs cas d’événements psychiatriques ont été rapportés dans le bulletin de
toxicovigilance 2021 (24,6%) des signalements(66). Avec des syndromes
anxiodépressifs, des accés maniaques, des hallucinations, des épisodes d’agitation.
Ces manifestations étaient bien souvent passagéres mais dans certain cas il s’agissait
de la décompensation d’'une maladie psychiatrique préexistante ou perdurait sur une
plus longue durée(67)(68). Il est également connu que certain cas de troubles
psychiatriques comme un syndrome dépressif, des accés maniaques, des démences
sont favorisées par une carence en vitamines B12, notamment chez la personne
agé(69)(70)

Plusieurs recherches ont également été réalisées pour essayer d’établir un lien
de causalité entre la consommation de protoxyde d’azote et les différents événements

psychiatrique(71).

5. Autres complications

L'inactivation de la vitamine B 12 par le protoxyde d’azote impacte la synthése
de 'ADN et donc avec le renouvellement des cellules. Les cellules hématopoiétiques
sont des cellules a renouvellement rapide. Elles sont donc les premieres a subir le
déficit en B12 induit par la consommation de protoxyde d’azote. Dans le rapport
d’addictovigilance de 2020 plusieurs cas de pancytopénie ont été déclarés en liens
avec la consommation de protoxyde d’azote (66)(72)

Dans la littérature un cas d’hyperpigmentation de la peau est retrouvé chez un

consommateur de protoxyde d’azote(73)
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6. Le cas de I’addiction et des troubles de I'usages

Depuis 2013 et I'arrivée de la nouvelle classification du DSM 5, les notions d’abus
et de dépendance ont laissé place au « trouble lié a 'usage d’'une substance ou d’un
addictif » et prend en compte les addictions sans substances. On note dans cette
nouvelle classification une disparition du critére « problémes judiciaires récurrents » et
un ajout du critére « craving » (envie irrépressible de consommer). La sévérité du
trouble est évaluée en fonction du nombres de critéres rencontrés.(74)

Pendant longtemps le protoxyde d’azote a été décrit comme un produit sur avec
un potentiel addictogéne faible. Gillman est un auteur, ayant beaucoup travaillé sur le
sujet, a publié en 1992 un article « Nitrous oxide abuse in perspective » dans lequel il
rapportait le peu de cas de dépendance du protoxyde d’azote depuis sa découverte
deux siécles auparavant(75).

Cependant le protoxyde d’azote agit sur les récepteurs mu et kappa du systeme
opioide, faisant suspecter un potentiel addictif(11). Une étude a méme observé une
diminution des consommations d’'un patient aprés avoir été traité par naloxone en
diminuants les « craving » de celui-ci(76). Cela étaye I'’hypothése d’'un potentiel effet
pharmacologique addictif.

De plus, plusieurs cas ont été rapportés au bulletin d’addictovigilance de patients
répondant aux criteres d’'un trouble de 'usage de modéré a sévere en 2020(66). Les
patients rapportent une perte de contrbéle de la consommation du produit avec une
recherche d’anxiolyse, des «cravings» et une consommation malgré des
conséquences sur la santé comme des chutes et des paresthésies(66). Les criteres
de trouble de 'usage commencent a étre recherchés chez les patients présentant des
complications de la consommations et sont trés souvent retrouves, I'étude de tous les
cas déclarés au réseaux d’addictovigilance frangais de consommation de protoxyde
d’azote entre 2012 et 2021 retrouvait un taux de patients répondant aux critere d’'un
trouble de 'usage de 82,5%.(77)(78)

Tout cela laisse penser que le protoxyde d’azote peut entrainer des troubles de

'usage avec un plus grand risque de complications chez ces consommateurs.
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V. Prise en charge

La prise en charge d’un patient consommateur de protoxyde d’azote peut différer
selon les complications ou le niveau de consommation. Nous allons essayer d’en

décrire les grandes lignes.

