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RESUME EN FRANCAIS :

Contexte: Les psychédéliques classiques connaissent depuis quelques années un regain
d'intérét scientifique majeur, avec de nombreuses études en soulignant les perspectives
thérapeutiques dans des indications psychiatriques et addictologiques. Pourtant, leur
législation reste trés restrictive dans la majorité des pays et ces substances sont fortement
stigmatisées.

Objectif: Evaluer les représentations des médecins psychiatres et internes en
psychiatrie/docteurs  juniors frangais concernant les psychédéliques agonistes
sérotoninergiques principaux (psilocybine, LSD, DMT/ayahuasca, mescaline).

Méthodes: Un questionnaire anonyme en ligne a été diffusé par mail entre le 11 mars et le
25 juin 2021, via des associations médicales locales et nationales ou des structures de
soins.

Résultats: 462 personnes ont répondu au questionnaire, dont 459 médecins psychiatres ou
internes en psychiatrie/docteurs juniors. Une majorité (59%) s’est déclarée au fait de
I'existence de potentialités thérapeutiques des psychédéliques classiques en psychiatrie et
addictologie. On note une tendance a la surestimation de leurs risques et une connaissance
non systématique des pistes thérapeutiques a I'étude, notamment dans leurs potentielles
indications addictologiques.

Le statut d’interne/docteur junior, 'age jeune, le genre masculin, le fait de travailler
principalement en addictologie, I'expérimentation personnelle, et le fait d’avoir lu un article
scientifique au sujet de l'utilisation des psychédéliques dans des indications psychiatriques
ou addictologiques semblent étre associés a des opinions plus favorables a leur usage
médical et en accord avec les données actuelles de la science les concernant.
Linterprétation des résultats de I'étude devra tenir compte des réserves concernant la
représentativité de I'échantillon vis-a-vis de la population cible, les réponses ayant été
basées sur le volontariat.

Conclusion: Cette étude souligne l'intérét d’'une meilleure information de la communauté
médicale psychiatrique concernant les psychédéliques classiques et leur potentiel
thérapeutique.
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“To make biological survival possible, Mind at Large has to be funnelled through the
reducing valve of the brain and nervous system. What comes out at the other end is a measly
trickle of the kind of consciousness which will help us to stay alive on the surface of this
particular planet. To formulate and express the contents of this reduced awareness, man has
invented and endlessly elaborated those symbol-systems and implicit philosophies which we
call languages. Every individual is at once the beneficiary and the victim of the linguistic
tradition into which he or she has been born -- the beneficiary inasmuch as language gives
access to the accumulated records of other people's experience, the victim in so far as it
confirms him in the belief that reduced awareness is the only awareness and as it be-devils
his sense of reality, so that he is all too apt to take his concepts for data, his words for actual
things.”

Aldous Huxley, The Doors of Perception
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Introduction

Les psychédéliques (du grec ancien: qui révéle I'ame ou l'esprit) sont une famille de
psychotropes ayant pour caractéristiques communes de provoquer un état modifié de
conscience avec changements dans les perceptions, les affects et les pensées.

On distingue dans cette catégorie les psychédéliques dits classiques, qui sur un plan
pharmacologique agissent comme des agonistes sérotoninergiques et regroupent
principalement quatre substances : psilocybine (principe actif principal des champignons dits
“hallucinogénes”), LSD (diéthylamide de I'acide lysergique), DMT (diméthyltryptamine,
retrouvé dans le breuvage amazonien Ayahuasca), mescaline (retrouvée dans les cactus
San Pedro et Peyote).

Historique

L'usage de substances modifiant I'état de conscience est consubstantiel de I'histoire et du
développement de 'humanité. Si parmi elles, les psychédéliques sont connus et utilisés par
de nombreuses sociétés humaines depuis des milliers d’années et sur I'ensemble des
continents ', ils ont été redécouverts en Occident a partir de la fin du XIX®™ siécle
seulement.

Leur histoire occidentale récente peut étre décrite en trois temps :

-Un essor sociétal et scientifique d’ampleur dans les années 1950-1960, faisant suite a
la découverte occidentale du LSD en 1943 et des champignons a psilocybine en 1953. De
nombreuses études furent alors menées sur des sujets sains ou atteints de schizophrénie,
d’addictions ou de troubles névrotiques, aux Etats-Unis mais aussi en Europe.

-Une période de restriction d’usage progressive a partir du milieu des années 1960,
menant en 1971 a I'inscription des psychédéliques au tableau | de la convention des Nations
Unies sur les substances psychotropes (catégorie la plus restrictive, regroupant les
substances présentant un potentiel d’abus élevé avec une faible valeur thérapeutique et un
risque grave pour la santé publique). Ceci limitera considérablement les possibilités d’étude
et initiera de fait un vide relatif dans la recherche sur les psychédéliques 2.

-Une réémergence de l'intérét scientifique et sociétal depuis le début du XXI*™ siécle.
On assiste alors a la reprise d’essais thérapeutiques avec les outils de I'Evidence Based
Medicine (standards méthodologiques rigoureux), majoritairement financés par des
organismes a but non lucratif (MAPS, Heffter Research Institute, Beckley Foundation) dont

I'ambition est aussi de faire évoluer les représentations sociétales liées aux psychédéliques
3-5


https://www.zotero.org/google-docs/?2ivxpb
https://www.zotero.org/google-docs/?27psf4
https://www.zotero.org/google-docs/?6eQKJ7

Potentiel thérapeutique

En plus de nombreuses études de phase | étudiant la sécurité ou la pharmacocinétique des
psychédéliques chez des volontaires sains, de nombreuses études suggérent une efficacité
dans divers troubles psychiatriques ou addictologiques.

La psilocybine a ainsi obtenu aux Etats-Unis le statut de "breakthrough therapy” (“thérapie
révolutionnaire”) par la Food and Drug Administration (FDA) dans lindication de la
dépression résistante en 2018 et dans celle de I'épisode dépressif caractérisé en 2019.
Cette désignation est vouée a accélérer le développement de traitements de maladies
séveéres, dont les données cliniques préliminaires indiquent qu’ils pourraient présenter une
amélioration substantielle par rapport aux traitements déja existants .

Les études concernant la psilocybine suggérent une efficacité prometteuse dans la
dépression unipolaire "-'°, le trouble obsessionnel compulsif "', 'anxiété dans le cadre d’'une
pathologie menagant le pronostic vital (symptdomes anxieux développés dans le cadre d’un

cancer en phase avancée par exemple) ' ou encore I'addiction a I'alcool ' ou au tabac
16,17

D’autres études sont en cours, notamment un essai multicentrique de COMPASS Pathways
évaluant l'efficacité de la psilocybine a trois doses différentes, chez des personnes
présentant une dépression résistante 8.

Le LSD, moins étudié en raison notamment d'une demie-vie plus élevée et d’'une
stigmatisation plus forte, a pu montrer des résultats encourageants dans l'indication de
troubles liés a I'usage de substances (alcool principalement, mais aussi héroine) '*%° ou de
I'anxiété dans le cadre d’une pathologie menacgant le pronostic vital %',

L'ayahuasca, outre son usage ancestral documenté par des peuples du bassin amazonien,
semble montrer une efficacité dans la dépression unipolaire, résistante ou non %22,

La mescaline n’a quant a elle pas encore été I'objet d’étude clinique a notre connaissance.

