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BZD = Benzodiazépines

C2S = Complémentaire santé solidaire = anciennement CMU = Couverture maladie
universelle

CAARUD = Centre d'accueil et d'accompagnement a la réduction des risques pour
usagers de drogues

CeGIDD = Centres gratuits d'information, de dépistage et de diagnostic des infections
par les virus de l'immunodéficience humaine, des hépatites virales et des infections
sexuellement transmissibles

CEIP-A = Centre d'évaluation et d'information sur la pharmacodépendance et
I'addictovigilance

CIVD = Coagulation intravasculaire disséminée

CNOP = Conseil national de I'ordre des pharmaciens

CPTS = Communauté professionnelle territoriale de santé

CROP = Conseil régional de I'ordre des pharmaciens

CSAPA = Centre de soins, d'accompagnement et de prévention en addictologie
CSP = Commission stupéfiants et psychotropes

CSST = Centres de soins spécialisés aux toxicomanes

DGS = Direction générale de la santé

DP = Dossier patient
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DRAMES = Déces en relation avec I'abus de médicaments et de substances

EUROTOX = Federation of european toxicologists and european societies of
toxicology

IMAO = Inhibiteurs de la monoamine oxydase

IRSNA = Inhibiteur de la recapture de la sérotonine et de la noradrénaline
ISRS = Inhibiteur sélectif de la recapture de la sérotonine

IV = Intraveineuse

MILDECA = Mission interministérielle de lutte contre les drogues et les conduites
addictives

MNU = Médicaments non utilisés

MSO = Médicament de substitution aux opiacés

OFDT = Observatoire francais des drogues et des tendances addictives
PBSA = Programme buprénorphine a seuil adapté

PES = Programme d'échange de seringues

PESP = Programme d'échanges de seringues en pharmacie
PMI = Protection maternelle et infantile

PMSA = Programme méthadone a seuil adapté

PMSI = Programme de médicalisation des systémes d'informations
PPMV = Primo-prescription de méthadone en ville

RCP = Résumé des caractéristiques du produit

RCPG = Récepteur couplé aux protéines G

RdR = Réduction des risques

RdARD = Réduction des risques et des dommages

RESPADD = Réseau de prévention des addictions

SIDA = Syndrome d'immunodéficience acquise

SNC = Systéme nerveux central
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SSNN = Syndrome de sevrage du nouveau-né
TREND = Tendances récentes et nouvelles drogues
TROD = Test rapide d'orientation diagnostic

TSO = Traitement substitutif aux opiacés

Vd = Volume de distribution

VHB = Virus de I'hépatite B

VHC = Virus de I'hépatite C

VIH = Virus de l'immunodéficience humaine
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. Introduction

En France, le pharmacien d’officine a toujours été concerné par la délivrance, le suivi
des patients prenant un MSO (= Médicament substitutif aux opiacés) mais également
par la distribution et 'accés a du matériel stérile pour les usagers de drogues.

Bien qu’au commencement de la prise en charge des addictions aux opiacés, la
majorité des professionnels de santé, y compris les pharmaciens d’officine, étaient
réticents a I'idée de prendre en charge ces patients ; la naissance du domaine de
I'addictologie, I'évolution des mentalités et des pratiques ainsi que la constitution d’'une
politique de santé publique basée sur le principe de la RdR (= Réduction des risques)
ont permis de construire une réelle prise en charge pour ces patients.

De nos jours, environ 160 000 patients viennent récupérer leur MSO en pharmacie
d’officine, soit la quasi-totalité des personnes prenant un MSO en France (environ 180
000 au total). Cette réalité fait du pharmacien d’officine un acteur principal dans la prise
en charge de ces patients.

Cependant, bien que la majorité des pharmaciens s’'implique, certains d’entre eux
représentent encore un frein a la prise en charge pour ces sujets dépendants aux
opiacés. Ce travail de thése aura donc pour objectif principal de s’intéresser et de
répondre a la question suivante : « Quels sont les vécus et représentations des
patients sous MSO vis-a-vis de leur prise en charge par le pharmacien d’officine ? ».

Afin d’y parvenir et de mieux se situer dans le contexte inhérent a la prise en charge
des patients dépendants aux opiacés, l'histoire des MSO, leurs caractéristiques
(réglementaires, pharmacologiques et cliniques) ainsi que la situation sanitaire actuelle
en France seront abordées dans un premier temps.

En effet, tous ces aspects abordés, permettront de mieux comprendre et maitriser les
MSO, de leur naissance a leur impact sur la population francgaise, en passant par leurs
modalités d’utilisation et le suivi nécessaire dont ils font 'objet mais également de
mieux percevoir le rdle du pharmacien d’officine vis-a-vis de ces patients.

Dans un second temps, les constats et observations sur la prise en charge actuelle
des sujets sous MSO seront explorés. Cette partie permettra d’aborder et de faire le
point sur les pratiques actuelles et les ressentis des sujets prenant un MSO qui en
découlent.

Dans un troisieme temps, la méthode ayant permis de réaliser cette étude qualitative
par entretiens semi-directifs sera détaillée afin de comprendre les contours et objectifs
de cette étude.

Enfin, la derniere partie de cette thése sera dédiée a la présentation des résultats
obtenus a l'issue de la réalisation de cette étude qualitative ainsi qu’a la discussion
émanant des données obtenues en les confrontant aux données disponibles dans la
littérature.

Ce travail de thése d’exercice s’achévera ensuite par une proposition d’améliorations
applicables dans la pratique du pharmacien d’officine.
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Il. Histoire des MSO et situation sanitaire actuelle en
France

1. Aspect historique et législatif

L’histoire des médicaments substitutifs aux opiacés en France a été complexe et
tardive. Celle-ci n’a débutée qu’a partir de 1993. Pour mieux comprendre cette
autorisation tardive, il est important d’aborder le contexte présent en France dans les
années 60-70 vis-a-vis de la prise en charge des usagers de drogues que 'on nommait
« toxicomanes », « junkies », « hippies », « défoncés », ou « cameés ».

En effet, dans les années 70, a la suite de mai 1968, le choc des générations, le
développement de festivals ou les substances sont consommeées (Woodstock etc.),
I'Etat ainsi qu’une partie plus agée de la société s’inquiétent de la marginalité et de ces
consommateurs de drogues.

