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Liste des abréviations

A-9 THC: A9 tétrahydrocannabineides—tétrahydrocannabinol

2-AG : 2-arachidonoyl glycérol

ADN : Acide désoxyribonucléique

AEA : Anandamide

AMM : Autorisation de mise sur le marché

ARNmM : Acide ribonucléigue messager

ASI : Addiction Severity Index

ATU : Autorisation temporaire d’utilisation

BHO : Butane Honey Oil

CAST : Cannabis Abuse Screening Test

CB1r: Récepteur aux cannabinoides 1

CB2r: Récepteur aux cannabinoides 2

CBD: Cannabidiol

CIRC : Centre international de recherche sur le cancer

CO: Monoxyde de carbone

CRAT : Centre de référence des agents tératogéenes

CSAPA : Centres de Soin d'Accompagnement et de Prévention en
Addictologie

CYP: Cytochrome P450

EtG : Ethylglucuronide

FAAH : Fatty acid amide hydrolase

FDA : Food and Drug Administration

FSH: Hormone folliculo-stimulante

GnRH : Hormone de libération des gonadotrophines hypophysaires

HPO : Hypothalamique-pituitaire-ovarien

INSEE : Institut National de la Statistique et Etudes Economiques

LH: Hormone lutéinisante

MAGL : Monoacylglycérol lipase

OCRTIS :  Office central pour la répression du trafic illicite des stupéfiants

OFDT : Observatoire francais des drogues et des toxicomanies



OPPS :
PNAS :
PNLT :
SAF:
SCN:
SEC:
SINTES :
THC :

Ottawa Prenatal Prospective Study

Proceedings of the National Academy of Sciences
Programme national de lutte contre le tabagisme
Syndrome d’alcoolisation feetale

Systeme nerveux central

Systéme endocannabinoide

Systeme d'identification des substances
Tétra-hydrocannabinol

THC-COOH : 11-nor-9-carboxy-A °--tétrahydrocannabinol

THC-OH :
THCA :

11-hydroxy-A9-tetrahydrocannabinol
Acide tétrahydrocannabinoligue
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Préambule

Autrefois considéré comme un tabou social, la consommation de cannabis est

maintenant de plus en plus acceptée dans nos sociétés modernes, qu’elle soit a visée

médicale ou récréative.

Devenue la drogue illicite la plus consommée dans le monde, et notamment en France
selon 'OFDT, et compte tenu de I'évolution de ses modes de consommation, la
question des effets du cannabis sur la santé est désormais omniprésente (1). Dans la
population générale, les femmes enceintes représentent une part non négligeable des
consommatrices de cannabis. Selon le rapport de I'enquéte périnatale de 2016, en
France, le pourcentage de femmes enceintes consommatrices de cannabis est de 3 a
10% (2). Cette consommation de cannabis durant la grossesse constitue un risque
pour I'enfant a naitre mais également pour la mere : les conséquences peuvent étre
ainsi obstétricales et/ ou périnatales. Les concentrations observées dans le sang feetal

sont au moins égales a celles observées chez la mere.

L’évidence que les composés actifs du cannabis (en particulier le THC) passent la
barriere placentaire est bien acquise, mais les connaissances sont encore limitées et
des études supplémentaires sont nécessaires pour élucider pleinement les
mécanismes d'action ainsi que la réversibilité des effets du cannabis sur le systéeme
reproducteur.

Cette thése a pour but de montrer les risques chez ces femmes consommatrices, de
la préconception jusqu’a I'allaitement.

Une premiére partie présentera des généralités sur le cannabis et les données de
consommation en population générale. La deuxieme partie s’attachera a rappeler les
grandes étapes de la conception, ainsi que les particularités pharmacocinétiques de la
femme enceinte et de celles de lallaitement. Dans une troisieme partie, nous
aborderons les conséquences sur la conception, la grossesse et sur I'allaitement qui
émane de cette consommation chez la femme enceinte. Un travail personnel réalisé

dans le but de faire un état des lieux des connaissances actuelles des pharmaciens et
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des étudiants en pharmacie, en France, fera I'objet de la quatrieme partie. Enfin, seront
traités dans la derniére partie la place et le role du pharmacien d’officine vis-avis de
cette problématique de la consommation de cannabis par les femmes en age de

procréer, gestantes ou allaitantes.
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Chapitre | : Généralités et rappels sur le

cannabis

Substance illicite la plus consommée en France, d’aprés I'OFDT (1), le cannabis est

surtout utilisé pour son usage récréatif.

|. Le cannabis

A. La botanique

Le cannabis est une plante herbacée de l'ordre des Rosales et de la famille des
Cannabaceae.ll porte le nom de Cannabis sativa (nom latin).

Cette plante peut étre utilisée dans un cadre industriel et commercial comme fibre
textile : Cannabis sativa sativa c’est-a-dire la fibre de chanvre ou chanvre textile mais
également a visée récréative ou de conduites addictives : Cannabis sativa indica,
c’est-a-dire le chanvre a résine ou chanvre indien et Iégalement connu sous le nom de
marijuana.

Le principe actif de cette plante, provoquant les effets neuropharmacologiques ou
psychoactifs, est le delta-9-tétrahydrocannabinol appelé aussi THC.

En revanche, le cannabidiol (CBD) est dépourvu d’effet psychoactif. Il agit comme un
antidote vis-a-vis du THC : l'augmentation de sa concentration atténue les effets
psychoactifs du THC. C’est cette substance qui est étudiée par les chercheurs pour
son usage thérapeutique dans les épilepsies séveres, les soins de support en
oncologie ou encore les spasticités douloureuses, plus particulierement pour les

douleurs liées a la sclérose en plaques.
En France, la teneur légale en THC du chanvre a fibre doit étre inférieure a 0,2 %.

Pour le chanvre a résine, la teneur en THC est supérieure a 1% et peut atteindre des

valeurs supérieures a 15% (3).
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B. La plante

Le cannabis se développe sur de longues tiges minces avec de grandes et iconiques
feuilles qui s’étendent a partir du nceud.
Les tétes sont en fait les sommités florales de la plante. Une plante en bonne santé

développe une téte principale ainsi que des petites tétes autour de la plante.

noeud

tige -

feuilles

Figure 1 - Anatomie du cannabis

La plante de cannabis (Figure 1) peut étre male, femelle ou hermaphrodite. Ce sont
les plantes femelles qui produisent les fleurs résineuses et qui sont récoltées,
nettoyées et taillées. Les fleurs qui sont consommées viennent de plantes femelles

sans graines, qui forment des tétes riches en cannabinoides.

C. Modes de consommation

Le cannabis peut étre consommé sous plusieurs formes.
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L’herbe est constituée des feuilles et sommités fleuries séchées et pulvérisée, réduite
en poudre. Elle est fréquemment fumée sous forme de joint ou « pétard » pure ou
mélangée avec du tabac, mais peut étre machée ou infusée.

La résine est obtenue par battage et tamisage des feuilles et sommités fleuries
séchées puis compressées avec d’autres substances sous forme de « barrettes ». On
la fume bien souvent mélangée avec du tabac, mais cette résine peut aussi étre ingére,
incorporée a des gateaux (space-cake) ou sous forme de confiture épaisse appelée «
dawamesk »

L’huile de cannabis est un liquide visqueux qui peut étre de couleur brun-vert a noir.
En générale, c’est une distillation du cannabis haché ou une extraction alcoolique de
la résine : c’est la forme la plus concentrée (entre 40 et 90% de THC). Elle peut étre
fumée dans un cigare ou ingérée (cookies, par exemple). Son usage est le moins
répandu.

Désormais, il en existe différents types sur le marché comme, par exemple, I’huile de
hachage au butane BHO (Butane Honey QOil). Le BHO, également appelé « huile de
miel », est fabriqué a I'aide un hydrocarbure, le plus souvent du butane comme solvant
pour extraire le THC des coupures de cannabis. Pour extraire cette huile, on y place
des bourgeons de marijuana avec le solvant. L’extrait est chauffé a basse température
pour provoquer I'’évaporation du solvant hydrocarbure, laissant derriére lui le concentré
de THC. C’est un puissant concentré pouvant contenir plus de 90% de THC. Cette
forme est trés populaire aux Etats-Unis et au Canada mais connait de nombreux
adeptes en Europe. Cette forme d’huile BHO se consomme habituellement sous forme
de « dab ». La pratique du dabbing est le fait d’'inhaler un concentré de cannabis
vaporisé au travers d’'un objet en verre telle qu’une pipe ou un bang.

Un second exemple est I’huile de cannabis de Rick Simpson. Elle est fabriquée a
I'aide d’'une technique d’extraction a base d’éthanol. Ce type d’huile peut étre utilisé

par orale ou sublinguale.

D. Le systeme endocannabinoide

Le cannabis agit dans 'organisme humain via le systeme endocannabinoide (SEC).
Ce systéme associe les récepteurs aux cannabinoides (CB1lr et CB2y), les
endocannabinoides (anandamide et 2-arachidonoyl glycérol), les enzymes de

dégradation des endocannabinoides et les antagonistes synthétiques du récepteur
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CB1 tel que SR141716. Ce systéme intervient a la régularisation de 'homéostasie.

1. Les récepteurs aux cannabinoides

Les deux principaux récepteurs aux cannabinoides sont le CB1 et le CB2.

Le récepteur aux cannabinoides CB1 (CB1)R}, présent de fagon ubiquitaire mais

essentiellement exprimé dans le SNC au niveau :

De I'hippocampe et du cortex cérébral : intervenant dans le phénomene de

mémorisation et de codage des informations sensorielles.

Des noyaux de la base et du cervelet : intervenant dans la motricité et le contréle

postural.

De la moelle épiniére et de la substance grise : permettant le traitement des signaux

de douleur.

Du cortex frontal : intervenant dans la vision, I'ouie, le goQt et dans les capacités de

concentration mentale.

Plus récemment, ces récepteurs ont été identifié au niveau de 'ARNm dans le cerveau

humain, les muscles squelettiques, le foie et les ilots pancréatiques (4).

Le CB1r a été détecté dans le cerveau feetal a 14 semaines de gestation avec une
augmentation des récepteurs avec I'dage gestationnel. Les endocannabinoides ont

donc un réle dans le développement normal du cerveau humain.

Le récepteur aux cannabinoides CB2 (CB2R) est exprimé au niveau des cellules

immunitaires.

De plus, les récepteurs aux cannabinoides sont présents dans les tissus testiculaires
chez 'lhomme.
Enfin, on retrouve la présence de ces récepteurs dans les zones de I'hypothalamus

responsables de la production de I’hormone de libération gonadotrophine (GnRH).

Découvert en 2008, dans une étude PNAS (5), GPR55 est le nom du gene qui code le
récepteur CB3. Comme le CB1R et CB2R, le CB3R est un récepteur couplé a la
protéine G. Lorsque le THC pénétre dans I'organisme et rencontre un récepteur CB3,

il augmente le calcium intracellulaire et inhibe le courant M dans le cerveau. Cela
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signifie essentiellement qu’il peut contréler I'excitabilité neuronale et donc avoir des
applications dans le maintien d’un fonctionnement sain du cerveau. De plus, il peut
activer des voies de signalisation tout a fait distinctes de celles utilisées par CB1 et
CB2. Ce nouveau récepteur cannabinoide contribue aux actions comportementales,

vasculaires et immunologiques du THC et des cannabinoides endogenes (6).

2. Les endocannabinoides

Les deux principaux agonistes endogenes découvert sont I’'anandamide (AEA) et le
2-arachidonoyl glycérol (2-AG). L’AEA s'avére étre un agoniste partiel de haute
affinité du CB1R et presque inactif au CB2R tandis que le 2-AG, découvert apres
'anandamide, agit comme un agoniste complet des deux CBR avec une affinité
modérée a faible. Ces derniers fonctionnent comme des neurotransmetteurs dans le
SEC.

Une fois que les endocannabinoides sont absorbés par les cellules, ils peuvent étre
dégradés par hydrolyse et/ou oxydation. L'AEA est dégradé par l'acide gras amide
hydrolase (FAAH) tandis que le 2-AG est principalement hydrolysé par la
monoacylglycérol lipase (MAGL).

Ces cannabinoides endogenes se fixent sur les récepteurs cannabinoides pour
réguler 'appétit, le stress et I'anxiété, I'inflammation et le systéme immunitaire, les
émotions ainsi que le soulagement de la douleur.

Chez la femme, I'anandamide est présent dans l'ovaire humain, jouant un réle crucial
dans la folliculogenese, la maturation des follicules préovulatoires, la maturité des
ovocytes et I'ovulation. Des concentrations plasmatiques élevées d'AEA sont
nécessaires pour l'ovulation, alors que pendant la période d'implantation et de
maturation de I'embryon, l'activité des FAAH est régulée a la hausse. Une activité
FAAH élevée au cours du premier trimestre et une faible concentration d’AEA a
partir du deuxiéme trimestre sont des facteurs de profertilité et prédisent une

grossesse réussie.
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E. Conséquences cliniques.
1. Conséquences somatiques

Les effets du cannabis sont dépendant de son utilisation. Les effets décrits ci-
dessous sont personnes-dépendantes. lIs varient en fonction entre autres de la
guantité fumée (ou ingérée), des caractéristiques physiologiques et métaboliques de

chacun, de la chronicité ou non de la consommation.