La recherche clinique sur les psychédéliques, colteuse et complexe a mettre en place a ce
jour du fait notamment d’une législation défavorable 2, n’en est qu'a ses débuts: davantage
d’études sont attendues afin d’en explorer les possibilités thérapeutiques.

Sécurité d’'usage

Les psychédéliques agonistes sérotoninergiques présentent un profii de dangerosité
relativement faible. lls ne provoquent pas de dépendance physique, et montrent au contraire
des propriétés addictolytiques %°.

Leur rapport dose active/dose létale est extrémement faible, ce qui rend le risque d’overdose
létale quasi théorique (a titre d’exemple, la dose létale de LSD a été estimée a 800 a 1600
fois sa dose active %).

Que ce soit en termes de dommages individuels ou sociétaux, ils ont été rangés parmi les

“drogues” les moins dangereuses, derriére I'alcool, I'héroine ou le crack (les 3 produits au
3


https://www.zotero.org/google-docs/?VNnEOH
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premier rang, alcool en téte), mais aussi derriere le tabac ou les benzodiazépines (voir
annexe 1) 2,

D’un point de vue épidémiologique, les grandes études de cohortes rétrospectives en
population générale ne retrouvent pas d’association entre 'usage de psychédéliques et la
pathologie mentale, risque suicidaire compris *3'. L'une d'elles constate méme une
diminution significative de la détresse psychologique et du risque suicidaire récents associée
a I'expérimentation de psychédéliques vie entiére .

Enfin, aucun effet indésirable grave n’a été identifié dans I'ensemble des études cliniques
étudiant les psychédéliques chez ’'Homme 3.

Notons qu’un antécédent personnel ou familial au premier degré de maladie psychotique ou
bipolaire est un critére d’exclusion des études, afin d’éviter le risque de décompensation
psychotique ou thymique *.

Il convient également d’insister sur le réle du contexte de prise (setting): les substances
psychédéliques provoquant des réactions émotionnelles puissantes, leur consommation
dans un environnement sans surveillance ou hostile semblent de toute évidence présenter
un risque potentiel. La majorité des effets indésirables rapportés a une prise de
psychédélique semble ainsi liée a un environnement non approprié ou a la prise
concomitante d’autres substances *°%,

Effets indésirables aigus

Somatiques

La prise de psychédélique s’accompagne en aigu d’effets sympathiques: mydriase,
augmentation modérée de la fréquence cardiaque et de la tension artérielle.

On peut aussi observer une somnolence, des vertiges, des céphalées modérées, une
hyper-réflexie, ainsi que des troubles gastro-intestinaux (nausées, voire vomissements et
diarrhée, notamment avec I'ayahuasca) 3-°.

Psychiatrigues

Le risque principal est celui du “bad trip”, qui peut étre caractérisé par une expérience
vécue négativement, psychologiquement difficle ou confrontante, avec vécu possible
d’angoisse, de dysphorie, ou de paranoia *.

Une étude récente a recensé prés de 2000 personnes ayant vécu une telle expérience
apres l'ingestion de psilocybine dans un contexte non médical #'. Parmi eux, 39% la placent
parmi les 5 expériences les plus confrontantes de leur vie, 11% déclarent avoir pu se mettre
ou mettre les autres dans une situation de danger physique, 2,6% rapportent un
comportement agressif ou violent, et 2,7% ont cherché une aide médicale.

Malgré ces difficultés, une forte majorité (86%) a rapporté avoir bénéficié de I'expérience et
76% des sujets décrivent une augmentation subséquente de leur bien-étre ou du sentiment
de satisfaction lié a leur vie. Cela souléve la question du potentiel bénéfice d’une telle
expérience, et renvoie a la notion psychothérapeutique de catharsis.

4
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La qualité de I'expérience psychédélique est trés fortement dépendante de I'état d’esprit de
l'usager et de I'environnement dans laquelle elle prend place: cela correspond a la notion de
set and setting. Une attention particuliére a construire un environnement paisible et
rassurant, ainsi qu’'une préparation du sujet par un accompagnement psychothérapeutique
avant, pendant, et aprés la session psychédélique, sont systématiques dans les essais
cliniques récents. L'objectif est d’améliorer I'expérience du sujet et de diminuer le risque de
réaction vécue négativement. Deux accompagnants formés, idéalement de genre distincts,
accompagnent la personne durant toute la durée de la session. Si une réaction anxieuse
survient chez la personne sous leffet de la substance, une réassurance orale et
éventuellement un contact physique (toucher I'épaule, prendre la main) sont privilégiés et
suffisent dans la majorité des cas a gérer I'épisode *°. Dans I'éventualité ol ces mesures se
révélaient insuffisantes, une benzodiazépine, voire un antipsychotique atypique (antagoniste
5-HT,,) tel que I'Olanzapine, pourrait étre administré 344°.

Outre le risque de bad trip, quelques études de cas rapportent dans des contextes non
clinigues d’'usage de psychédéliques des troubles du comportement aux conséquences
séveres ** voire des suicides ou décompensations psychotiques. Cependant, aucun de ces
phénoménes n'a été observé dans I'ensemble des essais cliniques réalisés 3. Rappelons
que la présence d’'un apparenté de premier degré atteint de schizophrénie ou de trouble
bipolaire est systématiquement un critére d’exclusion dans les études récentes **.

Effets indésirables chroniques

Concernant leur prise dans un contexte clinique, une revue de la littérature a synthétisé
I'ensemble des études expérimentales menées depuis 1994, qui impliquaient 'administration
de psychédéliques a des sujets sains ou malades et recueillaient leurs effets sur une durée
minimale de deux semaines “. Si dans une des études, un seul sujet a pu rapporter des
symptomes anxieux et dépressifs dans les semaines ayant suivi la prise, il n’a pas été noté
d’effets secondaires a long terme (plus d’'un mois) chez I'ensemble des participants de la
revue. Divers changements persistants percus comme bénéfiques ont par contre été
rapportés dans les domaines de la personnalité, des affects dépressifs, de la spiritualité, de
’humeur, de 'anxiété, du bien-étre, des pratiques méditatives et de la pleine conscience.

Ces données ne peuvent étre extrapolées a un usage récréatif, ou le contexte de prise n’est
pas nécessairement contr6lé ni favorable. Hormis les grandes études épidémiologiques
citées plus haut, il n’existe, a notre connaissance, pas de données permettant d’évaluer
prospectivement les effets a long terme des psychédéliques dans un contexte non clinique.

A noter toutefois, les études ayant analysé les effets de prises d’ayahuasca chez des
utilisateurs réguliers (consommations rituelles dans un contexte socialement encadré,
depuis plusieurs années voire dizaines d’années chez certains sujets) n'ont pas relevé
d’effets indésirables physiques ou psychiatriques a long terme dans ces populations 4.

Somatiques

A notre connaissance, les données des études épidémiologiques et cliniques n’apportent
pas d’arguments permettant d’établir ou de suspecter une toxicité somatique a long terme
des psychédéliques classiques, suite a des prises ponctuelles ou répétées.
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Les données sont cependant trop faibles pour conclure avec certitude et il n’existe pas a ce
jour d’étude prospective construite spécifiquement pour évaluer de tels effets.

Leur prévalence d’'usage relativement faible en occident (comparé a d’autres substances
telles que tabac, alcool ou cannabis), ainsi que leur prise majoritairement ponctuelle chez un
usager donné (du fait de leur trés faible caractére addictogéne), peuvent en partie expliquer
cette absence de données.

