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Introduction

On estime a 60 millions le nombre de personnes qui ont fait usage d’opioides en 2021,
ce qui représente 1,2 % de la population mondiale (1).

Cette situation suscite une inquiétude grandissante parmi les acteurs de la santé
publique au sein de I’'Union Européenne et notamment en France.

Depuis une vingtaine d’années, le continent américain vit de plein fouet cette crise des
opioides. L’élargissement des indications relatives aux médicaments dérivés de
morphine est a I'origine d’'un bond en termes de prescriptions.

Ces spécialités font couramment I'objet de mésusages, voire d’abus.

En effet, un marché paralléle de ces substances est a l'origine d’une consommation
récréative responsable de nombreux décés notamment chez les jeunes.

Il s’agit ici, au vu des chiffres, d’'un probleme de Santé Publique mondial majeur, qui
frappe indiscutablement notre époque.

Dans le cadre de la prise en charge des addictions, de nombreux acteurs de santé
sont mobilisés, notamment le pharmacien d’officine qui prend le patient en charge en
ville et encadre les dispensations de médicaments opioides.

C’est un acteur central dans le suivi et 'adhésion du patient aux traitements qu’ils lui
sont prescrits. Que ce soit dans le prise en charge de la douleur, ou dans le sevrage
de ces substances addictogénes que sont les opioides.

Nous ferons, dans une premier temps, I'état des lieux de la dépendance aux opioides
dans le Monde, et notamment en France.

Dans une seconde partie, nous évoquerons certaines définitions clés, ainsi que la
physiopathologie.

Ensuite, nous aborderons, en troisieme partie, la prise en charge diagnostique et
thérapeutique.

Et, pour terminer, nous détaillerons le réle du pharmacien d’officine, en termes de
prévention, de prise en charge et dans le suivi de la dépendance aux opioides.

18



PREMIERE PARTIE : ETAT DES LIEUX

19



1. Epidémiologie

1.1 Dans le Monde

1.1.1 Les chiffres

Sur I'ensemble des personnes ayant fait usage d’opioides en 2021, il est estimé a 31,5
millions le nombre de consommateurs d’opiacés, principalement de I’héroine (1).

Au niveau mondial, l'usage d’opioides est resté stable en 2021, aprés avoir
[égerement augmenté entre 2017 et 2019. Cependant, la proportion de personnes
consommant des opioides délivrés sur ordonnance est en hausse.

Le nombre de surdoses d’opioides augmente ces derniéres années dans I'UE, ainsi
que sur le continent américain, en partie en raison du recours accru a ces
médicaments dans la prise en charge de la douleur chronique, mais également par
’augmentation de la consommation d’opioides trés puissants émergeant sur le marché
des drogues illicites.

D’apres les estimations de 'OMS, quelque 125 000 personnes sont mortes dans le
monde d’'une surdose d’opioides en 2021 (2).

La mortalité mondiale liée aux opioides est due de maniére croissante a la
consommation récréative de fentanyl, un analgésique de synthése puissant prescrit
essentiellement dans le cadre de cancers en phase terminale, mais qui fait aussi
I'objet d’'une production et de trafics illicites (5).

1.1.2 Crise des opioides en Amérique du Nord

Elle est déclenchée en 1996 suite a la décision des autorités sanitaires fédérales
permettant I'élargissement de la prescription d’antalgiques trés puissants, tels que
I’Oxycontin®, initialement réservés a des personnes atteintes de cancers, a des
patients souffrant de douleurs chroniques non cancéreuses.

Cependant, les campagnes publicitaires agressives du Laboratoire fabricant (Purdue)
ont également joué leur réle (5).

En effet, le Laboratoire fabricant est condamné en 2007 a plus de 600 millions de
dollars d’amende pour publicité mensongére.
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Cependant, la société Purdue ignore les mises en garde de la FDA et de la DEA.

En 2019, le Laboratoire plaide coupable des trois accusations criminelles qui pésent
contre lui. Le 1er septembre 2021, la justice américaine a validé un plan de faillite
proposé par Purdue®, qui prévoit le versement de 4,5 milliards de dollars aux
plaignants touchés par la crise des opioides que l'entreprise est accusée d’avoir
déclenché (15).

Certains patients sont devenus rapidement dépendants et ont commencé a utiliser ces
médicaments hors du cadre thérapeutique.

Au cours de la pandémie de COVID-19, une nouvelle augmentation importante du
nombre de décés consécutifs a une surdose d’opioides (principalement diie a une
hausse rapide du nombre de décés par surdose d’opioides de synthése) a été
signalée aux Etats-Unis (2).

La premiére cause de décés accidentels aux Etats-Unis est la surdose aux opioides,
avec plus de 100 000 overdoses mortelles enregistrées en 2021 (3).

Le nombre de personnes ayant succombé a une surdose d’opioides a augmenté de
120 % entre 2010 et 2018. Deux tiers des décés dus a une surdose d’opioides en
2018 sont liés a des opioides synthétiques, notamment au fentanyl et a ses analogues
(Figure 1) (5).
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Source: National Centre on Health Statistics, COC Wonder.

Figure 1 : Mortalité par surdose d’opioides aux Etats Unis (1999-2019) (5)
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Le Canada est également touché de plein fouet par cette crise (Figure 2).
Au total, 5 265 hospitalisations pour surdoses aux opioides ont eu lieu en 2022. Cela
correspond a une moyenne de 14 hospitalisations par jour.
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Figure 2 : Publicité pour I’Oxycontin ® du Laboratoire Purdue (2020)
(39)

En tout, 7 328 décés apparemment liés a une surdose aux opioides ont eu lieu en
2022.
Cela correspond a une moyenne de 20 déceés par jour (4).

L'usage d’opioides en Amérique du Nord reste élevé : 3,3 % de la population adulte,
soit 10,9 millions de personnes, ont déclaré en 2021 en avoir pris au cours de I'année
écoulée (1).

Cette crise sanitaire a cependant déja franchi les frontiéres américaines et progresse
au sein de 'UE et notamment en France.

1.2 En France
En moyenne, 80 % des décés par overdose sont dus aux opioides. Soit 300 a 400

déces par an, surtout liés a la méthadone (soit 40 %) ou a I'héroine (soit 20 %), loin
devant les antalgiques opioides (12 %) (6).
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En 2020, on compte 117 décés toxiques par antalgiques, dont 73 cas (soit 62 %) de
déces toxiques sans autre précision, 42 cas (soit 36 %) de suicides et 2 cas d’autres
contextes.

Quatre antalgiques sont principalement impliqués (Figure 3) : le tramadol (55 décés

dont 18 dans un contexte suicidaire), la morphine (25 décés dont 8 CS), la codéine (20
déces dont 8 CS) et 'oxycodone (19 décés dont 10 CS) (14)
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Figure 3 : Antalgiques principalement impliqués (14)

L’introduction en France des traitements de substitution aux opiacés (méthadone,
buprenorphine) au milieu des années 1990 a eu pour effet de casser la dynamique de
la consommation d’héroine entamée dans les années 1980 et de marquer le début
d’un nouveau mésusage, celui des TSO (7).

Ils sont aujourd’hui la premiére source de décés par surdose d’opioides en France (6).

On estime a 227 000 le nombre d’usagers problématiques d’opioides (usage par
injection ou usage de longue durée/régulier) en France en 2020.
La prévalence étant de 5,6/ 1000 habitants (Figure 4) (10).

La situation francgaise est aujourd’hui loin d’étre comparable a celle des Etats-Unis ou
du Canada. La vigilance s’impose néanmoins. Les étude menées a partir de la base
de données de pharmacovigilance des 21 pays composant la VigiBase (nom de la
base de données mondiales ICSR de I'OMS), suggérent I’existence en France d’un
« terrain » favorable a la propagation de cette crise des opioides (3).
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Figure 4 : Prévalence des usagers
problématiques d’opioides en France
Métropolitaine en 2020 (10)

L’objectif consiste donc a encourager leur bon usage, sans pour autant régresser en
termes de prise en charge de la douleur (3).

La France affiche le niveau le plus élevé de prescriptions de TSO par habitant dans
'UE. On en compte pas moins de 180 000 en 2018 (10).

L’addiction provoquée par les opioides émane de nombreux parcours divers et variés.
Ainsi, pour mieux la prendre en charge, pour mieux la comprendre, il conviendra de
cerner les différentes trajectoires qui ont mené un patient a la dépendance.

2. Les trajectoires qui ménent a la dépendance

2.1 Usage récréatif

L’héroine est une drogue addictive directement obtenue a partir de morphine, elle
méme issue de I'opium. Elle provoque une euphorie soudaine et intense ainsi qu’une
sensation de chaleur et de détente.

L’initiation a la consommation d’héroine se fait le plus souvent en fin d’adolescence
dans un cadre festif, au sein d’'un entourage connu par 'usager. La notion d’ambiance
est primordiale pour passer le cap de cette premiére fois.
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Elle est plus rare vers la trentaine, et peut étre motivée par l'influence de facteurs
individuels (événements de vie, comorbidités psychiatriques telles que troubles de la
personnalité, anxiété) et environnementaux (8).

En 2017 on estime que 500 000 personnes ont expérimenté I’héroine, soit 1,3 % des
adultes de 18 a 64 ans (2,1 % des hommes et 0,5 % des femmes), et 0,7 % des
adolescents de 17 ans (0,7 % des garcons, 0,6 % des filles) .

Chez les adultes, ce taux est relativement stable depuis 2014, aprés avoir doublé
entre 2000 et 2014 (40).

On dénombre pas moins de 100 000 consommateurs mensuels d’héroine en France
en 2017. L'usage des nouveaux opioides de synthése, comme les dérivés du fentanyl
(ocfentanil, acétylfentanyl, butyrfentanyl, carfentanil...) reste peu commun sur le
territoire francais, notamment de par son accessibilité moins facile que les autres
opioides.

Son usage concerne le plus souvent des personnes déja consommatrices qui
préférent s’approvisionner sur Internet ou recherchent des substances plus puissantes

(9).

Cependant, I’'héroine n’est pas la seule substance opioide concernée par un usage
récréatif. En effet, la consommation de médicaments a base de codéine a augmenté
progressivement au cours des dix derniéres années essentiellement chez les jeunes
adultes.

La codéine est retrouvée dans des médicaments a visée antitussive sous forme de
sirop, comprimés ou gélules, mais également dans des médicaments a visée
antalgique sous forme de comprimés. Ces derniers étaient encore accessibles sans
ordonnance jusque trés récemment.

C’est a partir de 2013 qu’'un ensemble de signaux concernant I'achat et l'usage
inhabituels de spécialités codéinées par des adolescents et jeunes adultes, alertent
les Autorités de santé en France (41).

Associés a des médicaments antihistaminiques comme la promethazine par exemple,
il est apparu a I’époque, que ces codéinés étaient dilués dans du soda pour former la
boisson connue sous le nom de Purple Drank ®.

Ce mélange a été popularisé aux Etats-Unis dans les années 1990, notamment par le
biais de rappeurs s’affichant avec le mélange violet (couleur des sirops contre la toux
aux Etats-Unis) et faisant allusion au « Purple drank » dans leurs chansons (18).

Une mesure réglementaire datant de juillet 2017 rend désormais tout médicament
comprenant de la codéine soumis a une prescription médicale obligatoire.
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On a pu constater une baisse de 30 % des dispensations de médicaments a base de
codéine en ville depuis (13).

Si les consommations restent récréatives, la plupart du temps, pour un grand nombre
d’usagers, ces derniéres finissent parfois par s’avérer problématiques notamment par
la survenue d’une dépendance, par l'impact sanitaire qu’elle engendre, mais
également par I'induction ou I'aggravation d’'une vulnérabilité sociale (9).

L'usage récréatif n’est pas la seule trajectoire de la dépendance aux opioides. En
effet, certains médicaments dérivés de I'opium et prescrits dans le cadre de la prise en
charge de la douleur peuvent également conduire & un mésusage, voire a une
addiction.

2.2 Prise en charge de la douleur

2.2.1 Définitions

Pour mieux comprendre la problématique des antalgiques opioides, il convient de
définir les termes suivants, selon 'OMS :

Douleur : expérience sensorielle et émotionnelle désagréable associée ou
ressemblant a celle associée a une lésion tissulaire réelle ou potentielle.

Douleur aigué : douleur d’'une durée inférieure a 3 mois.

Douleur chronique : douleur de plus de 3 mois.

Cette sensation perd alors son réle d’alarme : la douleur n’est plus un symptéme, mais
une maladie. Elle entraine un handicap physique, de I'anxiété, voire une dépression
(16).

Antalgique (17) : Un antalgique est un médicament qui atténue ou supprime la
douleur sans en traiter la cause.

L’action des antalgiques peut empécher le passage du message de douleur :
- au niveau des nerfs de la zone concernée par I'agression ou le dysfonctionnement
- ou au niveau de la moelle épiniére

- ou directement dans le cerveau.
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Les antalgiques sont classés en trois paliers (Figure 5) :

Les antalgiques de niveau |

Ils agissent principalement au niveau des nerfs périphériques. lls traitent des douleurs

légéres a modérées (paracétamol, aspirine, certains anti-inflammatoires non
stéroidiens, tels que I'ibuproféne).

Les antalgiques de niveau |l

Pour la plupart, ils agissent au niveau de la moelle épiniére. lls peuvent traiter des
douleurs modérées a intenses (codéine ou tramadol par exemple).