Effets aigus immeédiats :

Les effets aigus de la consommation de cannabis chez ’'Homme comprennent une
augmentation de la fréquence cardiaque (tachycardie), généralement accompagné
d’'une chute de la pression artérielle en position allongé (hypotension orthostatique),
une hypersudation et des céphalées. Des troubles digestifs, tels que des crampes ou
encore des douleurs gastriques peuvent faire I'objet de signe clinique de cette
consommation. On peut également retrouver une sécheresse buccale ainsi que des

troubles oculaires (mydriase et trouble de la vision)

Effets chroniques :

La consommation chroniqgue de cannabis est associée a la toux, a la production
d’expectoration et parfois a une respiration sifflante. Néanmoins, ces signes sont
souvent les conséquences dues a l'association de tabac. Cette consommation
chronique peut également bouleversée la fonction de reproduction et de l'allaitement.
Enfin, chez certains patients, on remarque un effet sur le systéeme immunitaire avec
parfois une immunosuppression avec un risque majoré d’infection ou encore une

cancérogénicité des toxiques de la fumée.

2. Psychotoxicité :

Consommation aigué ou ivresse cannabique :
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Dés que le THC se fixe et remplit tous les récepteurs CB1, il provoque l'ivresse
cannabique décomposée en 4 phases. Les premiers effets apparaissent 15 a 20
minutes apres la consommation et disparaissent apres 4 heures.

Premiérement, on remarque une modification de I'humeur avec une euphorie et une

sensation de bien-étre.

La deuxieme phase est définie par des perturbations sensorielles comme une
augmentation des perceptions visuelles, auditives et tactiles mais également
accompagné d’agressivité et danxiété. Une modification des perceptions
spatiotemporelles est tres souvent décrite dans cette troisieme phase qui se traduit par
une augmentation du temps de réaction et une diminution des réflexes et de la
vigilance. Enfin, les effets de cette consommation se termine par une diminution des

performances motrices ou le consommateur plonge dans un sommeil.

Intoxication aigué ou psychose cannabique (« Bad Trip »)

L’ivresse cannabique est obtenue avec une dose que le consommateur régulier
connait bien. Cependant, avec des doses trop fortes, des consommations trop
importantes ou un utilisateur novice, cette consommation peut provoquer un bad trip.
Cette psychose cannabique provoque des idées délirantes avec des hallucinations
mais également des tremblements, des sueurs froides, des nausées, des
vomissement et/ou une incoordination motrice. Le consommateur peut également

avoir une perte de son identité et ne plus se reconnaitre.

Ces effets peuvent survenir dés le début ou plusieurs heures apres la prise.

Intoxication chronique ou cannabisme chronique :

L’intoxication chronique ou cannabisme chronique apparait lors d’'une consommation
répétitive dans le temps. Le cannabis chronique se caractérise par une perte de
motivation, un manque d’activité, une asthénie intellectuelle et physique, des troubles
de la concentration et de la mémoire ainsi qu’'une modification de I'humeur.

Cela entraine donc une réduction des performances sociales, scolaires et
professionnelles. Le cannabis entraine des dépendances qui sont différentes selon le
mode de consommation et de l'individu. Une consommation réguliére et répété de la

substance conduit a une dépendance physique et psychologique de cannabis.
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Il faut savoir qu’il n’existe pas d’'overdose de cannabis. En effet, le cannabis n’altére
pas la respiration car celui-ci agit sur les noyaux gris centraux, sur I'hippocampe et le

cervelet : c’est pourquoi le cannabis ne peut pas étre mortel.

F. Méthode de dépistage

Dépistage urinaire : il permet une détection d’'une consommation de cannabis jusqu’a

2 a 7 jours aprés un usage occasionnel et de 30 a 70 jours pour un usage régulier.
Ce dépistage repose sur des tests d'immunoanalyse utilisant un anticorps dirigé contre
le métabolite principal du THC = le THC-COOH. Ce test doit toujours étre complété
par une analyse chromatographique. Plusieurs techniques peuvent étre utilisé comme
la chromatographie couplé a la spectrométrie de masse, la chromatographie en phase
liquide ou la chromatographie sur couche mince.

Dépistage salivaire : il permet une détection de THC pendant environ une 10¢ d’heure

apres la consommation.
Dosage sanguin : il est obtenu par quantification du THC et de ses métabolites (THC-
OH et THC-COOQORH).

Dépistage capillaire : permet d’établir la chronicité. Les cheveux de la mére (ou

éventuellement du nouveau-né) permettent de déterminer la consommation de
substances dans les mois précédents. Approximativement, le cheveu pousse d’un

centimétre tous les mois.

Chez le nouveau-né, le sang de cordon, le sérum, les urines, le méconium ou les
cheveux peuvent étre utilisés pour mettre en évidence la présence de cannabinoides.
Le méconium reflete une consommation du deuxiéme trimestre de la grossesse

puisque celui-ci est produit a partir de la 20éme semaine de vie foetale (8).

G. Pharmacocinétique

La pharmacocinétique se décompose en 4 phases : I'absorption, la distribution, le

métabolisme et I'élimination.

L’absorption par inhalation, sous forme de fumée, est trés rapide. La biodisponibilité

est comprise entre 15 a 50%, c’est a dire que seul 15 a 50% de la quantité du THC
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passe dans l'organisme. Les effets du cannabis ont lieu entre 7 a 10 min apres
inhalation, avec un pic de concentration entre 3 et 10 minutes et une fixation sur les

tissus lipidiques (9).

Lors de l'administration orale de THC, sous forme de gateaux, par exemple,
'absorption est plus lente. Le pic de THC est obtenu apres 60 a 120 minutes en
moyenne. Les concentrations sanguines de THC atteignent 10% de celles obtenues

en fumant des doses similaires.

Concernant la distribution, le THC est rapidement capté par les tissus trés irrigués
par les vaisseaux sanguins, notamment comme le cerveau, le foie ou encore le cceur.
C’est pourquoi le cannabis atteint le cerveau en quelques minutes. Le THC est
€galement capté par les tissus graisseux car il est lipophile.

Le cannabis in utéro subit un passage dans la circulation fcetale. On remarque

également une métabolisation hépatique par le foie immature du foetus.

Avant élimination, le cannabis est métabolisé dans le foie. Le résultat de cette
biotransformation hépatique est le métabolite actif : le 11-hydroxy-THC (11-OH-THC)
qui est aussi puissant que le THC concernant ces effets psychoactifs. Le 11-OH-THC
est ensuite transformé a son tour en métabolite inactif qui est le delta-9-THC-COOH
(10).

Psychoactif Psychoactif Non psychotrope
CH3 CH,OH COOH

OH _ OH , OH
rapide rapide
ngolumhgciuahge
o) CsH 0 CsHyy 0 CsHy

H5C n HsC HsC

THC 11-OH-THC lent | THC-COOH

Glucuronide

Figure 2 - Métabolisme du THC (11)
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L’élimination du THC s’effectue par différentes voies. Quel que soit le mode de
consommation, celle-ci est trés lente. L'élimination est essentiellement fécale (entre

65 a 80% au niveau intestinal) et a un moindre degré urinaire (20 a 35% d’élimination
au niveau rénal) (12)(13). Le principal métabolite urinaire éliminé est le dérivé
glucuronoconjugé du THC-COOH; la fraction libre étant présente dans les urines a
I'état de traces. Sa demi-vie d’élimination est de 7 jours en moyenne et on estime son

élimination compléete supérieur & un mois.

H. Comparaison de la composition entre fumée de cigarette et fumée
de cannabis

L’exposition chronique a la fumée de tabac est reconnue comme I'un des facteurs de
risque les plus importants des complications de la grossesse. La fumée de cigarette
contient de nombreuses substances toxiques : cyanures, sulfures, cadmium,
hydrocarbures aromatiques polycycliques carcinogenes, nicotine, toutes connues
comme hautement nocives, principalement, pour les voies respiratoires et

aérodigestives.

La nicotine favorise I'addiction mais elle n’est pas cancérigéne. En revanche, ce sont
les substances chimiques telles que le benzene, le n-nitrosonornicotine ou encore

I'isoprene qui sont des agents cancérogénes du groupe 1, selon le CIRC (14).
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Tableau 1 - Tableau 1 Analyse comparative des fumées d’une cigarette de tabac et de cannabis sous

forme « d’herbe » (15)

Cannabis Tabac
Phase gazeuse
Monoxyde de carbone (%) 3,99 458
Dioxyde de carbone (%) 8,27 9,38
Ammoniaque (ug) 228 199
Acide cyanhydrique (pg) 532 498
Cyanogene (ug) 19 20
Isopréne (ug) 83 310
Acroléine (pg) 92 85
Benzene (pg) 76 67
Toluéne (ug) 112 108
Chlorure de vinyle (ng) 54 12,4
Diméthylnitrosamine (ng) 75 84
Méthyléthylnitrosamine (ng) 27 30
Phase particulaire
Matiere séche totale (mg) 22,7 39
Phénol (ug) 76,8 138,5
O-crésol (ug) 17,9 24
M- et p-crésol (pg) 544 65
Diméthylphénol (ug) 6,8 14,4
Catéchol (pg) 188 328
Cannabidiol (ug) 190
THC (ug) 820
Cannabinol (ug) 400 -
Nicotine (ug) 2,85
N-nitrosonomicotine (ng) 390
Naphtaléne (pg) 3 1,2
1-méthylnaphtaléne (ug) 6,1 3,65
2-méthylnaphtaléne (ug) 36 1,4
Benzanthracene (ng) 75 43

Benzopyrene (ng)
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21,1

'+ Poids moyen : 1,11 g ; longueur : 85 mm

En France, il est rare de consommer de la marijuana seule et il est parfois difficile
d’interpréter les effets du cannabis indépendamment car ce dernier est, la plupart du
temps, mélangé a du tabac (16). Ce tableau récapitulatif (tableau 1) met en évidence
les substances toxiques dans les fumées de tabac et dans les fumées de cannabis.
Plusieurs études réalisées en 2001 chez des jeunes non-fumeurs de 21 a 24 ans,
montrent que la consommation de cannabis associé a du tabac augmente la
dépendance a la nicotine. La dépendance sera d’autant plus sévére si la
consommation est fréquente et commencé tres jeune (17). On sait également que le
tabac augmente la vaporisation du THC, substance psychoactive du cannabis

responsable de la dépendance, ce qui potentialise les effets du cannabis.
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[l. Etats des lieux sur la consommation de cannabis

Selon une étude de I'OFDT, résultat de I'enquéte Barometre santé de 2016 (2), en

France, parmi les consommateurs de cannabis on compte :

18 millions d’expérimentateurs,
1,5 millions qui consomment régulierement du cannabis, c’est-a-dire plus de 10
fois par semaine,

900 000 qui en consomment tous les jours.

Les collectes SINTES est un systeme d’identification national des toxiques et
substances. Ce réseau collecte les produits psychoactifs apportés par des usages et

les analyses.

A. Consommation de substances psychoactives, en France

Pour mieux comprendre les graphiques de cet état des lieux, il faut débuter par une
définition de certains termes. Une expérimentation est un individu qui a déja
consommeé au moins une fois du cannabis au cours de sa vie. Un usager dans I'année
est un individu qui a déja consommé au moins une fois du cannabis au cours de
'année. Un usager régulier est un individu qui a consommé au moins 10 fois du
cannabis au cours du mois. Un usager quotidien est un individu qui a consommé du
cannabis tous les jours.

La population agée de 1 a 75 ans représente environ 51 millions d’individus, selon
'INSEE en 2019. Le cannabis est de loin la drogue illicite la plus consommée parmi

les substances illicites (18)

La consommation de boissons alcoolisées concerne 10 % des adultes de 18 a 75 ans
(15 % des hommes et 5 % des femmes). Entre 2014 et 2017, la consommation
quotidienne de tabac des 18-75 ans a baissé de 29 % a 27 % (30 % des hommes et
24 % des femmes). La mise en place du Programme national de lutte contre le
tabagisme (PNLT), a permis cette diminution de consommation de tabac. L’objectif de
ce programme de lutte est atteint puisque le prix du paquet de cigarette chez les
buralistes est de 10€ (19).

En 2017, le nombre d’expérimentateurs de cannabis concernent 45 % des adultes de

18 a 64 ans et 11 % sont des usagers actuels. La France est le pays dont la prévalence
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de consommation de cannabis est la plus élevée chez les jeunes et les adultes en
Europe. (20)
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Figure 3 - Estimation du nombre de consommateurs de substances psychoactives en France, parmi les
11-75 ans, selon le Baromeétre Santé 2017

B. Consommation de cannabis en fonction de I'age, du sexe et du

mode de consommation

Le cannabis est la drogue psychoactive la plus consommé chez les adolescents,

jeunes adultes et adultes, en France (21).

En 2016, on compte aux alentours de 18 millions d’expérimentateurs de cannabis. La
consommation de cannabis est plus élevée chez le sexe masculin que féminin. Avec
des premiers usagers ages de 15 a 25 ans, la proportion d’expérimentateurs de
cannabis est maximale chez les 26-34 ans pour les deux sexes. (67% chez les

hommes et 49% chez les femmes).
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Parmi ces expérimentateurs, 5 millions sont des fumeurs usagers dans I'année. La
consommation actuelle concerne plus particulierement les jeunes et les hommes (28%
des 18-25 ans dont 35% sont des hommes et 21% sont des femmes). Le nombre de
ces usagers diminue avec I'adge pour ne plus atteindre que 2% de la population des

55-64 ans (3% des hommes et 1% des femmes) (Figure 4).
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Source : Barométre santé 2016, Santé publique France, exploitation OFDT

Figure 4 - Expérimentation et usage actuel de cannabis en 2016 selon I’dge et le sexe (en %), selon le
Baromeétre Santé 2016

C. Evolution de l'usage de cannabis

1. Evolution de 'usage de cannabis, selon le sexe

Depuis 1992, la consommation de cannabis chez les hommes a presque augmenté de
10% en 14 ans (21). Chez les femmes, 'usage de cannabis a augmenté de 4%. Ce
changement concerne tant les femmes que les hommes (Figure 5). Cette évolution est
surement le reflet de la banalisation du cannabis en France et de la production de ce

dernier dans les pays frontaliers.
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Figure 5 - Evolution entre 1992 et 2016 de I'usage actuel de cannabis, selon le sexe (en %), selon le
Barometre santé 2016

2. Evolution des teneurs en THC

L’évolution du cannabis ne concernent pas forcement la population, elle concerne
également la teneur en THC. En effet, la teneur moyenne en THC dans la résine
(Figure 6) et I'herbe (Figure 7) est en augmentation depuis les années 2000 mais

semble se stabiliser en 2017 (22).