Il est de plus a noter que l'effet thérapeutique des psychédéliques (hors microdosage, non
abordé ici en I'absence d’études cliniques) survient aprés une prise unique (ou répétée un
faible nombre de fois), ayant des effets pouvant perdurer plusieurs mois. Il n'implique pas
des prises quotidiennes, comme c’est le cas avec la majorité des traitements psychiatriques
actuels. Cette durée d’exposition trés ponctuelle est a considérer dans I'évaluation d’'une
toxicité somatique au long terme des thérapies psychédéliques (hors microdosage).

Psychiatriques

L'effet indésirable psychiatrique le plus documenté, quoiqu’encore largement méconnu, est
représenté par le trouble persistant des perceptions di aux hallucinogénes
(Hallucinogen Persisting Perception Disorder, HPPD), ou “flashbacks”.

Il est défini dans le DSM V par la réapparition d’'un symptdme perceptif percu sous l'effet de
I'hallucinogéne, aprés en avoir cessé l'usage; entrainant une souffrance ou une altération du
fonctionnement significative et n’étant pas mieux expliqué par une autre affection.

Les troubles perceptifs cités peuvent étre: hallucinations géométriques, fausses perceptions
de mouvement a la périphérie du champ visuel, flashs de couleurs, trainées d’images lors
de la vision d’objets en mouvement, persistance des images aprés disparition des objets,
halos autour des objets, macropsies et micropsies.

Leur prévalence varie considérablement en fonction des études, mais elle est considérée
comme faible . lls sont plus fréquents chez les personnes présentant au préalable des
troubles psychiques ou des addictions °', mais peuvent survenir chez tout un chacun.

On distingue dans la littérature deux sous types d’HPPD, quoique cette distinction ne soit
pas reconnue dans les classifications internationales et puisse étre I'objet de débats 2 :

-HPPD Type I: bénin, réversible, de retentissement sur le sujet modéré, voire parfois plaisant

-HPPD Type Il: lentement réversible voire irréversible, de retentissement sévére, nécessitant
parfois une prise en charge médicale. Cette définition s’approche davantage de celle
donnée par le DSM V.

Les HPPD ne sont pas spécifiques des psychédéliques. lls ont pu étre décrits avec le LSD
(qui reste le modéle d’étude de ces phénomenes), la psilocybine, 'ayahuasca, la mescaline,
mais aussi avec la MDMA, la kétamine, le cannabis, 'amanite tue mouche, et d’autres
substances 2.

D’autres études sont nécessaires pour mieux les comprendre et les caractériser.
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Aspects pharmacologiques et mode d’action

Mécanismes neuropharmacologiques

Le mécanisme d’action pharmacologique commun a I'ensemble des psychédéliques
classiques est 'agonisme des récepteurs sérotoninergiques 5-HT,,.

D’autres récepteurs sérotoninergiques (5-HT;,, 5-HT.s, 5-HT,c) sont aussi ciblés, et les
ergolines agissent également sur les récepteurs dopaminergiques et adrénergiques *.

Cependant, c’est bien 'agonisme 5-HT,, qui semble étre spécifiquement responsable des
effets psychédéliques de ces substances, ces derniers étant empéchés par I'administration
concomitante d’un antagoniste de ce récepteur .

Au niveau structurel, on distingue les indolamines (telles que la psilocybine et la DMT), les
phénylalkylamines (telles que la mescaline) et les ergolines (telles que le LSD).

Le mode d’action des psychédeéliques reste trés partiellement élucidé, bien que plusieurs
pistes soient envisagées. La prise de psychédélique provoque en aigu une connectivité
cérébrale globalement accrue, notamment entre des régions ayant peu ou pas de
connexions a I'état basal **. On remarque cependant que l'activité du Réseau Mode par
Défaut (Default Mode Network, DMN), un ensemble d’aires cérébrales actives lorsque notre
attention ne porte pas sur notre environnement mais sur des cognitions auto-centrées
(souvenirs, réflexions sur soi, sur le futur...)**, est réduite. Or, on sait que ce réseau est
impliqué dans les ruminations des patients dépressifs °°.

En plus des nombreuses hypothéses relatives aux modifications de la neurotransmission,
ont pu étre étudiés des mécanismes neuroendocriniens %’ et immunomodulateurs 8.

Prisme expérientiel, psychologique et spirituel

Avec linhibition du DMN, impliqué dans les ruminations et les pensées auto-référentielles,
lindividu fait l'expérience nouvelle d’'un monde libéré de ses schémas cognitifs
dysfonctionnels, de ses conditionnements, ses “carcans de pensée”. On peut supposer que
cette prise de distance, cet apport de flexibilité, chez des personnes souffrant de dépression,
de troubles anxieux ou d’addictions, a un effet psychologique bénéfique dans les suites de
I'expérience psychédélique.

Aldous Huxley, écrivain britannique ayant fait I'expérience de la mescaline, décrivait ainsi
'ouverture des “portes de la perception” permises par les psychédéliques. Selon lui, le
cerveau agirait comme une “valve de réduction” permettant I'arrivée a la conscience des
seuls éléments nécessaires a la survie. C'est en agissant sur cette “valve” que les
psychédéliques permettraient I'accés du sujet a des informations nouvelles *°.

Aussi, certains auteurs suggérent I'idée que les psychédéliques (a l'instar de pratiques telles
que la méditation ou le yoga) peuvent permettre de rentrer en contact avec une forme de
conscience transpersonnelle, extérieure a I'étre humain (proche de la notion Jungienne
d’inconscient collectif) a I'origine du vécu d’unité, de sacré et d’amour universel ressenti
intensément lors de l'expérience psychédélique. Ce contact avec une forme d’intelligence
globale supra-individuelle serait responsable des effets bénéfiques et des prises de
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conscience vécues . Cette théorie pourrait étre corroborée par le fait que I'intensité de
I'expérience mystique vécue s’est montrée prédictive des effets bénéfiques ressentis dans
les suites de la session psychédélique dans plusieurs études ¢':52,

Objectif de I'étude

Les psychédéliques apparaissent donc comme des thérapeutiques relativement sires dans
le cadre d’'un usage médical et prometteuses dans plusieurs indications psychiatriques ou
addictologiques. Si les représentations du législateur et de la société leurs sont encore
défavorables, nous ne disposons pas de données concernant la perception qu’en ont en
France leurs potentiels futurs prescripteurs, a savoir les médecins psychiatres; dans le
contexte de leur possible intégration dans I'arsenal thérapeutique d’ici quelques années.
Leurs opinions auront pourtant vraisemblablement une influence majeure dans le débat
médical, sociétal et juridique autour de 'usage médical des psychédéliques.

Cette étude vise donc a évaluer la représentation des substances psychédéliques agonistes
sérotoninergiques principales (psilocybine, LSD, DMT/ayahuasca, mescaline) par les
médecins psychiatres et internes en psychiatrie/docteurs juniors en France.

Méthodes

Recherches préalables

Une revue de la littérature a été effectuée via le moteur de recherche PubMed afin de
connaitre l'existence de travaux similaires. La base de recherche MEDLINE a ainsi été
explorée avec l'algorithme “(perception OR representation OR survey OR attitudes OR
opinions OR questionnaire OR knowledge) AND (hallucinogensltitle] OR psychedelicsltitle])”.

Seul un article étudiant la représentation des psychédéliques dans une population de
soignants a été retrouvé ®3: il sera abordé dans la partie discussion.