A. Diagnostic
Certains examens peuvent aider au diagnostic méme si 'anamnése est claire.

1. Imagerie

L'IRM médullaire est souvent nécessaire lorsqu’une complication neurologique
est présente. Elle permet de diagnostiquer une sclérose combinée de la moelle qui se
présentera par un hypersignal en V inversé sur une coupe axiale en pondération T2.
Les lésions sont souvent étendues sur plusieurs niveaux vertébraux et ne
correspondent pas tout le temps avec les signes neurologiques retrouveés a la clinique.
De méme certains patients présentent des signes d’atteintes médullaire sans que cela
soit visible a I'IRM(79).

Les EMG sont également utiles pour différencier les divers atteintes

périphériques, telles que les lésions axonales, démyélinisantes ou radiculaire.(80)

2. Marqueur biologique

Le protoxyde d’azote va agir sur la vitamine B12 qu'il inactive par oxydation d’'un
ion cobalt. Cela va perturber les différentes réactions au sein de 'organisme qui vont
pouvoir étre détectées biologiquement.

La vitamine B12 va agir sur la reproduction cellulaire, notamment
hématopoiétique. Il est possible de rencontrer des anémies, voir des pancytopénies
dues a I'absence de renouvellement cellulaire(66).

Un taux de vitamine B 12 anormalement bas peut étre une piste méme s’il n’est
pas rare que le taux de vitamine B12 soit normal au moment du diagnostic, en
particulier si le patient se supplémente en vitamine B12 pensant prévenir les
complications(81).

L’homocystéine est actuellement le marqueur le plus spécifique d’une
consommation récente de protoxyde d’azote. Son taux augmente apres la

consommation et se normalise rapidement aprés I'arrét de celle-ci. Cependant elle
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n’est pas exclusivement spécifique de la consommation, elle augmente aussi en cas
de carence en vitamine B12, B9, hypothyroidie et de certaines maladies métaboliques.

L'acide méthyl-malonique reflete la sévérité des atteintes lices a la
consommation. Elle augmente aussi en cas de carence en vitamine B6, B9 et
B12(82)(80)

Afin de ne pas méconnaitre d’autres causes d’élévations de ces marqueurs |l
convient de doser la fonction rénale et hépatique ainsi que de rechercher des carences
nutritionnelles(vitamine B6,B89,B12).(80)

B. Traitement

Le traitement principal d’'une consommation ayant entrainé des complications
reste simple. |l consiste en I'arrét de toute consommation ainsi qu’'une supplémentation
en vitamine B12 par voie intra musculaire(25).

Dans les formes les plus graves il peut étre également nécessaire pour le patient
de réaliser un séjour en centre de rééducation(66). En effet, malgré la supplémentation
les troubles neurologiques ne sont pas directement réversibles. Certains patients
gardent méme des séquelles de leur consommation.

Plusieurs cas de récidive des consommations ont été rapportés avec de multiples
hospitalisations pour le méme motif. || semble donc réellement nécessaire pour ces
patients d’avoir une prise en charge addictologique afin de réduire au maximum les
rechutes(66).

VI. Profil des consommateurs

Selon les différents rapports les consommateurs de protoxyde d’azote sont décrits
jeunes avec une majorité d’hommes (médiane de 22 ans). Cependant la plupart des
consommateurs ne sont pas signalés. Une étude réalisée dans les Hauts-de-France a
tenté de caractériser les usagers nous allons dans ce paragraphe essayer de résumer
cette enquéte.

Tout d’abord nous allons nous attarder sur I'image véhiculé par le protoxyde
d’azote, puis sur les différentes représentations des consommateurs, puis nous ferons
un point sur les gros consommateurs, lesquels sont plus enclin a développer des

complications
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A. Une image plutét rassurante

La légalité et la fugacité des effets du protoxyde d’azote ont permis de construire
une image rassurante du produit.