En 2018, la teneur en THC de la résine de cannabis a presque triplé en 15 ans pour
atteindre les 26,5%, tandis que celle de I'’herbe a augmenté de 40% pour atteindre une

concentration de 11%. (23)
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Figure 6 - Evolution des teneurs en THC dans les résines de cannabis entre 2009 et 2018, selon OFDT

Figure 7- Evolution des teneurs en THC dans I'herbe de cannabis entre 2009 et 2017, selon OFDT

Depuis 2009, la teneur en THC dans I'’herbe de cannabis, retrouvée dans les saisies,
a augmenté de 4% en 8 ans, contre 12% dans la résine de cannabis. (24). En 2018,
le prix du gramme d’herbe de cannabis s’établit d’aprés 'OCRTIS, a environ 10 euros.
Ainsi, entre 2010 et 2018, le prix du gramme d’herbe a augmenté de plus de 30 % (en
euros), passant de 7,6 a 10 euros. Le prix médian de la résine de cannabis est stable

autour de 7 € le gramme.
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D. Consommation de cannabis chez la femme enceinte.

Face a l'usage croissant du cannabis chez les jeunes ainsi que la dépénalisation du
cannabis dans certains pays frontaliers, ce phénoméne nous améne a s’intéresser a
cette addiction qui a un impact sur la conception, la grossesse ou encore sur

I'allaitement.

La récolte des données concernant la consommation de substances chez la femme
enceinte reste difficile : ces femmes ne déclarent pas toujours leur réelle
consommation. En effet, une étude réalisée entre 2010 et 2011(8), compare les
données déclaratives par la mére et les dosages toxicologiques dans le méconium du
nouveau-né. La déclaration par I'auto-questionnaire montre que les femmes avouent
differemment leur consommation de substances psychoactives. Par exemple, la mise
en place de l'auto-questionnaire Cannabis Abuse Screening Test

(CAST) permet d’effectuer un premier repérage des usages nocifs du cannabis (25). Il
est composé de 6 questions (oui/non) ou un score supérieur a 3 permet de repérer

une dépendance ou un abus.

Un second questionnaire, Addiction Severity Index (ASI) a également été mis en place
sous forme de grille d’entretien destinée a I'évaluation des consommateurs de drogue
ou d’alcool (26). Ce questionnaire est complété par tout professionnel susceptible de
rencontrer des personnes dépendantes d’'une substance. Le but de cette grille
d’entretien est de recueillir des informations factuelles aussi pertinentes pour
'appréciation de I'état clinique des individus que pour la recherche. L’avantage de ce

questionnaire est sa simplicité d’utilisation.

Dans cette étude réalisée dans les maternités de Rouen, pour évaluer la
consommation de cannabis chez la mére, c’'est le méconium de I'enfant qui a été
analysé. L’étude compte 724 méres et 645 méconium analysé (8). Dans I'audit ASI, 7
femmes (1,0%) déclarent consommer du cannabis pendant leur grossesse et 21
femmes (2,9%) déclarent une consommation avant la grossesse. Apres analyse, 7
méconiums sont ressortis positifs au THC-COOH : il s’avére que les femmes fumeuses

de cannabis avouent leur consommation de cannabis.

43



Néanmoins, concernant la consommation d’alcool, sur 19 méconiums positifs a I'EtG,
une seule femme avait déclaré consommé de l'alcool au cours du troisieme trimestre
de grossesse et 14 femmes déclarent consommer de l'alcool en dehors de la
grossesse : ce qui suppose une sous déclaration pendant la grossesse. Les affiches
dans les secteurs médicaux consacrées a la consommation « zéro alcool » (Annexe
2) pendant la grossesse, peuvent étre un facteur dissuasif. En voyant ces affiches, les

futures mamans s’efforcent a sous-déclarer leur consommation d’alcool.

Il'y a encore des progres a faire concernant la détection du cannabis chez les femmes
enceintes consommatrices. En effet, la sous déclaration de ses femmes est liée a la
peur des conséquences juridiques, de la possible perte de garde des enfants mais
également le sentiment de culpabilité causés par les effets potentiels sur le bébé. Par
exemple, en 2020 parmi les utilisatrices de cannabis 72 % ont déclaré gu'ils avaient

divulgué ou divulgueraient leur utilisation a leur professionnel de la santé. (27)

Comme vu précédemment, le cannabis n’est pas l'unique substance consommé par
les femmes enceintes. Une étude (28), au centre hospitalier universitaire a Nantes, a
été menée en 2008 auprés de 300 femmes. En début de grossesse, on retrouve 34%
de consommation de tabac, 63% d’alcool dont 2 a 5% consommaient plus de 14
verres d’alcool par semaine et 7% consommaient plus de 5 verres en une occasion et
8% de ces femmes consommaient du cannabis (Figure 8). Néanmoins, on remarque
que la grossesse est un facteur protecteur de cette consommation de substances
nocives (3% de femmes au cours de leur 2éme et 3éme trimestre déclarent

consommer du cannabis contre 12% de femmes non enceintes).
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Figure 8 - Evolution des consommations de tabac, d'alcool et de cannabis au cours de la grossesse (CHU
Nantes, 2008)
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La poly consommation au-dela du premier trimestre concernent plus de 6% des
femmes interrogées au cours de cette étude (29). Concernant ces consommatrices,
3% ont déclaré associer l'alcool et le tabac, 1,7% le tabac et le cannabis, 0,3 % le
cannabis et l'alcool et 1,3% ont déclaré consommer ces trois substances au-dela du
premier trimestre de grossesse. A ces consommations s’associent presque toujours
un tabagisme et souvent des consommations plus ou moins importantes d’alcool. Il est
donc souvent difficile de préciser les effets propres de chacune des substances

psychoactives consommeées.

Depuis 2009, on observe une augmentation de femmes consommatrices de cannabis,
que ce soit des femmes en &ge de procréer ou de femmes enceintes. (30). Au Canada,
entre 2012 et 2017, la prévalence est passée de 1,2% (en 2012) a 1,8% (en 2017), ce
qui équivaut & une augmentation relative de 61%. Dans cette étude de santé publique,
les enregistrements dont 'age maternel était inférieur a 15 ans ou supérieur a 50 ans
ont été exclus. En effet, les femmes jeunes sont les plus consommatrices, c’est-a-dire
la tranche des 15-24 ans (31). Cet accroissement est di a l'utilisation du cannabis
comme anti-nauséeux et antiémétique au cours des premiers mois de gestation. Bien
connu, le premier trimestre est souvent synonyme de nausées et vomissement (32).
La marijuana n’est ni réglementée, ni évaluée par la Food and Drug Administration
(FDA) des Etats-Unis, il n’y a pas d’indication, de contre-indication, de précautions de
sécurité ou de recommandations approuvées concernant son utilisation pendant la
grossesse et I'allaitement.

Par conséquent, les gynécologues devraient découragées I'utilisation de la marijuana
a des fins médicinales pendant la période précédant la grossesse, pendant la

grossesse et I'allaitement.

Les causes de cette consommation sont multiples : 'environnement socioéconomique,
'anxiété, les troubles de 'hnumeur ou encore les troubles de la personnalité sont
associés a une augmentation de la consommation de cannabis (33). La prévalence
autodéclarée de la consommation de marijuana pendant la grossesse varie de 2 a 5%
dans des études realisées au Etats-Unis, mais atteinte 15 a 28% chez les jeunes
femmes urbaines défavorisées sur le plan socio-économiques (34). L’entourage a
également un impact : par exemple, avoir un partenaire qui utilise du cannabis est I'un
des prédicteurs les plus puissant de la consommation de cannabis pendant la

grossesse. (35)
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Chapitre Il : La conception, la grossesse et

allaitement

|. Physiologie du cycle menstruel

Le cycle menstruel peut étre défini comme une période au cours de laquelle le corps
de la femme se prépare a I'éventuelle survenue d’'une grossesse. La durée du cycle
varie d’'une femme a l'autre. La durée typique d’un cycle varie entre 24 et 38 jours.

On peut distinguer trois phases au cours d’un cycle menstruel. || commence par la
phase folliculaire qui a une durée variable de 11 a 17 jours en moyenne. Apres cette
premiére phase, c’est I'ovulation. L’ovulation correspond a la libération d’un ovule
fécondable par le follicule. Le cycle se poursuit alors par la phase lutéale, qui a une
durée fixe de 14 jours. L’ensemble des événements se déroulant tout au long d’'un
cycle est régulé par les sécrétions hormonales ovariennes, qui sont elles-mémes sous
le contréle de I'axe hypothalamo-hypophysaire (Figure 9). La variation des taux
plasmatiques de ces hormones engendre des modifications cycliques du corps

féminin, et en particulier de l'utérus.

Il. Réqularisation du cycle ovarien
A. Métabolisme de LH et FSH

La FSH et la LH sont des hormones sécrétées par I'lhypophyse (Figure 9). La sécrétion
est pulsatile chez ’'homme et la femme, mais le niveau moyen reste constant chez
’'homme, alors que chez la femme il varie au cours du cycle menstruel : il existe un
maximum en milieu de cycle avec un niveau de sécrétion moyen identique de part et

d’autre du cycle.
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Figure 9 - Régulation de la sécrétion de LH et FSH, par PIERRE Alain.

B. Axe hypothalamo-hypophysaire et régulation hormonale

Un pic de ces hormones LH et FSH est observé au 14éme jour du cycle c’est-a-dire la
ou débute l'ovulation. Le pic de progestérone débute aprés le 14éme jour du cycle

(Figure 10).
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Figure 10 - Evolution de la concentration plasmatique de LH, FSH, d’estradiol et de progestérone au cours
du cycle menstruel, par PIERRE Alain.

La régulation normale de sécrétion des hormones chez la femme en age de procréer
se décompose en différentes étapes :
Dans un premier temps, I'hypothalamus sécréte la GnRH, hormone qui stimule

I'hypophyse. En réponse, I'hypophyse sécréte la FSH durant la premiere phase du
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cycle (du premier jour des régles jusqu’a I'ovulation). Sous l'effet de la FSH, certains
follicules ovariens vont entamer leur maturation.

Les cellules de I'ovaire situées autour des follicules ovariens en maturation vont alors
sécréter de plus en plus d’cestrogénes. Cette augmentation du taux d’cestrogénes
dans le sang agit sur le complexe hypothalamo-hypophysaire et entraine la libération
massive de LH. Sous I'effet de ce pic de LH, la tension dans le follicule augmente.
Le follicule finit par se rompre et expulse I’ovocyte dans la trompe : c’est I'ovulation
(Figure 11), qui a lieu 24 a 48 heures apres le pic de LH.

Sous linfluence de la LH, le follicule ovarien rompu se transforme en une glande
appelée le corps jaune qui va sécréter a son tour des cestrogénes et de la

progestérone, deux hormones essentielles au début de la grossesse.
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Figure 11 - Sécrétion des différentes hormones au cours du cycle menstruel, Yale Journal of Biology and
Medicine, 2016
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La premiere moitié du cycle menstruel est composée de la phase folliculaire (follicular
phase) (Figure 11). Cette phase est caractérisée par la maturation d’un petit sous-
ensemble de follicules ovariens dans les ovaires, qui est induite par la

FSH. La production d’cestrogenes (E2) par les follicules augmente fortement a mesure
que le follicule primaire marit et que les niveaux d’cestrogenes circulants atteignent un
sommet a la fin de la premiére phase. Peu de temps aprés, la libération d’'un ovocyte
du follicule mature est déclenchée par une poussée de la LH dans un processus connu
sous le nom d’ovulation (periovulatory phase). Pendant la phase lutéale (luteal phase),
qui suit immédiatement I'ovulation, le follicule ovarien vide produit et sécréte des
concentrations relativement importantes de progestérone (P). La progestérone
favorise le maintien de la doublure endométriale dans un état qui peut soutenir
'implantation et les premiers stades de la grossesse.

L’absence d’'un concept conduit a une diminution de la production de progestérone, ce
qui conduit a la fin de la phase lutéale. Menses, qui est le premier jour du nouveau

cycle, qui signifie la fin du cycle.

[1l. La fécondation

Le cannabis peut également impacter certaines phases de la fécondation. Avant de

décrire ces impacts, faisons un rappel sur les différentes étapes.

Celle-ci commence lorsqu’un, et un seul, spermatozoide acquiert la capacité de

pénétrer la zone pellucide. La zone pellucide est une matrice extra-cellulaire qui

entoure l'ovule. Cette liaison entre la téte du spermatozoide (acrosome) et la zone

pellucide va entrainer des modifications cellulaires : + Du calcium péneétre dans la

cellule du spermatozoide,

+ Puis, c’est I'exocytose du calcium par 'acrosome : délivrance de protéases qui vont
digérer la zone pellucide,

+ Enfin, le spermatozoide pourra entrer en contact avec la membrane cellulaire de
'ovule.