Conception et diffusion du questionnaire

Un questionnaire anonyme en ligne (voir annexe 2) a ensuite été créé via Google Forms,
s’articulant autour de trois parties principales: la perception des perspectives thérapeutiques,
des risques, ainsi que la sensibilisation et l'appétence au sujet des substances
psychédéliques classiques. Une partie introductive a été rédigée pour bien définir le sujet.

Une échelle type Likert a été utilisée pour la majorité des réponses, avec quatre possibilités
qui excluaient une réponse de type neutre (Tout a fait d’accord / Plutdt d’accord / Plutét en
désaccord / Tout a fait en désaccord).

La diffusion s’est effectuée par courrier électronique entre le 11 mars et le 25 juin 2021, via
'AFFEP, IAJPJA, la FERREPSY, ainsi que plusieurs contacts personnels qui ont transféré le
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questionnaire par leurs propres moyens (listes de diffusion de centres hospitaliers,
associations locales...).

Analyses statistiques

Les données ont été analysées via le logiciel libre d’accés StatiS, version 15.1. Les quatre
réponses aux échelles de Likert ont été transformées en variables ordinales, de la valeur 1
(“Tout a fait en désaccord”) a la valeur 4 (“Tout a fait d’accord”). Il a été fait de méme pour
les deux questions évaluant la perception des dommages des psychédéliques comparés a
ceux des autres substances licites ou illicites, de la valeur 1 (“Moins importants”) a 3 (“Plus
importants”).

Huit variables d'intérét ont été choisies pour tester leur lien avec le type de réponse:

- Le statut (médecin/interne ou docteur junior),

- Le genre (féminin/masculin)

- L'age

- Le domaine d’activité (addictologie/autres)

- Le fait d’étre titulaire d’'un diplébme complémentaire en addictologie

- Le fait d’avoir expérimenté personnellement une substance psychédélique classique

- Le fait d’avoir lu un article scientifique au sujet de I'utilisation des psychédéliques dans une
indication psychiatrique

- Le fait d’avoir lu un article scientifique au sujet de l'utilisation des psychédéliques dans une
indication addictologique.

L'ensemble des réponses aux questions évaluant la perception des risques et 'ensemble de
celles aux questions évaluant la perception des bénéfices ont été testées en relation avec
ces huit variables. La perception de bénéfices thérapeutiques dans la schizophrénie, le
trouble bipolaire et les troubles de personnalité n'a toutefois pas été prise en compte dans la
détermination des facteurs prédictifs du type de réponse, tel qu’expliqué en annexe 3.
Concernant I'évaluation de l'appétence au sujet, deux questions ont été considérées
pertinentes pour l'analyse: la connaissance préalable de recherches médicales dans le
domaine, et 'auto-expérimentation des substances concernées.

Les comparaisons de variables qualitatives binaires et quantitatives ont été effectuées avec
le test de I'écart réduit, celles de variables quantitatives entre elles (pour la variable “age”)
lont été avec le test de Student. Le seuil de significativité statistique a été fixé a 5%,

conformément aux standards actuels.

A noter enfin que les analyses concernant la variable “genre” (et seulement celles-ci) ont
seulement d0 prendre en compte les réponses “masculin” et “féminin” pour permettre les
calculs statistiques.



Résultats

Profil des répondants

462 personnes ont répondu au questionnaire. Trois profils de réponse ont été exclus des
analyses car leurs auteurs se sont déclarés non psychiatres dans les commentaires.

Les profils des 459 répondants correspondant a la population d’étude sont décrits ci-apres.
Statut

On retrouve environ un tiers d’internes ou docteurs juniors (36%) et deux tiers de médecins
psychiatres (64%).

Genre

On compte une majorité de femmes (63%). 2 répondants ont rapporté un genre “autre”.
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L'age moyen est de 35,2 ans; les participants ayant entre 24 et 76 ans.

Age (années)
Année de soutenance de thése

Lannée médiane de soutenance de thése des répondants est 2019. Ces valeurs s’étalent
entre 1975 et une soutenance prévue en 2026 (correspondant a un interne en tout début de
cursus).

Domaine d’activité principal

58% des répondants travaillent en psychiatrie adulte, 33% en pédopsychiatrie, 5 % en
addictologie et prés de 5% dans d’autres domaines (psychiatrie du sujet 4gé, périnatalité...).
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Structure d’activité

47% des répondants sont salariés d’'un CH, 36% d’'un CHU, 11% travaillent dans d’autres
structures (ESMS, ESPIC...) et 6% sont libéraux. 1 répondant seulement est retraité.

Dipldme complémentaire en addictologie

15% de l'ensemble des répondants sont titulaires d'un dipldbme complémentaire en
addictologie (DESC, FST, DU, capacité).

Expérimentation personnelle
28,1% déclarent avoir déja expérimenté personnellement une des substances

psychédéliques concernées (psilocybine, LSD, DMT/ayahuasca, mescaline).

Description des résultats

Perception des risques

Deux tiers a trois quarts des répondants s’accordent sur I'absence de fort risque de
dépendance, d’overdose, ou d’effet indésirable sévére en cas d’usage sous supervision
médicale. Néanmoins, prés de deux tiers de I'échantillon estime que leur usage est associé
a une augmentation de la prévalence des maladies mentales telles que la dépression, les
troubles anxieux, les symptémes psychotiques ou le suicide; ce qui n’a pas été retrouvé par
les grandes études de cohortes citées -2,

12


https://www.zotero.org/google-docs/?4AwZBG

13



14



Deux tiers a trois quarts des répondants estiment que les psychédéliques classiques
provoquent globalement moins de dommages (individuels et collectifs) que des substances
illicites telles que la cocaine ou I'’héroine, ou qu'une substance licite telle que l'alcool. Ceci
est en accord avec les études existantes 228, Un quart des répondants estime néanmoins
leurs dommages équivalents a ceux de I'alcool.

Selon vous, les dommages (individuels et collectifs) liés a leur
usage sont globalement, par rapport a d'autres substances illicites
telles que I'héroine ou la cocaine :

Plus importants
0,9%

Equivalents
22,0%

Moins importants
771%

Selon vous, les dommages (individuels et collectifs) liés a leur
usage sont globalement, par rapport a une substance licite telle que
I'alcool :

Plus importants
72%

Equivalents
24,8%

Moins importants
68,0%



https://www.zotero.org/google-docs/?3q8kAr

Perception des perspectives thérapeutiques

Trouble dépressif unipolaire

Le trouble dépressif unipolaire est I'indication montrant la plus large adhésion au sein de
l'échantillon: prés de 70% y percoivent un intérét thérapeutique potentiel des
psychédéliques classiques.

Le traitement de la dépression unipolaire, résistante ou non, correspond effectivement a un
vaste champ de recherche des thérapies psychedéliques et de la psilocybine en particulier,
qui reste la plus étudiée dans cette indication =118

Troubles anxieux et TOC

Seule une courte majorité de répondants (56,5%) envisage une possible indication dans les
troubles anxieux et les TOC, bien que la psilocybine et le LSD aient montré leur bénéfice
potentiel dans I'anxiété de fin de vie dans plusieurs études '>'*2' et que la psilocybine ait
fait I'objet d’'une étude encourageante dans l'indication du TOC ™.
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Schizophrénie, trouble bipolaire

Moins de 10% des répondants pergoivent un bénéfice potentiel pour le traitement de la
schizophrénie, et prés de 20% pour celui de la maladie bipolaire. Rappelons qu’un
antécédent personnel ou familial au premier degré d’'une de ces pathologies est a ce jour un
crittre d’exclusion systématique des études récentes, afin de prévenir le risque de
décompensation psychotique ou maniaque 3.