Les antalgiques de niveau lll

Ils agissent au niveau du cerveau et traitent des douleurs intenses ou des douleurs
rebelles aux antalgiques de niveau | et Il (morphine, fentanyl, oxycodone, etc.) (17).

Palier3:
douleurs
trésintenses

Palier 2:
douleurs
fortes

Palier1:

douleurs faibles u Acide acétylsalicylique
a modérées Paracétamol = Anti-inflammatoires
non stéroidiens
(a visée antalgique)
REFERENCE ALTERNATIVES

Source : Organisation mondiale de la santé.

Figure 5 : Classification des antalgiques par paliers (5)

Opiacés / Opioides (16) : Les opiacés constituent une famille de substances dérivées
de l'opium, lui-méme tiré de la culture du pavot. Leur produit de référence est la
morphine, a partir de laquelle est produite I’'héroine (ou diacétylmorphine). Par rapport
aux opiacés, le terme opioide inclut également des molécules qui ont un effet de type
morphinique, mais qui sont produites par synthése.

Les opioides rencontrés en France ont différents statuts selon leur utilisation : les
substances illicites sont produites clandestinement a partir du pavot, a l'instar de
I’héroine, ou achetées illégalement sur internet, comme les nouveaux opioides de
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synthése. Les médicaments opioides, quant a eux, sont produits légalement par des
laboratoires pharmaceutiques.

Il existe deux catégories d’antalgiques opioides : les antalgiques opioides faibles et
les antalgiques opioides forts.

Leur catégorie est définie selon leur puissance analgésique par rapport a la substance
de référence qu’est la morphine (Tableau 1).

Opioides pharmaceutiques Substances illicites

Analgésiques opioides  Codeine? (1/6)° Opium* et rachacha*
faibles' Poudre d'opium
Tramadol (1/5) 3

Analgésiques Morphine et sulfate Héroine* (x 2 a 3)°
opioides forts' de morphine
Oxycodone* (x 2)* NPS opioides*

Fentanyl* (x 160 minimum)®  dont dérivés du fentanyl
(jJusqu'a x 1000)3

Médicaments Méthadone* (x 10)3
de substitution Buprénorphine haut
aux opioides dosage (BHD) (x 30)°
, Opioides semi-synthétiques, opioides synthétiques

* Opioides classés comme stupéfiants

1. Selon la classification OMS

2. La codéine est également utilisée comme antitussif.

3. Les mentions (1/a) et (x b) concernent la puissance antalgique par rapport a la morphine. Elles signifient
que la substance est environ a fois moins puissante que la morphine ou b fois plus puissante.

Tableau 1 : Les différentes catégories de substances opioides (9)

2.2.2 Les antalgiques opioides au coeur de la dépendance

Les médicaments antalgiques opioides sont recommandés en premiere intention pour
le traitement de la plupart des douleurs aigués a sévéres, mais également dans les
douleurs liées au cancer. lls peuvent étre prescrits dans le cas de douleurs chroniques
de type lombalgie/lomboradiculalgie, d’arthrose, voire neuropathiques et autres
maladies évolutives (maladies neurodégénératives, situations palliatives) lorsque
’ensemble des autres propositions thérapeutiques, médicamenteuses ou non, ont
échoué (11).
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Afin d’apporter une meilleure prise en charge de la douleur, la France, comme la
plupart des pays développés, a vu depuis une vingtaine d’années augmenter la
prescription des antalgiques opioides. Notamment les nouvelles molécules
synthétiques comme le tramadol, I'oxycodone et le fentanyl.

Cet élargissement des prescriptions est associé a un accroissement des signaux
d’'usages a risques (autogestion des traitements, source d’abus, recherche d’autres
effets qu’antalgiques) se traduisant par des intoxications par surdose (certaines
volontaires) et la survenue de dépendances.

Depuis 2015, ces addictions sont devenues plus visibles, lorsque des patients aux
profils inhabituels ont été adressés au dispositif de prise en charge spécialisée pour
les usagers de drogues en vue d’une thérapeutique substitutive (12).

Les données de I’Assurance maladie montrent qu’environ 10 millions de frangais ont
eu une prescription d’antalgiques opioides en 2015 (13).

En 2017, 'antalgique opioide le plus consommé en France était le tramadol, avec une
augmentation de plus de 68 % entre 2006 et 2017. Cette hausse peut s’expliquer par
le retrait du dextropropoxyphéne en 2011. Suivent la codéine en association et la
poudre d’opium associée au paracétamol.

Viennent ensuite la morphine, premier antalgique opioide fort, 'oxycodone, quasiment
autant prescrit que la morphine, puis le fentanyl transdermique et transmuqueux a
action rapide.

Entre 2006 et 2017, la prescription d’opioides forts a augmenté d’environ 150 %.
L’'oxycodone est I'antalgique opioide qui marque l'augmentation la plus importante
(Figure 6). A noter que ce dernier est deux fois plus puissant que la morphine.

60 - 4 fentanyl = = = = morphine ——a— Oxycodone

2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019

Figure 6 : Evolution des prescriptions entre 2007 et 2019 (22)
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Les antalgiques opioides ont un intérét majeur et incontestable dans la prise en
charge de la douleur et restent moins prescrits que les antalgiques non-opioides
(paracétamol, aspirine, AINS).

Cependant, leur consommation peut entrainer de graves complications. Ce probléme
touche en maijorité des patients qui consomment un antalgique opioide pour soulager
une douleur, et qui, parallélement, développent une dépendance primaire a leur
traitement. Parfois ils le détournent de son indication initiale.

Cest dans ces circonstances que le nombre d’hospitalisations impliquant la
consommation d’antalgiques opioides obtenus sur prescription médicale a augmenté
de 167 % entre 2000 et 2017, passant de 15 a 40 hospitalisations pour un million
d’habitants.

Le nombre de déceés liés a la consommation d’antalgiques opioides a augmenté de
146 %, entre 2000 et 2015, avec au moins 4 décés par semaine (13).

Cette problématique de dépendance aux substances opioides, qu’elle soit d’origine
festive ou qu’elle rentre dans le cadre d’'un traitement dans la prise en charge de la
douleur, est a I'origine de nombreuses complications, dans de multiples domaines que
nous allons évoquer dans le paragraphe suivant.

3. Les complications de la dépendance aux opiacés

3.1 Complications associées a la voie injectable

Dans le cadre d’'une consommation d’opioide par voie injectable, telle que I'héroine
par exemple, 'usager s’expose a un risque infectieux élevé (viral, bactérien ou encore
fongique).

En effet, une seringue non stérilisée, souillée ou partagée avec un tiers, peut
occasionner de multiples complications pour I'usager.

Des abcés peuvent se développer prés du site de I'injection.

L’endocardite est une conséquence fréquente lors de consommations de drogue par
voie injectable.

Les toxicomanes peuvent également développer un botulisme et une infection au
tétanos.

Le partage d’aiguilles peut disséminer des infections virales graves, telles que le VHB
et le VHC, ainsi que le VIH.

L’injection par voie intraveineuse reste le principal mode de transmission du VHC chez
les usagers de drogues (19).
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En 2020, le risque de contracter le VIH était 35 fois plus élevé chez les personnes
pratiquant I'injection que chez les autres usagers de drogues (3).

Ces affections, si elles ne sont pas prises en charge et traitées, peuvent étre létales
pour l'usager.

3.2 Complications somatiques

Lorsque l'usager d’opioide ne peut plus s’en procurer et que l'arrét de la
consommation est soudaine, il développe ce qu'on appelle un « syndrome de
sevrage », défini comme un ensemble des symptémes liés a la privation brutale d'une
substance a laquelle I'organisme a été habitué (23).

Le syndrome de sevrage aux opiacés apparait entre 6 h et 72 h aprés la derniére dose
consommeée et se manifeste par :

- des symptdémes physiques (syndrome pseudo grippal) : frissons, tremblements,
myalgies avec parfois contractures musculaires, anorexie, douleurs abdominales,
diarrhée, nausées et vomissements (risque de déshydratation et d’hypoglycémie).

- des symptdémes neurovégétatifs : baillements, larmoiements, rhinorrhée, mydriase
bilatérale, tachycardie, hypertension artérielle.

- des symptdmes psychiatriques : anxiété, irritabilité et agressivité, agitation, envie de
consommer.

Une consommation d’opioides a long terme entraine également un amaigrissement,
des Iésions dentaires, une aménorrhée avec ou sans infertilité (20).

3.3 Complications psychiatriques

A l'adolescence, la consommation de substances peut porter atteinte a la maturation
cérébrale, pouvant entrainer des troubles de santé mentale (19).

Ces troubles psychiatriques peuvent se manifester sous différentes formes.
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3.3.1 La pharmacopsychose

Il s’agit d’'un épisode psychotique au décours d’'une consommation de substance
psychotrope et en particulier d’un hallucinogéne (42).

Celles-ci sont peu fréquentes relativement au nombre d’usagers, mais apparemment
en voie d’augmentation. Elles peuvent étre, soit d’apparition brutale et spectaculaire
(bouffée délirante) soit d’'installation progressive et surtout marquées par un syndrome
de dépersonnalisation. Le patient évoquera la sensation de « ne plus étre comme
avant » (43).

3.3.2 Le syndrome confusionnel

Il associe des troubles de la vigilance, l'altération des fonctions cognitives, en
particulier de I'attention et de la mémoire de fixation, et une incoordination motrice. I
se manifeste lors d’'une intoxication aigué.

Ce type d’épisode a la particularité d’étre suivi par une amnésie (43).

3.3.3 Les troubles de la personnalité

On compte parmi eux la personnalité antisociale qui se caractérise par une impulsivité,
une instabilité comportementale et une tendance aux passages a l'acte, une versatilité
de I'humeur et des difficultés importantes de socialisation.

Il existe également le trouble de la personnalité dite « borderline ». Lorsque le sujet
souffre d’'une instabilité émotionnelle trés marquée.

La psychose en fait également partie. Elle se caractérise par une attitude générale de
repli et de fuite des contacts sociaux : le sujet se réfugie dans un monde d’abstraction
et d’'idéalisme, ce qui le conduit a un certain degré de perte de contact avec la réalité
(43).

3.4 Complications au cours de la grossesse

La consommation d’opiacés au cours de la grossesse induit une majoration du risque
d’accouchement prématuré (15 %), d’hypotrophie (30 %), de souffrance fcetale aigué
pendant 'accouchement (25 %), de césariennes (30 %), de syndrome de sevrage du
nouveau-né (78 %) (44).

Le pronostic néonatal est amélioré en cas de traitement de substitution et de prise en
charge pluridisciplinaire (sage femme de proximité, addictologue, pédopsychiatre).
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Ces grossesses a trés haut risque, doivent étre suivies de fagcon rapprochée et dans
un esprit de travail en réseau personnalisé. Le retour au domicile suite a
I'accouchement doit étre anticipé afin de d’optimiser les conditions d’accueil de
I'enfant.

Les études n’ont pas permis de mettre en évidence d’effet tératogéne concernant
I'utilisation d’opiacés au cours d’une grossesse (19).

3.5 Intoxication aigiie

En cas de surdose d’opioides, il existe un risque mortel pour l'usager qui nécessite
une prise en charge médicale urgente.

On diagnostique cette intoxication aiglie aux opioides selon une triade de symptémes
qui lui sont caractéristiques :

- une dépression respiratoire, aussi appelée bradypnée, qui peut s'accompagner
d'une cyanose, en grande partie responsable des troubles de la conscience.
Un arrét circulatoire d'origine hypoxique peut survenir précocément.

- des troubles de conscience (sédation jusqu'au coma) : des derniers exposent au
risque de pneumopathie d’inhalation.

- un myosis qui peut parfois manquer avec certains morphiniques comme la péthidine
par exemple ou lors d’une anoxie cérébrale prolongée. Il peut également étre absent
en cas de prise concomitante d’anticholinergigue comme un antihistaminique.

Le myosis n’est pas spécifique des intoxications aux opioides (21).

Il existe également d’autres symptémes pouvant apparaitre au cours d’une intoxication
aigle aux opioides, notamment cardiaques, comme une bradycardie sinusale, une
hypotension artérielle, mais aussi digestifs avec des nausées, vomissements. Peuvent
apparaitre également un prurit ou un érythéme cutané.

Nous avons pu démontrer le probleme de Santé Publique que représentait la
dépendance aux opioides dans le Monde, ainsi que les complications gqu’elles entraine
pour ses usagers a court comme a long terme.

Pour faire suite, nous allons détailler la physiopathologie de cette addiction dans la
partie suivante.
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DEUXIEME PARTIE : DEFINITIONS ET PHYSIOPATHOLOGIE
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1. Définitions

Abus (23) : utilisation excessive et volontaire, permanente ou intermittente, d’'une ou
de plusieurs substances psycho-actives ou non, ayant des conséquences
préjudiciables a la santé physique ou psychique.

Mésusage (46) : qualifie une utilisation non conforme aux recommandations du
résumé des caractéristiques du médicament concerné.

L’injection ou le sniff sont des exemples de mésusage. Il en est de méme pour
I'utilisation en dehors du cadre de ’AMM ou l'usage récréatif (ou encore la soumission
chimique). Le mésusage peut donc étre le fait du patient et/ou du médecin
prescripteur.

Dépendance (23): Etat pathologique caractérisé par la compulsion a consommer une
substance psycho-active (addiction pharmacologique) ou répéter un comportement
(addiction comportementale) malgré les conséquences néfastes, sans que la volonté
du sujet puisse s’y opposer.