Au 6éme jour, on observe la disparition de la zone pellucide et le blastocyste (Figure

12) est délimité par une couche cellulaire périphérique qu’on appelle le trophoblaste
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Figure 12 - Schéma d’un blastocyste

Progressivement, on voit apparaitre la cavité, qu’on appelle le blastocéle (rempli de
liquide), ainsi que le bouton embryonnaire (=masse cellulaire interne) qui est entouré
par les cellules du trophoblaste.

Derniére étape, le blastocyte, composé de 64 cellules, va pénétrer dans la cavité

utérine.

Les follicules ovariens en croissance Aprés |'ovulation, le follicule devenu
produisent des cestrogénes corps jaune sécréte de la progestérone

i
%"‘;!M | v
_ Phase proliférative Phase sécrétoire

Figure 13 - Etapes de I'implantation de I’embryon sur ’endomeétre
La muqueuse utérine évolue tout au long du cycle menstruel sous l'influence des
hormones sexuelles. Tout d’abord, la période de saignements, généralement appelée
« regles » ou « menstruations », correspond a la phase menstruelle (Figure
13). Au niveau clinique, c’est le seul signe visible. Les menstruations durent, la plupart
du temps, entre 3 et 5 jours. Le premier jour des regles est considéré comme le début

du cycle menstruel. Entre deux périodes de regles, on peut distinguer la phase
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proliférative, de la fin des régles a I'ovulation, et la phase sécrétoire, de I'ovulation au

début des régles suivantes.

1. La phase proliférative

La phase proliférative ou également appelée phase régénérative débute le dernier jour
des menstruations et se termine lors de l'ovulation. Elle a lieu sous l'action des
aestrogénes produits par les follicules ovariens en croissance. L’augmentation des
taux d’cestrogénes induit un épaississement de ’'endomeétre. L’épaississement de

'endomeétre est nécessaire au bon déroulement de I'implantation embryonnaire.

2. La phase sécrétoire

La phase sécrétoire a lieu de I'ovulation et perdure jusqu’a la fin du cycle. Dans l'ovaire,
le follicule qui a libéré 'ovocyte lors de I'ovulation s’est transformé en corps jaune.
Celui-ci produit des quantités croissantes de progestérone qui induit la
différenciation des glandes de I’endomeétre. Celle-ci vont produire des molécules
indispensables a la survie de I'embryon lors des premiéres étapes de la grossesse
(par exemple, des molécules nutritives, des molécules immunitaires ou encore des
molécules d’adhésion). Au cours de la phase sécrétoire, I'implantation de ’'embryon

aura lieu.

3. L’endométre réceptif

L'implantation embryonnaire nécessite une coordination synchrone entre un embryon
compétent (stade blastocyste) et un endometre réceptif. Cette période de réceptivité
endométriale a 'embryon est appelée fenétre d’implantation (Figure 14). La fenétre
d’implantation correspond a la période au cours de laquelle 'endométre est apte a
accueillirun embryon. Elle a lieu entre les jours 7 et 11 suivant 'ovulation. En dehors

de cette fenétre temporelle, 'endomeétre est totalement réfractaire a I'implantation.
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Figure 14 - Evolution de I'endomeétre au cours de lI'implantation embryonnaire

. Le processus d’'implantation

L’implantation embryonnaire est un processus multi-étape (Figure 15) :

Elle débute par I’apposition de 'embryon a 'endomeétre.

Puis, les cellules embryonnaires et les cellules endométriales de I'utérus mettent en
place des contacts moléculaires étroits : c’est I’'adhésion.

Enfin les cellules trophoblastiques se multiplient intensément et permettent I'invasion
de I'endométre par 'embryon. Celui-ci s’enfouit alors totalement dans la muqueuse

utérine lors de la nidation.
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Figure 15 - Les étapes de I'implantation embryonnaire, PubMed
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lll. Pharmacocinétigue de la femme enceinte

O Influence sur I’absorption : retardée et diminuée

L’augmentation de la progestérone provoque une augmentation du temps de vidange
gastrique et une diminution de la motilité intestinale : cette modification provoque une
constipation. De plus, le pH gastrique ainsi que la sécrétion de mucus sont augmentés.
Au niveau digestif, toutes ses modifications entrainent un ralentissement de la résorption
et une augmentation de la concentration du médicament (ou d’'une substance
psychoactive telle que le cannabis) du fait d’'un temps de contact plus long sur son site de
résorption.

Concernant la voie inhalée, le débit cardiaque augmente et donc I'absorption alvéolaire

sera plus importante.

O Influence sur la distribution

Des le 1° trimestre, le débit sanguin est augmenté avec un débit cardiaque augmenté de
50%. Le débit rénal varie dans les mémes proportions avec une augmentation de la
filtration glomérulaire, mais le débit hépatique n’est pas modifié.

Au cours des deux premiers trimestres de la grossesse, il existe une augmentation de la
masse grasse (environ 3 a 5 kilogrammes), ce qui augmente le volume de distribution
pour les substances lipophiles (par exemple, le THC).

En paralléle, a partir de la 30° semaine d’aménorrhée, il existe une hypoalbuminurie de
dilution qui provoque une diminution de la liaison aux protéines. Cette diminution de la
liaison des médicaments aux protéines, conduit a une augmentation de leur fraction libre
dans le sang. Ces modifications influencent la toxicité des médicaments.

Les substances psychoactives et certains de leurs métabolites subissent un passage vers
le placenta et le foetus qui est fonction de nombreux paramétres (taille/poids moléculaires

du principe active, liposolubilité ou encore le pKa).

O Influence sur le métabolisme :

L’activité métabolique hépatique est multipliée, favorisant la biotransformation des
médicaments.

Sous l'effet de la progestérone et de I'cestrogeéne, on remarque une diminution de 'activité
des CYP1A2 et 2C19 et une augmentation de I'activité des CYP2C9, CYP2D6 et CYP3
A4.
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O Influence sur I’élimination

L’élimination se fait principalement par la voie rénale et hépatobiliaire. Du cété rénal, le
deébit sanguin rénal est augmenté de 50%, en fin de grossesse. Il existe une augmentation
du débit de filtration glomérulaire (entre 40 et 50%). La clairance des médicaments
éliminés par le rein est alors augmentée et cela entraine une élimination accrue des

médicaments.

V. Allaitement

Pendant les premiers mois de la vie, le lait est le seul aliment indispensable. C’est la
phase lactée qui dure entre 4 a 6 mois révolus. Le lait maternel est constamment
adapté aux besoins nutritionnels du nourrisson et permet la protection de l'intestin

contre les infections et du risque allergique : ce que les laits artificiels ne font pas.

Le lait maternel apporte énormément de bien fait a 'enfant quand celui-ci n’est pas
impacter par la consommation de substance toxique par la mere. En effet, tout ce qui
est présent dans le sang de la mere peut passer dans le lait maternel et parfois,
intoxiquer le nouveau-né. Par exemple, la consommation de café (riche en caféine)
peut provoquer des insomnies chez I'enfant ou encore la consommation d’alcool peut
provoquer une sédation voire une dépression respiratoire. La prise de médicament et
de stupéfiants doit étre gérer par la mere pour éviter de développer des troubles chez
le nouveau-né. Concernant les mécanismes de passage, il y a une augmentation des
débits sanguins cardiaques au moment de l'allaitement. Le passage de substance est

maximal a ce moment.
Le passage des substances dans le lait maternel dépend de différents facteurs.

+ Facteurs liés a la mere

Les capacités d’élimination rénale et hépatique de la mére ont une influence sur la
concentration plasmatique de la substance, donc sur son passage dans le lait

maternel.
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+ Facteurs liés a I'enfant

L’age de I'enfant, son poids et son état de santé sont trois facteurs a considérer. Un
nouveau-né en allaitement maternel exclusif recoit une plus forte dose via le lait
maternel qu’un enfant plus agé et diversifié. L’age de I'enfant est en rapport direct avec
son niveau d'immaturité physiologique. Cette immaturité concerne l'absorption, la
distribution, la métabolisation et I'élimination des substances ingérées par la mére.

Plus I'enfant est jeune et prématuré, plus le risque est élevé.
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Chapitre lll : Consommation de cannabis

pendant la grossesse

L’'impact du cannabis chez la femme enceinte est moins important que I'alcool. En
effet, la consommation d’alcool durant la grossesse est tératogéne : elle entraine un
risque de syndrome d’alcoolisation fcetale (SAF). Néanmoins, la consommation de
cannabis n’est ni tératogéne ni foeto-toxique et n’entraine pas des conséquences aussi

importantes chez le nouveau-né.

. Conséquences a la préconception

Cette consommation entraine des effets sur la fertilité féminine mais également sur la
fertilité masculine.

Chez 'homme, on va observer une diminution du pouvoir de fécondation di a une
altération de la morphologie des spermatozoides. En effet, les spermatozoides sont
moins mobiles. Il existe également des anomalies au niveau de I'acrosome des
spermatozoides, une altération de leur vitalité et du matériel nucléaire (TADN peut étre
fragmenté avec divers anomalie chromosomiques).

Le sperme redeviendrait « normal » trois moins environ aprés l'arrét du cannabis. (36)

Enfin, concernant la fonction érectile, il existe une augmentation de la libido chez les
fumeurs occasionnels mais une diminution du désir chez les grands fumeurs. Cela
peut étre expliqué par une intoxication aigué chez les fumeurs occasionnels, qui

entraine une modification de I'hnumeur avec une augmentation de leur désir sexuel.
A. Tératogeénicité

Plusieurs études n’ont pas mis en évidence un nombre plus important de malformation

foetales aprés une exposition au THC, par rapports aux enfants nés de méres non

consommatrices (37)(38)(39)(40). Cependant, quelques malformations mineures ont

ete signalées chez les enfants issus de mere fumeuse.

56



Par exemple, I'apparition de la laparoschisis qui est la fermeture incompléte de la
paroi abdominale avec la formation d’'une fente abdominale laissant passer les anses
intestinales, qui flottent alors dans le liquide amniotique. Il est probable que cette
malformation soit due a I'association du tabac avec le cannabis (41)

De plus, on note la présence d’anomalie du septum ventriculaire (42). Le risque est

multiplié par deux de facon statistiguement significative.

Malgré l'existence d’étude montrant I'apparition d’anomalies physiques chez les
enfants nés de gros consommateurs, la non spécificité de ces anomalies ainsi que la
présence d’autres substances tels que l'alcool et le tabac, dont les risques
tératogenes sont connus, ne permettent pas d’incriminer de fagon certaine le

cannabis

B. Perturbation du cycle menstruel

Bien que les cannabinoides soient connus pour leurs effets sur le systeme nerveux
central et périphérique, les récepteurs endocannabinoides ont également été
caractérisés dans I'ensemble de I'appareil reproducteur féminin. Des perturbations
endocriniennes sont répertoriées chez l'animal : chez le rat male, lors de
I'administration de dose importante de THC, on note une diminution de la production
de testostérone avec une atrophie testiculaire, ainsi que des perturbations de la
production de sperme (43). Chez la femelle, on remarque une altération du cycle
ovulatoire.

Les données sur 'impact de la consommation de cannabis sur la fertilité humaine sont
peu nombreuses, mais des preuves sont disponible et suggérent que I'exposition aux

cannabinoides a des impacts sur la fonction de reproduction féminine (44)(45)(46)(47).

Le systeme endocannabinoide (ECS) peut affecter la folliculogenese, la maturation

des ovocytes et la sécrétion endocrinienne ovarienne.

En effet, 'TECS a été localisé dans des zones de I'hypothalamus responsable de la
production d’hormones, telles que la GnRH, qui agissent par I'axe hypothalamique-

pituitaire-ovarien (HPO) (Figure 16) pour contrdler un certain nombre de processus
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reproducteurs féminins. La signalisation du systeme endocannabinoide via le CB1r est

cruciale pour le développement feetal normal.

Chez certaines femmes enceintes, on peut observer une dépression de la maturation
folliculaire ovarienne avec une réduction des concentrations des gonadotrophines et
des hormones sexuelles.

En effet, une exposition chronique aux cannabinoides exogéenes peut provoquer un
retard de la maturation sexuelle avec une diminution du taux de maturation des
follicules dans l'ovaire d0 a une diminution de production de LH (48). Cette
exposition entraine un dysfonctionnement de I’ovulation. Une dose inhalée aigué
de 1 gramme de marijuana fumée en une seule séance était suffisante pour supprimer
la LH plasmatique pendant la phase lutéale.

On remarque également que cette exposition peut causer la perturbation du cycle
menstruel (24) : mis a part la diminution du taux de LH on observe également la chute
du taux d’autre hormone : la FSH, les cestrogénes, 'hormone prolactine ou encore de

la testostérone.

Les consommateurs occasionnels de marijuana (jusqu’a 3 fois par semaine au cours
des 3 derniers mois) ont eu une phase folliculaire plus longue que les non-
utilisateurs (3,5 jours). Plus la phase folliculaire est longue, plus les régles auront une
durée plus importante et donc cela peut retarder I'ovulation (50). L’association entre la
consommation de marijuana et la phase folliculaire plus longue est compatible avec
les recherches antérieures sur le singe rhésus qui montrent un retard ovulatoire ou une

inhibition.
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Figure 16 - Impact du systéme endocannabinoide sur les hormones, chez la femme, selon larevue
Médecine de la Reproduction

(51)

Des niveaux élevés de cannabinoides exogenes peuvent supprimer la libération de la
GnRH, LH, FSH, d’cestrogéne et de la progestérone. La fonction mitochondriale est
associée a la qualité des ovocytes : elle joue un réle vital dans le développement
embryonnaire. La présence de CB1 sur la membrane mitochondriale externe peut
perturber la fonction ovarienne et par la suite 'ovogenése. Les boites noires (Figure

16) indiquent les composants de 'ECS qui ont été identifiés dans les structures
anatomiques représentées par chacune des boites bleues. Les ovales jaunes
indiquent les hormones libérées le long de I'axe HPO lorsqu’elles ne sont pas
perturbées. Lorsque chacune des structures anatomiques est perturbée par les

cannabinoides, la libération des hormones dans les ovales jaunes est empéchée.