- « Les effets sont tellement courts que le produit ne peut pas étre dangereux »

- « On peut I'acheter dans les magasins, c’est que ce n’est pas dangereux. »(83)

Celle-ci a été d’autant plus véhiculée par les réseaux sociaux. On peut y voir des
« influenceurs », stars de la télé réalité, joueurs de football... se mettre en scéne
inhalant du protoxyde d’azote. Certains rappeurs lui ont méme consacré des
chansons. La présence du protoxyde d’azote dans la culture urbaines et le quotidien
des « jeunes » ne fait aucun doute. Ceci a pu fortement participer a la diffusion de la
consommation sur le territoire. Cependant avec I'augmentation des complications
dues a sa consommation, les messages de prévention véhiculés sur les réseaux
sociaux et dans les médias plus traditionnels se sont multipliés venant ternir cette
image rassurante du gaz(37).

Malgré cela il reste de nombreux consommateurs de protoxyde d’azote dont les

représentations face a ce produit restent diverses.

B. Représentations chez les jeunes

Dans I'étude de sociotopie, plusieurs jeunes ont été interrogés, consommateurs
ou non. L'un des premiers résultats est que tous les jeunes interrogés connaissaient
le protoxyde d’azote. Les représentations en étaient différentes et méme paradoxales.
Dans un premier temps ils décrivaient souvent une image négative. En rapportant les
différents effets secondaires décrits sur les réseaux sociaux.

Chez certains jeunes cela créait un sentiment de rejet et de dégoit. Cependant
lorsque les consommateurs décrivent leurs consommations ils sont beaucoup plus
cléments envers le protoxyde d’azote. Les effets fugaces du gaz apportent un certain
sentiment de contrdle, qui permet de reprendre la voiture ou de rentrer chez sa famille
sans risquer de soucis. La connaissance de certaines complications leur permet
également de relativiser leur consommation en comparant a des cas plus graves.
Certains pensent méme prévenir ces complications par une automédication par
vitamine B12.

Comparé aux autres substances telles que le cannabis, I'aspect « Iégal » rassure

et rend sa consommation plus banale. Pour certains il est vu comme un plus lors des
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soirées alcoolisées permettant de partager un moment complice entre amis. La plupart
des consommateurs rapportent une consommation occasionnelle le plus souvent
festive avec un certain sentiment d’appartenance.

Pourtant certains consommateurs basculent dans une consommation plus

intense entrainant un plus grand risque de complications(83)

C. Le cas des gros consommateurs.

Il est aujourd’hui difficile de poser une limite sur la consommation de protoxyde
d’azote. Une étude basée sur les déclarations du GDS (2014 a 2016) a retrouvé un
lien entre les quantités consommeés et I'apparition de paresthésies, montrant un risque
quasi nul pour les consommateurs déclarant consommer moins de 5 doses par
session. Bien que cette étude se base sur des données déclaratives elle suggére une
augmentation des risques avec les quantités consommées(84).

Cependant, il n’'y a pas d’augmentation prévisible des complications selon les
quantités consommeées, avec parfois des complications différentes pour une
consommation déclarée similaire, d’autant plus que celles-ci sont difficilement
mesurables.

La plupart des personnes atteintes de complications sont de gros
consommateurs de protoxyde d’azote. Les différents rapports d’addictovigilance
montrent une augmentation croissante des quantités consommeés par les patients(20).
Cette augmentation peut s’expliquer par les changements de format contenant de plus
grandes quantités avec une utilisation plus rapide et par une probable tolérance a la
substance(85)

Néanmoins, il est probable que certains consommateurs soient plus enclins a
augmenter leurs consommations.

A Lille un travail de thése a tenté de caractériser le profils addictologiques des
patients pris en charge en addictologie pour une consommation de protoxyde d’azote.
Premierement on retrouve chez tous les patients des critéres de trouble de l'usage
avec une moyenne de 6 critéres sur 'ensemble de I'échantillon, ce qui correspond a
un trouble de 'usage sévéere. Ceci viendrait contredire le fait que le protoxyde d’azote
a peu de potentiel addictif.