. Dépendance physique
L'organisme réclame le produit a travers divers symptdmes : sueurs,
courbatures, tremblements, nausées, insomnies, agitation.

. Dépendance psychique
Liée au plaisir éprouvé par la prise de drogue, d(ie a I'action prépondérante
de cette drogue sur le systéme de récompense cérébrale (systéme
dopaminergique).

Tolérance (23): Diminution plus ou moins progressive des effets produits par une
méme dose de substance psychoactive, incitant lI'usager a augmenter la quantité
consommée.

Drogue (23) : Substance naturelle ou de synthése dont les effets psychotropes
suscitent des sensations apparentées au plaisir, incitant & un usage répétitif qui
conduit a instaurer la permanence de cet effet et a prévenir les troubles psychiques
(dépendance psychique), voire méme physiques (dépendance physique), survenant a
I'arrét de cette consommation qui, de ce fait, s’est muée en besoin.

Toxicomanie (23) : Consommation compulsive de toxiques, drogues ou mémes de
médicaments psychotropes détournés de leur indication, avec une forte pulsion a
répéter cette consommation, associée ou non a un besoin physique d'éviter les
symptdémes du sevrage et-ou a un désir intense de retrouver des effets considérés
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comme agréables.

Opioides endogénes (23) : Endorphine, biosynthétisée par I'organisme, agissant sur
les récepteurs morphiniques 4, Kk et

Il existe trois familles d'opioides endogénes : encéphalines, dynorphines et [-
endorphines.

Ces derniers se lient physiologiquement aux récepteurs opioides.

2. Les molécules et récepteurs impliqués

2.1 Les molécules

2.1.1 Les opiacés

Parmi les opiacés il existe :

- les molécules naturelles : la morphine, la codéine, la thébaine, la papavéraldine, la
papavérine, la narcéine, la narcotine, la laudanosine (Figure 7).

- les molécules semi synthétiques : héroine, codéthyline (éthylmorphine), pholcodine
(24).

Morphine Codéine

Figure 7 : Mise en évidence du pharmacophore opioide (en
rouge) sur les structures de la morphine et de la codéine.

Pharmacophore (29) : Ensemble de caractéristiques stériques et électroniques d'une
molécule, déterminant pour son activité biologique.
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2.1.2 Les opioides
On définie un opioide comme une substance pouvant se lier a un des récepteurs aux
opiaceés.

Il en existe :

- des semi synthétiques : buprénorphine, naloxone, oxycodone, hydromorphone,
nalbuphine, naltrexone.

- Des synthétiques : méthadone, péthidine, fentanyl, pentazocine, alfentanil,
sufentanil

Cette liaison peut entrainer :

- soit une action tout a fait comparable a celle d'un opiacé on dit alors que l'opioide
est un agoniste entier.
Exemple: méthadone

- soit une action partiellement comparable a celle d'un opiacé, l'opioide est alors
qualifié d'agoniste partiel ou agoniste/antagoniste.
Exemple : buprénorphine

Cette liaison peut aussi aboutir a bloquer le récepteur et I'empécher d'étre disponible
pour un opiacé, on qualifie alors I'opioide d'antagoniste.
Exemple : naloxone

2.2 Les récepteurs opioides

2.2.1 Structure générale

Les récepteurs opioides appartiennent a la superfamille des récepteurs a sept hélices
transmembranaires, couplés a des protéines Gi/Go, dont l'activation induit dans les
cellules des effets inhibiteurs : diminution de la synthése d’AMPc, de l'activité des
canaux Ca2+ voltage-dépendant et ouverture de canaux K+ (Figure 8).
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Figure 8 : Structure générale d’un récepteur opioide (26)

2.2.2 Localisations et réles des récepteurs opioides

On dénombre trois familles de récepteurs des opiacés/ opioides : les récepteurs mu
(M), kappa (k) et delta (d), qui sont localisés dans diverses zones du systéme nerveux

central.

- les récepteurs p, situés dans le thalamus, le striatum et I'ATV, contribuent au
contréle de la douleur et de la respiration (mais aussi aux effets de constipation, de
myosis et a I'euphorie).

- les récepteurs Kk, présents dans le cortex, I'hypothalamus, le striatum et I'ATV. lls
participent aux effets neuroendocriniens et a I'analgésie spinale.

- les récepteurs d, placés dans le cortex et le striatum contribuent a I'analgésie mais
aussi a la constipation, aux dépressions respiratoires modérées, au myosis et aux
effets psychodysleptiques.

Les différents effets produits par les opioides s’expliquent par leur fixation plus ou
moins importante sur les récepteurs. Par exemple, la buprénorphine est agoniste
partiel des récepteurs y et antagoniste des récepteurs k.

Les récepteurs sont aussi localisés sur les voies de contréle de la douleur dans le
cerveau et la moelle épiniére au niveau des neurones des ganglions de la racine
dorsale, mais aussi en périphérie, dans les globules blancs et le tube digestif.

Ils remplissent donc un grand nombre de fonctions (31).
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3. Les mécanismes de la dépendance

3.1 Le circuit de la récompense

Présent dans le cerveau de 'homme comme dans celui de nombreux animaux, c’est

grace a lui que nous répétons volontiers les comportements indispensables a notre
survie et a celle de notre espéce : manger, boire, avoir des rapports sexuels, procréer.

L’addiction aux drogues est une maladie psychiatrique chronique qui conduit a
d’importantes altérations adaptatives dans les circuits de récompense du cerveau.
Plusieurs systémes de neurotransmission sont impliqués dans ces modifications (25).

Le circuit de la récompense occupe un rdle central dans la mise en place et le
maintien d’'une addiction.

Trois systémes de neurones (dopaminergiques, sérotoninergiques et
noradrénergiques) interviennent pour réguler le circuit (Figure 9) (28).
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Figure 9 : Schéma des différentes voies neuronales impliquées (28)
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Le circuit de la récompense implique le systéme mésolimbique qui y joue un rdle clé,
formé de neurones dopaminergiques du mésencéphale (neurones qui synthétisent la
dopamine comme neurotransmetteur).

Trois groupes de neurones sont impliqués :

- I'Aire Tegmentale Ventrale (ATV)

Elle est informée en permanence du niveau de satisfaction des besoins fondamentaux.
Elle contient, entre autres, les neurones a dopamine : la stimulation de ces derniers
par une substance psychoactive ou par une activité entraine une stimulation de la
libération de dopamine dans le noyau accumbens et le cortex préfrontal.

- le Noyau Accumbens (NA)

Il transmet l'information dans des régions du cerveau impliquées dans I'évaluation de
la valeur émotionnelle d'un événement (amygdale), la mémorisation de souvenirs liés
a une expérience (hippocampe), ainsi que la recherche du plaisir (insula).

- le Cortex Préfrontal (CP)

Il est trés impliqué dans le jugement, la motivation, la prise de décision, la planification
et participe a la mise en ceuvre de comportements adaptés a chaque situation
rencontrée. Un sujet souffrant d’addiction devient incapable de freiner les
comportements de recherche d'activités ou de substances psychoactives (33).

En se fixant aux récepteurs mu, I'opioide inhibe la sécrétion du neuromédiateur GABA
au niveau du neurone GABAergique. Provoquant une levée de [l'inhibition
dopaminergique, augmentant la libération de dopamine et ainsi déclenchant le
systéme de récompense (Figure 10).
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Figure 10 : Représentation schématique du systéme
mésolimbique (30) 40



L’opiodépendance se caractérise par une diminution de la production d’opioides
endogénes et par une augmentation du nombres de récepteurs mu.

Cela induit une stimulation GABAergique en cas de privation d’opioide. Il y aura donc
une diminution de la sécrétion de dopamine pour aboutir a un effet de manque.

Dans le cas de l'usager d’opioide, c'est la substance consommée qui active les circuits
du plaisir et de la récompense. Pour retrouver cette sensation agréable, le patient est
alors incité a renouveler |'expérience, ce qui crée un mécanisme dit de
« renforcement positif ».

De plus, comme les substances psychoactives donnent en général un renforcement
positif beaucoup plus puissant que les stimuli naturels : le sujet ne va plus chercher
qu'a consommer la drogue de nouveau (30) (32) (27).

3.2 Les facteurs de risque

3.2.1 Individuels

Le sexe

La consommation et la dépendance aux drogues ont longtemps été considérées
comme un probléme typiquement masculin. Récemment, méme si le probléme
concerne majoritairement les hommes, I'écart qui les sépare des femmes tend a
diminuer de fagon importante.

De plus, les femmes susceptibles de développer une dépendance aux drogues,
souffrent plus séverement des conséquences physiologiques et psychologiques de la
consommation de drogues, et éprouvent plus de difficultés a briser leur dépendance
(37).

Les raisons qui aménent les hommes et les femmes a la dépendance sont différentes :
les hommes ont tendance a rechercher les effets euphorisants de la substance quand
les femmes consomment pour apaiser une souffrance psychique.

L’age du début de consommation

La plupart des travaux soulignent que, chez les adolescents, une premiére expérience
euphorisante avec des substances psychoactives peut favoriser I’évolution de la
consommation. Cette derniére deviendra progressivement réguliére, puis conduira a
Iinstallation d’'une dépendance. La période de l'adolescence est particulierement
critique en termes de vulnérabilité et d’exposition aux risques associés a I'usage de
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substances psychoactives. Le développement du cerveau n’est en effet pas arrivé a
maturité au moment de I'adolescence, ce qui le rend d’autant plus vulnérable (35).

La vulnérabilité psychologique ou psychiatrique

Les personnes souffrant d’anxiété, au caractére introverti, ou encore avec une
tendance a la dépression, présentent un risque accru de dépendance, tout comme
celles en quéte de sensations fortes (34).

Les troubles anxieux ou dépressifs et ceux de I'attention avec hyperactivité sont des
éléments particulierement favorisants d’autant plus qu’ils ne sont pas toujours
diagnostiqués et par conséquent pris en charge. Les troubles des conduites
alimentaires favorisent, eux aussi, le risque de développer des addictions, notamment
aux substances psychoactives. Les drogues peuvent alors étre utilisées dans un but
autothérapeutique, mais viennent également aggraver la pathologie sous jacente (36).

Chez ce type d’'usager, la consommation de substance procure un court apaisement et
fonctionne comme une stratégie d’adaptation inadéquate. Ces usagers vont ajouter a
leurs symptémes négatifs les effets de la dépendance a la drogue. Pour faire face a
cette double charge négative, ils seront amenés a augmenter les quantités et les
fréquences de leur consommation. Ainsi, ils se retrouveront plus rapidement dans le
cercle de I'addiction. Ces mécanismes rendront d’autant plus difficile leur sortie de la
dépendance (37).

Les facteurs neurobiologiques et génétiques

Sur le plan neurobiologique, le niveau d’activité des neurotransmetteurs qui régulent
notre fonctionnement et nos comportements peut varier d’'un usager a l'autre. Cela
constitue chez certains une fragilité vis-a-vis du risque de développer une addiction.
Les altérations du systéme dopaminergique sont associées a une telle vulnérabilité.
Cette spécificité neurobiologique dépend principalement des facteurs génétiques.

Les génes influengant le métabolisme des drogues (et donc leur biodisponibilité dans
'organisme) ainsi que ceux impliqués dans le mécanisme de neurotransmission du
circuit de la récompense seraient déterminants.

L'allele A1 du géne du récepteur a la dopamine (DRD2) constituerait un facteur de
risque de développer une dépendance notamment via la « recherche d’expériences »
au sens large et des comportements impulsifs ou compulsifs (34).
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3.2.2 Environnementaux

Parmi les facteurs environnementaux influant sur le risque de développer une
addiction, la disponibilité de la substance joue un rble essentiel. En effet, si 'usager
accede facilement a la substance dont il est dépendant, cela ne fera que la renforcer.
Le prix fait également partie des facteurs environnementaux pouvant mener a une
conduite addictive. Plus ce dernier est attractif, plus l'accés a la substance sera
facilitée.

La dépendance concerne le plus souvent des populations urbaines défavorisées.
Enfin, les stratégies politiques menées par le Gouvernement a I'’égard des opiacés
sont également des déterminants environnementaux primordiaux.

Une désinsertion sociale (chdbmage, précarité, échec scolaire), I'absence de liens
familiaux ou amicaux sont des facteurs environnementaux favorisants le
développement d’'une addiction.

L’appartenance a un groupe ou l'usage de substances psychoactives est la regle,
constitue un environnement a risque pour l'individu (38).

Aprés avoir établi la physiopathologie relative aux addictions, nous allons expliquer
comment le diagnostic d’addiction aux opioides est posé. Puis nous aborderons la
prise en charge thérapeutique qui en découle.
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TROISIEME PARTIE : PRISE EN CHARGE

DIAGNOSTIQUE ET THERAPEUTIQUE
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1. Etablissement du diagnostic

1.1 Evaluation du trouble de I'usage d’opioides d’aprés le DSM-5

Auparavant, on distinguait 'abus de la dépendance. Depuis 2013, et la parution du
DSM-5, ces derniers se combinent en un seul diagnostic appelé : troubles de I'usage
de substance (48) (Figure 11).