Le principal composé cannabinoide actif du cannabis altére, chez la femme, le
fonctionnement hormonal, sous forme notamment de kystes fonctionnels de I'ovaire,
et diminue la fertilité et la libido.

Une étude faite chez souris knockout montre que I'activation du récepteur CB1
embryonnaire par des cannabinoides exogenes, au stade de la pré-implantation, peut
entrainer l'arrét du développement de I'embryon.

Les effets des cannabinoides sur le développement et I'implantation de I’embryon

de souris sont médiés par des récepteurs cannabinoides de type cérébral (52).

Avant tout, le cannabis est souvent associé au tabac, et le tabac a, lui aussi, un impact

sur la préconception avec une relation dose-effet réversible a l'arrét. Le tabagisme
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altére la glaire cervicale, exerce une toxicité directe au niveau de I'ovaire et entraine
une modification ciliaire des trompes.

Les femmes qui consomment conjointement du cannabis et du tabac peuvent avoir
une phase lutéale raccourcie par rapport aux femmes qui utilisent uniguement du
tabac. La durée moyenne de la phase lutéale étant de 14 jours, chez les
consommatrices qui associent ces deux substances, la phase lutéale était en moyenne
de 11,4 jours (53).

Le cannabis est considéré comme un perturbateur endocrinien : il va dérégler le
fonctionnement hormonal et peut causer des effets néfastes sur I'organisme de
'Homme. Comme vu précédemment, I'administration aigué de cannabis altére
plusieurs systémes hormonaux variés. Ces effets sont produits par I'activation des

récepteurs cannabinoides de type 1 et 2 (54).

ll. Conséguences sur la grossesse

Le foetus est doté de récepteurs aux endocannabinoides, de ce fait, la consommation
de cannabis pendant la grossesse provoque une fixation du THC sur ces récepteurs.

Nous allons voir les impacts de cette fixation de THC chez les enfants a naitre.

Le THC passe la barriére placentaire et les concentrations sanguines foetales sont au
moins égales a celle de la mére (55).

La consommation de cannabis pourrait entrainer une diminution de la perfusion
utéroplacentaire et donc entrainer un échec de l'implantation embryonnaire, des
fausses couches spontanées, un placenta praevia qui est une localisation anormale
du placenta qui peut étre responsable d’hémorragies séveres au cours du 3¢ trimestre

(Figure 17) ou encore un polyhydramnios qui est un excés de liqguide amniotique.

Types of Placenta Previa

NORMAL Low PARTIAL TOTAL
PLACENTA IMPLANTATION PLACENTA PREVIA PLACENTA PREVIA
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Figure 17 - Schéma des différents types de placenta,
par le Dr. Taoufik

Dans une étude réalisée sur 44 feetus exposés versus 95 foetus non exposes, la
consommation de cannabis était entre 3 a 6 joints par semaine. Les effets néfastes du
cannabis sur la croissance foetale ont été mis en évidence dés la 22° semaine de
gestation (56). L’exposition périnatale au cannabis peut étre associé a un retard de
croissance intra-utérin, une hypotrophie avec une diminution du poids (de 80 a 105
grammes), une diminution de la taille (0,5 cm en moyenne), ainsi qu’'une admission en
unité de soin intensif néonatal. (57).

Le score d’Apgar, score qui reflete la fonction circulatoire et respiratoire ainsi que I'état
neurologique du nouveau-né, peut-étre plus faible (de 1 a 5 minutes de vie, le score

était inférieur a 5).

Le monoxyde de carbone (CO) apporte une toxicité directe sur la grossesse. Or, on
sait que les niveaux de CO générés par le cannabis sont cing fois supérieurs aux
niveaux retrouvés lors d’'une consommation de tabac (59). Ceci a comme répercussion
une augmentation de la carboxyhémoglobine pouvant affecter 'oxygénation foetale
ainsi que son développement. Plus le taux de CO expiré par la femme enceinte est
important, plus le poids et le périmetre cranien a la naissance seront diminués (Figure
18).

Taux de CO expiré maternel en salle de naissance
Poids de naissance Périmétre cranien
eng encm
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Figure 18 - Poids de naissance et périmétre cranien du nouveau-né a la naissance, selon le niveau de CO
expiré par la mére, mesuré a I’accouchement (60)
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Les résultats de 'OPPS (61) ont montré un risque de diminution de la durée de
gestation de 0,8 semaine associée a une forte consommation de cannabis. Des
résultats ont montré que I'dge gestationnel moyen des non utilisatrices était de 39,6
semaines d’aménorrhées contre 38,8 semaines d’aménorrhées pour les
consommatrices.

Les conséquences de cette consommation sur le terme estimé sont réelles : on
observe un risque de naissances prématurées. En effet, le risque est multiplié par deux
pour les naissances inférieures a 37 semaines d’aménorrhée et multiplié par trois pour
les naissances inférieures 32 semaines d’aménorrhée (62). Cependant, les femmes
qui fument uniguement du cannabis a des doses normales ne sont pas a risque
d’accouchement prématuré (63).

La constatation d’'une augmentation du taux de prématurité aprés la consommation de
cannabis pendant la grossesse souléve la possibilité inquiétante d’un effet synergique

et délétere sur le développement du cerveau.

Il existe donc un risque de développement anormal du cerveau chez le nouveau-né
avec, par exemple, des anomalies de la substance grise et substance blanche (64).

A long terme, des problémes de compréhension, d’apprentissage, de mémoire et de
réussite a I'école peuvent étre la conséquence de cette consommation maternelle. De
plus, de I'hyperactivité, de linattention et des comportements impulsifs peuvent

apparaitre au cours du développement de I'enfant (65).

Le cannabis multiplie par deux a trois le risque de décollement du placenta (66). Le
cannabis peut étre un facteur de risque de syndrome de mort subite du nourrisson :

c’est 'une des plus grosses conséquences (67).

Tableau 2 - Risque foetaux entre consommation d’alcool, tabac et cannabis

AP!? + | RCIU® MFIT# HRP> Malformations
RPM?2

Tabac ++ + ++ + ++

Alcool + +++ ++ +++

Cannabis ++ + + +
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AP! = accouchement prématuré ; RPM?2 = rupture prématurée des membranes ; RCIU3= retard de

croissance intra-utérin ; MRIU# = mort foetale intra-utérine ; HRP> = hématome rétro-placentaire.

Comme vu précédemment, la poly-consommation chez la femme enceinte provoque
une accumulation d’effet néfaste chez le feetus. La consommation maternelle de
cannabis est un facteur prédictif de consommation de boisson alcoolisée. (68). Parmi
les risques foetaux (tableau 2) dues a la consommation d’alcool durant la grossesse,

on observe des microcéphalies ainsi que des syndromes alcoolisations feetales.

Néanmoins, il n’existe aucune association significative entre I'exposition au cannabis
pendant la grossesse et le diabéte gestationnelle, 'hypertension et une prééclampsie
(58).

Bien que la littérature ait montré des liens spécifiques entre la consommation d’alcool
durant la grossesse et le développement de malformation focetal, pour le cannabis, elle
ne montre pas de liens spécifigues entre le cannabis et les altérations du
développement foetal. En revanche, elle met bien en avant l'existence de

conséquences feetales.

1. THC et allaitement

Durant la grossesse, les substances chimiques contenues dans le cannabis, comme
le THC, passe dans le lait maternel en quantité modérée. Le cannabis étant lipophile,
il va donc se stocker dans les tissus adipeux, comme les tissus mammaires. C’est
pourquoi, chez les enfants allaités par des méres consommatrices, la teneur en THC
se concentre, du fait de sa lipophilie. Chez les consommatrices régulieres (elles
fumaient plus de sept fois par jour), on remarque que le cannabis se stocke et
s’accumule dans le lait (69). En effet, le rapport lait/plasma est de 8/1, ce qui signifie
gue le cannabis passe par le lait maternel mais il se concentre également. Chez les
meéres consommatrices de cannabis, on peut trouver des concentrations de THC
significativement plus élevées dans le lait que dans le sang maternel. De plus, selon
le CRAT, une consommation réguliere de cannabis peut causer une augmentation des

doses 8 fois plus importante dans le sérum maternel.
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La durée de détection du THC, de son métabolite actif et du CBD dans le lait maternel
est variable de 1 a 4 heures aprés utilisation et jusqu’a 6 jours aprés utilisation par
diverses voies d’administration (inhalation et ingestion) (70)(71).

Cela va dépendre du délai écoulé entre le moment du prélévement et la derniére
consommation de THC, de la fréquence de consommation, de la quantité et de la
concentration en THC ou encore de la méthode de prélevement. Chez les femmes qui
consomment du cannabis en grandes quantités, il faut en moyenne 30 jours, apres
avoir cessé de consommer, pour que le THC et les autres cannabinoides ne soient

plus détectables dans le sang (72).

De part cette consommation réguliére, il a été rapporté une somnolence, une masse
musculaire moins importantes ainsi que des tétées moins fréquentes et plus courtes.
L’exposition au cannabis peut réduire la production de lait maternel causer par une
diminution de la prolactine ainsi que les effets directs possibles sur les glandes
mammaires (73). Par conséquent, les difficultés a téter peuvent avoir une incidence
sur le succés de l'allaitement et de la quantité de lait ingérée. Compte tenu de la
concentration dans le lait et de la longue demi-vie du THC, l'allaitement lors d’'une
consommation réguliere de cannabis est fortement déconseillé. Selon le CRAT, la
consommation de cannabis n’est pas contre-indiquée car il n’existe pas d’effet mortel.
Une consommation quotidienne ou quasi-quotidienne de cannabis, peut retarder le
développement moteur du nourrisson allaité mais n'aura pas d’impact sur sa
croissance ou sur son développement intellectuel (74). Cependant, on ne remarque
aucune différence des quotients intellectuels entre les nourrissons qui ont été exposeés

et ceux qui n‘avaient été exposé au THC dans le lait maternel (75).

Concernant son élimination, chez les méres allaitantes et consommatrice de cannabis,
ni le THC ni ses métabolites sont retrouvés dans l'urine de I'enfant. Cependant, les
meétabolites du THC, mais pas de THC, sont présent dans la matiére fécale du
nourrisson. Cela nous ameéne a conclure que le THC est surement absorbé par le lait,

métabolisé par le nourrisson et excrété dans sa matiére fécale (76)
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Les directives professionnelles de santé recommandent que la consommation de
cannabis soit évitée par les meres qui allaitent. Ces derniéres devraient étre informées
des effets néfastes possible sur le développement de I'enfant en cas d’exposition aux
substances du cannabis dans le lait maternel. Méme si les femmes allaitantes ne
déclarent pas systématiquement leur consommation, une campagne de prévention
devrait étre présenté. Dans le cas d’'une consommation épisodique, les bénéfices
potentiels de I'allaitement sont plus importants et doivent étre pesés face aux effets

néfastes d’'une telle consommation
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Chapitre IV : étude sur les connaissances
actuelles des pharmaciens versus étudiants en
pharmacie sur la consommation de cannabis

chez la femme enceinte.

. Objectifs

Au cours de ce travail de theése, nous avons cherché a comparer le niveau de
connaissance entre les pharmaciens et étudiants en pharmacie concernant la
consommation de cannabis chez la femme enceinte. Le but est de savoir si ces
professionnels de santé et futurs professionnels de santé étaient prét a informer les

interrogations de ces patientes au comptoir.

lI. Matériels et méthodes

Le questionnaire (Annexe 1) comporte 14 questions réparties en 2 parties. Une
premiere partie déterminant le profil des étudiants en pharmacie et pharmaciens
répondant, une seconde partie sur les connaissances de la consommation de cannabis

chez la femme enceinte.

Le questionnaire a été réalisé avec l'aide de Madame Allorge Delphine et Madame
Claire Pincon. Il a été réalisé via « Framaforms » qui permet de créer des
questionnaires en ligne pour les diffuser via un lien. Une demande a été soumise au
service de protection des données pour avoir une autorisation de diffusion du
guestionnaire : celui-ci était totalement anonyme. Les pharmaciens d’officine ainsi que
tous les étudiants en pharmacie de la 2éme a la 6éme année ont été soumis au
guestionnaire sans obligation de réponse par le biais des groupes Facebook. Le
formulaire a également été partagé par mail (professeurs de la faculté de Lille et
pharmaciens titulaires). Le questionnaire a été réalisé en decembre 2020 et mis en
ligne de janvier a juin 2021. 157 réponses au questionnaire ont été récoltées pour étre

analysé par des méthodes statistiques classiques sur le logiciel Excel.

66



Les résultats de la premiere partie ont été interprétés sous forme de tableau et les
données sont présentées sous forme d’effectifs (proportions). La deuxiéme partie
concernant I'étude des connaissances est représenté par des diagrammes : des
histogrammes en 3D représentent les réponses des étudiants en pharmacie et
pharmaciens d’officine et les secteurs représentent la répartition générale des

réponses.

La répartition des bonnes réponses étudiants en pharmacie versus pharmacien
d’officine (tableau 15) a été soumis au test du khi deux pour définir les taux de
significativité appelé p. Le test du khi deux est délimité par 2 variables : la premiéere
variable est les répondants (étudiants en pharmacie et pharmaciens) et la deuxieme

variable est la réponse a la question. Le seuil de significativité a été fixé a 5%.