L’échantillon retrouve une moyenne d’age similaire aux cas rapportés aux centre
antipoison et d’addictovigilance (22 ans). L'échantillon retrouvait autant d’actifs que de

sans emploi. Cependant la plupart vivait encore chez leurs parents. Les patients
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rapportaient utiliser la consommation dans un but de gestion de I'anxiété et d’euphorie.
La moitié de ces patients ne consommaient pas d’autre substance, une moitié
consommait de I'alcool et trés peu d’autres substances. La moyenne entre la premiére
consommation et 'admission dans des services médicaux suite aux complications était
de 2 ans et 9 mois.

Mis a part I'age cette analyse ne retrouve pas de distinction sociale particuliére
chez les gros consommateurs de protoxyde d’azote. De plus, le laps de temps entre
la premiére consommation et le recours au soin et relativement court (moins de 3 ans
pour cette série de cas).

Une autre étude menée aux Pays-Bas s’est attardée sur les gros consommateurs
d’origine marocaine. A travers les entretiens les enquéteurs soulignent que la
consommation de protoxyde d’azote est plus facile a dissimuler et permet de rester
sobre devant les proches. Mais également que la culture, en raison du tabou des
maladies addictologiques, rendait difficile la communication avec les proches et
favorisaient, pour certains, 'usage du protoxyde d’azote(86).

Un autre questionnaire réalisé chez les étudiants Frangais en 2020 via le réseau
social Facebook, a permis de recueillir les habitudes de consommation de 1000
étudiants toute filieres confondues. Sur les 1000 répondants 66 % déclarent avoir déja
consommé du protoxyde d’azote, tous rapportent une consommation festive
(discothéque, bar, Week-end d’intégration...) avec une consommation modérée de 1
a 5 ballons par occasion. L'age moyen de la premiére expérimentation était de 18,5
ans et, dans la plupart des cas, initié par un ami. Cependant cette étude retrouve
également des consommations importantes avec un consommateur quotidien et 7
consommateurs de plus de 70 ballons par occasion. Ces gros consommateurs
consommaient également d’autres substances (alcool, cannabis, tabac, MDMA,
cocaine...). Un autre fait important est que 50 des répondants a ce questionnaire
affirmaient avoir déja consommé seul soit 7,7% des participants. Plusieurs étudiants
déclaraient avoir aussi des sensations de manque et de « craving » (87)

A Paris 981 réponses d’étudiants du second cycle de médecine ont été récoltés
grace a un questionnaire auto-déclaratif mis en ligne entre mars et octobre 2021, soit
29 % des étudiants en médecine de Paris. Parmi les répondants 80% déclaraient avoir
déja consommé du protoxyde d’azote au moins une fois dans leur vie.

La consommation de protoxyde d’azote est clairement en augmentation depuis

plusieurs années(78). Les consommateurs sont surtout les jeunes sans réel distinction
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sociale. La plupart du temps la consommation n’entraine pas de conséquences graves
est reste modérée. Cependant une partie de ces consommateurs peuvent développer
des troubles de I'usage au protoxyde d’azote. Avec les connaissances actuelles il est
difficile de définir un profil type de « gros consommateur » de protoxyde d’azote. Et au
vu des complications importantes et rapides d’'une consommation excessive il semble

nécessaire d’en prévenir les troubles de I'usage.

VII. Médecine générale

Aujourd’hui la médecine générale est une spécialité a part entiére. Elle a pour
but la prise en charge des patients dans leur globalité. Elle assure également la
coordination des soins en axant le suivie auprés d’'un médecin traitant. Elle prend en
charge tous les patients quel que soit leur age ou maladie. Elle assure le lien avec

I'hépital. Mais également des missions de prévention, dépistage, santé publique...