AVANT 2013
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AUJOURDHUWI

USAGE

{risques dans cortaines sinations
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Trouble
modéré

Trouble
sévére "

Figure 11 : Schéma de I’évolution
de la classification
des conduites addictives (49)

Le trouble de l'usage d’opioides se définit par un mode d’utilisation inadapté
d’opioides conduisant a une altération du fonctionnement ou a une souffrance,
cliniquement significative (47).

Selon la HAS, pour établir le diagnostic de trouble de I'usage d’opioides, le clinicien

doit se rapporter, au cours d'un entretien avec le patient, aux critéres diagnostiques
définis par le DSM-5.
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Le diagnostic se pose lorsque le patient a manifesté deux (ou plus) des manifestations
suivantes, a un moment quelconque d’une période continue de 12 mois :

1. Les opioides sont souvent pris en quantité plus importante ou pendant une période
plus prolongée que prévu

2. 1l existe un désir persistant ou des efforts infructueux, pour diminuer ou contréler
I'utilisation d’opioides

3. Beaucoup de temps est passé a des activités nécessaires pour obtenir des
opioides, utiliser des opioides ou récupérer de leurs effets

4. Craving ou une envie intense de consommer des opioides

5. Utilisation répétée d’opioides conduisant a I'incapacité de remplir des obligations
majeures, au travail, a I'école ou a la maison

6. Utilisation d’opioides malgré des problémes interpersonnels ou sociaux,
persistants ou récurrents, causés ou exacerbés par les effets des opioides

7. Des activités sociales, occupationnelles ou récréatives importantes sont
abandonnées ou réduites a cause de l'utilisation d’opioides

8. Utilisation répétée d’'opioides dans des situations ou cela peut étre physiquement
dangereux

9. L'utilisation des opioides est poursuivie bien que la personne sache avoir un
probléme psychologique ou physique persistant ou récurrent susceptible d’avoir
été causé ou exacerbé par cette substance

10. Tolérance, définie par I'un des symptémes suivants :

- a. besoin de quantités notablement plus fortes d'opioides pour obtenir une
intoxication ou I'effet désiré

- b. effet notablement diminué en cas d’utilisation continue d’'une méme quantité
d’opioides

11. Sevrage, caractérisé par I'une ou l'autre des manifestations suivantes :
- a. syndrome de sevrage aux opioides caractérisé

- b. les opioides (ou une substance proche) sont pris pour soulager ou éviter les
symptoémes de sevrage.
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Présence de 2 a 3 critéres : trouble de 'usage d’opioides léger.
Présence de 4 a 5 critéres : trouble de 'usage d’opioides modéré.
Présence de 6 critéres ou plus : trouble de l'usage d’opioides sévére (47).

1.2 Diagnostic du syndrome de dépendance selon la CIM-10

Il existe un deuxiéme référentiel dans le diagnostic la dépendance a une substance.
Il a été établi par la CIM-10 et fait apparaitre les concepts d'usage nocif et de
dépendance.

Pour un diagnostic de certitude, au moins trois des manifestations suivantes doivent
habituellement avoir été présentes en méme temps au cours de la derniére année :

- désir puissant ou compulsif d’utiliser une substance psychoactive

- difficultés a controler l'utilisation de la substance (début ou interruption de Ia
consommation ou niveaux d’utilisation)

- syndrome de sevrage physiologique quand le sujet diminue ou arréte la
consommation d’'une substance psychoactive, comme en témoignent la survenue d’un
syndrome de sevrage caractéristique de la substance ou [l'utilisation de la méme
substance (ou d’'une substance apparentée) pour soulager ou éviter les symptédmes de
sevrage

- mise en évidence d’une tolérance aux effets de la substance psychoactive : le sujet a
besoin d’'une quantité plus importante de la substance pour obtenir I'effet désiré.
(Certains sujets dépendants aux opiacés peuvent consommer des doses quotidiennes
qui seraient létales ou incapacitantes chez les sujets non dépendants)

- abandon progressif d’autres sources de plaisir et d’intéréts au profit de l'utilisation de
la substance psychoactive, et augmentation du temps passé a se procurer la
substance, la consommer, ou récupérer de ses effets

- poursuite de la consommation de la substance malgré la survenue de conséquences
manifestement nocives (épisode dépressif aprés une consommation importante ou
altération du fonctionnement cognitif liée a la consommation d’une substance). On doit
s’efforcer de préciser que le sujet était au courant, ou qu’il aurait dG étre au courant,
de la nature et de la gravité des conséquences nocives (49).

47



1.3 Examens cliniques et paracliniques

Au moment du diagnostic le patient doit également répondre a des examens cliniques
tels que :

- une évaluation de sa santé psychique
- une recherche de comorbidités psychiatriques

- une recherche de contraception chez la femme en age de procréer, et également la
réalisation d’'un test de grossesse.

Le praticien procédera également a des examens para cliniques :

La réalisation d’un test urinaire, notamment, permet de quantifier les consommations
récentes d'opioides. Cependant, les résultats ne font pas partie des critéres
permettant de poser le diagnostic dans le trouble de I'usage aux opioides.

Un bilan sanguin est également recommandé, compte tenu des comorbidités et des
prises de risques lors de l'usage d’opioides (48).

Le bilan comprend :

- une numeération formule sanguine

- un ionogramme

- un bilan rénal (clairance de la créatine, DFG)

- un bilan hépatique (transaminases, gamma GT, bilirubine).

Un bilan infectieux sera également réalisé (VHB, VHC, VIH, IST).

D’éventuels bilans spécialisés peuvent étre envisagés selon les points d’appels
cliniques.

En cas d’hypokaliémie ou de prise de médicaments torsadogénes par le patient et
qu’une prescription de TSO est envisagée, un ECG est recommandé pour évaluer
intervalle QT avant la mise en route de la substitution.

Face a une situation de trouble de l'usage de substances opioides associé a une
dépendance physique, la prise en charge doit étre systématiquement coordonnée en
milieu spécialisé, par une double prise en charge algologie/addictologie et repose sur
des stratégies multidisciplinaires (47).
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2. Acteurs impliqués dans la prise en charge de 'addiction aux opiacés

En addictologie, le systéme est structuré autour des trois secteurs : médico - social,
hospitalier et libéral. Il conviendra de décrire leurs roles respectifs.

2.1 Le secteur médico-social
2.1.1 Les CSAPA

Créés par la loi du 2 janvier 2002, ils rassemblent dans un statut juridique commun
des centres spécialisés de soins aux toxicomanes (CSST) et des centres de cure
ambulatoire en alcoologie (CCAA). Il en existe 385 a I’heure actuelle (50).

Dans les CSAPA, environ la moitié des patients viennent consulter de leur propre
initiative ou par celle de leurs proches. La justice oriente vers un CSAPA un peu moins
d’un patient sur quatre. Les partenaires sanitaires, eux, en orientent prés d’un sur cing
(51).

Les missions des CSAPA précisées par le décret du 14 mai 2007, sont les suivantes :

- laccueil, l'information, I’évaluation médicale, psychologique et sociale et
I'orientation de l'usager. Dans ce cadre, ils peuvent mettre en place des
consultations de proximité en vue d’assurer le repérage précoce des usages
nocifs

- la réduction des risques associés a la consommation de substances
psychoactives

- la prise en charge médicale, psychologique, sociale et éducative qui comprend
diagnostic, prestations de soins, accés aux droits sociaux, aide a l'insertion ou a
la réinsertion

- le sevrage et son accompagnement, la prescription et le suivi des traitements
médicamenteux, dont les traitements de substitution aux opiacés (53).

L’accompagnement des personnes présentant des addictions sans substance (dont le
jeu pathologique par exemple) fait également partie de leurs missions.

Les CSAPA doivent aussi accueillir, informer et accompagner I’entourage des patients
(parents, conjoints, famille, amis).

49



L’équipe des CSAPA est une équipe pluridisciplinaire, généralement composée :

« d’'infirmiéres qui informent, accueillent et aident a I'adhésion du patient a son
traitement

de psychologues, qui proposent des psychothérapies
» de médecins psychiatres qui évaluent et traitent les troubles psychiatriques

* de médecins généralistes qui proposent des consultations médicales et des
suivis médicaux spécialisés

des travailleurs sociaux qui assurent une intervention et un accompagnement
socio-éducatif. lls aident les usagers dans des démarches d’insertion telles que
la recherche d’'un logement ou encore d’'un emploi.

L’'usager bénéficie, ainsi, d’'une prise en charge globale : a la fois psychologique,
sociale, éducative et médicale.

Les prestations proposées sont ambulatoires et/ou résidentielles. Les
hébergements peuvent étre individuels (appartements thérapeutiques, familles
d’accueil) ou collectifs (structures d’urgence ou de transition, centres
thérapeutiques résidentiels) en fonction des besoins thérapeutiques et des
conditions de vie du patient.

Au sein de ces établissements, la prise en charge du dépendant aux opioides est
globale. En effet, elle comprend les dépistages et vaccinations relatives aux
infections virales (VHB, VHC, VIH).

Par ailleurs, les CSAPA participent a la réduction des risques et des dommages
dans le champs de l'addiction aux opioides en distribuant du matériel tel que :
des kits d’injection stériles. lls contribuent également a la prévention en termes
de santé sexuelle avec la distribution de préservatifs.

En outre, les CSAPA assurent des missions obligatoires de prévention individuelle
et collective (52).

2.1.2 Les CAARUD

Créés par la loi de santé publique du 9 ao(t 2004 et instaurés dans tous les
départements francais a partir de janvier 2006, les CAARUD sont des structures
dites de « seuil adapté ». Il en existe 146 en France a I’heure actuelle.
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L’'usager de drogue y est admis avec un minimum de conditions : le respect de I'équipe
et des autres usagers. Il lui est interdit de consommer sur place. Cependant,
I’'abstinence, le projet de sevrage ou la sobriété ne sont pas exigés.

Les missions des CAARUD (selon le décret du 19 décembre 2005) sont les suivantes :
- l'accueil collectif et individuel, I'information et le conseil personnalisé
- le soutien aux toxicomanes dans 'accés aux soins qui comprend :

— l'aide a I’hygiéne et I'accés aux soins de premiére nécessité, proposés de préférence

sur place
— 'orientation vers le systéme de soins spécialisés

— I'incitation au dépistage des infections transmissibles

- le soutien aux usagers dans l'accés aux droits, I'accés au logement et a

I'insertion ou la réinsertion professionnelle

- la mise a disposition de matériel de prévention des infections (matériel stérile de

consommation de drogues, préservatifs et gel lubrifiant) (Tableau 2).

Matériel d'injection

{en milliers d'unités)

Seringues délivrées par le CAARUD a 'unité 4500
Seringues délivrées par le CAARUD en kit* 1000
Seringues distribuées par les pharmacies partenaires en kit* 900
Seringues délivrées via les automates du CAARUD en kit* 400
Nombre total de seringues distribuées par l'intermédiaire du CAARUD 6 800
Nombre de seringues récupérées par les CAARUD 4000
Aiguilles 400
Cupules stériles 2400
Filtres stériles 1700
Eau (fioles de 5 ml) 2600
Tampons alcoolisés 2700

Tableau 2 : Mise a disposition de matériel d’injection en CAARUD en 2014 (54)
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- l'intervention de proximité a I'extérieur du centre, en vue d’établir un contact avec
les usagers

- les actions de médiation sociale afin d’assurer une bonne intégration du centre

dans le quartier et de prévenir les nuisances liées a 'usage des drogues.

Les CAARUD occupent une position centrale dans la diffusion de matériel de
prévention (54).

Le personnel socio-éducatif est majoritaire sur I'ensemble des professionnels qui
interviennent au sein des CAARUD. Parmi eux, on retrouve en grande partie des
éducateurs spécialisés, ainsi que des animateurs.

Les CAARUD peuvent également étre composés de médecins et d’infirmiéres qui

interviennent de maniére ponctuelle.

lls participent en outre au dispositif de veille en matiére de drogues et de toxicomanie
(54).

2.1.3 Les CJC

Comme vu précédemment, 'adolescence est une période propice a I'expérimentation.
C’est pour cette raison et parce que les chiffres montrent une recrudescence de ce
phénoméne de consommation, voire d’addiction, que les CJC ont été mis en place.

Depuis 2004, les CJC proposent un accompagnement aux jeunes usagers de
substances psychoactives, ainsi qu'a leurs familles.

Leur accés est gratuit et anonyme. Ces structures proposent aux jeunes
consommateurs (mineurs ou majeurs) ainsi qu’a leur famille, un bilan des
consommations, de I'information et du conseil voire une aide a l'arrét. Il en existe 540
a I’heure actuelle sur I’ensemble du territoire.

En cas de nécessité, elles peuvent mettre en ceuvre une prise en charge bréve, mais
également orienter le consommateur vers d’autres structures plus adaptées.

Elles prennent en compte toutes les substances psychoactives (alcool, cannabis,
cocaine, tabac), mais également les addictions sans produit (jeux vidéo et d’argent,
internet).
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Au cours des deux premiéres années d’activité de ces structures, une évaluation a
démontré que les CJC ont accueilli environ 70 000 personnes dont 45 000 usagers de
produits, en trés grande majorité des jeunes de moins de 25 ans, et 25 000 personnes
composant I’entourage des usagers (55).

L’ensemble des démarches reposent sur I'alliance thérapeutique entre le jeune usager
et celui qui I'accueille. L’évaluation de I'usage, I'approche motivationnelle mais aussi
le lien avec I’entourage familial et scolaire sont indispensables.