I1l. Résultats

Parmi les 157 personnes qui ont répondu au formulaire, on compte 80,9% de femmes

et 19,1% d’hommes.

La moyenne d’age global est de 27 ans et I'écart type est de 8,6 ans. La moyenne
d’age des étudiants en pharmacie est 23,5 ans avec un écart type de 4,7 ans et la

moyenne d’age des pharmaciens est de 35,4 ans avec un écart type de 9, 8 ans.

Tableau 3 - Répartition des enquétés selon le sexe

Sexe Homme Femme Total
Etudiants 21 89 110
Pharmaciens 9 38 47
Total 30 127 157
Proportions 19,1% 80,9% 100%
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Tableau 4 - Répartition des enquétés selon leur catégorie professionnelle

Etudiant en pharmacie Pharmaciens Total
110 47 157
70,1% 29,9% 100%
Tableau 5 - Répartition des enquétés selon leur département

Nord Autres Total

Pas-de- Région

Calais parisienne
101 10 14 32 157
64,3% 6,4% 8,9% 20,3% 100%

Tableau 6 - Répartitions des étudiants en pharmacie selon leurs années d’étude

2éme 3éme 4éme 5éme 6éme Total
2 4 25 62 17 110
1,8% 3,6% 22,7% 56,4% 15,5% 100%

Parmi les étudiants de 5éme et 6éme années, 59,6% sont dans la filiere officine.
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Tableau 7 - Répartitions des 5éme et 6éme années selon leur filiere

Officine Industrie Internat Total
47 8 23 78
59,5% 10,1% 29,1% 100%

Parmi les enquétés, 38,2% ont suivi des enseignements spécifiques sur 'addictologie

(Enseignements librement choisis, dipldme universitaire, formations, etc).

Synthese des résultats aux guestions

En ce qui concerne la légende :

- En bleu : les réponses justes

- En

. les réponses fausses

- En gris : les réponses auxquelles les répondants n’ont pas su répondre

Question n°1 : La consommation de cannabis peut altérer la fertilité masculine.

Réponse attendue : VRAI

Tableau 8 - Répartition des réponses a la question 1

Etudiants Pharmaciens Total
VRAI 91 33 124
FAUX 4 1 5
Ne sait pas 15 13 28
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Etudiants en pharmacie VS pharmaciens
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Figure 19 - Répartition des réponses des étudiants en pharmacie VS pharmaciens pour la question 1

Concernant la premiére question, lorsque I'on compare la répartition des bonnes
réponses entre les étudiants et les pharmaciens, on observe que 82% des étudiants

ont bien répondu contre 70% des pharmaciens

Reépartition géenerale N=157

B VRAI ®mFAUX M Ne sait pas

Figure 20 - Diagramme en secteur : répartition des réponses a la question 1

A cette premiére question, 79% d’étudiants et pharmaciens ont répondu correctement
a cette question. Néanmoins, 3 % ont répondu faux et plus d’'un quart ne savaient pas
répondre a cette question. Effectivement, la consommation de cannabis chez ’lhomme
peut avoir un impact sur sa fertilité¢, comme par exemple une modification de la

morphologie des spermatozoides.
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Question n°2 : La consommation de cannabis peut altérer la fertilité féminine

Réponse attendue

: VRAI

Tableau 9 - Répartition des réponses a la question 2

Etudiants Pharmaciens Total
VRAI 75 29 104
FAUX 9 3 12
Ne sait pas 26 15 41
Total 110 47 157
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Figure 21 - Répartition des réponses des étudiants en pharmacie VS pharmaciens pour la question 2

A cette deuxiéme question, lorsque I'on compare la répartition des bonnes réponses

entre les 2 catégories, on observe que 68% des étudiants ont bien répondu contre

62% des pharmaciens.

71




Répartition générale N= 157

HVRAl EFAUX M Ne sait pas

Figure 22 - Diagramme en secteur : répartition des réponses a la question 2

Sur l'ensemble des deux -catégories interrogés (étudiants en pharmacie et
pharmaciens), 71% ont répondu correctement a la question, 8% ont répondu faux et
21% ne savaient pas y répondre. La fertilité masculine comme féminine peut étre
altérer lors d’'une utilisation de cannabis. Par exemple, le cycle menstruel peut étre

perturber avec une diminution de LH.
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Question n°3: La consommation de cannabis peut altérer la conception chez un

couple par ailleurs fertile.

Réponse attendue : VRAI

Tableau 10 - Répartition des réponses a la question 3

Etudiants Pharmaciens Total
VRAI 98 33 131
FAUX 1 0 1
Ne sait pas 11 14 25
Total 110 47 157

Etudiants en pharmacie VS pharmaciens

100%
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40%

20%

0%
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Figure 23 - Répartition des réponses des étudiants en pharmacie VS pharmaciens pour la question 3
A la question 3, lorsque I'on compare la répartition des bonnes réponses entre les

étudiants et les pharmaciens, on observe que 89% des étudiants ont bien répondu

contre 70% des pharmaciens
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Figure 24 - Diagramme en secteur : répartition des réponses a la question 3

Sur 'ensemble des deux catégories interrogées, 83% ont correctement répondu a la
réponse contre 16% qui ne savaient pas répondre a la question. Une seule mauvaise
réponse a été donnée. En effet, chez un couple fertile, la consommation de cannabis
peut altérer la conception. Comme vu précédemment, la fertilité impact la femme mais
également 'homme et peut perturber la conception.
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Question n°4 : La consommation maternelle de cannabis durant la grossesse
entraine chez le nouveau-né les mémes risques de malformations que la

consommation maternelle d’alcool durant la grossesse ?

Réponse attendue : FAUX

Tableau 11 - Répartition des réponses a la question 4

Etudiants Pharmaciens Total
VRAI 33 17 50
FAUX 50 19 69
Ne sait pas 27 11 38
Total 110 47 157

Etudiants en pharmacie VS pharmaciens

100%
80%
60%
40%

20%

0%
Etudiants en pharmacie Pharmaciens

Figure 25 - Répartition des réponses des étudiants en pharmacie VS pharmaciens pour la question 4

Lorsque I'on compare la répartition des bonnes réponses entre les étudiants et les
pharmaciens, on observe que 46% des étudiants ont bien répondu contre 40% des

pharmaciens.
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Reépartition générale N=157

B VRAI mFAUX ™ Ne sait pas

Figure 26 - Diagramme en secteur : répartition des réponses a la question 4

Sur l'ensemble des deux catégories interrogées, 44% des participants ont
correctement répondu a la question. Cependant, 32% ont donné la mauvaise réponse
et un quart ne savaient pas y répondre. L’alcool est une substance tératogéne et feeto-
toxique. Dans les cas les plus séveres, sa consommation durant la grossesse est
associée a un risque accru de syndrome d’alcoolisation fcetale.

Aucune malformation de type SAF n’a été mis en évidence chez les meéres

consommatrices de cannabis.
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Question n°5: Si une femme enceinte consomme du cannabis, le principal risque
pour I’enfant a naitre sera le développement de troubles au niveau broncho-

pulmonaire.

Réponse attendue : FAUX

Tableau 12 - Répartition des réponses a la question 5

Etudiants Pharmaciens Total
VRAI 25 14 39
FAUX 43 12 55
Ne sait pas 42 21 63
Total 110 47 157

Etudiants en pharmacie VS pharmaciens

100%
80%
60%
40%

20%

0%
Etudiants en pharmacie Pharmaciens

Figure 27 - Répartition des réponses des étudiants en pharmacie VS pharmaciens pour la question 5

Lorsque I'on compare la répartition des bonnes réponses a la question 5, entre les
étudiants et les pharmaciens, on observe que 39% des étudiants en pharmacie ont

bien répondu contre 36% des pharmaciens
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Répartition générale N=157

B VRAI ®mFAUX ® Ne sait pas

Figure 28 - Diagramme en secteur : répartition des réponses a la question 5

Sur I'ensemble des deux catégories interrogés, 35% ont répondu correctement a la
guestion et 40% ne savaient pas y répondre. De plus, le nombre de mauvaise réponse
représente un quart des participants. Lors d’'une consommation maternelle de
cannabis, le principal risque pour I'enfant a naitre ne touche pas uniquement le

développement broncho-pulmonaire.
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Question n°6 : Le cannabis consommeé par la meére allaitante peut se retrouver

dans I’organisme du nouveau-né via la lactation.

Réponse attendue : VRAI

Tableau 13 - Répartition des réponses a la question 6

Etudiants Pharmaciens Total
VRAI 101 40 141
FAUX 0 0 0
Ne sait pas 9 7 16
Total 110 47 157

Etudiants en pharmacie VS pharmaciens

100%
80%
60%
40%

20%

0%
Etudiants en pharmacie Pharmaciens

Figure 29 - Répartition des réponses des étudiants en pharmacie VS pharmaciens pour la question 6

Lorsque I'on compare la répartition des bonnes réponses entre les étudiants et les
pharmaciens, on observe que 92% des étudiants ont bien répondu contre 85% des

pharmaciens, a la question 6.
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Répartition générale N=157

H VRAI ® FAUX ® Ne sait pas

Figure 30 - Diagramme en secteur : répartition des réponses a la question 6
Sur 'ensemble des deux catégories interrogés, 90% de bonne réponse ont été donné
contre seulement 10% de personne qui ne savaient pas répondre a la question. La
substance active du cannabis, le THC, passe dans le lait maternel des méres

fumeuses de cannabis. Le THC étant tres lipophile, celui-ci se stocke dans les glandes
mammaires.
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Question n°7 : Un nouveau-né ou un enfant ayant des parents consommateurs

de cannabis peut avoir du tétra-hydrocannabinol (THC), principal cannabinoide

psychoactif du cannabis, dans son organisme, du fait d'une exposition passive

la fumée des joints par exemple.

Réponse attendue : VRAI

Tableau 14 - Répartition des réponses a la question 7

Etudiants Pharmaciens Total
VRAI 91 42 133
FAUX 7 1 8
Ne sait pas 12 4 16
Total 110 47 157

100%

80%

60%

40%

20%

0%

Etudiants en pharmacie

Etudiants en pharmacie VS pharmaciens

Pharmaciens

Figure 31 - Répartition des réponses des étudiants en pharmacie VS pharmaciens pour la question 7

A cette derniére question, lorsque I'on compare la répartition des bonnes réponses

entre les étudiants et les pharmaciens, on observe que 89% des pharmaciens ont

bien répond contre 82% des étudiants en pharmacie.
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Reépartition générale N=157

mVRAI mFAUX m Ne sait pas

Figure 32 - Diagramme en secteur : répartition des réponses a la question 7

A la derniére question, 85% des participants ont bien répondu a la question.
Néanmoins, 5% ont donné une mauvaise réponse et 10% ne savaient pas la réponse

a cette question. Le THC peut se retrouver en trés faible quantité dans I'organisme du

nourrisson, du fait de I'exposition passive a la fumée de joint (77).
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V. Discussion

Une population de 157 personnes, composée de 110 étudiants en pharmacie (de la

2eme a la 6eme année) et de 47 pharmaciens d’officine a répondu au questionnaire.
La répartition des personnes ayant répondu correctement a chacune des 7 questions
(« bonne réponse attendue ») est présentée dans le tableau ci-dessous (tableau 15).
La valeur du p est indiqué quand la différence entre étudiants et pharmaciens est
significative : plus la valeur du p est faible, plus le résultat est significatif. Ici, la valeur
du p est inférieur a 0,001 pour chaque réponse, ce qui signifie que les résultats sont

trés significatifs.

Tableau 15 - Répartition des bonnes réponses étudiants en pharmacie versus pharmaciens d'officine

Question n° E;t)léilrarl:;sciin Pharmaciens p
1 82% 70% < 0,0001
2 68% 62% <0,0001
3 89% 70% < 0,0001
4 54% 60% < 0,0001
5 61% 74% < 0,0001
6 92% 85% < 0,0001
7 82% 89% < 0,0001

Lorsque I'on compare les bonnes réponses entre ces 2 catégories, il apparait que les
étudiants en pharmacie ont de meilleures connaissances que les pharmaciens
concernant les répercussions du cannabis sur la fertilité (question 1, 2 et 3). Ce sont
les pharmaciens qui ont le plus répondu « je ne sais pas » a ses questions. L’impact
du cannabis sur la fertilité masculine est mieux connu que l'impact sur la fertilité

féminine.
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A propos de I'impact d’'une consommation maternelle de cannabis chez le feetus, les
pharmaciens et étudiants en pharmacie ont donné plus de mauvaises réponses que
de bonnes réponses (question 4 et 5). Les conséquences de cette consommation
apparaissent donc peu connues chez ces professionnels et futurs professionnels de

santé.

Concernant la question 6, les pharmaciens et étudiants ont tous les deux une bonne
connaissance du passage transplacentaire du THC. Sur I'ensemble des 2 catégories,
il y a eu une seule réponse fausse. Cependant, la réponse fausse a été donné par une
étudiante en 2éme année de pharmacie qui n’avait peut-étre pas commencé les cours

de toxicologie.

Concernant la derniere question (question 7) sur I'exposition passive au cannabis, les
pharmaciens ont mieux répondu que les étudiants en pharmacie. Cette question est,
peut-étre, plus souvent abordée au comptoir : c’est pourquoi les pharmaciens ont plus

de faciliter a répondre a cette question.