A noter que lorsqu’il était commercialisé sous le nom de Delysid par les laboratoires Sandoz,
le LSD était indiqué pour la compréhension des psychoses: les psychiatres étaient enjoints a
en faire l'auto-expérimentation afin de mieux comprendre leurs patients. Ce modéle
psychotomimétique (simulation des effets de la psychose) fut ensuite remis en question,
notamment lorsqu’il fut montré que des observateurs extérieurs tout comme des patients
pouvaient différencier les phénoménes vécus sous l'effet d’'une substance psychédélique, de
ceux induits par la schizophrénie .
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Trouble de la personnalité

Prés d’un quart des répondants percoivent des bénéfices possibles des psychédéliques
dans le cadre du traitement des troubles de la personnalité.

Bien qu’aucune étude n’ait encore été effectuée dans cette indication a notre connaissance,
la prise encadrée de psychédéliques peut entrainer des modifications de la personnalité
chez des personnes saines telles qu’'une augmentation des traits d’ouverture ou de la
transcendance de soi % .

Plusieurs études suggeérent, en outre, que 'usage de psychédéliques est associé a un plus
grand lien pergu avec la nature ainsi que des opinions politiques moins autoritaires et
conservatrices, méme aprés ajustement sur les variables potentiellement confondantes 7.

Ce lien a aussi pu étre suggéré chez des personnes présentant une dépression résistante
68,69

Addiction avec substance

Enfin, seuls 41% des répondants estiment que les psychédéliques pourraient présenter des
bénéfices thérapeutiques dans l'indication des addictions avec substance, dont moins de
10% se déclarant “tout a fait en accord” avec cela.

On rappellera pourtant les résultats prometteurs des études évaluant la psilocybine dans le
cadre de 'addiction a l'alcool et au tabac =", ainsi que ceux, plus anciens et contrastés, du
LSD pour traiter I'addiction a I'alcool ou & I'héroine "%

19


https://www.zotero.org/google-docs/?eKoEjv
https://www.zotero.org/google-docs/?HFVyNj
https://www.zotero.org/google-docs/?VrLl4L
https://www.zotero.org/google-docs/?SOVNgj
https://www.zotero.org/google-docs/?XoSQIH

Sensibilisation préalable et appétence au sujet

Une courte majorité (269 répondants; 58,6%) rapporte avoir déja eu connaissance de
recherches médicales concernant 'usage possible de ces substances en psychiatrie ou en
addictologie.

Parmi cette fraction de répondants sensibilisés au sujet :

-environ deux tiers (64,7%) connaissaient les recherches a la fois anciennes et récentes
(“premiére vague” au XX*™ siécle avant la prohibition des années 1970 et “deuxiéme vague”
depuis le début du XXI°™ siécle)

-moins d’un tiers (28,6%) connaissaient seulement les recherches récentes

-une minorité (6,7%) connaissaient seulement les recherches anciennes

Trois quarts (75%) des personnes sensibilisées au sujet 'ont été via un média scientifique
(article dans une revue a comité de lecture, congrés, formation...) , moins de la moitié
(43%) I'ont été via un média grand public (revue non médicale, site internet de vulgarisation,
livre...).

Parmi les autres moyens cités, on retrouve majoritairement la discussion avec un ou des
collegues, dans un contexte professionnel ou non.

60,6 % des répondants sensibilisés au sujet (soit 36% du total) déclarent avoir déja lu un
article scientifique au sujet de ['utilisation de ces substances dans des indications
psychiatriques, contre seulement 22% (soit 13% du total) dans des indications
addictologiques.

Enfin, une large majorité de I'ensemble des répondants se déclare totalement ou plutét en
accord avec le fait que d'autres études devraient étre effectuées afin d'évaluer le potentiel
thérapeutique de ces substances (92%), et qu’ils souhaiteraient étre davantage informés a
ce sujet (95%).
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Analyse des données
Description générale

Parmi les huit variables analysées dans I'’échantillon, le statut d’interne ou de docteur
junior, I’dge jeune, le fait de travailler principalement en addictologie, et
I'expérimentation personnelle sont nettement associés a des opinions plus favorables a
'usage médical des psychédéliques et en accord avec les données actuelles de la science
les concernant.

D’une maniére légérement moins systématique, le genre masculin et le fait d’avoir lu un
article scientifique au sujet de I'utilisation des psychédéliques dans des indications
psychiatriques ou addictologiques sont également associés a de telles opinions.

En revanche, le fait d’étre titulaire d’un dipldome complémentaire en addictologie ne prédit
pas significativement le type d'opinion concernant les psychédéliques.

Analyses détaillées

Afin de clarifier la lecture, nous ne présenterons ici qu’'une partie des résultats; a titre
d’illustration et de compréhension de la méthodologie employée. L'ensemble des analyses
statistiques est détaillé dans I'annexe 3.

Le tableau suivant indique ainsi la perception des risques liés aux psychédéliques
classiques en fonction du statut d’interne/docteur junior ou de médecin psychiatre (variable
choisie pour cet exemple). On y constate que cing des six réponses aux questions évaluant
la perception des risques liés aux psychédéliques classiques sont statistiquement
différentes™ en fonction du statut du répondant, cette différence allant systématiquement
dans le sens d’une perception plus en accord avec les données actuelles de la science
associée au statut d’interne/docteur junior.
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Tableau |: perception des risques liés aux psychédéliques classiques en fonction du statut
(interne/docteur junior ou médecin psychiatre)*

Plutét ou tout a fait en accord

médicale, leur consommation n’entraine généralement
pas d’effet indésirable somatique ou psychiatrique sévére

Leur usage entraine un fort risque de dépendance 103 (34,9) 35 (21,3) 0,001
Leur usage expose a un fort risque de décés par 81 (27,5) 46 (28) 0,13
overdose

Leur usage est associé a une augmentation de la 211 (71,5) 94 (57,3) 0,001
prévalence des maladies mentales tels que la

dépression, les troubles anxieux, les symptomes

psychotiques ou le suicide

En I'absence de contre-indication et sous supervision 177 (60) 113 (68,9) 0,03

Equivalents ou plus importants

...Par rapport a d’autres substances illicites telles que 78 (26,4) 27 (16,4)*** | 0,01
I'héroine ou la cocaine :
...Par rapport a une substance licite telle que I'alcool : 105 (35,6) 42 (25,6) 0,01

* Lecture du tableau: 34,9% des médecins contre 21,3% des internes/docteur junior ont
répondu “Plutét en accord” ou “Tout a fait en accord” a la proposition “Leur usage entraine
un fort risque de dépendance”. Cette différence est statistiquement significative avec une

p-value de 0,001

** Significativité statistique calculée a l'aide du test de I'écart réduit

Les valeurs en gras indiquent une significativité statistique avec un risque alpha de 5%

*** Aucun interne/docteur junior n’a répondu “plus important” a cette question
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Lannexe 3 regroupe l'ensemble des analyses portant sur le type de réponses au
questionnaire en fonction des huit variables d'intérét, avec la présence et le sens des
associations statistiques.