La premiére entrevue repose sur |'évaluation de la situation du jeune usager et au
bilan de sa consommation. Bien que la problématique de consommation soit abordée
en premier lieu, la situation du jeune est évoquée dans sa globalité. Sont abordés : la
scolarité, les relations familiales et amicales mais aussi la santé mentale du
consommateur.

Apres cette étape, le professionnel et le jeune usager établissent ensemble la prise en
charge la mieux adaptée. L'arrét de la consommation ou la réduction de la substance
sont abordées. Si d’autres difficultés apparaissent au cours des entretiens, une prise
en charge supplémentaire pourra étre proposée (Figure 12).

phase 1 Engagement de I'adolescent
Entrer dans son monde
Créer I'alliance thérapeutique

V

phase 2 Aide a l'auto-évaluation
Auto-évaluation de la consommation
Prise de conscience de |'interaction
avec |'environnement (travail sur les

camets de consommation)
=
/ \\“‘x\“
e ~a

Travail sur les phase 3 Trava{I sur.les

consommations TCC problématiques
de I'adolescent
Orientation
psycho-dynamique

Figure 12 : Représentation
schématique de I'accueil et de
I’'accompagnement du jeune
consommateur au sein de la CJC (55).

L’entourage peut également étre regu en entretien au sein de ces structures comme

un acteur a part entiére. Il lui sera proposé un soutien, une écoute attentive et
bienveillante ainsi que de la documentation sur la problématique des addictions (56).
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Concernant la composition pluridisciplinaire des CJC, elle est principalement
composée de psychologues, d’éducateurs, d’'un médecin vacataire, d’un infirmier et
d’une assistante sociale. Quelques CJC mobilisent d’autres types de professionnels :
médiateur social, animateur, aide-soignant, sophrologue, diététicien.

La composition de ces structures n’est pas uniforme sur I'ensemble du territoire, la
plupart du temps, a cause d’une pénurie de professionnels de santé.

2.2 Le secteur hospitalier

Le secteur hospitalier se doit d’assurer la permanence des soins, un accés au plateau
technique ainsi qu’une prise en charge interdisciplinaire. Il reléve d’un financement de
droit commun.

Tout comme dans les CSAPA, la prise en charge des patients souffrant d’addiction
peut se faire en ambulatoire ou sous forme d’hospitalisation.

Les équipes de liaison et de soin en addictologie (ELSA) ont pour missions de
sensibiliser et de former les équipes hospitaliéres a I'addictologie. Elles les aident lors
de la prise en charge des patients (lors de I'’évaluation, la mise en place d’un projet de
soins, la prescription d’un traitement de substitution, la préparation de la sortie). Elles
favorisent le repérage précoce des conduites addictives et cela quel que soit le motif
de la consultation initiale (58).

Les ELSA interviennent aux urgences, dans les maternités et dans I'ensemble des
unités de soins. Elles doivent favoriser les liens entre la ville, I'hdpital et les autres
partenaires.

Les consultations hospitalieres en addictologie et les ELSA sont des structures de
premiére ligne dans la prise en charge ambulatoire hospitaliére spécialisée en
addictologie.

Ces derniéres assurent des fonctions d’accueil, d’écoute, d’évaluation et
d’accompagnement auprés de patients présentant une dépendance a une ou plusieurs
substances. Elles travaillent étroitement avec un service d’hospitalisation capable de
réaliser des sevrages simples.

Ces filieres assurent I'hospitalisation des patients qui le nécessite, du fait de
'importance d’'une ou plusieurs conduites addictives, et de la gravité des probleémes
associés. Les situations d’accueil de patients peuvent étre programmées ou non.
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Les consultations hospitalieres et les ELSA redirigent certains patients en fonction de

leurs besoins vers :

- Les consultations d’addictologie dont certaines spécialisées selon la
substance.

- L’hospitalisation de jour en addictologie : elle permet une évaluation
pluridisciplinaire de la dépendance du patient. Un projet thérapeutique
individualisé sera élaboré et adapté en fonction des besoins et des
problématiques de l'usager.

+ L’hospitalisation compléte en addictologie : elle assure une prise en charge,
urgente ou programmée. Elle est indiquée pour un sevrage, une évaluation ou
pour des complications et/ou des comorbidités somatiques/psychiatriques.

- Les services médicaux de réadaptation en addictologie : ils accueillent les
patients, en relais d’'une hospitalisation ou en accés direct, afin de réduire ou
prévenir les conséquences fonctionnelles, physiques, cognitives, psychologiques
et sociales pour les patients et de faciliter leur réadaptation (57).

2.3 Le secteur libéral

La prise en charge de I'addiction nécessite de nombreux intervenants tant dans le
domaine médical que dans le domaine social. Le patient ayant été diagnostiqué, son
projet de soin ayant été établi, ce dernier sera amené tét ou tard a étre traité et suivi
dans le secteur libéral, c’est a dire en ville.

Différents professionnels de santé rentreront alors dans le parcours de soin du patient
souffrant d’addiction (Figure 13).

Médecin généraliste,
psychiatre

Pharmacien d'officine

Patient(e)

Peychelagus Infirmiére, sage-femme

Figure 13 : Schéma des intervenants libéraux.
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Les médecins généralistes sont essentiels dans cette prise en charge. En effet ils sont
situés au plus prés de la population, connaissent souvent la famille et '’environnement
du patient. lls constituent, la plupart du temps, le premier recours pour les personnes
souffrant d’addiction. lls peuvent dépister et prévenir la dépendance chez leurs
patients. lls peuvent également renouveler les prescriptions de TSO, ce qui leur
permet de voir régulierement leurs patients souffrant d’addiction et ainsi d’assurer
leurs suivis (9).

Les médecins spécialistes, tels que les psychiatres, assurent également la continuité
des soins dans le cadre de la prise en charge d’'une ou plusieurs addictions. Pouvant
ainsi, suivre et traiter les comorbidités psychiatriques du patient. Les addictologues
exercant en libéral restent relativement peu nombreux.

Le pharmacien d’officine est un acteur indispensable. Il assure la dispensation des
TSO. Leur durée de prescription étant limitée a 14 ou 28 jours, permet un suivi trés
régulier du patient souffrant d’addiction, notamment aux opioides. Le pharmacien
d’officine peut ainsi communiquer avec le médecin généraliste en cas de probléme
quant a la prise du traitement. La communication entre ces deux professionnels de
santé est primordiale et impérative dans le cadre de la prise en charge de dépendance
aux opioides.

Les psychologues font également partie des intervenants principaux dans le secteur
libéral, afin de suivre I’évolution psychologique du patient, résoudre ses

problématiques qui I'ont mené a l'addiction, mais aussi prévenir d’'une éventuelle
rechute.

Les sages femmes sont indispensables dans le cadre d’'une grossesse chez une
femme souffrant d’addiction aux opioides. Le sevrage pendant la grossesse peut étre
associé a une souffrance foetale et une mortalité néonatale importante.

Les infirmiers du secteur libéral ont également leur importance dans la prise en charge
des addictions. En raison de leur mode d’exercice, ils sont amenés a appréhender
I’environnement des malades et peuvent contribuer a I'adhésion du patient a son

traitement.

Par ailleurs, il existe des structures appelées MSP (Maison de Santé
Pluriprofessionnelles) ou travaillent de maniére coordonnée médecins et auxiliaires
médicaux (notamment ceux cités précédemment) (59).
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L’'idée est de créer un espace dédié a la coordination des soins au plus prés de la
population grédce au partage de compétences. Ainsi le patient a accés aux
professionnels de santé nécessaires a sa prise en charge, et ces derniers travaillent
en collaboration. Le suivi est par conséquent optimisé.

Aprés avoir évoqué les différentes structures et acteurs, nous allons détailler les

modalités de prise en charge de la dépendance aux opioides.

3. Modalités de prise en charge

3.1 L’entretien initial

Lors de la prise en charge d’un patient souffrant de dépendance aux opioides, un
entretien initial est programmé au sein de la structure dans laquelle il a entamé les
démarches. Seront recueillis les propos de l'usager, tant autour des perspectives qu'il
aspire que dans ses résistances et/ou appréhensions.

Cet entretien consiste a caractériser la dépendance de l'usager. Il permet également
de questionner le patient sur ses attentes, ses motivations ainsi que les démarches
pour lesquelles il est prét a s’engager auprés de I’équipe pluridisciplinaire.

Il permet d’obtenir une vision globale des éléments suivants :
* les caractéristiques de I'histoire familiale et personnelle (aussi appelée anamnése)

* les origines possibles de I'addiction (difficultés relationnelles, problémes sociaux,
événement traumatique)

* I'organisation familiale (situation conjugale, deuil, parentalité, placement d’enfant)

* les ressources relationnelles (réseau familial et amical qu’il soit soutenant ou
conflictuel)

» la situation socio-économique (situation professionnelle, ressources financiéres,
éventuelle invalidité ou longue maladie, qualité du lieu de vie)

* la situation judiciaire (obligation de soin, injonction thérapeutique, récidive, violences,
incarcération, aménagement de peine)

* les conditions de consommation (festives, conviviales, dopage, défonce)

* I’histoire de la problématique dans le temps (irrégulier, chronique, aigu, seul ou en
groupe)
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* les complications associées (somatiques, psychiatriques ou psychologiques,
conjugales, familiales, professionnelles, sociales)

* la motivation et capacité a co-construire le projet de soin.

Au terme de [I’évaluation, le professionnel de santé rédige un Projet
d’Accompagnement et de Soin co-construit avec le patient autour de ses priorités
(Annexe 1).

Ce PAS sera donc la ligne directrice a suivre par le patient au cours de sa prise en
charge gqu’elle soit ambulatoire ou non (60).

3.2 La prise en charge psychologique

Elle est indispensable avant, pendant et aprés la consommation de produits addictifs
pour assurer le suivi de l'usager.

3.2.1 Les entretiens motivationnels

« Il s’agit d’'une technique psychothérapeutique qui a pour but d'amener un patient a
résoudre son ambivalence face a un comportement nocif pour sa santé ou son bien-
étre » (62).

Ils sont souvent proposés pour commencer les soins et accompagner les personnes
dans leur changement de comportements (en modifiant leurs consommations
notamment) (61).

L’entretien motivationnel est centré sur les intéréts et les préoccupations du patient.
Ce n’est pas un moyen d’imposer a ce dernier une décision ou un changement qui ne
serait pas en accord avec ses valeurs et ses croyances. L'usager d’opioides doit
comprendre par lui méme la raison du besoin de changement : il doit se sentir libre de
choisir I'option qu’il souhaite prendre et devenir acteur de sa prise en charge.

3.2.2 La psychothérapie

Elle peut étre individuelle, familiale ou en groupe.

Dans le cadre de la prise en charge d’'une addiction, la TCC (Thérapie Cognitivo-
Comportementale) individuelle est préconisée car elle est adaptée et efficace aussi
bien chez I'adulte que chez I’adolescent (61).
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Ce type de psychothérapie repose sur plusieurs techniques qui aident le patient a
identifier l'origine de ses difficultés, notamment leurs mécanismes. Elle permet
d’expérimenter de nouveaux comportements et, progressivement, de sortir des
schémas répétitifs qui aggravent la souffrance psychique du patient.

La TCC aide la personne addicte a mieux comprendre les schémas de pensées
négatives qui la poussent a la consommation et qui engendrent une détresse
psychique.

Une fois l'origine de la souffrance identifiée, le thérapeute et le patient déterminent
ensemble des objectifs concrets et réalistes. Ceci dans le but de développer des outils
qui permettront au patient de mieux gérer et de détecter les mécanismes qui le
poussent a la consommation.

Pour atteindre ces objectifs, le thérapeute peut proposer divers exercices au patient
tels que :

* des exercices comportementaux qui visent a [l'apprentissage de nouveaux
comportements

» des exercices cognitifs qui visent a modifier les schémas de pensées

» des exercices émotionnels qui visent a accepter et modifier certains ressentis

» des exercices corporels qui visent a apprendre a se détendre.

Les résultats et les progrés d’'une TCC sont réguliérement évalués afin de décider de
la poursuite ou de la fin de cette derniére (63).

3.3. Mise en place et suivi d’un traitement de substitution

En cas d’objectif de sevrage, la prescription d’'un TSO permet au patient qui en
bénéficie : I'abstinence d’opioides (hors TSO), 'absence de syndrome de sevrage, la
diminution du craving et par conséquent une diminution des complications liées a la
dépendance.
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3.3.1 Les molécules disponibles

Les deux traitements de substitution aux opioides disponibles en France sont la
buprénorphine, associée ou non a la naloxone, et la méthadone.

- La buprénorphine (Figure 14) est un agoniste
partiel des récepteurs opiacés u, avec un effet
plafond (I’augmentation des doses

Z

n‘augmentent pas ses effets). Deux spécialités
existent : le Subutex® (et ses génériques) et
I’Orobupré®. Ces derniers ne peuvent se
substituer entre eux car leur biodisponibilité est
différente. Le comprimé sublingual de Subutex®
se dissout sous la langue en 5 a 10 minutes,
alors que le lyophilisat d’Orobupré® le fait en 15

secondes. 0
Pour les deux médicaments, I'effet intervient au HO

bout de 45 a 90 minutes et peut durer 24 heures
si la dose est efficace.