Pour essayer de justifier les résultats ci-dessus, les étudiants en pharmacie sont en
formation initiale et des cours de toxicologie ont lieu au cours de leurs années d’étude.
L’expérience croissante des étudiants au cours des années universitaires a été le
facteur dominant qui les ont menés a apporter plus de bonnes réponses que les
pharmaciens. Au niveau de I'enquéte, les pharmaciens prennent plus de recule donc
répondent plus sérieusement a certaines questions. Si 'un d’entre eux a hésité sur

une réponse, il a préféré répondre « je ne sais pas ».

Pour remédier aux manques d’information de ces professionnels et futurs

professionnels de santé, voici quelques axes d’amélioration :

Au cours de I'année universitaire des enseignements coordonnés, tels que « Santé de
la femme » sont proposés. Les professeurs peuvent inclure quelques points essentiels

sur la consommation des substances psychoactives chez la femme enceinte.

De plus, les diplémes universitaires, les diplomes inter-universitaires ou les formations
en addictologie proposés aux pharmaciens peuvent inclure dans leurs programmes
les conséquences d’'une consommation de substance psychoactive chez la femme

enceinte.
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Enfin, les outils de communication sur le cannabis au cours de la grossesse doivent
étre plus frequent dans les officines, salles d’attente des cabinets médicaux ou encore
dans les centres hospitaliers. Pour mieux informer le grand public, j’ai créé une affiche
(Annexe 3) reprenant les thématiques abordées lors de I'enquéte. Le cannabis est
souvent banalisé dans la population générale. Cette affiche a pour but de dissuader

les futurs mamans et mamans de cette usage qui n’est pas sans conséquences.

L’étude réalisée comporte plusieurs limites :

+ La taille de I'’échantillon et la répartition des individus dans les deux catégories ne

sont pas représentatives. Selon I'ordre des pharmaciens, en France en 2021, il y a
55 580 pharmaciens d’officine inscrit a la section D.
Le nombre d’étudiants en pharmacie (2éme a la 6éme année) est de 22 849
(répartition des effectifs en 2014-2015) (78). Dans l'enquéte, l'effectif des
pharmaciens est inférieur a celui des étudiants en pharmacie : ce qui n'est pas
représentatif de la répartition des pharmaciens inscrit a la section D de I'Ordre des
pharmaciens et du nombre d’étudiant en pharmacie inscrit.

+ Pour les résultats du test du khi deux, il faut étre prudent parce qu'avec la grande
taille de [I'échantillon d'étudiants en pharmacie, la plupart des valeurs p
significatives étaient inférieures a 0,001 %, mais les tailles d’effectif étaient petites
dans la plupart des cas.

+ L’enquéte nécessite un acceés internet

+ La population ciblée : 'enquéte aurait pu cibler les préparateurs en pharmacie mais
les thémes abordés au cours des études de préparateurs et de pharmaciens sont
différents.

+ Les détails des suivis des enseignements spécifiques sur I'addictologie (nombre
d’heures et contenus d’enseignement) n'ont pas été évalués et pourrait étre

différent entre les écoles et pourrait avoir un impact sur les réponses.

Aprés discussion avec les répondants de I'enquéte, beaucoup d’entre eux aurait aimeé
avoir les réponses aux questions a la fin du formulaire. Beaucoup estime que c’est un
sujet banalisé mais peu abordé au comptoir par les patients consommateurs ou non

consommateurs.
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Chapitre V : Conseils a I'officine et role du

pharmacien dans la prévention.

En tant que pharmacien d’officine, nous sommes régulierement au contact des
personnes qui ont des problémes de consommation de substances psychoactives,
licites ou illicites, y compris le tabac et les médicaments a risque de dépendance. Le
pharmacien joue un rble essentiel vis-a-vis de la femme enceinte car il est I'un des
professionnels de santé qui la conseillera tout au long de sa grossesse : c’est 'un des

interlocuteurs clés dans la prise en charge de la femme enceinte.

.  Que dit la presse ?

Depuis l'arrivée d’internet et de site web consacré a la santé et au bien-étre
(Doctissimo, Allodocteur, Journal des femmes, etc), les patients souhaitent une

réponse rapide de la part de ces plateformes.

Voici un extrait des recherches sur Google® lorsqu'on inscrit dans la barre de

recherche les mots clefs « cannabis femme enceinte »

Plus la consommation de cannabis est importante, plus les risques potentiels pour le bébé a naitre sont grands. Si vous avez
consommeé un joint avant de savoir que vous étiez enceinte, les risques pour votre grossesse sont probablement faibles. L'important
est plutdt de cesser de consommer a I'avenir.

Figure 33 - Capture d'écran sur le site web Naitre et grandir, Aot 2018.

Sur ce site Naitre et grandir (Figure 33), un article a répertorié les questions fréquentes
de femmes consommatrices de cannabis au cours de leur grossesse. Les réponses
apportées sont tres bréves et tendent a rassurer la patiente. De plus, la femme fertile
qui consomme du cannabis peut avoir son cycle menstruel modifier et engendrer des

retards d’ovulation. Dans cet article, il n’'y a aucune source bibliographique pour
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appuyer les réponses apportées. L'information importante de cet article a retenir est

’'arrét du cannabis.

Bonjour,

je suis enceinte de Smois et demi on nous dis k I'on peut fumer 4a5 cigarettes /jours est
ce que si je fume 0 cigarette et 2joints au schit c'est equivalent ou quels sont les risk
pour ma fille, J'ai fais 3 fausse couches avant cette grossesse toute ce sont terminée a
1 mois de grossesse alors K jJ'avais tout arreter pour celle la j'ai continuer a fumer et a
vivre normalement jusqu'a la 1ere echo lorsk on m'a dis K tt aller bien j'ai arreter le
bédo et ralenti la cigarette a 2 voir 3/jours mais pendant les fetes je n'aie pas pu
m'enpecher de refumer le schit mais losk je fume le petard je ne fume pas la cigarette
hier je suis tomber sur un site tres alarmant sur la grossesse et le cannabis alors je
decide de ne plus fumer de petard durant ma grossesse mais je me fais kan mem du
soucis merci de me répondre si vous avez les reponses a mes questions

bonjour a toutes,

je pense franchement que 1 joint par jour, ¢ca n'a pas d'incidence sur le babi. mon fils a
18 mois, j'ai fumé des clopes (8 a 10/j) et souvent un joint le soir (ca compense un peu
le Zéro alcoollll), et pas de probléme sinon un petit poids a la naissance (enfin, 2.750
kg quand méme), bien rattrapé depuis. ca tombait bien car je n'ai pas eu de péridurale
lol

je suis & nouveau enceinte, et je m'accorde encore un joint de temps en temps, sans
culpabiliser (la clope, je culpabilise plusl!). franchement, les études sur le cannabis
alarmantes, c'est avec les accro 100% qui fument 10 joints par jourllll

je me suis vraiment renseignée sur le web + bouquins & ma premiére grossesse, et j'en
ai conclu ca pour moi: Zéro alcool (il faut dire si je bois un verre en soirée avec des
copains, c'est vraiment dur de ne pas boire 1 ou 2 de plus.. donc, biére sans alcooll),
limitation des clopes & 10 max (moins pendant les vacances), et un joint quand j'en ai
envie, mais 1 seul.

voilou, que chacun gére comme il veut et peut. et je suis d'accord avec Lamiral et
Fmerou : on sait quand méme si on se détend ou si on se défonce, et y'a une marge
entre les deux!ll

Figure 34 - Discussion sur un forum, Journal des femmes, Santé, Janvier 2009

Sur ce forum Journal des femmes (Figure 34) , des femmes et hommes discutent
chacun de leurs expériences personnelles. Certaines consommatrices préferent
demander conseil auprés de la population générale qu’auprés de professionnels de
santé. La future mere a la possibilité de consulter un spécialiste comme un
gynécologue, une sage-femme ou encore son médecin traitant. Les expériences
partagées et les mauvaises informations rédigées sur les forums constituent un

risque majeur pour la mere et I'enfant a naitre.
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Cannabis et grossesse : le cerveau
du foetus en danger

Par Audrey Vaugrente

La consommation de cannabis par les femmes enceintes n'est pas sans
risque pour les foetus. Une étude démontre qu'elle entraine un retard
dans le développement cérébral.

Figure 35 - Titre d’un site web Pourquoi docteur, Juillet 2020

Ici, le titre de cet article (Figure 35) peut créer un sentiment d'inquiétude chez la femme
enceinte. L’étude mentionné est issue de la base de données PubMed, qui est une
base de données bibliographique scientifique. Cependant, la femme enceinte a besoin

d’étre rassurée et conseillée pour mieux surmonter I'anxiété de sa grossesse.

L’objectif est de combattre les idées regues par le grand public et d’'informer la
population avec des sources bibliographiques validées par des études scientifiques.

L’accés a des données bibliographiques de santé et de médecine n’est pas réservé
uniquement aux professionnels de santé. Ces bases de données sont méconnues de
la population générale et les articles utilisent un vocabulaire scientifique difficilement
compréhensible par ces derniers. Nous sommes un acces sans contrainte a un
professionnel de santé reconnu. De par notre proximité, notre accessibilité et notre
disponibilité, nous constituons une porte d’entrée rapide et identifiée dans le parcours

de soins.

II. Cannabis thérapeutigue et femme enceinte

Il existe aujourd’hui trois spécialités a base de cannabis (extrait ou synthése). Il s’agit
du Marinol®, du Epidiolext® et du Sativex® (tableau 16). Tous les trois sont des
agonistes des récepteurs aux cannabinoides et les effets indésirables communs les
plus fréquemment retrouvés sont : un état de somnolence (33%), une sensation de
bouche seche (9%), une ataxie (8%), des étourdissements (6%) et des risques

d’hypotension orthostatique (4%) (79).
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Tableau 16 - Spécialités pharmaceutiques a base de CBD ou THC

o - _ Grossesse/
Médicaments Forme Statut Principe actif .
Allaitement
1 mai A-9 THC et Déconseillé
Sativex® Spray buccal AMM mais |.oa,s
commercialisé CBD (80)
' o THC de Contre-indiqué
Marinol® Capsule molle | ATUz nominative .
synthese (81)
it hui Déconseillé
Epidiolex® Extrait hwlg de ATU2 nominative CBD
cannabis (82)

1. AMM = autorisation de mise sur le marché ; 2. ATU = autorisation de mise sur le marché

Les spécialités pharmaceutiques Sativex® et Epidiolex® sont déconseillées chez la
femme enceinte et allaitante. Toutes les études faites ont systématiquement exclu les
femmes en cours de grossesse et qui allaitent. Seules les femmes avec un moyen de
contraception efficace peuvent se faire prescrire et délivrer ces médicaments.
L’utilisation de ces substances ne sont pas contre-indiqué pour cette population mais

leur usage doit étre sous la surveillance d’'un médecin.

Néanmoins, Marinol® est contre-indiqué chez la femme enceinte et allaitante. (81)

[1l. Les outils du pharmacien

Pour répondre au mieux aux interrogations des patientes, il existe des sites web et des
structures pour orienter ces femmes consommatrices. Des auto-questionnaire et
guestionnaires rapides permettent également d’évaluer la consommation de ces
futures mamans. Ci-dessous, voici quelques exemples pour aider au mieux les

pharmaciens.

+ RCP : Résumé des caractéristiques du produit. Ce sont les laboratoires qui
fournissent les données pour les professionnels de santé. On y retrouve les
indications, les posologies, les contre-indications, les conditions de délivrance ou

encore les connaissances d’utilisation chez la femme enceinte et allaitante
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+ Le dictionnaire Vidal ou le Thériaque sont des sites de référence ou sont

répertoriés les produits de santé, destinés aux professionnels de santé.

+ CRAT : Centre de référence des agents tératogénes. C’est un site web
d’information sur les risques au cours de la grossesse et de l'allaitement. Il recense

des données sur les médicaments, les vaccins ou encore sur les dépendances.

+ Drogues-infos-services.fr : c’est un c’est un site web ou un numéro de téléphone
est communiqué pour la population générale. C’est un service national sur la

prévention des dépendances et des drogues.

+ CSAPA : Centres de Soin, d'Accompagnement et de Prévention en Addictologie.
C’est un établissement de soin pour les patients ayant des problémes d’addiction.
lls assurent une mission de soin : aide psychologique, réduction des risques et
conséguences de la dépendance aux substances psychoactives ou encore une

aide sociale.

+ Les établissements de soin résidentiel tels que les appartements de
coordination thérapeutique, LHSS (lits haltes soins santé), LAM (lits d’accueil
médicalisés) qui proposent un hébergement aux personnes accompagnées, sur

une courte ou longue durée selon les problématiques rencontrées

+ CAST : L'auto-questionnaire Cannabis Abuse Screening Test. || permet d’effectuer
un premier repérage des usages nocifs du cannabis mais ne permet pas de faire
un diagnostic d’abus ou de dépendance.

Il existe une multitude d’outils pour que le pharmacien conseille au mieux cette patiente

a risque. Ci-dessus une liste non exhaustive pour les professionnels de santé.

En France, I'accés a ces plateformes et structures sont gratuits et accessibles a tous.

V. Prévenir, écouter, informer et conseiller

Face a cette consommation de cannabis chez les femmes enceintes, le role des

pharmaciens est de rassurer la patiente. Au comptoir, il est donc impératif de ne pas
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juger les femmes consommatrices mais plutét de les aider a arréter leur

consommation.

A. Prévenir
Le pharmacien doit faire de la prévention, qu’elle soit primaire, secondaire ou tertiaire.
Il peut donc mettre en place, dans son officine, des affiches (Figure 36) pour
sensibiliser cette population. En effet, dans les hopitaux, dans les salles d’attente des
cabinets médicaux on y retrouve souvent de nombreuses affiches « zéro alcool » et
« zéro tabac ». Ces affiches sont désormais présentes et I'information autour de ces
sujets est disponible et accessible pour les femmes enceintes. En ce qui concerne les

autres drogues, comme le cannabis, les informations se font plus rares.