On y constate que:

-La variable “Expérimentation” prédit significativement 10 sur 10 réponses pertinentes pour
I'évaluation de la perception des psychédéliques

-Les variables “Statut’, "Age" et “Domaine d’activité principal” en prédisent significativement
10 sur 11

-La variable “Genre” en prédit significativement 8 sur 11

-Les variables “Lecture d'un article, indication psychiatrique” et “Lecture d’un article,
indication addictologique” en prédisent significativement 7 sur 10

-La variable “Dipldbme complémentaire en addictologie” en prédit 2 sur 11

Discussion

Commentaire des réponses

Les commentaires concernant la perception des bénéfices et du potentiel thérapeutique
des psychédéliques ont été décrits dans la partie précédente, dans un souci de clarté de
lecture.

Concernant la sensibilisation et I'appétence au sujet, on relévera la proportion
majoritaire de répondants se déclarant au fait de I'existence de potentialités thérapeutiques
des psychédéliques, et ce principalement via un média scientifique, bien que les sources
grand public restent un moyen d’information a ce sujet important dans cette population
médicale.

On note une bien plus large connaissance des études concernant des indications
psychiatriques comparées a celles en addictologie. Cela se retrouve dans la faible
proportion (41%) de répondants percevant un potentiel thérapeutique des psychédéliques
dans l'indication des addictions avec substance.

Enfin, on remarque qu’une trés large majorité de I'échantillon se déclare en faveur de la
recherche et de I'information a ces sujets.

Comparaison a I'étude étasunienne

La seule étude identifiée dans notre recherche bibliographique ayant exploré les
représentations d’une population médicale concernant les psychédéliques classiques a été
publiée en 2018 dans le Journal of nervous and mental disease © . Au cours de I'année
2016, les auteurs ont adressé par e-mail un sondage a un échantillon randomisé de 1000
internes ou médecins psychiatres étasuniens, identifiés via I'association américaine de
psychiatrie (APA). 324 réponses ont été obtenues.
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Les comparaison des réponses avec celles de notre étude est limitée notamment par la
présence d’'une possibilité de réponse “neutre”, présente dans le questionnaire étasunien et
absente du notre.

La perception des risques semble comparable dans les deux études: prés de deux tiers
de chaque échantillon estime que l'usage des psychédéliques classiques est associé a une
augmentation de la prévalence des maladies mentales (64,9% de I'échantillon étasunien
modérément ou fortement en accord avec I'idée que “l'usage des hallucinogénes augmente
le risque de troubles psychiatriques ultérieurs”). Dans I'étude de 2018 toutefois, seuls 52,5%
se déclarent en désaccord avec la proposition que “'usage d’hallucinogénes est dangereux
[‘unsafe”] méme sous supervision médicale”, contre 63,2% des répondants francgais (en
accord avec le fait qu’ils ne présentent généralement pas d’effets indésirables sévéres sous
supervision meédicale).

La perception de bénéfices thérapeutiques semble, quant a elle, globalement plus
faible dans I'étude étasunienne: seuls 42,5% y voient des potentialités thérapeutiques
(“shows promise in treating psychiatric disorders”) et 28,7 % estiment qu’il “peut améliorer
les résultats lors d’une psychothérapie”. Plus d’un tiers des répondants ont donné une
réponse neutre pour chacune de ces deux assertions.

Parmi de nombreux facteurs potentiels, on peut se demander si I'année de réalisation des
études (2021 contre 2016) n’explique pas en partie ces différences; le sujet étant
d’expansion rapide et récente.

Le traitement analytique des données a permis de déterminer trois facteurs prédictifs
du type de réponse, dont la nature et le sens de I'association sont également
retrouvés dans notre étude: le sexe masculin, le statut d’interne et 'age inférieur a 40 ans
étant dans I'’échantillion étasunien significativement associés a des taux de réponses plus
favorables a 'usage médical des substances psychédéliques.

Rappelons que notre analyse a pu dégager quatre autres facteurs associés a de telles
réponses, a savoir I'expérimentation personnelle, le fait de travailler principalement en
addictologie, et la lecture d’'un article scientifique au sujet de I'utilisation des psychédéliques
classiques dans des indications psychiatrique ainsi qu’addictologique.

A noter que les questions ayant permis d’identifier ces derniers facteurs n’avaient pas été
posées dans le questionnaire étasunien, qui ne comportait que sept questions
démographiques et d’ordre professionnel.

Forces et limites de I'étude

Cette étude est a notre connaissance la premiére évaluant les représentations
associées aux psychédéliques classiques dans une population médicale en France.
Le nombre élevé de répondants est encourageant. Grace a la puissance statistique induite,
nous avons pu dégager des facteurs influencant le type d’opinions associées aux
psychédéliques. Ces derniers rejoignent ceux identifiés par une précédente étude d’objectif
similaire et de méthodologie comparable, ce qui vient renforcer le niveau de preuve des
données.

Les profils démographiques des répondants sont variés, malgré une prédominance de
médecins hospitaliers, de genre féminin et d’age plutét jeune.
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Plusieurs limites peuvent néanmoins étre soulignées. La premiére concerne la
représentativité de I'échantillon vis-a-vis de la population cible (la communauté médicale
psychiatrique frangaise), avec un probable biais de sélection chez les répondants qui
limiterait la généralisation des conclusions. En effet, la réponse au questionnaire est basée
sur le volontariat, ce qui, de maniére générale, peut induire une polarisation artificielle des
profils de répondants et des réponses (les personnes avec des opinions “marquées”
positivement ou négativement pourraient avoir davantage tendance a répondre que celles
ayant des opinions neutres). On remarquera ainsi que le taux d'expérimentation personnelle
des substances concernées (28,1%) est trés supérieur a celui de la population générale
(4,8% pour les champignons “hallucinogénes” et 2,6% pour le LSD, chiffres du Barométre
santé 2014). Méme si I'on suppose qu’une population médicale puisse montrer des taux
d’'usage supérieurs, 'ampleur de la différence peut suggérer un échantillon globalement plus
informé et enclin a l'utilisation thérapeutique des psychédéliques. On notera par ailleurs qu’il
n’est pas possible de calculer le taux de réponse, le nombre exact de personnes ayant recu
le questionnaire étant inconnu du fait de la méthodologie de diffusion.

L'absence de possibilité de réponse neutre a également pu induire une polarisation
artificielle des résultats. Plusieurs répondants ont ainsi fait remarquer dans les
commentaires qu’ils ne savaient parfois pas comment répondre car ils ne disposaient pas de
connaissances sur le sujet. Le but de I'étude est cependant davantage d’étudier des
représentations que des connaissances, et cette absence de réponse neutre a été discutée
et choisie avant la diffusion du questionnaire afin de recueillir une opinion “a priori”, opinion
qui ne se fonde pas sur la seule base d’'un savoir rationnel. Une analyse qualitative des
représentations médicales associées au psychédéliques serait, dans ce sens, un
complément précieux a notre étude.

Plusieurs remarques peuvent aussi étre portées au sujet de I'analyse statistique. Le grand
nombre d’analyses effectuées est un facteur d’inflation du risque alpha (dit de premiére
espéce), a savoir celui de conclure a tort a la présence d'une différence statistique
significative. Le choix a été fait de ne pas corriger cela afin de ne pas augmenter le risque
de deuxiéme espéce (celui de ne pas conclure a une différence pourtant présente).

D’autre part, les résultats n‘ont pas été ajustés sur la présence d’éventuels facteurs de
confusion, ce type d’analyse dépassant les moyens de I'étude.

Enfin, la transformation des réponses aux échelles de Likert en variables ordinales (C’est a
dire ici en chiffres de 1 a 4) pourra sembler quelque peu artificielle, bien qu’elle soit
fréquemment utilisée en statistiques. Elle relativise la précision des ordres de grandeur des
associations.