Figure 14 : Structure
de la buprénorphine

Depuis mars 2021, une solution injectable de

buprénorphine a libération prolongée est commercialisée : il s’agit du Buvidal®.
Cependant sa prescription et sa dispensation sont réservées aux médecins et
pharmaciens exergant en CSAPA ou en milieu hospitalier. Son administration se fait
uniquement en milieu hospitalier de maniére hebdomadaire ou mensuelle.

En 2022, un implant sous cutané (Sixmo®) a également été mis sur le marché. Son
utilisation se fait selon les mémes conditions que le Buvidal®.

Il existe une spécialité associant buprénorphine et naloxone appelée Suboxone®.

La naloxone est un antagoniste des récepteurs opiacés u. Elle est trés peu absorbée
par voie orale ou sublinguale. Par conséquent elle ne diminue l'effet de la
buprénorphine qu’en cas d’administration nasale ou injectable. Ce qui lui confére un
effet dissuasif et limite son mésusage (64).
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- La méthadone (Figure 15) est un agoniste
complet des récepteurs opioides sans effet ch\N /CHg
plafond, ce qui lui conféere des propriétés
analogues a celles de la morphine et qui la 0
rend responsable de nombreux cas de CH
surdosages chaque année. H C 3
Elle existe sous forme de sirop unidose ou
sous forme de gélules.
La forme sirop, épaisse et sucrée, rend difficile
I’extraction de son principe actif et par
conséquent son usage par voie injectable.
Figure 15 : Structure de la méthadone

En cas d’intoxication aigle a une substance

opioide, ou lors d’'un surdosage de TSO, I'antidote de référence est la naloxone. En
traitement d’'urgence, elle peut étre administrée en IV (uniquement a I’hépital), en IM
(Prenoxad®) ou en pulvérisation nasale (Nyxoid®). La naloxone doit étre prescrite et
délivrée systématiqguement, méme sans ordonnance, aux patients usagers de
méthadone (65).

3.3.2 Choix et initiation du TSO

Avant toute prescription initiale d’'un médicament de substitution aux opioides, il
convient de définir avec le patient quels sont ses objectifs thérapeutiques.

La possibilité et les conditions d’'une réduction ou d'un arrét du TSO sont a évoquer
dés l'instauration du traitement afin que le patient considére une telle option comme
Iégitime sans la rendre impérative.

Afin d’adapter au mieux le traitement de substitution, il convient de caractériser la
dépendance de l'usager : mineure, majeure ou majeure avec facteurs de gravités
(Figure 16).
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Evaluation de la dépendance et de son contexte

Dépendance récente, mineure ( Dépendance majeure ) Dépendance majeure avec
Patient motivé, sociabilisé polyconsommations, troubles
l psychiatriques et/ou précarité
y

Abstention thérapeutique : - Généralement - - Méthadone initiée avec
; ; - : ; Switch 2

aide au sevrage direct (prise buprénorphine, en possible la formg sirop en CSAPA

en charge psychosociale association @ la naloxone si ou services hospitaliers

+/- médicaments risque de mésusage spécialisés

symptomatigues) - Augmentation des doses - Augmentation des doses

Ou buprénorphine par paliers par paliers

| Y
Relais possible avec la forme

Sevrfalge progresﬁfgprés une phase durcblg de gélule aprés 1 an si patient
stabilisation en diminuant les doses par paliers Lienktabihca

Figure 16 : Arbre décisionnel lors de l’initiation d’un TSO (66)

La prise initiale d’'un TSO doit se faire a I'apparition des premiers signes de manque.

- Lors de la phase d’initiation de buprénorphine, sa posologie journaliére initiale est de
4 a 8 mg par voie sublinguale. Lors des deux premiéres semaines de traitement, tous
les un a trois jours, la posologie journaliére sera réévaluée. Elle pourra étre majorée
par palier de 2 a 4 mg. C’est ce qu’on appelle la phase d’adaptation.

Apres 15 jours de traitement, on parle de phase de stabilisation. Le patient devrait
avoir atteint une posologie journaliére qui se situe entre 8 et 12 mg (la posologie
journaliére maximale étant de 24 mg). Cette phase se caractérise par l'arrét de la
consommation des opiacés a l'origine de la dépendance (67).

En cas de risque de mésusage de la buprénorphine, I'association buprénorphine/
naloxone sera alors indiquée aux mémes posologies journaliéres, en respectant les
mémes paliers que lors de l'initiation de buprénorphine seule.

- Lors de la phase d’initiation de la méthadone, sa posologie journaliére initiale est de
10 a 40 mg, obligatoirement sous forme de suspension buvable. Au cours des deux
premiéres semaines de traitement, tous les un a trois jours, la posologie journaliére
sera réévaluée. Elle pourra étre augmentée par palier de 5 a 10 mg sans dépasser
50% de la dose initiale par semaine.
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Au dela de ces deux premiéres semaines, il s’agit de la phase de stabilisation. La dose
moyenne journaliére de méthadone se situera entre 60 et 100 mg. Au cours de la
premiére année, la forme galénique de la méthadone sera obligatoirement sous forme
de solution buvable unidose. Une fois stabilisé, et avec accord du CSAPA ou du
service d’addictologie en charge du patient, la forme gélule pourra étre prescrite.

Il existe un traceur, le D-Xylose, dosé de maniére mensuelle dans les urines du
patient. Ce traceur permet d’établir une bonne observance ou non, quant au traitement
de substitution par méthadone. Ainsi, on s’assure que le produit est consommé par
voie orale et ne fait pas objet de mésusage ou de revente. Ce qui est indispensable
pour un éventuel passage a la forme gélule.

Un switch entre les deux molécules est envisagé lorsque le patient ne se stabilise pas
avec la buprénorphine ou la méthadone, ou bien qu’il consomme a nouveau la ou les
substances a l'origine de sa dépendance. Dans ce cas le changement se fait aprés
arrét du TSO initial, dés lapparition des signes de sevrage et ce de maniére
progressive telle que mentionnée précédemment (64).

3.3.3 Cas particuliers

3.3.3.1 Femme enceinte ou allaitante

Au cours d’'une grossesse chez une femme sous TSO, un syndrome de sevrage peut
déja apparaitre in utero : I'arrét ou la diminution brutale de substituts sont dangereux
et proscrits (risque de sevrage feetal in utero avec risque de MFIU).

Compte tenu du bénéfice maternel et foetal, I'utilisation d’'un TSO est possible au
cours de la grossesse, quel qu’en soit le terme. Cependant le suivi doit étre
pluridisciplinaire associant 'addictologie a la néonatalogie.

Le traitement de substitution franchissant la barriére placentaire, des signes de
manque peuvent apparaitre chez le nouveau né (nervosité, insomnie, hypertonie voire
convulsions, troubles digestifs et plus rarement respiratoires).

Pour établir le diagnostic de syndrome de sevrage chez un nouveau né, il existe deux
référentiels :

- Le score de Lipsitz (Annexe 2), peut aller de 0 a 20. Son auteur recommande de le
réaliser deux fois par jour, 1h30 aprés un repas. Un score supérieur a 4 améne au
diagnostic de syndrome de sevrage néonatal.
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- Le score de Finnegan (Annexe 3), peut aller de 0 a 38. Son auteur préconise de le
coter 2h aprés la naissance puis toutes les 4 a 6 heures si le score reste strictement
inférieur a 8. S’il est supérieur un traitement médicamenteux va étre mis en place
(les molécules utilisées de la premiére intention a la derniére sont : le chlorhydrate
de morphine, la méthode, la clonidine ou encore la buprénorphine).

La prise en charge d’'un nouveau né a risque de développer un syndrome de sevrage
se base sur le nursing (environnement calme, stimulation minimale, éclairage faible,
peau a peau, allaitement encouragé) (68).

L'allaitement maternel peut étre envisagé chez les patientes traitées par la
buprénorphine, aprés évaluation des facteurs de risque comme la posologie ou prise
d'autres substances. En effet, de trés petites quantités de buprénorphine et de ses
métabolites passent dans le lait maternel.

L'allaitement maternel est plus discutable avec la méthadone. Le passage dans le lait
maternel est plus important, mais il pourrait prévenir ou atténuer, chez le nouveau-né,
la survenue d'un syndrome de sevrage.

3.3.3.2 Milieu carcéral

En milieu carcéral, la continuité des soins est assurée dans le respect de la
déontologie et de la législation. La dispensation de TSO est le principal outil de
réduction des risques d'infection virale (VIH, VHB, VHC) (64).

Pour chaque établissement, un CSAPA est référent. Le repérage des problématiques
addictives se fait dés I'’entrée en prison du détenu par le biais d’une visite médicale. A
la suite de cet entretien une instauration de TSO peut se faire au sein de
I’établissement pénitentiaire selon le protocole décrit précédemment.

Le CSAPA référent s’assure que 'organisation des soins en milieu carcéral et prévoit
des modalités adaptées de repérage des risques de syndrome de sevrage et de
manque, ainsi que des protocoles de prise en charge adaptés.

Le CSAPA référent contribue a la formation des équipes de soins en milieu
pénitentiaire ainsi que des agents qui y travaillent (les surveillants notamment).

La généralisation des consultations d’addictologie permettent de préparer le relais des
soins en ville et la sortie des détenus. Le détenu est préparé a la gestion autonome de
son traitement et a son organisation a I’extérieur de la prison.
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Par ailleurs, lors d’'une garde a vue, le médecin doit assurer la continuité des soins et
prévenir un syndrome de sevrage chez les patients traités par TSO (69).

Apreés avoir détaillé la prise en charge diagnostique et thérapeutique, nous allons
mettre en évidence les rbéles du pharmacien d’officine dans la prévention et la
dispensation des TSO aux patients souffrant de dépendance aux opioides.

Enfin, nous le mettrons en pratique a partir d’'une prescription rencontrée a I'officine.

65



QUATRIEME PARTIE : ROLES DU PHARMACIEN D’OFFICINE
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1. Prévention

1.1 Dépistage d’un mésusage d’antalgiques opioides avec I’échelle POMI

Lors de la dispensation d’antalgiques opioides dans la prise en charge de douleurs

chroniques, le pharmacien d’officine dispose d’outils comme I'échelle POMI (Tableau

3). Ce questionnaire peut s’effectuer avec I'accord du patient au comptoir.

Vous arrive-t-il de prendre plus de médicaments (c’est-a-dire une dose plus
importante) que ce qui vous est prescrit ?

Vous arrive-t-il de prendre plus souvent vos médicaments (c'est-a-dire raccourcir le
temps entre deux prises) que ce qui est prescrit ?

Vous arrive-t-il de faire renouveler votre traitement contre la douleur plus t6t que prévu
?

Vous arrive-t-il de vous sentir bien ou euphorique aprés avoir pris votre médicament
antalgique ?

Vous arrive-t-il de prendre votre médicament antalgique parce que vous étes tracassé
ou pour vous aider a faire face a des problémes autres que la douleur ?

Vous est-il arrivé de consulter plusieurs médecins y compris les services d'urgence pour
obtenir vos médicaments antalgiques

Score total

Tableau 3 : Echelle POMI (48)

Répondez le plus
spontanément
possible a ces 6

questions sur vos
médicaments
antalgiques

Oui

Oui

Oui

Qui

QOui

Oui

Non

Non

Non

Non

Non

Non

Chaque réponse OUI apporte 1 point et chaque réponse NON n’apporte aucun point.

La somme des points (entre 0 et 6) permet de calculer le score. Un score supérieur ou

égal a 2 est considéré comme positif et objective une situation de mésusage.

Par conséquent, cette échelle permet au pharmacien d’officine de dépister et de

prévenir le patient d’'un éventuel mésusage d’antalgiques opioides. Ceci dans le but

de le réorienter vers son médecin traitant afin de réévaluer et d’optimiser sa prise en

charge (48).
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1.2 Mise a disposition de matériel stérile

L'objectif de cette mise a disposition est d’éviter le partage et la réutilisation du

matériel d’injection afin de réduire les complications associées a la voie injectable.

L’accés au matériel d’injection stérile permet de diminuer le risque de transmission
virale (VIH, VHC, VHB) lié a 'usage de drogues par voie intraveineuse. C’est un enjeu
de santé publique compris dans le programme de réduction des risques et des
dommages dans le champ de 'addiction aux opioides. Le pharmacien d’officine en est
un acteur clé.

Les trousses de prévention dites « pharmaceutiques » sont distribuées par le circuit
officinal par les pharmaciens d’officine. Elles sont dispensées au prix unitaire d’un
euro (70).

Elles existent sous deux présentations : 1 mL et 2 mL.

- Pour le modeéle « 1 ml » (2 injections) : 2 seringues de 1 mL serties, 4 lingettes a la
chlorhexidine alcoolique, 2 ampoules d'eau ppi, 2 tampons secs, 2 récipients de
chauffe, 2 filtres 8 membrane, 2 filtres en coton et une notice d’utilisation (Figure
17).

EN KIT EXPER’ Tml

GOUVERNEMENT Pharmuceuﬁque
Liberté , . .
gai Matériel pour 2 injections
Fraternité

Usage individuel et unique

Le KIT EXPER’ 1 ml Pharmaceutique est un outil de
prévention conlre le VIH et les virus des hépatites B et C

Cette trousse est vendue en pharmadie,
au prix maximum conseillé de 1 euro.

Figure 17 : Kit Exper’ 1 mL (71)
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- Pour le modele « 2 ml » (1 injection) : 1 seringue 2,5 ml et 1 aiguille G25, 2 lingettes
a la chlorhexidine alcoolique, 1 ampoule d’eau ppi, 1 tampon sec, 1 récipient de
chauffe, 1 filtre 8 membrane, 1 filtre en coton et 1 notice d’utilisation (Figure 18).