A. Les missions de la médecine générale

Axé sur une approche globale du patient, la médecine générale peut étre décrite
en 6 grandes compétences, souvent décrite aux étudiants pendant leurs formations
sous forme de « marguerite des compétences ».

- Premier recours, incertitude, urgences : gérer les premiers recours aux soins,
savoir hiérarchiser les demandes en prenant compte les antécédents, en sachant
repérer les urgences réelles et ressenties.

- Approche globale et prise en compte de la complexité : mettre en place une
démarche centrée patient. En adaptant une posture selon le contexte bio-psycho-
sociale mais aussi culturel du patient.

- Education, prévention, santé individuel et communautaire, dépistage :
Accompagner le patient afin qu’il soit acteur de sa santé afin de prévenir les maladies
en respectant son cheminement. Essayer d’inscrire sa patientéle dans une démarche
de dépistage en accord avec les données actuelle de la science.

- Continuité, suivie, coordination des soins autour du patient: assurer la
continuité des soins en coordonnant les problémes de santé en construisant une
relation de confiance avec le patient et en sachant communiquer avec les autres

professionnels de santé.
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- Relation, communication et approche centré patient : pouvoir créer une relation
durable et de confiance avec le patient, son entourage mais aussi avec les différents
professionnels de santé. Le tout en utilisant une communication adéquate afin de
promouvoir le l'intérét des patients.

- Professionnalisme : C’est la capacité de créer une activité professionnelle en
respectant aux mieux les attentes des patients et de la société. Tout en gardant ses
connaissances et accord avec les données de la science par une formation continue.

Concréetement, « le médecin généraliste » doit savoir gérer les problémes de
santé de chacun. Du probleme le plus banal au plus complexe tout en essayant
d’intégrer le patient dans une démarche de soins et de prévention en respectant les
croyances et les souhaits de chacun. Il doit essayer au maximum de prévenir les
maladies et de les dépister. Il doit étre capable d’orienter et de connaitre les limites de

son savoir. (88)

B. La prévention en médecine générale

La prévention est un réle important de la médecine générale. Elle intervient aux
trois niveaux de celle-ci :

- Au niveau primaire : par la vaccination, les campagnes d’informations, la
promotion de I'effort physique...

- Au niveau secondaire : par les différents dépistages.

- Au niveau tertiaire : avec le suivie, le contrble des facteurs de risques ou
de récidives.

En consultation cette démarche n’est pas toujours évidente. Il est nécessaire au
médecin de s’adapter aux patients et de réussir a les intégrer dans cette démarche de
soins.

On dénombre 11 grandes situations en médecine générale. Avec en premiére
« Situation autour d’'un patient souffrant de pathologie chronique, poly-morbidités a
forte prévalence ». La dépendance, le mésusage et I'addiction font partie de ces
pathologies chroniques que le médecin généraliste se doit de prendre en charge selon
son niveau de connaissance et ses capacités. Une autre situation comprend les
problemes de santé de l'enfant et de l'adolescent, comme vu plus haut la
consommation de protoxyde d’azote touche spécialement les jeunes avec souvent une

expérimentation a I'adolescence.



Scomazzon Guillaume Introduction

Au vu des missions de la médecine générale et des données disponibles
aujourd’hui, le phénoméne du protoxyde d’azote se doit d’étre abordé en médecine
générale. Conscient de ce phénoméne, 'ANSM a entrepris en début de 2023
d’'informer les professionnels de santé via un flyers, dans lequel elle décrit brievement
les complications et la prise en charge(89).