C’est dans ce contexte qu’est adoptée le 31 décembre 1970 la loi relative aux mesures
sanitaires de lutte contre la toxicomanie et a la répression du trafic et de l'usage illicite
des substances vénéneuses.

« Cette loi donne au procureur de la république un pouvoir supplémentaire : celui
d’enjoindre les personnes ayant fait usage illicite de stupéfiants a suivre une cure de
désintoxication ou a se placer sous surveillance médicale » (Art. L628 — CSP). (1)

La loi réprime donc la consommation et le trafic de stupéfiants mais permet d’accorder
une prise en charge anonyme et gratuite ainsi qu’'une annulation des charges retenues
pour ceux acceptant les soins. Cela aboutit 8 un statut ambigu pour l'usager de
drogue : il est a la fois un délinquant et un patient. (2)

La question de la prise en charge des usagers de drogues va donc se poser,
notamment avec I'abandon de l'utilisation de la psychiatrie. (3) (4)

En 1971, les ministéres de la santé et de la justice élaborent une liste d’établissements
de santé agréés pour organiser des cures de désintoxication. L’ensemble des acteurs
de santé du secteur traditionnel éprouve une répugnance a traiter ces usagers pergus
pour la majorité comme des perturbateurs de la société. La création de structures
spécialisées comme le centre Marmottan (1971 — Paris), dirigé par le Dr.
OLIEVENSTEIN, fera figure de modéle pour le développement de ces structures dans
la prise en charge des toxicomanes.

« Le dispositif de soins spécialisés articulé avec la justice se constitue a la frontiere
d’autres dispositifs existants (médecine, psychiatrie) et revendique sa spécificité. I
repose, comme le souligne le sociologue Henri Bergeron, « sur une éthique de
I'intervention et de la relation qui puise abondamment sa source dans les références
antipsychiatriques, contre-asilaires et post-soixante-huitardes. C’est une éthique qui
clame son ardente volonté de protéger les toxicomanes contre une société qui leur en
veut et les opprime » (Bergeron, 1999). Il s’organise autour du psychiatre Claude
Olievenstein qui tente de définir théoriquement et cliniquement ce nouvel espace
thérapeutique ». (1)

« La toxicomanie n’est pas percue seulement comme un fait pathologique : il s’agit
d’éviter de s’enliser dans une pathologisation psychiatrique de la toxicomanie. Cette
derniére est définie comme la rencontre d’'un individu avec un produit dans un moment
socioculturel donné ». (1)
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« Le but du suivi n’est pas forcément I'abstinence, mais I'apprentissage de la réduction
des risques et de la « démocratie psychique ». (5)

Cependant, hormis le centre Marmottan cherchant a développer de nouvelles
pratiques, 'ensemble des établissements de santé continuent a faire de I'abstinence
et du sevrage les objectifs souhaités a court-terme.

Un relais vers le secteur associatif, jugé plus innovateur et plus ouvert, va donc
s’opérer : via des subventions de I'Etat pour financer les projets de centres d’accueil
et de postcure ou de centres a visée préventive. « Cela restera un des traits marquants
du dispositif frangais de lutte contre la toxicomanie ». (2)

Le 14 mars 1972, un décret est adopté sur la restriction de la vente de seringue en
pharmacie sur présentation d’'une piéce d’identité ou d’'une ordonnance. Ce décret
limite 'accés a du matériel d’injection et impose I'obligation de présentation d’une
piece d’identité ce qui restera un frein pour le plus grand nombre d’usagers craignant
d’étre stigmatisés. Cela favorisera le partage de seringues avec les risques infectieux
inhérents.

« A défaut d'ordonnance, lesdits objets ne pourront étre cédés a titre gratuit ou
onéreux, qu'a des personnes agées de dix-huit ans au moins « justifiant de leur
identité » contre une commande écrite ou un regu daté et signé par l'acheteur et
mentionnant son nom et son adresse. L'ordonnance, la commande ou le regu doit étre
conservé pendant un an par le vendeur pour étre présenté a toute réquisition des
autorités de police ou des pharmaciens inspecteurs de la santé ». (6)

Au cours des années 1970, le dispositif de lutte contre la toxicomanie évolue vers une
prise en charge professionnalisée et structurée autour de traitements
psychothérapeutiques.

En 1978, le rapport PELLETIER confirme 'orientation psychothérapeutique pour traiter
les toxicomanes et de ce fait signe le rejet des autres options de prises en charge
possibles (communautés thérapeutiques, traitement substitutif aux opiacés). A cette
période, la majorité des professionnels de la prise en charge de la toxicomanie sont
opposés a l'approche substitutive. Malgré une tentative de délivrance expérimentale
de Méthadone par deux services hospitaliers début 1970, cela s’est avéré étre un
échec car il y avait peu de soutien et aucun protocole élaboré pour encadrer cette
démarche.

L’approche neurobiologique de la maladie mentale et des addictions se heurte a des
obstacles épistémologiques. La stratégie de lutte contre la toxicomanie reste quant a
elle bien accrochée au paradigme francgais issu de la psychanalyse.

De plus, les communautés thérapeutiques vont hériter d’'une mauvaise image dans
'opinion publique et politique a la suite du scandale de l'association / secte « Le
Patriarche » crée en 1972 a Saint-Paul Sur Save par Lucien Engelmajer. (7)

En 1982, I'Etat ordonne la création de la mission permanente de lutte contre la
toxicomanie, actuelle MILDECA (= Mission de lutte interministérielle de lutte contre les
drogues et les conduites addictives). Les objectifs sont multiples : centraliser la gestion
de ce dispositif et normaliser 'organisation interne des centres spécialisés.

En paralléle, les intervenants en toxicomanie (principalement constitués de
psychiatres, d’éducateurs spécialisés, d’assistantes sociales, d’'infirmieres) fondent en
1980 I'ANIT (= Association nationale des intervenants en toxicomanie).
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L'’ANIT constituera le socle ethique de I'ensemble des professionnels et deviendra
I'interlocuteur privilégié de I'Etat par I'intermédiaire de la DGS (= Direction générale de
la santé).

Au cours des années 1980, les CSST (= Centres de soins spécialisés aux
toxicomanes) proposent dans beaucoup de départements frangais des cures de
sevrage avec une approche psychothérapeutique. Il existe cependant un décalage
énorme entre les maigres solutions proposées et les besoins multiples des usagers de
drogues de plus en plus confrontés a la désinsertion sociale et professionnelle ainsi
qu’a un état de santé précaire.