EN KIT EXPER’ 2 ml

GOUVERNEMENT Pharmaceutique
?‘bmé

lté ;s s i
ol Matériel pour 1 injection

Usage individuel et unique

le KIT EXPER’ 2 ml Pharmaceutique est un outil de
prévention contre le VIH et les virus des hépatites B et C.

Cette trousse est vendue en pharmacie,
au prix maximum conseillé de 1 euro.

Figure 18 : Kit Exper’2 mL (71)

1.3 Dispensation d’antidotes aux surdoses d’opioides

En 2019, 503 déceés par surdoses d’opioides ont été recensés (70).

Pourtant, il existe un antidote spécifique aux surdoses d’opioides qui présente une
grande sécurité d’emploi : la naloxone.

Le fait de sensibiliser les patients a risque et leur entourage a son utilisation et a son
intérét est essentiel dans la prévention de surdoses. Dans 70 % des cas, un proche ou
un témoin est présent et en capacité d’agir au moment de l'intoxication.

Le pharmacien d’officine compte parmi les professionnels de santé de proximité
permettant un accés large et facilité a la naloxone et ainsi, la réduction de la mortalité
par surdoses d’opioides, qu’il s’agisse d’une utilisation médicamenteuse dans le prise
en charge de la douleur ou d’'une consommation de drogues illicites.
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Il existe deux formes disponibles en officine :

- la naloxone par voir injectable intramusculaire : Prenoxad® 0,91mg/ml en seringue
préremplie de 2 mL non soumise a prescription médicale et indiquée uniquement
chez 'adulte.

Dés l'apparition de signes d’overdose, une dose initiale de 0,4 mL de Prenoxad®
devra étre administrée au niveau de la face latérale de la cuisse de préférence.
L’injection peut se faire a travers les vétements. Elle sera a renouveler si la
personne victime d’overdose présente moins de 10 respirations par minute, 2 a 3
minutes aprés la précédente dose (la seringue pré-remplie contient 5 doses
graduées).

Chaque boite de Prenoxad® contient deux aiguilles, le seconde s’utilise dans le cas
ou la premiére est souillée, tordue, cassée. Afin d’éviter tout accident d’exposition
au sang, la premiere aiguille ne sera pas recapuchonée mais simplement dévissée

et remise dans la boite contenant le kit d’injection (Figure 19).

PRENOXAD" 0,91 mg/ml

ngua préremphs Chlorhydrate de nalexene
= Tre alientivement cefie nolice avant d utifiser ¢t mec

iniectable en sen

8 sunvant Sc7UD ’
pharmacian ou volre infirmiecién.

Figure 19 : Kit d’injection Prenoxad® (72)

Seringue pré remplie

2 aiguilles pour injection intra musculaire
Notice d’utilisation

Boite en plastique rigide

hPOb=

Le pharmacien d’officine remet au patient, en méme temps que le kit, une carte
patient qui devra étre portée en permanence (dans le portefeuille par exemple)
et qui reprend les informations nécessaires pour la personne qui le prendra en
charge en cas d’overdose (72).
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Depuis 2020, son approvisionnement officinal se fait directement auprées des
grossistes-répartiteurs.

- La naloxone par voie nasale : Nyxoid® 1,8 mg, solution pour pulvérisation nasale
en récipient unidose soumise a prescription médicale obligatoire et indiquée a
partir de 14 ans.

La dose initiale, en cas d’overdose, est une unidose de 1,8 mg, administrée dans
une narine (équivalent a un pulvérisateur nasal).. La pulvérisation sera a
renouveler si le patient présente moins de 10 respirations par minute, 2 a 3
minutes aprés la premiére dose. Lors de I'administration, la personne en
bénéficiant doit étre en position allongée.

Chaque boite de Nyxoid® contient deux pulvérisateurs, une carte patient ( que ce
dernier devra porter sur lui en permanence), ainsi qu'une notice d’utilisation
(Figure 20).

For overduse of apalds [sch 2 hesels]
Hei Liberdoanrarg von Jpcizen
Seew Haroar

Figure 20 : Kit de Nyxoid®

Son approvisionnement officinal se fait par un dépositaire en charge de la distribution
pour Mundipharma SAS : commande signée avec tampon, code RPPS, adresse et
nom du pharmacien (70).

La dispensation d’un kit de naloxone doit s’accompagner de messages clés sur :
- les signes évocateurs d’'une surdose d’opioides
- les facteurs favorisant la survenue d’'une surdose

- les propriétés et les modes d’actions de la naloxone
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- la conduite a tenir face a une situation nécessitant 'administration de naloxone :
appel des secours, utilisation de la naloxone, premiers secours, surveillance aprés
I'administration de naloxone

- le renouvellement du kit de naloxone

- linformation des proches/de l'entourage, en s’appuyant sur des ressources
disponibles (brochures, vidéos) afin qu’ils soient en mesure d’utiliser la naloxone.

La naloxone n’a aucun effet chez une personne n’ayant pas consommé d’opioides. |l
n'y a donc pas de risque a I'administrer en cas de doute sur la ou les substances
consommeées par la personne suspectée de faire une surdose.

2. Dispensation des TSO
2.1 Analyse réglementaire

Toute prescription de TSO, que ce soit la méthadone (stupéfiant) ou bien Ia
buprénorphine (liste 1, assimilé stupéfiant), doit étre rédigée sur une ordonnance
sécurisée. Les ordonnances sécurisées sont des ordonnances qui répondent a des
caractéristiques techniques spécifiques : le papier est filigrané de couleur blanc
naturel sans azurant optique, les mentions sont pré-imprimées en bleu (numérotation
de lot, carré en micro-lettres). A ce jour, il n'y a pas de format dématérialisé de ces
ordonnances reconnu en officine.

Sur ces ordonnances doivent figurer le nom du prescripteur, sa signature, sa
spécialité, son adresse, son numéro de téléphone ainsi que son numéro RPPS.

Doivent également figurer, la date, le nom et le prénom du patient, la ou les spécialités
prescrites, leur dosage et la durée du traitement rédigés en toutes lettres. Le nom de
I'officine dans laquelle I'ordonnance sera dispensée doit également y figurer. Le
nombre de médicaments prescrits sera noté dans le carré qui figure au bas de
I'ordonnance.

Par ailleurs, aucun chevauchement ne sera autorisé sauf mention du prescripteur sur
I'ordonnance. Il convient donc de vérifier I'historique patient ainsi que son Dossier
Pharmaceutique. Le renouvellement de TSO est interdit.

La dispensation de TSO est systématiquement reportée dans un ordonnancier
spécifique aux stupéfiants et assimilés (électronique ou manuscrit). Le numéro d’ordre
correspondant sera reporté sur l'ordonnance avec la date de dispensation, la
spécialité dispensée, sa forme galénique, son dosage ainsi que la quantité (en unité
de prise) dispensée. Le cachet de I'officine y sera également apposé.
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Une copie de chaque ordonnance relative a la dispensation de TSO (format papier ou
numeérique) doit étre conservée 3 ans. L'ordonnancier des stupéfiants doit étre
conservé 10 ans.

Il existe quelques différences en termes de réglementation entre la méthadone et la
buprénorphine :

- La méthadone, listée comme stupéfiant, est stockée dans I'armoire des stupéfiants.
La présentation a l'officine de I'ordonnance doit s’effectuer dans les 3 jours qui
suivent sa rédaction. Si le délai de 3 jours est dépassé, ne sera dispensée que la
guantité restante correspondant a la durée du traitement prescrit.

La prescription initiale de méthadone est strictement réservée : aux meédecins
exercant dans les CSAPA et aux médecins exercant dans les services hospitaliers
spécialisés dans les soins aux toxicomanes.

Lors du premier renouvellement de prescription par le médecin traitant, le patient
devra présenter au pharmacien d’officine I'ordonnance initiale du primo-prescripteur
ainsi que celle du médecin traitant. Le patient devra également présenter au
pharmacien d’officine, I'ordonnance initiale du primo-prescripteur en cas de
changement de pharmacie d’officine.

La forme sirop est obligatoire lors de l'initiation du traitement et ce, pour une durée
d’un an au minimum. La durée de prescription de la forme sirop est limitée a 14
jours avec un fractionnement limité a 7 jours sauf mention spéciale du prescripteur
sur 'ordonnance.

Le relais entre la forme sirop et la forme gélule ne peut se faire que par un médecin
exergant dans les CSAPA ou un médecin exercant dans les services hospitaliers
spécialisés dans les soins aux toxicomanes. Le médecin généraliste ne peut pas
étre a l'origine du relais entre la forme sirop et la forme gélule.

La durée de prescription de la forme gélule est limitée a 28 jours avec un
fractionnement limité a 7 jours, sauf mention spéciale du prescripteur sur
I'ordonnance (74).

- La buprénorphine, liste 1 et assimilé stupéfiant, n’est pas obligatoirement stockée
dans I'armoire des stupéfiants. Elle doit étre rangée de sorte qu’elle ne soit pas
visible ni accessible aux patients dans I'officine.

Le délai de présentation de sa prescription est de 3 mois. Par conséquent, il n’y a
pas de déconditionnement. Sa primo prescription est possible par tout prescripteur.
Elle peut étre prescrite pour une durée maximum de 28 jours et son fractionnement
est limité a 7 jours, sauf mention spéciale du prescripteur (73).
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2.2 Analyse pharmacologique

2.2.1 Avec la méthadone

Sont contre indiqués :

- le millepertuis, inducteur enzymatique du cytochrome P450 3A4.
La méthadone étant métabolisée par ce cytochrome, une prise concomitante induit
une diminution de la concentration plasmatique de méthadone avec risque de
syndrome de sevrage.

- les morphiniques agonistes/ antagonistes (la buprénorphine par exemple) et
antagonistes partiels (Ila naloxone par exemple).
Leur association avec la méthadone conduit a une diminution de son effet et par
conséquent un syndrome de sevrage.

- les médicaments torsadogénes (citalopram, dompéridone, escitalopram,
hydroxyzine, pipéraquine). La méthadone étant elle méme torsadogéne, leur
association majore le risque de troubles du rythme ventriculaire (torsade de pointe).

Leur association est déconseillée avec :

- la consommation d’alcool, car elle majore la sédation du patient et par conséquent
majore le risque de dépression respiratoire.

- les benzodiazépines, car elles aussi, majorent la sédation du patient et augmentent
le risque de dépression respiratoire.

Un risque de surdosage en méthadone est possible lors de linstauration d’un
traitement de substitution nicotinique, car les goudrons contenus dans la cigarette sont
des inducteurs enzymatiques. Lors d’un sevrage tabagique, les patients sous
méthadone sont étroitement suivis, notamment leur concentration résiduelle
plasmatique en méthadone. En cas d’augmentation significative de cette
concentration, le dosage est adapté.
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2.2.2 Avec la buprénorphine

Sont contre indiqués :

- la méthadone. Leur association entraine une compétition entre les deux molécules
ce qui provoque une diminution de l'effet de la méthadone par blocage des
récepteurs . Cette diminution peut occasionner un syndrome de sevrage.

- les antalgiques morphiniques de palier 3 (fentanyl, morphine, oxycodone).
Leur association induit une diminution de l'effet antalgique par blocage des
récepteurs opioides mais également un risque de syndrome de sevrage.

Leur association est déconseillée avec :

- les antalgiques morphiniques de palier 2 (codéine, tramadol), les antitussifs a base
de codéine. Pour les mémes raisons que les antalgiques morphiniques de palier 3,
le risque de syndrome de sevrage est moindre mais il reste existant.

- l'alcool. Cela entraine un risque de sédation important pour le patient.

En plus d’interactions contre indiquées ou déconseillées, I'administration de
benzodiazépines et apparentés ou d’autres dépresseurs respiratoires (antitussifs a
base de codéine, antihistaminiques anti H1) majore le risque de dépression
respiratoire, de coma, voire de déceés.

2.3 Conseils associés

Lors de la dispensation de TSO, il est du réle du pharmacien d’officine de conseiller le
patient.

Sur les modalités de prise notamment. Les traitements de substitution s’organisent en
une seule prise journaliére, a un moment régulier dans la journée. On peut conseiller
au patient de le prendre au moment ou le manque se fait le plus sentir. Pour éviter les
oublis, on peut recommander la programmation d’'une alarme, proposer la mise en
place d’un pilulier.

La prise de buprénorphine s’effectue en sublinguale. Le patient doit ainsi mettre un
voire plusieurs comprimés simultanément sous la langue, la dissolution prend 5 a 10
minutes. La prise de boisson ou d’aliment ne peut se faire avant dissolution compléte
des comprimés. A noter que I’'Orobupré® se dissout en 15 secondes et qu’il est
recommandé de déglutir au moins 2 minutes aprés la prise. Il est indispensable de
stocker la buprénorphine hors de portée des enfants.
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La prise de méthadone sirop nécessite quelques régles de conservations : le flacon ne
peut étre conservé ouvert ou a moitié consommeé et il ne peut étre conservé a une
température supérieure a 25°C. Afin d’éviter tout risque d’ingestion accidentelle, les
flacons doivent étre placés en lieu sOr (ne pas les laisser trainer), il est nécessaire de
les tenir hors de portée et de la vue des enfants et de ne pas prendre ce médicament
devant les enfants. Un service d’urgence doit étre contacté immédiatement en cas
d’ingestion accidentelle ou de suspicion d’ingestion.