Cependant il semble important de délivrer des informations en accords avec les
connaissances et les perceptions des professionnels de santé. Grace a cette thése
nous pourrons connaitre les perceptions mais également les besoins des médecins
généralistes, pédiatres mais aussi gynécologues ambulatoires sur la consommation
récréative de protoxyde d’azote. Cela permettrait de transmettre des informations en

accord avec les besoins des professionnels de santé.
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MATERIELS ET METHODES

I. Structure de I’étude

Afin de répondre a nos interrogations nous avons mené en collaboration avec
TURPS médecins des Hauts-de-France une étude quantitative, transversale,
descriptive. Par le biais d’'un questionnaire évaluant le ressenti ainsi que les
connaissances des médecins généralistes, pédiatres et gynécologues ambulatoires
des Hauts-de-France sur la consommation récréative de protoxyde d’azote.

L'objectif principal est de déterminer les perceptions de ces médecins sur la
consommation récréative de protoxyde d’azote.

L'objectif secondaire est de recueillir leurs besoins et attentes pour le

développement du dépistage et de la prévention.

II. Populations

Les criteres d’inclusion étaient d’étre professionnels ambulatoires dans les Hauts
de France avec comme spécialités: la médecine générale, la pédiatrie et la

gynécologie.

lIl. Questionnaire

A. Création du questionnaire

Plusieurs étapes ont été nécessaires a la création du questionnaire. Tout d’abord
en se basant sur la littérature disponible nous avons repéré les thémes importants a
aborder dans le questionnaire. Nous avons ensuite travaillé avec deux membres de
'URPS sur un guide d’entretien semi-dirigé.

Avec ce guide d’entretien nous avons contacté 6 médecins proches de 'URPS
pour réaliser des entretiens semi-dirigés sur la consommation de protoxyde d’azote.

Les médecins ont été contactés par mail dans un premier temps puis sur leurs
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téléphones professionnels. Nous avons eu 5 réponses positives pour la réalisation
d’entretiens, et un professionnel de santé n’a pas répondu aux demandes.

Les entretiens ont été réalisés sur ZOOM et enregistrés afin d’étre étudiés. Le
guide d’entretien comprenait 5 questions ouvertes avec des questions de relances.
(Guide d’entretien disponible en annexe).

L'analyse des entretiens s’est effectuée sans analyse en triangulation des
données. Ces entretiens ont permis d’avoir une vision plus globale des connaissances
et des attentes des professionnels ambulatoires sur le protoxyde d’azote.

Apres ces entretiens j’ai entrepris en me basant sur la littérature et les entretiens
de créer un questionnaire. Celui-ci a été soumis a 'lURPS qui I'a étudié et testé auprés
de plusieurs médecins travaillant sur le protoxyde d’azote. En reprenant une idée
commune extraite des entretiens nous avons ajouté des informations sur la
consommation de protoxyde d’azote tout le long du questionnaire. Afin d’en profiter
pour également informer les professionnels de santé qui le remplissaient.

Une fois rédigé et validé le questionnaire prenait 10 a 12 min pour étre rempli. Il
est constitué de 6 parties recueillant les éléments suivants :

- L’identification des praticiens : sexe, age, spécialités, lieux d’exercice ...

- La connaissance ou non du phénoméne: par quels moyens le
phénoméne est connu, si des patients ont déja été concernés, si la
consommation est dépistée pendant les consultations...

- La connaissance des complications.

- La connaissance de la prise en charge : examens, orientations

- Leur avis sur la réduction des risques.

Pour finir les participants pouvaient laisser leur avis sur la facon d’étre informé
sur le sujet. Il leur était aussi proposé de réaliser une étude observationnelle avec
'URPS. (Questionnaire disponible en annexe)

A la fin du questionnaire plusieurs liens d’'informations sur le protoxyde d’azote

dont un séminaire réalisé le 05 octobre 2022 par le CHU de Lille étaient proposés.

B. Diffusion du questionnaire

Le questionnaire a été soumis a ’ARS avant son envoi. Aprés discussion avec
'URPS, LARS n’a pas souhaité assurer le financement de I'envoie par courrier papier.
Le questionnaire a été rédigé sur le logiciel SPHYNX, qui est un logiciel d’enquéte

quantitative ou qualitative. Il permet la création d’'un questionnaire, puis sa diffusion
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avec la possibilité pour les répondants de le remplir directement via courriel de fagon
anonyme.