Pour I'ensemble de ces raisons (représentativité de I'’échantillon, validité de la méthodologie
statistique), les résultats de I'étude devront étre interprétés avec précaution.
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Conclusion

Les psychédéliques agonistes sérotoninergiques apparaissent aujourd’hui comme des
substances présentant un faible profil de risque sous supervision médicale, et montrent des
potentialités thérapeutiques encourageantes dans plusieurs indications psychiatriques et
addictologiques. Du fait notamment d’'une Iégislation défavorable, la recherche clinique reste
a ce jour limitée et de nouvelles études de plus grande ampleur (dont certaines sont en
cours) seront nécessaires pour pouvoir confirmer leurs bénéfices, leurs modalités d’'usage et
leur sécurité d’emploi en thérapeutique.

Les données de 'étude suggérent que si une certaine proportion de psychiatres et internes
en psychiatrie/docteurs juniors frangais connait I'existence d’une recherche impliquant les
psychédéliques, la perception de leurs risques et de leur potentiel thérapeutique est
contrastée et non systématiquement en accord avec les données actuelles de la science.
Leurs risques semblent en partie surévalués, et leurs perspectives thérapeutiques en cours
d’étude parfois méconnues, notamment dans leurs potentielles indications addictologiques.

Il semble que le statut d’interne/docteur junior, 'age jeune, le genre masculin, le fait de
travailler principalement en addictologie, I'expérimentation personnelle, et le fait d’avoir lu un
article scientifique au sujet de [l'utilisation des psychédéliques dans des indications
psychiatriques ou addictologiques soient associés a des opinions plus favorables a leur
usage médical et en accord avec les données actuelles de la science les concernant.

On notera enfin qu’une vaste majorité de la communauté médicale psychiatrique interrogée
est favorable au développement de la recherche concernant le potentiel thérapeutique des
psychédéliques et a une plus large information des médecins a ce sujet.
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ANNEXE 2

Questionnaire diffusé par voie électronique entre le 11 mars et le 25 juin 2021

Perception des substances
psychedeliqgues en psychiatrie

Les psychédéligues sont une famille de substances psychotropes connaissant depuis le
début du XX1&me siécle un regain d'intérét scientifigue majeur, avec une multiplication
d'études évaluant leurs potentialités thérapeutigues en médecine et notamment en
peychiatrie.

Plusieurs études sont ainsi en cours ou ant récemment eu lisu aux Etats Unis, en
Angleterre &t en Suisse notamment, pour évaluer I'imérét et les risques des psychédéligues
dans différentes indications.

En France, ces substances sont classées comme stupéfiants et aucune étude clinique n'est
& ce jour en cours.

Dans ce contexte de retour des psychédéliques dans le débat scientifique et sociétal, il
semble capital d'évaluer les représentations et connaissances gu'en ont leurs futurs
prescripteurs potentiels, a savoir les médecins psychiatres et internes en psychiatrie.

Cette étude vise donc a évaluer la perception des risques et des benefices therapeutiques
potentiels des principaux psychedeliques agonistes serotoninergiques (dits « classiques

»] par les psychiatres et internes en psychiatrie.
Duree: 5 & 10 minutes

Les substances psychédéliques concernées sont :

Psilocybine (principe actif principal des champignons dits « hallucinogénes =), LSD
(diéthylamide de l'acide lysergique), DMT (diméthyhtryptamine, retrouvé dans le breuvage
amazonien Ayahuasca), Mescaline {retrouvé dans les cactus San Pedro et Peyote).

Votre participation est totalement anonyme et permettra de faire progresser les
connaissances sur un sujet thérapeutigue et sociétal d'une grande actualité.

Loic PIERRE, interne en psychiatrie, hdpitaux de Toulouse
Directeur de thése: Nicolas Mavarro, psychiatre addictologue, CSAPA Maurice Dide, CHU de
Toulouse

*Obligatoire

& propos de I'usage des substances psychédéliques classiques (psilocybine, L3D,
DMT/Ayahuasca, mescaling)

1. Leur usage entraine un fort risque de dépendance *

Une seule réponse possible.

Tout a fait en désaccord
Plutat en désaccord
Plutdt d'accord

Tout & fait daccord
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ANNEXE 3

Perception des risques, du potentiel thérapeutique et de I'appétence au sujet des
psychédéliques classiques en fonction des 8 variables d'intérét

Tableau ll: Perception des risques liés aux psychédéligues classiques en fonction des 8

variables d'intérét (p values)

Dépendance | Overdose | Augmentation | Effets Dommages Dommages

dela indésirables | comparés a comparés a
prévalence séveéres I’héroine ou I'alcool
des maladies la cocaine
mentales

Statut* 0,001 0,13 0,001 0,03 0,01 0,01

Genre* 0,01 0,01 0,05 0,15 0,01 0,07

Age* 0,001 0,2 0,05 0,01 0,01 0,01

Domaine 0,001 0,001 0,05 0,05 0,05 0,02

d’activité*

Dipléme 0,11 0,03 0,25 0,81 0,29 0,78

complémentaire

en addictologie*

Lecture d’un 0,02 0,001 0,03 0,09 0,44 0,44

article,

indication

psychiatrique*

Lecture d’un 0,01 0,01 0,001 0,03 0,24 0,13

article,

indication

addictologique*

Expérimentation | 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001

personnelle®

Les chiffres en gras indiquent une significativité statistique.
*Pour une variable donnée, le sens de l'association statistique lorsqu’elle est
significative est toujours la méme: le statut d’interne/docteur junior, 'age jeune, le genre
masculin, le fait de travailler principalement en addictologie, la lecture d’un article
scientifique concernant 'usage des psychédéliques dans des indications psychiatriques ou
addictologiques, ainsi que I'expérimentation personnelle, ont tendance a étre associés (voir
significativité sur le tableau) a une perception plus en accord avec les données actuelles de
la science concernant les psychédéliques, a savoir: absence de fort risque de dépendance,
de fort risque de déceés par overdose, d’association avec 'augmentation de la prévalence
des maladies mentales, d’effet indésirable sévére en I'absence de contre-indication et sous
supervision médicale, dommages individuels et sociétaux comparés a d’autres substances

illicites (héroine, cocaine) et a I'alcool moins importants.
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Tableau lll: perception du potentiel thérapeutigue des psychédéliques par indication, en
fonction des 8 variables d'intérét (p values)

Trouble Troubles Addiction | Schizophrénie** | Trouble Troubles de
dépressif | anxieux et | avec bipolaire** | personnalité**
unipolaire | TOC substance
Statut* 0,001 0,001 0,001 0,09 0,01 0,35
Genre* 0,02 0,27 0,001 0,81 0,15 0,03
Age* 0,001 0,001 0,02 0,9 0,2 0,1
Domaine 0,01 0,1 0,01 0,01 0,3 0,2
d’activite*
Dipléme 0,43 0,56 0,31 0,13 NC 0,59
complémentaire
en addictologie*
Lecture d’'un 0,01 0,001 0,001 0,33 0,09 0,04
article, indication
psychiatrique*
Lecture d’'un 0,001 0,1 0,001 0,46 0,04 0,001
article, indication
addictologique™
Expérimentation | 0,001 0,001 0,001 0,83 0,01 0,001
personnelle®

NC= p non calculable (non significatif)

Les chiffres en gras indiquent une significativité statistique.