Il est également nécessaire de prévenir le patient quant aux effets indésirables relatifs
aux TSO.

En début de traitement, le patient peut ressentir une euphorie, des vertiges, une
sédation, des nausées/vomissements, une hypersudation, constipation, dysurie ou
encore des oedémes. Ces effets vont s’estomper progressivement, ce n’est pas signe
qgue le traitement est inefficace, ou encore trop dosé.

Au long terme c’est surtout la constipation et la sédation qui se feront les plus
présents. On conseillera au patient de suivre un régime alimentaire adapté avec une
consommation réguliére en fibres, fruits, légumes. Ainsi qu’une hydratation d’un litre et
demi par jour d’eau avec une eau riche en magnésium. Une perte de poids importante
au cours du traitement doit conduire a une surveillance attentive pour déceler tout
signe de surdosage qui pourrait étre entrainé par un relargage soudain de méthadone
dans la circulation sanguine.

Quant a la sédation, le patient doit étre mis en garde vis a vis des dépresseurs du
systéme nerveux central, tels que l'alcool ou encore les benzodiazépines. Leur prise
concomitante va majorer cet effet et peut le mettre en danger notamment en
provoquant une hypotension et une détresse respiratoire.

Il est préférable de rappeler au patient les signes en cas de sous dosage (agitation,
larmoiements, tremblements, frissons, anxiété) ainsi que les signes en cas de
surdosage (respiration ralentie, lévres bleues, perte de connaissance) du traitement de
substitution. En cas de survenue de ces symptémes, lui indiquer de consulter un
médecin en urgence. Si les symptomes de surdosage sont manifestes, que la patient
perd connaissance, lui et son entourage doivent disposer et savoir administrer un
antidote. Il convient donc au pharmacien d’officine d’expliquer la démarche a suivre en
cas d’intoxication aigle, lors de la dispensation d’'un antidote, au patient ainsi qu’a son
entourage. La remise d’un support papier tel qu’'une brochure permet de laisser une
trace écrite de ce qui aura été abordé au comptoir.
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Le pharmacien d’officine, aujourd’hui prescripteur et administrateur de rappels de
vaccins, fait le point avec le carnet de vaccination du patient et propose une mise a
jour vaccinale en cas de besoin.

Afin de favoriser I'adhésion au traitement, il peut lui étre proposé de fractionner ses
dispensations de maniére journaliére ou hebdomadaire. Ce fractionnement peut étre a
la demande du médecin comme du patient.

Le réle du pharmacien d’officine en termes de suivi, se base sur la veille des
dispensations de TSO. Si une irrégularité est décelée (le patient revient demander son
traitement trop t6t ou plus tard que ce qui est prévu), il convient de l'aborder
directement avec lui et d’en déterminer l'origine. Il faut rappeler au patient qu’un arrét
du traitement ne peut se faire sans avis médical.

S’il apparait que le dosage n’est plus adapté, qu'un mesusage est a l'origine de la
perte d’adhésion au traitement, que I’état du patient éveille une inquiétude quant a sa
santé mentale ou physique, le prescripteur doit étre immédiatement mis au courant.

Favoriser l'interprofessionalité fait également partie du réle du pharmacien d’officine
dans la prise en charge d’un patient dépendant aux opioides.

3. Cas pratique a I’officine

Nous allons maintenant commenter une prescription de TSO rencontrée au sein de
I'officine (Annexe 4).

Que sait-on du patient ?

Mr X. est un patient habituel de l'officine. Il est 4gé de 42 ans, sa consommation
d’héroine remonte a dix ans. Il a suivi une cure de désintoxication en CSAPA, ou lui a
été prescrit de la buprénorphine. Il a commencé le traitement avec un dosage a 4 mg
par jour. Il y a environ trois ans, il a décidé avec son médecin traitant de diminuer
progressivement son traitement afin de réduire les effets de somnolence qui le génent
dans I'accomplissement de son travail.

Recevabilité :

Il s’agit d’'une ordonnance sécurisée prescrite par un médecin généraliste, y figurent
son nom, son adresse, son n° de téléphone, son n°’AM, son RPPS et sa signature
manuscrite.

Sont également notés : la date, les nom et prénom du patient.
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Le nom du médicament prescrit, son dosage, sa posologie et la durée du traitement

sont inscrits en toutes lettres. Le double carré dans lequel figure le nombre de lignes
de médicaments prescrits est complété. La pharmacie dans laquelle I'ordonnance doit
étre dispensée est identifiée.

Le Subutex® est un médicament pouvant étre prescrit par un médecin généraliste.

Le médecin fait mention d’'une délivrance unique, par conséquent les 28 jours de
traitement seront dispensés en une fois. Ici le chevauchement est possible, de ce fait,
le traitement peut étre dispensé malgré une prescription précédente inférieure a 28

jours.

Pour éviter le décés lié au surdosage de Subutex®, le médecin doit prescrire
également un antidote (la naloxone) ce qui n’est pas le cas sur I'ordonnance.

Au vu de tous ces éléments nous pouvons dire que l'ordonnance est recevable.
Points d’attention :

Il s’agit d’'un médicament a marge thérapeutique étroite avec un risque de surdosage.
La question de I'antidote doit alors étre abordée, le patient en posséde t il un ? Sait il
correctement I'utiliser ?

Par ailleurs, il s’agit ici d'un médicament assimilé stupéfiant, par conséquent, seront
annotés : la spécialité délivrée, sa quantité, son dosage, le nhuméro d’ordonnancier et
le cachet de la pharmacie.

Il convient de consulter son historique et son Dossier Pharmaceutique, pour vérifier
d’éventuelles interactions médicamenteuses notamment avec les dépresseurs du
systéme nerveux central.

Pathologie :

Le Subutex® est prescrit dans le cadre d’'une désintoxication aux opiacés. Ce dont
souffre Mr X.

Particularités :

Le Subutex® dosé a 0,4 mg est a prendre en une prise journaliére. Il s’agit d’un
agoniste partiel des récepteurs u. La dose d’entretien est généralement de 8 a 12 mg
par jour. Ici, le patient est stabilisé avec 0,4 mg par jour, en accord avec son médecin.
Sont contre indiqués les antalgiques opioides forts ainsi que la méthadone. Une
vigilance est nécessaire quant a [I'association de la buprénorphine avec des
médicaments a visée sédative.
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Optimisation et observance :

La prise de Subutex® est journaliére. Les comprimés doivent étre placés sous la
langue. Il se dissolvent en 5 & 10 minutes. Aucune prise de boisson ou d’aliments ne
doit étre effectuée avant dissolution compléte des comprimés. Il est conseillé de
prendre le traitement de substitution au moment de la journée ou le manque se fait le
plus ressentir.

Renseignements au patient :

Le patient est sous traitement depuis de nombreuses années. Cependant il est
toujours bénéfique pour sa prise en charge de lui rappeler les signes de sous dosage
et les signes de surdosage du traitement. De lui déconseiller 'automédication pour
éviter les interactions avec le Subutex® notamment la majoration de I'effet sédatif, qui
pourrait mener a une dépression respiratoire.

La prise d’alcool ainsi que la conduite automobile lui est déconseillée.

Mr X. vit une semaine sur deux avec ses enfants, son traitement doit étre rangé dans
un endroit ou ces derniers n‘ont pas accés et ne pas prendre son comprimé en leur
présence.

Concernant les effets indésirables du traitement au long terme, il lui est conseillé
d’adopter un régime alimentaire riche en fibres, en fruits et en légumes et de boire au
moins un litre et demi d’eau par jour afin d’éviter la constipation.

En cas d’arrét du tabac, il convient de prévenir le médecin qui lui prescrit son
traitement.

Témoin de suivi :

Le poids du patient doit étre surveillé. En cas de perte ou de prise de poids
conséquente, le réévaluation du dosage de Subutex® doit étre envisagé.

Un suivi psychologique est indispensable dans la prise en charge d'un patient
souffrant de dépendance aux opioides.

Les fonctions rénales et hépatiques doivent également faire I'objet d’'un suivi, via un
bilan sanguin (Gamma GT, transaminases, clairance de la créatinine, DFG).
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Conclusion

Le pharmacien d’officine joue un rble central dans la prise en charge de la
dépendance aux opioides. En effet, les traitements de substitution dispensés en
officine nécessitent une surveillance particuliére et leur dispensation est trés encadrée
tant d’'un point de vue législatif que médical.

Le pharmacien d’officine se doit de participer a I'adhésion du patient a son traitement.
Pour la favoriser, il intervient a différents niveaux.

Il est acteur en termes de prévention, il prévient notamment et surtout les
complications que la consommation d’opioides induit. Notamment les complications
que provoque l'usage d’opioides par voie injectable, ou encore le risque d’overdose
avec la dispensation de naloxone.

Il accompagne le patient dans la prise de son traitement de substitution, en restant
attentif au rythme des dispensations, aux conseils qui leur sont associés ainsi qu’a la
gestion de leurs effets indésirables.

Par ailleurs, il est impliqué dans le suivi du patient, en collaborant de maniére étroite
avec son médecin traitant.

C’est principalement sur I'interprofessionnalité que des points restent a améliorer, il n’y
pas, a ce jour, assez de communication entre les différents acteurs meédicaux
impliqués dans la prise en charge de la dépendance aux opioides. Provoquant
mésusage, sous ou sur dosage de TSO, mais également vente illicite, et alimentant ce
phénoméne d’addiction.

Pour remédier a ce probléme, la mise en place d’'une application sécurisée permettant
aux prescripteurs et pharmaciens d’officine de communiquer pourrait étre une solution
et, par conséquent, une amélioration de la prise en charge des patients souffrant de
dépendance aux opioides.
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Annexe 1

DOCUMENT INDIVIDUEL D'’ACCOMPAGNEMENT (75)

Conformément a la loi 2002-2 et dans le cadre de votre suivi, ce document
individuel d'accompagnement (DIA) est mis en place afin de définir et travailler
ensemble sur des objectifs qui vous sont propres et adaptés a votre situation. Ce
document sera actualisé par un entretien avec un professionnel au minimum tous
les six mois.

NOM : Premier DIA :
PRENOM : Renouvellement ;
PSEUDO :
DATE DE NAISSANCE : AGE :

Document rédigé avec : Date :

Date de début de I'accompagnement :

OBJECTIF GLOBAL
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SANTE

Objectifs

Actions a entreprendre

Actions réalisées

DEMARCHES ADMINISTRATIVES

Objectifs

Actions a entreprendre

EMPLOI

Objectifs

Actions a entreprendre
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LOGEMENT

Objectifs

Actions a entreprendre

JUSTICE

Objectifs

Actions a entreprendre
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AUTRE

Ob_jectifs

Actions a entreprendre

REMARQUES :

85



Annexe 2

Signes Score
0 1 2 3
Faible augmentation Augmentation modérée Augmenta'tmn Topte
Trémulations / activité Non / par des stimulations ou forte au repos, calmée O roREmus Ay
musculaire des membres normale ou lorsque le par I'alimentation ou le TRt
nouveau-né a faim bergage mouvements .de
type convulsif
Modérée a forte lors de o e
Irritabilité (cris excessifs) Aucune Faible augmentation stimulations ou lorsque le
nouveau-né a faim repas
Réflexes Normaux Augmentés Trés augmentés /
Selles Normales Diarrhée mais Diarrhée pl.us de 8 fois par /
fréquence normale jour
Tonus musculaire Normal Augmenté Rigidité /
Lésions cutanées Aucune Rougeur des genoux Erosions /
et coudes
Fréquence respi . (/min) <55 55-75 76 — 95 /
Eternuements répétés Non Oui / /
Baillements répétés Non Oui / i)
Vomissements Non Oui / /
Figdvre Non Oui / /

Tableau relatif au calcul du score de Lipsitz (76)
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Annexe 3 :

Signes et symptomes

Score

Troubles du systéme
nerveux central

Cri aigu excessif

N

Cri aigu excessif continu

Durée de sommeil entre les repas < 1h
Durée de sommeil entre les repas < 2h

Durée de sommeil entre les repas < 3h
Réflexe de Moro hyperactif

Réflexe de Moro trés hyperactif

Trémulations |égéres provoquées
Trémulations sévéres provoquées

Trémulations légéres non provoquées

Trémulations sévéres non provoquées
Hypertonie

Excoriations (1 point par localisation : nez, genoux, orteils,

talons)

RN B IWINIFEWINF N W W

Mouvements myocloniques
Convulsions généralisées

Troubles métaboliques,
vasomoteurs,
respiratoires

Transpiration

37.2° C< Température <38.2°C

Température >38.3° C

Baillement fréquent

Marbrures

Encombrement nasal (reniflements)

Eternuements (>3 — 4 / intervalle)

Battement des ailes du nez

Rythme respiratoire > 60 / min

Rythme respiratoire > 60 / min + tirage

Troubles gastro-
intestinaux

Succion excessive

Difficultés d'alimentation

Régurgitations

Vomissements en jet

Diarrhée + (selles molles)

Diarrhée ++ (selles liquides)

WIN WNINRFREINRPRIN|R|R RN = 0w

Tableau relatif au calcul du score de Finnegan (76)
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Annexe 4 :

@D
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Comnwventionng Vetiquette du patient
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591998430 00 1 23 1
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