L’épidémie de SIDA (= Syndrome d’immunodéficience acquise) causée par le VIH (=
Virus de l'immunodéficience humaine) au début de la décennie n’améliorera pas la
situation et deviendra le triste moteur du changement de paradigme francais.

Dans ce sens, en mai 1987, la ministre de la Santé BARZACH Michele suspend pour
un an le décret de 1972 qui rendait obligatoire la présentation de la piéce d’identité
pour I'achat de seringue. Le but étant de permettre a chacun l'accés a du matériel
d’injection stérile afin de limiter la propagation du VIH dans cette épidémie de SIDA.

En 1989, le rapport TRAUTMANN recommande le développement des PES (=
Programmes d’échange de seringues) et s’interroge sur I'efficacité de la substitution
en matiére de RdR sans fournir de réponse claire.

L’année 1989 marque un changement majeur avec le passage d’'une politique de
sevrage a une politique de réduction des risques. En ce sens le 11 aolt 1989 parait
un nouveau décret officialisant la vente libre des seringues aux personnes majeures.
Un premier pas vers la mise en place de la RdR est franchi.

En 1992, le lancement du kit STERIBOX®, vendu par 'association Apothicom a 5
francs et en 1995, la mise en place d’automates distributeurs et collecteurs de
mateériels d’injection suivront en ce sens la volonté de la politique de RdR.

En 1993, I'adoption du plan triennal (1993-1996) prévoit une amélioration de la prise
en charge des toxicomanes notamment via la mise en place d’'un programme de
substitution en autorisant la prescription de la Méthadone.

Un MSO palliant les effets de manque tout en limitant les effets euphorisants retrouvés
avec l'usage de drogues.

En adoptant ce texte, la France rejoignait enfin la plupart des autres pays de I'union
européenne. L’Angleterre est la grande pionniere, dés 1924, le Comité Rolleston
recommandait que l'autorisation de prescrire de I'héroine ou de la morphine soit
accordée a tous les médecins lorsque les tentatives de sevrage avaient échoué. (2)
Le Canada, I'Etat de New-York, la Suéde, les Pays-Bas, le Danemark, la Suisse, I'ltalie
et 'Espagne ont progressivement adopté ce mode de traitement dans les années
1960-1980 ; I'Autriche le fera en 1987, I'Allemagne en 1992 et la France a partir de
1993.

La circulaire DGS n°72 du 09 novembre 1993 fixe I'objectif de diversification des
modes de prise en charge et permet a toute institution médico-sociale associative ou
hospitaliere pouvant garantir une prise en charge globale des toxicomanes de solliciter
jusqu’a 50 places de substitution a la Méthadone. Cela pose le principe du
« volontariat » des centres spécialisés et permet d’étendre les capacités de traitement
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de substitution. Les premiers programmes de substitution non-expérimentaux voient
le jour en France.

La circulaire DGS n°14 du 07 mars 1994 pose le cadre de la mise en ceuvre de ces
traitements de substitution et définit que les centres sollicitant les places de Méthadone
devront :

- étre agréés ;

- proposer d’autres modes de suivi ;

- assurer une prise en charge médico-sociale ;
- étre limités a 50 places maximum.

Les régles de prescription sont également fixées, les sujets pouvant étre traités doivent
étre : volontaires ; dépendants avérés depuis au moins 5 ans ; avoir entrepris sans
succes plusieurs cures de sevrage. Un contrble de 'usage de produits associés doit
également étre effectué via des tests urinaires réguliers et ces données devront étre
fournies par les centres prescripteurs a 'INSERM afin de pouvoir réaliser un dispositif
d’évaluation.

La circulaire DGS n°4 du 11 janvier 1995 fixe un ajustement du dispositif avec une
augmentation des capacités de prise en charge ainsi que de nouvelles conditions de
prescription et de suivi.

Concernant la Méthadone, I'autorisation de délivrance est étendue a tous les centres
spécialisés, il n'y a plus besoin d’agréement, a condition de disposer ou de se doter
en personnel médical et infirmier. Les médecins généralistes peuvent dorénavant
prescrire de la Méthadone mais seulement dans le cadre du renouvellement d’un
traitement de substitution initié dans un centre spécialisé.

Le nombre de places par centre n’est plus limité a 50 ; la condition de dépendance
avérée depuis 5 ans au moins est supprimeée ; les centres peuvent solliciter des crédits
pour financer le personnel médico-social sur la base de 16 000 F (2440 €) par place
et par an ; une augmentation des capacités de traitement est décidée.

Tous ces changements reposent sur le constat suivant: un grand nombre de
toxicomanes ne fréquentent pas les centres d’accueil spécialisés ou s’y présentent
apres plusieurs années de consommation alors que les médecins généralistes sont
trés nombreux a en recevoir en consultation.

Le réle des médecins généralistes a été important dans le développement des MSO
en France, avant la mise sur le marché Iégale des MSO, certains médecins ont eu
recours a I'utilisation hors AMM (= Autorisation de mise sur le marché) de Sulfate de
morphine (SKENAN® ; MOSCONTIN®) ou de buprénorphine a bas dosage
(TEMGESIC®) pour prendre en charge leurs patients dépendants aux opiacés. Cette
expérience empirique, entre autres, a permis de soutenir la définition Iégale des MSO
et 'acceptation d’une telle pratique.

Simone VEIL, en tant que ministre de la Santé de 1993 a 1995, a également été un
acteur majeur de I'amélioration de la prise en charge des usagers de drogues
dépendants aux opiacés. (8)
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La circulaire du 30 mars 1995 introduit la BHD (= Buprénorphine a haut dosage) en
France. Les médecins généralistes sont alors autorisés a prescrire la BHD (sous son
nom de commercialisation SUBUTEX®) aux toxicomanes en premiére intention
directement sans passer par un centre spécialisé. Ce MSO sera rendu disponible en
février 1996, soit presque un an aprés la parution de cette circulaire et permettra de
répondre aux besoins de prise en charge aussi bien en ville qu’en CSST.