Le questionnaire a été distribué le 26 juin 2023 par courriel a 5687 médecins
enregistrés dans la base de données de 'URPS et leur ayant transmis une adresse e-
mail, enregistrant 134 ouvertures. Un nouvel envoi a eu lieu via la newsletter de TURPS
le 27 juillet 2023 atteignant 9527 médecins, généralistes et spécialistes, générant 13
ouvertures du questionnaire.

C’est deux envois ont permis de récolter 81 réponses.

Pour finir TURPS a financé I'envoie par courrier du questionnaire, le 25
septembre 2023, a un échantillon de 535 médecins généralistes des Hauts-de-France
sélectionner aléatoirement parmi les 5261 médecins généralistes enregistrés dans la

base de données de 'URPS, permettant de récolter 49 réponses.

IV. Résultats

L'analyse des résultats s’est effectuée directement sur logiciel SPHYNX, qui est
un logiciel d’analyse quantitatif et qualitatif. Aprés avoir saisi dans le logiciel les
résultats des questionnaires envoyés par courrier. Le logiciel permet une analyse
statistique et de généré des tableaux de fagon automatique.

Une autre fonction du logiciel permet de réaliser des croisements permettant de
rechercher une influence d’une condition sur une autre. Le logiciel réalise directement
les tests statistiques, notamment le test du KHI-2 qui évalue I'indépendance entre deux
variables qualitatives ordinales ou catégoriques.

Afin de faciliter les études croisées certaines réponses a la question « avez-vous
déja rencontré ou entendu parler de ces complications » ont été modifiées. En effet
certains répondants ont coché a la fois « entendu parler » et « vu en consultation »
dans ces cas la réponse « vu en consultation » a été sélectionnée.

Dans une autre question : assurez ou assureriez-vous le suivie d’'un patient
consommateur, un répondant a coché des réponses incohérentes, « oui, seul », « oui,
mais en lien avec un addictologue » et « non, j'orienterai vers un neurologue ». Dans

ce cas la réponse a été considérée comme une non réponse.
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RESULTATS

I. Caractéristiques de la population.

A. Situation professionnelle

Sur les 130 réponses récoltées 128 répondants se sont qualifiés de médecins
geénéralistes soit 98,4%. Les deux autres sont pédiatres soit 1,6% des répondants.

Nous n’avons eu aucune réponse de gynécologues ambulatoires.

Vous étes...
Taux de réponse :100,0%
Nb
I Pédiatre 2 §15%
| Généraliste 128 98,5%
0 [0,0%
Total 130

Figure 7 : Profession

Parmi les répondants 9(6,9%) déclaraient exercer une activité en lien avec
I'addictologie, 1(0,8%) personne n’a pas répondu a la question. Les 120(92,3%) autres
ont indiqué ne pas avoir d’activité addictologique. Cependant les 9 médecins
déclaraient avoir une activité en lien avec I'addictologie dans leur exercice de la
médecine générale. « Comme beaucoup de médecins généralistes », « aucune
spécialité mais I'addictologie est une matiére récurrente pour un médecin qui voit des

jeunes patients », « soins aux personnes consommant des psychotropes ».
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Exercez-vous une activité en lien avecl'addictologie ?
Taux de réponse :99,2%

Nb
! Nonréponse 1 Jo.8%
I ron 120 92,3%
Joui 9 [M6.9%
Total 130

Figure 8 : exercice addictologique

23(17,7%) déclaraient travailler seul, 40(30,8%) en cabinet de groupe mono-
professionnel, 29(22,3%) en MSP labellisée, 37(28,5%) en cabinet de groupe
pluriprofessionnel et 1(0,8%) en centre de santé