*Pour une variable donnée, le sens de l'association statistique lorsqu’elle est
significative est toujours la méme: le statut d’interne/docteur junior, 'age jeune, le genre
masculin, le fait de travailler principalement en addictologie, la lecture d’un article
scientifique concernant 'usage des psychédéliques dans des indications psychiatriques ou
addictologiques, ainsi que I'expérimentation personnelle, ont tendance a étre associés (voir
significativité sur le tableau) a une perception plus en accord avec les données actuelles de
la science concernant les psychédéliques, a savoir I'existence de potentialités
thérapeutiques dans le trouble dépressif unipolaire, les troubles anxieux et les TOCs, ainsi
gue dans les addictions avec substance.

**Les tests en rapport avec la perception de bénéfices thérapeutiques dans la
schizophrénie, le trouble bipolaire et les troubles de personnalité sont présentés a titre
indicatif. En effet, ces affections étant pour les deux premiéres des contre-indications a
inclusion dans les études ou n’ayant pas fait I'objet d’études formelles pour la derniére,
nous estimons que le fait d’y percevoir ou non des potentialités thérapeutiques ne peut étre
considéré comme révélateur d’opinions plus ou moins favorables a 'usage médical des
psychédéliques ou en accord avec les données actuelles de la science les concernant.
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Tableau IV: appétence au sujet en fonction des 8 variables d'intérét

Connaissance

Expérimentation

personnelle*

préalable de personnelle
recherches
médicales
Statut® 0,001 0,001
Genre* 0,001 0,01
Age* 0,001 0,001
Domaine 0,001 0,05
d’activité*
Dipléme 0,05 0,3
complémentaire
en addictologie*
Lecture d’un NA 0,01
article, indication
psychiatrique*
Lecture d’un NA 0,001
article, indication
addictologique*
Expérimentation | 0,001 NA

NA= non applicable

Les chiffres en gras indiquent une significativité statistique.

*Pour une variable donnée, le sens de l'association statistique lorsqu’elle est
significative est toujours la méme: le statut d’interne/docteur junior, I'age jeune, le genre
masculin, le fait de travailler principalement en addictologie, la lecture d’un article
scientifique concernant 'usage des psychédéliques dans des indications psychiatriques ou
addictologiques, ainsi que I'expérimentation personnelle, ont tendance a étre associés (voir
significativité¢ sur le tableau) a une plus grande “appétence” concernant le sujet des
psychédéliques, a savoir: connaissance préalable de recherches médicales concernant leur
possible usage en psychiatrie ou en addictologie, et présence d'une expérimentation

personnelle.
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ANNEXE 4

Sélection de commentaires libres rédigés par les répondants

“Yu les limitations parfois importantes de nos outils (médicamenteux ou non), il semble
intéressant d'explorer les éventuels intéréts d'autres "psychotropes” “

“Beaucoup de vos questions soulévent mon ignorance sur le sujet et donc un intérét pour en
savoir plus! “

“Merci pour la réflexion amenée par ce sujet trés délicat qui me fait prendre conscience de
mes préjugés. Perception trés différente selon les substances: ayahuasca pergue comme
associée a une démarche spirituelle et plus « noble et douce » que le LSD associé aux
années 70 et percu comme tres dangereux. Spontanément jaurais moins de réticence a
prescrire de l'ayahuasca que du LSD méme avec la preuve scientifique que les deux ont un
effet bénéfique équivalent et pas plus de dangerosité”

“L'approche des psychédéliques me semble trés pertinente dans les troubles de I'ordre de la
“névrose”. Des recherches plus approfondie sur le sujet et une dédiabolisation de ces
substances dans la société seront bénéfiques pour notre profession”

“Intéressée que des recherches aient lieu sur les potentialités thérapeutiques mais méfiante
des effets d'annonce avant validation des résultats par plusieurs études !”

“Par curiosité personnelle et compte tenu de la littérature (poetes , mouvements des années
60, mais aussi dans des contextes paradigmatiques chamaniques ) j'ai toujours souhaité
expérimenter ces molécules ; je ne l'ai jamais fait par crainte de l'acquisition de produits
frelatés ou mal dosés (ces produits s'obtiennent dans des marchés paralléles), par absence
de "coach" permettant d'accompagner ma propre expérience ..”

“J'ai regardé beaucoup de documentaires autour de la "transe cognitive" (induite sans
psychotropes) qui me semble étre de méme nature que l'effet des substances que vous
étudiez. Ce sont des recherches novatrices qui me paraissent étre I'avenir de la psychiatrie.”

‘Jestime qu’il est impossible que quoi que ce soit puisse étre thérapeutique s’il ne
s’accompagne d’une prise de sens, alors des substances psychédéliques pour leur pouvoir
meétaphorique, dans la réalité, qui pourrait constituer des expériences inédites pour les
patients et donc thérapeutique, bien sar. Mais il faut que ce soit installé dans une relation
avec un thérapeute qui doit étre solide. Et ¢a ne s’apprend pas en suivant un protocole, et
beaucoup de gens et de médecins en particulier ont une identité fragile de nos jours. Je ne
sais pas si les psychiatres sont les plus aptes a encadrer ce genre d’expérience.”
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“L'intérét des substances dites psychédéliques en psychiatrie, que ce soit dans la
compréhension de mécanismes psychopharmacologiques ou en tant qu'outils
thérapeutiques est indéniable. Voir toute la littérature et les études principalement
anglo-saxonnes sorties sur le sujet. Continuer a fermer les yeux dessus parce que "c'est de
la drogue, et la drogue c'est mal” constitue une perte de chance réelle pour nos patients. La
recherche psychiatrique en France a 20 ans de retard, a cause de verrous idéologiques et
politiques. Résultat, les chercheurs les plus passionnés partent a ['étranger.
Personnellement, aprés avoir beaucoup pesé le pour et le contre, j'ai traité seul mon TOC
avec de la psilocybine en automédication. En quelques cures, et les symptémes ont
nettement diminué, je dirais a 80%. Je ne ressens absolument aucune addiction a ces
substances, qui ont trés certainement un potentiel addictogene et des effets indésirables
bien moins importants que les benzodiazépines, les antidépresseurs, ou méme les
antipsychotiques. Je suis bien content de ne pas avoir eu a prendre des antidépresseurs a
forte dose pendant des mois.

Pour finir, j'attire Il'attention sur un point non abordé dans ce questionnaire, et dans les
études sur le sujet en général. Les thérapies adjuvantes a la prise de la substance en
elle-méme. "Set and setting is everything”. Donner du LSD a un patient dans une chambre
avec des murs blancs et des machines qui sonnent, avec des soignants qui n'y sont pas
formées et n'y sont pas favorables, ¢a n'a aucun sens. La prise d'ayahuasca en Amazonie
est associée a tout un rituel, qui apporte justement tout son sens a l'expérience. A nous de
trouver nos propres rituels pour que ces thérapies soient a la fois efficaces et bien vécues
par les patients. Evidemment, pour apporter des réponses a tout ca, il faut faire des études,
il faut du temps, du personnels, des moyens, et surtout la volonté collective de faire avancer
la psychiatrie pour le bien des patients.”

“Les possibilités thérapeutiques de ces substances sont grandes et elles devraient plutét
étre nommées psychodysleptiques que psychédéliques, terme qui les ancre dans la
contre-culture des années 60/70. Le frein chez les médecins semble grand, le frein sociétal
majeur et le frein commercial pour les labos immense compte tenu du bas codt de ces
substances ... d'ou l'intérét de votre travail : permettre des études et expérimentations
pilotes”

“Psychedelic revolution is coming ;) “
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