La circulaire DGS/SP3/95 du 31 mars 1995 définie les objectifs des MSO en 3 axes :

- axe thérapeutique, a « visée curative », les objectifs sont de favoriser 'insertion
dans un processus thérapeutique et de faciliter le suivi médical d’éventuelles
pathologies associées a la toxicomanie, qu’elles soient d’ordre psychologique
et/ou somatique ;

- axe préventif et réductions des risques, le MSO doit « aider a la réduction de la
consommation de drogues issues du marché illicite et favoriser un moindre
recours a la voie injectable ». La circulaire DGS/DH n°96-239 du 03 avril 1996,
relative aux orientations dans la prise en charge des toxicomanes, définira une
approche plus exigeante. L’interruption totale de consommation d’opiacés,
notamment d’héroine sera attendue ;

- axe social, en contribuant a « l'insertion sociale » des toxicomanes.

L’'objectif ultime est de « permettre a chaque patient d’élaborer une vie sans
dépendance y compris a I'égard des médicaments substitutifs aux opiacés » avec la
mise en place de comités de suivis départementaux et le développement de la
formation des professionnels. (9)

La conception du cadre défini en 1995, via l'autorisation de prescription des deux MSO
(BHD et Méthadone), doit permettre :

- un acceés rapide, pour une proportion significative des personnes dépendantes
a ’'Héroine ou aux opiaces, a une prise en charge associée a la substitution ;

- une mise en place d’une solution acceptable pour les professionnels de santé
des services spécialisés, des médecins et des pharmaciens en tenant compte
des conditions d’exercice et des modes de prise en charge ;

- une limitation des risques de surdosage par le double cadre mis en place
(Méthadone initié en CSST avec une administration contrélée ; BHD prescrite
en ville et délivrée avec une ordonnance sécurisée en officine) ;

- un _développement de la prise en charge globale de la dépendance, par les
recommandations de travail en réseau ;

- une amélioration de I'accés a la prise en charge des maladies graves (VHC et
VIH notamment).

L’autorisation des MSO va imposer un renforcement voire une intégration de
I'approche médicale de la dépendance dans les CSST préexistants.
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La médecine générale quant a elle, s’interrogera rapidement sur la nécessité et la
nature d’une spécialisation en la matiére. Ces réflexions associées a celles des autres
intervenants aboutiront a la naissance d’une spécialité : 'addictologie.

Au-dela de lintégration de l'approche médicale, la pratique de réseau va étre
recommandée et mise en avant afin de pouvoir également assurer une prise en charge
sanitaire et sociale. La mobilisation et la coordination des différents acteurs de la prise
en charge de la dépendance (éducateurs spécialisés, psychologues, médecins,
infirmiers etc.) sera donc exigée. La France assiste a une évolution de la prise en
charge de I'addiction aux opiacés vers une approche pluridisciplinaire.

L’Etat définit les MSO et leur cadre de délivrance en s’appuyant sur une premiére
définition datant de 1966 — Narcotic Blockade. (10)

Un MSO devra répondre a ’ensemble des critéres suivants :

- avoir les mémes propriétés pharmacodynamiques que le produit & substituer ;

- avoir une durée d’action longue, au minimum 24h (afin d’éviter plusieurs prises
par jour, la fluctuation d’effets, les symptébmes de manque) ;

- ne pas générer (ou peu) d’euphorie, ni d'effets de renforcement pour le produit
lui-méme et les autres drogues ;

- s’administrer par voie orale ou sublinquale et ne pas comporter (ou peu) d’attrait
particulier pour les autres voies, notamment la voie IV (=Intraveineuse) ;

- avoir recu une AMM dans cette indication. (11)

En 1998, le nombre de places de traitement sous MSO atteint 48 000 places et rattrape
les niveaux observés dans les autres pays européens. (12)

Le plan triennal de lutte contre la drogue et de prévention des dépendances 1999-
2001, a la suite du constat de I'évolution des modes de consommation de I'ensemble
des produits psychoactifs (arrivée des drogues de synthese), présente les orientations
choisies :

- connaitre, savoir et comprendre les modes de consommations et les produits
utilisés ;

- communiquer et informer auprés du grand public ;

- systématiser la prévention et élargir son champ tout en rappelant les interdits
delaloi;

- harmoniser les connaissances des principaux acteurs (formation initiale et
continue) ;

- accueillir, orienter, soigner et insérer les usagers de produits psychoactifs ;

- appliquer la loi et renforcer la répression du trafic ;
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- coordonner les actions des différents acteurs sur le plan local et national ;

- développer la coordination internationale. (13)

En 2001, la DGS demande la formation d’'un groupe de travail, présidé par le
Professeur Jean-Louis Montastruc, afin de réaliser une synthése bibliographique sur
les données pharmacocinétiques, pharmacodynamiques, pharmacoépidémiologiques
et de pharmacovigilance des Sulfates de Morphine dans le traitement des personnes
dépendantes aux opiacés. (11)

Ce rapport se conclue sur 'absence d’arguments en faveur de I'utilisation des Sulfates
de Morphine (SKENAN® ; MOSCONTIN®), en tant que MSO, pour élaborer un dossier
d’AMM qui pourrait étre acceptable et recevable par TAFSSAPS (ancienne agence du
médicament en France, actuelle ANSM = Agence Nationale de Sécurité du
Médicaments et des Produits de Santé).

La prescription de Sulfate de Morphine a des fins de substitution est interdite depuis
le 27 juin 1996. (14)

Excepté lorsqu’a titre exceptionnel, la nécessité thérapeutique (contre-indications,
inadaptations des MSO disposant d’'une AMM) et I'état du patient I'imposent.

Dans cette situation, la décision doit étre soumise a l'avis du médecin conseil de la
sécurité sociale et les ordonnances sécurisées doivent systématiquement porter la
mention « concertation avec le médecin conseil ».