Vous exercezprincipalement...
Taux de réponse :100,0%

l Seul
| En cabinet de groupe mono-professionel

I En cabinet de groupe pluriprofessionnel
JEnMSPlabellisée

! En centre de santé

30,8%
28,5%

Total

Figure 9 : Type d’exercice

B. Age de la population

En ce qui concerne I'dge de la population celle-ci était diversifies avec 58(44,6%)
médecins qui avaient moins de 40 ans, 26(20%) entre 40 et 49 ans, 24(18,5%) entre
50 et 59 ans et 22(16,9%) plus de 60 ans

Vous avez...
Taux de réponse :100,0%
Nb
I Moins de 40 ans 58 446%
J40349ans 26
l50a59ans 24
J 60 ans et plus 22
Total 130

Figure 10 : Age des médecins
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C. Sexe

64(49,2%) se définissaient comme femme, 58(44,6%) comme hommes, 1(0,8%)
transgenre et 2(1,5%) ne se sont pas prononcés

Vous vous définissez comme...
Taux de réponse :96,2%

Nb

! Nonréponse
JHomme

fremme 49.2%
I Personne transgenre

§ Personne intersexe

| Ne se prononce pas
Total 130

Figure 11 : Sexe des médecins

D. Lieu d’exercice

La répartition des répondants était diverse avec 38(29,2%) médecins en zone
rurale (< 5000 habitants), 35(26,9%) en zone semi-rurale (< 10 000 habitants),
57(43,8%) en zone urbaine (> 10 000 habitants)

Vous exercez principalementen...
Taux de réponse :100,0%

Nb
lZone rurale (= 5000 habitants) 38
J Zone semi-rurale (5-10000 habitants) 35
| Zone urbaine (>10 000 habitants) 57 438%

Total 130

Figure 12 : Lieux d’exercice
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Résultats

Les arrondissements de Lille, Amiens, Valenciennes, Lens et Dunkerque ont

regroupé le plus de réponses avec (45, 8, 7 et 6 répondants). Le département du Nord

est le plus représenté avec 67(51,5%) participants

Votre arrondissement
Taux de réponse :99,2%

Nb

! Non réponse

|02-Chéteau-Thieny

J02-Laon

§ 02-Saint-Quentin

I 02-Soissons

! 02-Vervins
59-Avesnes-sur-Helpe

} 59-Cambrai

' 59-Douai
59-Dunkerque
59-Lille
59-Valenciennes
60-Beauvais

' 60-Clermont
60-Compiégne
60-Senlis
62-Arras
62-Béthune
62-Boulogne-surler
62-Calais
62-Lens
62-Montreuil
62-Saint-Omer
80-Abbeville
80-Amiens
80-Montdidier
80-Péronne

N N0 W NN O B R R W N W N

Total

130

Lo.s%
15%
0,0%
10.8%

:2.3%
1,5%

1,5%
ES%
3,8%

[14,6%

]34,6%

[15.4%
[12.3%
[1,5%
[23%
13.1%
[13,1%
[13,1%
[13.1%
[3,8%
14,6%
[01,5%
[11,5%
[12,3%

1,5%
11,5%

[ 16.2%

151,5%

Votre arrondissement
Taux de réponse :99,2%
Nb
! Non réponse 1 08%
Somme 15 [ J115%
Pas-de-calais 27 [208%
Oise 12 [192%
J Aisne 8 [6.2%
Nord 67
Total 130

Figure 13 et 14 : Arrondissement et département des participants
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II. Connaissance du Phénomeéne

A. Dans la vie quotidienne
La plupart des participants,123(94,6%) ont déja entendu parler du protoxyde

d’azote dans son usage détourné.

Avez-vous déja entendu parler du protoxyde d'azote dans son usage détourné ?
Taux de réponse :99,2%

Nb
Nonréponse 1 10.8%
Joui 123 94 6%
I non 6 4,6%
Total 130
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