Le cannabis et la
grossesse ne fon

pas bon ménage

Figure 36 - Affiche issu de Pregnacy info, Décembre 2019

Notre rbéle d’accompagnement et de conseil lors d'un sevrage cannabique se

retrouvent aussi limités par 'absence de traitement pharmacologique ou de traitement
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de substitution spécifique a cette drogue. Malgré cela, il est clair que la délivrance
puisse s’accompagner de conseil sur la consommation de cannabis. Par exemple, lors
de la délivrance de substitut nicotinique chez une femme enceinte, aborder la question
du cannabis de maniére trop direct, peut heurter la patiente. Il ne faut pas oublier que

le sevrage tabagique est a encourager et féliciter.

B. Ecouter
Il faut savoir écouter la femme enceinte et ne pas la juger. Dans un premier temps,
diriger la future maman dans une salle confidentiel de l'officine pour qu’elle partage
avec un membre de I'équipe officinal sa dépendance. Cependant, nous devons rester
dans la limite de nos compétences et savoir faire le lien avec d’autres acteurs de santé.
Pour cela, il est nécessaire d’avoir les informations pour orienter au mieux la patiente

vers des professionnels de santé spécialisés dans la dépendance. Il faut savoir :

+ Pourguoi la femme enceinte consomme du cannabis ? Le stress peut étre 'une

des causes principales de cette dépendance.

+ Depuis combien de temps ? Plus la femme enceinte fume depuis plusieurs années,

plus le sevrage sera difficile.

+ A quelle fréquence ? Durant la grossesse, la consommation de cannabis doit étre
égale a zéro. Mais, plus la femme consomme de cigarette, plus les risques au cours

de la grossesse et pour I'enfant a naitre seront importants.

+ Quelle est la concentration du cannabis ? Il existe une relation dose-effet. Plus

les cigarettes sont concentrées en THC, plus les conséquences seront grandes.

+ L’entourage : le cannabis a des impacts chez la femme mais aussi chez ’lhomme.

L’entourage doit encourager 'arrét du cannabis.

C. Informer
Afin de sensibiliser les patientes quant aux risques pour elles et leur(s) enfant(s), il
est nécessaire de les informer sur les conséquences. Pour cela, il est primordial
d’améliorer nos connaissances sur ce sujet. Comme vu ci-dessus, il faut informer la

patiente avec des sources bibliographiques scientifiques et médicales et des
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nouvelles études. Par exemple, des études sur PubMed, EM-consulte ou encore des
revues en gynécologie doivent étre I'un des premiers réflexes pour le pharmacien. Le
désir de grossesse ou la grossesse est un moment favorable pour débuter des
changements, notamment en ce qui concerne la consommation de substances
psychoactives.

Il s’agit d’'une période propice au sevrage, avec des chances de réussite importantes.
Il est donc important d’expliquer a la patiente l'intérét d’'un arrét total de sa
consommation, insistant sur le fait qu’il n"’existe pas de quantité sans risque, ni de
période de la grossesse ou le bébé est protégé. Une patiente bien informée des
conséquences que peut engendrer le cannabis sur sa grossesse est un facteur

favorable au sevrage.

D. Conseiller

A. Pour les femmes et hommes qui planifient une grossesse

La consommation de cannabis peut affecter la fertilité aussi bien des hommes que des
femmes. Elle peut également réduire la capacité a devenir parent. Le couple doit donc
étre sevré avant le projet de grossesse. D’autre part, la consommation d’alcool, de
tabac, de médicaments tératogénes et foetotoxiques et d’autre drogues psychoactives
est fortement interdit avant la grossesse.

Lors de la planification d’'une grossesse, il faut conseiller au couple l'arrét de la

consommation de toutes substances et drogues psychoactives.

B. Pour les femmes enceintes

Dans un premier temps, si I'arrét est difficile, il faut réduire le nombre de joint. Méme

si I'idéal est un arrét définitif.

La consommation de cannabis pour traiter la nausée et les vomissements pendant la
grossesse n’est pas recommandée. Il existe des compléments alimentaire ou
médicament avec un certain recul chez les femmes enceintes. Par exemple, le
gingembre frais ou encore le Donormyl® - Doxylamine sont utilisés dans les nausées

et vomissements pour la femme enceinte.

C. Pour les femmes qui allaitent.

93



Le THC se retrouve dans le lait maternel des femmes qui fument du cannabis. Si la
consommation de cannabis affecte leur santé mentale et leur corps, elle peut
également affecter I'état mental et le corps du nourrisson.

Il est recommandé aux femmes qui allaitent et qui fument du cannabis, de ne pas fumer
avant une tétée. Toutefois, malgré la consommation de cannabis, I'allaitement reste a

privilégier face aux laits artificiels.

On ne sait pas encore si le CBD se retrouve dans le lait maternel des femmes
consommant ces produits. Par contre, comme dans le cas du THC, il est probable que

le CBD s’accumule dans les tissus adipeux comme les tissus des seins.
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CONCLUSION

Le cannabis semble étre associé a de nombreux effets négatifs. Nous avons vu qu’il
peut y avoir des impacts sur la conception, avec des risques pour la fertilité chez
'homme et chez la femme. Les conséquences sur la grossesse ne sont pas sans
risque : les enfants issus de meres fumeuses peuvent étre nés prématurément avec
une taille et un poids en dessous des moyennes, par exemple. Le THC subit un
passage dans le lait maternel chez la femme allaitante et engendrer une somnolence
ou encore une masse musculaire moins importante chez le nouveau-né. Toutes ces
conséquences sont dépendant de nombreux facteurs, comme la concentration en

THC, la chronicité et la fréequence de cette consommation.

L’'importante prévalence de la consommation de cannabis et le manque de
renseignements de la part des pharmaciens et étudiants en pharmacie nous amene a
entreprendre un questionnaire sur la consommation de cannabis chez la femme
enceinte. Résultat, il existe un manque d’information concernant I'impact sur cannabis

sur I'enfant a naitre de la part des pharmaciens et des étudiants.

Le tabagisme maternel est un facteur associé a la consommation de cannabis chez
les adolescents. La précocité de l'initiation et de la consommation chez ces jeunes
apparait comme le facteur le plus prédictif de la survenue d’'un abus ou d’une
dépendance a la fin de I'adolescence et de problémes de santé associés (82). Ces

observations sont plus fréquentes chez les filles que chez les gargons.

La période de la grossesse est le moment tout a fait privilégié pour ouvrir un dialogue
entre la femme consommant une substance psychoactive et le monde médical,
permettant la mise en place d’une prise en charge médicale et sociale pour les futurs
parents. Le cannabis tant a se Iégaliser au niveau mondial, et il me parait plus que
nécessaire d’avertir les méres et futures méres des dangers d’'une consommation de

cannabis durant leur grossesse.
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ANNEXES

Annexe 1 : Enquéte sur les connaissances pharmaciens VS étudiants en
pharmacie

Bonjour,

Etudiante en 6éme année de pharmacie filiere officine, je vous sollicite pour répondre a un questionnaire rapide (vrai/faux). Celui-ci s'adresse aux pharmaciens et
étudiants en pharmacie, et contribuera a I'écriture de ma thése d’exercice.

Ce formulaire porte sur vos connaissances et votre vision de I'impact de la consorr ion de bis par les f encei L’exploitation de vos réponses
permettra d’ébaucher des propositions de conseils vis-a-vis de la consc ion de bis pendant la grossesse, que vous pourriez utiliser au comptoir, ainsi que la
réalisation d’une plaquette d’informations et conseils a destination des femmes en age de procréer.

Pour me permettre de réaliser cette thése dans les meilleures conditions, j’ai besoin d’un nombre suffisant de réponses a exploiter. Je vous serais donc trés
reconnaissante de bien vouloir prendre quelques minutes pour y répondre.

Ce questionnaire est facultatif et confidentiel. Ce questionnaire n’étant pas identifiant, il ne sera donc pas possible d’exercer ses droits d'accés aux données, droit de retrait ou de
modification. Aussi pour assurer une sécurité optimale vos réponses ne seront pas conservées au-dela de la soutenance du mémoire/thése.

Ce questionnaire fait I'objet d’'une déclaration portant le n°202128 au registre des traitements de I'Université de Lille. Pour toute demande, vous pouvez contacter le délégué a la
protection des données a I'adresse suivante : dpo@univ-lille.fr . Vous pouvez également formuler une réclamation auprés de la CNIL.

Merci a toutes et tous!

Informations générales Informations générales "VRAI" ou "FAUX" Terminé

Page suivante >

Contacter 'auteur-rice de ce formulaire

Pour contacter I'auteur-rice de ce formulaire, cliquez ici
Votre age ? *

Etes-vous étudiant en pharmacie ou pharmacien? *

O Etudiant en pharmacie

O Pharmacien d'officine

Dans quel département étudi ous (si étudiant) ou exer (si pharmacien)? *
- Seélectionner - v
Si vous étes étudiant, en quelle année étes-vous actuellement?

O 2éme année

O 3éme année
O 4éme année
O 5éme année
D 6&me année

Si vous étes étudiant en 5éme ou 6éme année de Pharmacie, dans quelle filiére étes-vous?

O filiere officine
O filiere industrie

O filigre internat
Au cours de vos études, avez-vous suivi des enseignements spécifiques sur I'addictologie ? *

O Oui
O Non

O Je ne sais pas

(Enseignement librement choisi - addictologie, DU - addictologie, autres)

Si vous étes pharmacien, en quelle année avez-vous obtenu votre diplome ?

Lieu d'exercice

O Milieu urbain

O Milieu rural

< Page précédente Page suivante >
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Si une femme i du is, le principal risque pour I'enfant a naitre sera le développement de troubles au niveau broncho-pulmonaire. *

O VRAI
O FAUX

O Je ne sais pas

Le cannabis consommé par la mére allaitante peut se retrouver dans I'or i du é via la | ion *
O VRAI

O FAUX

O Je ne sais pas

Un nouveau-né ou un enfant ayant des p: s de peut avoir du tétra-hydrocannabinol (THC), principal binoide psychoactif du bi:
dans son organisme, du fait d'une exposition passive a la fumée des joints par exemple. *

O VRAI

O FAUX

O Je ne sais pas

< Page précédente

o
Informations générales Informations générales "VRAI" ou "FAUX" Terminé

La consommation de cannabis peut altérer la fertilit¢ masculine. *

O VRAI

O FAUX

O Je ne sais pas

La consommation de cannabis peut altérer la fertilité féminine. *

O VRAI

O FAUX

O Je ne sais pas

La consommation de cannabis peut altérer la conception chez un couple par ailleurs fertile. *
O VRAI

O FAUX

O Je ne sais pas

La consommation maternelle de cannabis durant la gr ine chez le é les risques de malfor i que la ion maternelle d’alcool

durant la grossesse? *

O VRAI
O FAUX

O Je ne sais pas

Consommation de cannabis chez la femme enceinte

Informations générales Informations générales "VRAI" ou "FAUX" Terminé
Merci, nous avons bien enregistré votre participation

Retourner au formulaire
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Annexe 2 : « Zéro Alcool » pendant la grossesse, Alcool info service

_Par précaution :
zero alcool pendant
la grossesse.

ALCOOL-INFO-SERVICE.FR
N

| 8 | % - Santé
wews== . e publique
& e France
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Annexe 3 : Affiche VRAI/FAUX sur la consommation de cannabis au cours de la

grossesse

Connaissez-vous les

effets du cannabis sur le

corp d'une femme

enceinte ?

« La consommation de cannabis
peut altérer La Fertilité masculine

et féminine » VR AI !

Le cannabis peut diminuer le nombre et
fe volume de spermatozoides chez
I'homme et peut entrainer une

perturbation du cycle menstruel chez la 7"
femme.

« Siune femme enceinte consomme
du cannabis, le principal risque
pour Uenfant a naitre sera le
développement de troubles avu

niveau des bronches et des
poumons> - EAUX
5

Le cannabls a également un

impact  sur  Faccouchement

prématuré, sur le faible poids du @

bébé 3 la naissance ou encore des \’VS"
LAl

troubles de I'attention au cours

du développement de 'enfant,

« Le cannabis peut se retrouver

dans U'organisme du nouveau-né si

la femme consommatrice allaite »

VRAI !

Le cannabis passe dans le lait maternel, Il est

recommandé aux femmes qul allaitent et qui fument

du cannabis, de ne pas fumer avant une tétée,

«Durant |3 grossesse, la
consommation de  cannabis
entraine chez le nouveau-né les
mémes risques de malformations
que la consommation d'alcool »

L'alcool peut entrainer un risque de malformation
chez V'enfant: c’est le syndrome d'alcoolisation
foetale, Plusieurs études n'ont pas mis en évidence
un nombre plus Important de malformation chez le
nNouveau-né aprés une exposition au cannabis, par
rapports aux enfants nés de meéres non
consommatrices.

«Le THC (composant principal
psychoactif du cannabis) peut se
retrouver dans l‘organisme des
enfants s'ils ont des parents
consommateurs de cannabis, du
fait d'une exposition passive »

VRAI!

L'exposition passive
au cannabis est le
fait d'inhaler, de
fagon involontaire, =
de la fumée dégagée
par un ou plusieurs
fumeurs,
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Utilisé depuis de nombreuses années, dans l'industrie du textile ou de la médecine, le
chanvre est aujourd’hui surtout connu pour ses propriétés psychoactives.
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