Historiquement, I'indication a souvent été justifiée par la nécessité d’envisager une
évolution progressive du traitement substitutif vers un traitement palliatif pour les
patients atteints de SIDA notamment. (2)

En février 2001 est créé la FFA (= Fédération francaise d’Addictologie), regroupant
des associations intervenant dans tous les domaines de I'addiction, ayant pour but de
constituer une communauté d’action, de réflexion et d’étre force de propositions aux
problématiques rencontrées. (15)

La France en ayant changé de paradigme peut désormais assurer une prise en charge
plus globale, efficiente et humaine des usagers de drogues dépendants aux opiacés.
L’introduction des MSO a permis de diminuer drastiquement les taux d’incidences de
VIH et de VHC, d’overdose ainsi que le nombre d’usagers s’injectant de I'héroine. De
plus, prés de 60 % de la population concernée est prise en charge, une augmentation
considérable du recours aux soins. (16) (17)

Le «french paradox » ou l'exception francaise réside dans la proportion plus
importante de patients traités par BHD (environ 70 % a cette période) et donc suivis
en médecine de ville, que de patients suivis en milieu spécialisé et traités par
Méthadone, contrairement aux autres pays dans le monde utilisant les MSO. (17)

Cependant, tous les territoires frangais ne disposent pas encore de lieux dédiés a la
prise en charge des usagers d’opiacés, I'offre médicamenteuse peut étre améliorée et
le mésusage des MSO pose la question de I'élaboration de nouvelles régles de
prescription/délivrance.

La conférence de consensus ayant eu lieu en juin 2004 a Lyon, constituera un socle
important faisant I'état des lieux des pratiques actuelles et en recommandant les
pratiques cliniques de demain :
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- améliorer I'accessibilité a la Méthadone versus BHD ;

- améliorer les formes galéniques disponibles ;

- renforcer le lien entre le pharmacien d’officine et le médecin ;

- linstauration d’'un protocole de soin avec médecin conseil de I'assurance
maladie en cas de difficultés ;

- lutter contre le trafic et le mésusage.

Ces recommandations élaborées de maniére collégiale et pluridisciplinaire sont issues
de la réponse aux réflexions menées sur 'encadrement des MSO et de leurs pratiques.
Les auteurs distinguent les notions de TSO (= Traitement substitutif aux opiacés) et
MSO, en effet les TSO ne se limitent pas a la prescription de MSO mais comportent
des notions de prise en charge et d’alliance thérapeutique avec le patient. Le TSO est
une pratique alors que le MSO est un outil, un moyen de parvenir a cette pratique.

« En pratique, les TSO permettent aux patients de réduire ou cesser leur
consommation d’opiacés llicites et de favoriser la modification de leurs
comportements de consommation et de leurs habitudes de vie. La demande d’'un TSO
est un moyen pour le patient dépendant de rencontrer un professionnel de santé et de
nouer une relation de confiance mutuelle dans le respect, pour inscrire le MSO dans
une prise en charge globale somatique, psychologique et sociale. Il sera maintenu
aussi longtemps que besoin, voire indéfiniment. Cependant, aprés une phase de
stabilisation avec arrét de la consommation d’opiacés illicites et une évolution
personnelle, la diminution trés progressive du MSO décidée d’'un commun accord par
le patient et ses soignants, pourra conduire au sevrage complet et a I'arrét d’éventuels
meésusages d’autres substances psychoactives ». (18)

Cette conférence permettra également de faire émerger des propositions visant a
améliorer les pratiques et poursuivre le développement des TSO. En suivant, une liste
non-exhaustive concernant entre autres le pharmacien d’officine :

obligation pour le médecin de contacter le pharmacien avant une prescription
et régulierement par la suite jusqu’a obtention de la posologie d’entretien ;

- mentionner obligatoirement le nom du pharmacien sur 'ordonnance sécurisée ;

- privilégier le travail en réseau ;

- les médecins et pharmaciens doivent étre incités et aidés a participer a des
formations ;

- possibilité de primo-prescription de Méthadone en ville ;

- durant la période de stabilisation, le pharmacien doit étre averti des
modifications du traitement et des modalités de délivrance ;

- le pharmacien doit signaler toute anomalie repérée au médecin prescripteur.
18
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Les mesures mises en ceuvre par la suite sont les suivantes :

- plan d’action de contréle des TSO par I'assurance maladie en 2004 ;

- arrété DGS-DSS du 01 avril 2008 (obligation pour le prescripteur d’apposer le
nom du pharmacien délivrant le MSO sur 'ordonnance sécurisée) ;

- amélioration des pratiques professionnelles (Commission Addictions 2006) ;

- amélioration de l'offre médicamenteuse et galénique :

o Génériques BHD autorisés en 2006 ;
o0 Mise sur le marché de Méthadone APHP® gélules en 2008 ;

o Commercialisation du SUBOXONE® (BHD + Naloxone = éviter
mésusage voie injectable) en janvier 2012 ;

0 Antidotes aux opiacés par voie intra-musculaire PRENOXAD® mis sur
le marché en juin 2019 et par voie nasale NYXOID® mis sur le marché
en septembre 2021.

Le plan gouvernemental de 2013-2017 élaboré par la MILDECA prévoit 'amélioration
de la qualité de prise en charge des patients sous TSO et de développer leur
accessibilité :

- en _expérimentant et en évaluant de nouvelles modalités thérapeutiques,
notamment Ia primo-prescription de méthadone en médecine de ville ;

- en favorisant la dispensation quotidienne des MSO en pharmacie pour les
patients suivis en ville ;

- en promouvant des protocoles d’éducation thérapeutique ;

- en expérimentant I'utilisation des analyses urinaires de produits opiacés par
bandelettes en cabinet de ville ;

- en promouvant les pratigues recommandées dans le quide des traitements de
substitution en milieu carcéral. (19) (20)

A ce jour, le plan national de mobilisation contre les addictions 2018-2022 arrive & son
terme. Celui-ci reprend globalement les mémes objectifs que le plan de 2013-2017 en
proposant une actualisation et une intensification de la politique publique mise en
ceuvre afin de protéger les citoyens frangais, en particulier les plus jeunes, étant donné
que leurs niveaux de consommation font partis des plus élevés d’Europe, quel que soit
le produit concerné. (21)

La structuration de ce plan est déclinée en six grands défis :

- protéger dés le plus jeune age ;
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mieux répondre aux conséquences des addictions pour les citoyens et la
société ;

améliorer 'efficacité de la lutte contre le trafic ;

renforcer les connaissances et favoriser leur diffusion notamment via le
développement des outils numériques ;

renforcer la coopération internationale ;

créer les conditions de lefficacité de l'action publique sur I'ensemble du
territoire.

De nos jours, de nombreux défis concernant la prise en charge des usagers d’opiacés
restent a relever :

accompagner par des outils nouveaux, tant au niveau thérapeutique que de la
réduction des risques, les usagers encore éloignés du parcours de soin ;

sécuriser la prise en charger thérapeutiqgue en étant particulierement attentif a
développer la prévention et 'accés au traitement de I'overdose aux opiaces ;

promouvoir le bon usage des traitements pharmacologiques de I'addiction aux
opiacés et réduire les comportements a risque, notamment par I'éducation
thérapeutique ;

prendre en charge les comorbidités aussi bien somatiques que psychiatriques
qui requiérent une attention particuliére ;

renforcer la liaison entre les différents acteurs du soin, en particulier
prison/hépital/ville/CSAPA (= Centre de Soins, d’Accompagnement et de
Prévention en Addictologie) ;

garantir et favoriser 'accés aux soins pour les plus démunis et précarisés ;

améliorer la formation des professionnels de santé et plus spécifiguement celle
des jeunes praticiens ;

repérer les nouvelles conduites addictives (médicaments analgésiques
opioides, psychostimulants, NPS (= Nouveaux Produits de Synthése) etc.) ;

encourager et soutenir la recherche afin de disposer de nouvelles alternatives
thérapeutiques. (17)

D’autant plus dans un contexte de crise sanitaire (COVID-19) et de distanciation
sociétale ayant favorisé les inégalités économiques et sociales.

Cependant, aprés un balayage historique des différentes étapes clés ayant structuré
I'utilisation des MSO en France, force est de constater que la prise en charge des
usagers aux opiacés a nettement évolué en se diversifiant et a permis des
améliorations considérables sur le plan de la santé publique et le plan sociétal.
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Le travail de cette thése s’intéressera donc aux avis et aux perceptions qu’ont les
sujets sous MSO afin de pouvoir collecter leurs ressentis et proposer par la suite des
pistes d’améliorations dans la pratique professionnelle du pharmacien d’officine.
D’autant plus qu’aprés observation des défis a relever énumérés ci-dessus, ceux-Ci
concernent et doivent rendre acteur le pharmacien d’officine, qui peut avoir un réle a
jouer au quotidien sur tous les aspects abordés.

2. Aspect réglementaire et MSO disponibles en France

Les MSO disponibles en France et disposant d'une AMM dans la prise en charge de
la dépendance aux opiacés sont les suivants :

- Méthadone APHP® sirop (stupéfiant) ;

- Méthadone APHP® gélule (stupéfiant) ;

- SUBUTEX® et génériques (BHD) comprimé sublingual (assimilé stupéfiant) ;

- SUBOXONE® et génériques (BHD + Naloxone) comprimé sublingual (assimilé
stupéfiant) ;

- OROBUPRE® (BHD) comprimé orodispersible (assimilé stupéfiant) ;

- BUVIDAL® (BHD) injection sous-cutanée (assimilé stupéfiant, médicament a
réserve hospitaliére).

a. Méthadone :

La méthadone est classée comme stupéfiant et est soumise a la réglementation la plus
stricte concernant les conditions de détention, de prescription et de délivrance. (22)

e Détention :

Les médicaments stupéfiants doivent impérativement étre conservés dans les
armoires ou locaux ne contenant rien d’autre, fermés a clef et munis d’un systéme
d’alerte ou de sécurité renforcée contre toute tentative d’effraction. Toute quantité
trouvée en dehors des dites armoires ou locaux sera saisie. (23)

Tout vol ou détournement devra étre signalé sans délai aux autorités de police, a lARS
(= Agence Régionale de Santé) et a TANSM.

e Conditions de prescription :
» Méthadone APHP® sirop
La prescription initiale est réservée a certains médecins spécialistes :

- Meédecins exercant dans les CSAPA ;
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- Meédecins hospitaliers a I'occasion d’'une hospitalisation, d’'une consultation ou
en milieu pénitentiaire.

La prescription initiale est donc hospitaliere ou issue d’'un praticien exer¢cant dans un
centre spécialisé. A I'issu de celle-ci et aprés stabilisation du patient sur le plan des
conduites addictives, un relais sera possible et instauré vers le médecin choisi par le
patient (généraliste, autre CSAPA, autre consultant etc.).

La durée maximale de prescription est de 14 jours. La durée de fractionnement est
limitée a 7 jours sauf mention expresse du prescripteur figurant sur I'ordonnance
sécurisée « Délivrance en une seule fois ». Le prescripteur peut également préciser la
durée de chaque fraction souhaitée ou préciser que la dispensation sera faite
quotidiennement. (24)

La prescription doit étre réalisée sur une ordonnance sécurisée répondant a des
spécifications techniques précises : papier filigrané blanc naturel sans azurant
optique ; mentions pré-imprimées en bleu ; numérotation de lot; carré en micro-
lettres etc.

Seuls les éditeurs agréés par TAFNOR (= Association Frangaise de Normalisation)
sont autorisés a fabriquer les carnets d’ordonnances sécurisées. (25)

Le prescripteur doit indiquer en toutes lettres le nombre d’unités thérapeutiques par
prise, le nombre de prises et le dosage de la spécialité. La rédaction de 'ordonnance
peut étre faite de maniere manuscrite ou informatique.

Une nouvelle ordonnance ne peut étre établie par les mémes praticiens pendant la
période déja couverte par une précédente ordonnance prescrivant des médicaments
stupéfiants. Cependant, si le prescripteur en décide autrement, la mention expresse
« Chevauchement autorisé » devra apparaitre sur 'ordonnance sécurisée.

La prise en charge par I'assurance maladie est subordonnée a I'obligation faite au
patient d’'indiquer a son médecin, a chaque prescription, le nom du pharmacien chargé
de la délivrance. Le prescripteur est également dans I'obligation d’apposer le nom du
pharmacien délivrant le stupéfiant sur 'ordonnance sécurisée.

» Méthadone APHP® gélule

La prescription initiale est réservée a certains médecins spécialistes :

- Médecins exercant dans les CSAPA ;

- Meédecins exercant dans les services hospitaliers spécialisés dans les soins aux
toxicomanes.

La prescription initiale est donc hospitaliere ou issue d’'un praticien exergcant dans un
centre spécialisé. A l'issu de celle-ci et aprés stabilisation du patient sur le plan des
conduites addictives, un relais sera possible et instauré vers le médecin choisi par le
patient (généraliste, autre CSAPA, autre consultant etc.).

La durée maximale de prescription est de 28 jours. La durée de fractionnement est
limitée a 7 jours sauf mention expresse du prescripteur figurant sur 'ordonnance
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sécurisée « Délivrance en une seule fois ». Le prescripteur peut également préciser la
durée de chaque fraction souhaitée ou préciser que la dispensation sera faite
quotidiennement. (26)

Les patients éligibles a cette forme galénique, devront avoir suivi au moins 1 an de
traitement sous Méthadone APHP® Sirop et avoir atteint une stabilisation sur le plan
des conduites addictives. L’élaboration d’un protocole de soin est obligatoire.

Concernant les autres conditions de prescription, celles-ci sont identiques a la
Méthadone APHP® sirop.

e Conditions de délivrance :

L’ordonnance est délivrée dans sa totalité ou pour totalité de la fraction du traitement
si celle-ci est présentée dans les 3 jours suivant sa date de réalisation ou suivant la fin
de la fraction précédente. Auquel cas, la délivrance ne pourra étre faite seulement pour
la durée de la prescription ou de la fraction de traitement restant a courir.

Par conséquent, le pharmacien est tenu de déconditionner la spécialité pour ne
délivrer que le nombre exact d’unités thérapeutiques prescrites. (27)

Sur 'ordonnance sécurisée, plusieurs informations doivent apparaitre :

- Informations du prescripteur :

o0 Noms et prénoms du prescripteur ;

o Qualité, titre ou spécialité le cas échéant ;

o N° d’identification (Adeli ou RPPS) ;

o0 Adresse professionnelle précisant la mention « France » ;
o Coordonnées téléphoniques précédées de « +33 » ;

0 Adresse électronique ;

o Nom de l'établissement ou du service de santé et N° FINESS le cas
échéant.

- Date de rédaction de 'ordonnance ;

- Informations du patient :

o Noms et prénoms ; Sexe ; Date de naissance ;
o Taille et poids si nécessaire.

- Informations sur la prescription :

0 Dénomination du médicament et DCI (= Dénomination Commune
Internationale) ;
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o0 En toutes lettres doivent figurer : Nombre d’unités thérapeutiques de
prise ; Nombre de prises ; Dosage ;

o0 Durée du traitement ou nombre d’unités de conditionnement.

- Signature du prescripteur immédiatement sous la derniére ligne de la
prescription ;

- Numéro d’identification du lot d’'ordonnances sécurisées ;

- Nombre de spécialités prescrites ;

- ldentification du pharmacien responsable de la délivrance de I'ordonnance.

Le pharmacien enregistre le nom et 'adresse du porteur de I'ordonnance lorsque celui-
ci n'est pas le patient. Si le porteur de 'ordonnance est inconnu du pharmacien, celui-
ci demande une justification d’identité dont il reporte les références sur 'ordonnancier.

Le renouvellement par la procédure exceptionnelle d’'une boite supplémentaire d’'un
médicament stupéfiant ou assimilé stupéfiant est interdit. (28)

Lors du renouvellement de la prescription initiale par un autre prescripteur (médecin
généraliste ou tout autre spécialité), le prescripteur initial devra préalablement rédiger
une ordonnance mentionnant le relais thérapeutique en précisant le nom du médecin
traitant choisi par le patient. Cette ordonnance relais devra étre présentée par le patient
au pharmacien lors de la premiére délivrance méme si celle-ci date de plus d’'un an.
Le pharmacien est conseillé de garder une trace manuscrite (photocopie) ou
informatique (scan) de cette ordonnance. (29)

e Transcriptions et enregistrements :
Toute délivrance de stupéfiants doit étre transcrite sur un ordonnancier ou enregistrée
informatiquement. Les transcriptions comportent pour chaque médicament délivré un

numéro d’ordre différent et mentionnent :

- Nom et adresse du prescripteur ;

- Nom et adresse du patient ;

- Date de délivrance ;

- Dénomination du médicament ;

- Galénique du médicament (gélule, solution buvable etc.) ;

- Quantité délivrée en unités de prises et en toutes lettres ;

- Si le médicament est a prescription hospitaliere ou a prescription initiale
hospitaliere, nom de [I'établissement ou du service de santé, nom du
prescripteur ayant effectué la prescription ;
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- Si la prescription du médicament est réservée a un médecin spécialiste, la
spécialité du prescripteur.

Le pharmacien enregistre ces informations lors de la délivrance et ces enregistrements
doivent pouvoir étre édités sur papier et étre classés par patient, par médicament et
par ordre chronologique. (30)

La transcription sur I'ordonnancier doit étre faite a la suite, a I'encre, sans blanc, ni
surcharge ou enregistrée immédiatement par tout systeme approprié :

- Ne permettant aucune modification des données qu’il contient aprés validation
de leur enregistrement ;

- Permettant une édition immédiate a la demande de toute autorité de contrble
des mentions portées sur les transcriptions et enregistrements réalisés pour
chaque médicament délivré, chaque page éditée devant comporter le nom et
'adresse de I'officine ;

- Les données qu’ils contiennent doivent figurer sur un support garantissant leur
pérennité et leur intégrité pendant 10 ans au moins ;

- Elles doivent en outre, étre dupliguées sur deux supports distincts, le premier
servant a la consultation habituelle, le second étant gardé en réserve.

« Tout acte de délivrance et dispensation par le pharmacien doit étre accompli avec
soin et attention (art R.4235-12 du Code de la santé publique) selon les régles de
bonnes pratiques et cet acte doit étre assuré dans son intégralité par le
pharmacien (art R. 4235-48 du Code de la santé publique). Le pharmacien ne peut
refuser la délivrance, sauf si l'intérét de la santé du patient I'exige. Il informe alors le
prescripteur de ce refus et en fait mention sur lI'ordonnance (art R. 4235-61 du Code
de la santé publique) ». (29)

Aprés exécution, sont apposés sur I'ordonnance sécurisée le timbre de l'officine, le
numéro d’enregistrement (ou numéro d’ordre), la date d’exécution, le nom de la
spécialité délivrée, son dosage et la quantité délivrée en unités de prise et en toutes
lettres.

L’original de l'ordonnance est toujours remis au patient et le pharmacien doit en
conserver une copie manuscrite ou électronique (scan) pendant 3 ans.

De plus, le pharmacien se doit d’apposer, sur I'espace blanc encadré situé sur
I'emballage du médicament, la posologie prescrite, son nom, son adresse ainsi que le
numéro d’ordre du médicament délivré.

e Comptabilité :

Le pharmacien doit tenir un registre comptable des entrées et sorties concernant
exclusivement les médicaments stupéfiants. (31)

Toute entrée et sortie de substances et de médicaments classés comme stupéfiants
doit étre inscrite par le pharmacien sur un registre papier classique ou enregistrée par
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un systeme informatique. L’inscription par un systéme informatique est réalisée a
chaque opération, en précisant la date a laquelle elle a été établie.

L’inscription des entrées doit comporter la désignation et la quantité de stupéfiants
regus.

L’inscription des sorties doit comporter la désignation et les quantités délivrées en
unités de prise des stupéfiants.

Le pharmacien se doit également d’effectuer un inventaire du stock par pesée et
décomptes tous les ans.

Tout comme [l'ordonnancier, les balances mensuelles (entrées-sorties) et les
inventaires du stock doivent étre non-modifiable aprés validation, rédigés a l'encre
sans blanc ni surcharge (ou édités) et conservés pendant 10 ans.

e Destruction des stupéfiants :

En cas de péremption, d’altération ou de retour, le pharmacien titulaire de I'officine ou
gérant d’une pharmacie mutualiste ou miniére procéde a la dénaturation des
substances, préparations ou médicaments classés comme stupéfiants en présence
d’'un confrere, désigné, dans des conditions excluant toute réciprocité et tout conflit
d’intérét, par le président du CROP (= Conseil Régional de I'Ordre des Pharmaciens)
ou pour les pharmacies d’Outre-Mer du conseil central de la section E. (32)

Les médicaments stupéfiants qui sont amenés a étre dénaturés doivent étre rangeés
dans une armoire ou un local fermé a clef, dans une zone spécifique, isolée et bien
identifiée, différente de celle des médicaments stupéfiants destinés a étre délivrés.

Un mois avant 'opération envisagée, le pharmacien titulaire de I'officine en informe
par écrit le pharmacien inspecteur de santé publique ou l'inspecteur de 'ARS ayant
qualité de pharmacien, en indiquant la date prévue, les noms, quantités et toutes
précisions sur les formes et conditionnements des produits a détruire.

Aprés destruction des produits dénaturés, les documents attestant la destruction
doivent étre conservés 10 ans et peuvent étre présentés a toute réquisition des
autorités de contrdle. Une copie du document attestant cette destruction est adressée
par le pharmacien titulaire de l'officine au pharmacien inspecteur régional de santé
publique ou a I'inspecteur de 'ARS ayant qualité de pharmacien.

b. Buprénorphine a haut dosage :

Les formes commercialisées de BHD (SUBUTEX® et génériques ; SUBOXONE® et
génériques ; OROBUPRE®) sont des médicaments de liste | assimilés aux
stupéfiants.

« Des médicaments relevant des listes | et Il peuvent, pour des motifs de santé
publique, étre soumis en totalité ou en partie au régime particulier des stupéfiants. lls
sont alors communément appelés "assimilés stupéfiants ". Ce sont donc des cas
particuliers pour lesquels certaines mesures restrictives de la réglementation des
stupéfiants s'appliquent, mais pas forcément toutes ». (22)
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e Détention :

Les médicaments assimilés stupéfiants doivent étre détenus dans un endroit ou n’ont
pas librement acceés les personnes étrangéres a I'établissement de santé. Ceux-ci sont
disposés de fagon a ne pas étre directement accessibles au public.

En outre, aucune obligation de stockage dans des armoires ou locaux réservés aux
médicaments stupéfiants n’est exigée et le signalement en cas de vol ou de
détournement n’est pas obligatoire. (23)

e Conditions de prescription :

La prescription du SUBUTEX®, des génériques de la BHD, du SUBOXONE® et de
ses génériques et ’OROBUPRE®, peut étre établie par tout médecin prescripteur.

La durée maximale de prescription est de 28 jours dont la durée de fractionnement est
limitée a 7 jours, sauf mention expresse du prescripteur « Délivrance en une fois ».
(33) (34)

La prescription doit étre réalisée sur une ordonnance sécurisée répondant a des
spécifications techniques précises : papier filigrané blanc naturel sans azurant
optique ; mentions pré-imprimées en bleu ; numérotation de lot; carré en micro-
lettres etc.

Seuls les éditeurs agréés par TAFNOR (= Association Frangaise de Normalisation)
sont autorisés a fabriquer les carnets d’ordonnances sécurisées. (25)

Le prescripteur doit indiquer en toutes lettres le nombre d’unités thérapeutiques par
prise, le nombre de prises et le dosage de la spécialité. La rédaction de I'ordonnance
peut étre faite de maniere manuscrite ou informatique.

Une nouvelle ordonnance ne peut étre établie par les mémes praticiens pendant la
période déja couverte par une précédente ordonnance prescrivant des médicaments
stupéfiants. Cependant, si le prescripteur en décide autrement, la mention expresse
« Chevauchement autorisé » devra apparaitre sur 'ordonnance sécurisée.

La prise en charge par I'assurance maladie est subordonnée a I'obligation faite au
patient d'indiquer a son médecin, a chaque prescription, le nom du pharmacien chargé
de la délivrance. Le prescripteur est également dans I'obligation d’apposer le nom du
pharmacien délivrant le stupéfiant sur 'ordonnance sécurisée.

La BHD est un médicament MTE (= Marge Thérapeutique Etroite), le médecin peut
donc apposer la mention manuscrite « Non-Substituable MTE » pour garantir une
délivrance semblable, en termes de marque délivrée, a celle qu’a I'habitude de prendre
le patient.

Si le pharmacien constate un besoin dans ce sens, celui-ci peut également ajouter la
mention manuscrite « Non-Substituable MTE-PH » sur 'ordonnance sécurisée afin de
délivrer le médicament adapté aux besoins du patient. (35)
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e Conditions de délivrance :

L’ordonnance pourra étre délivrée dans sa totalité ou pour totalité de la fraction du
traitement si celle-ci est présentée dans les 3 mois suivant sa date de réalisation,
comme pour tout médicament relevant de la liste | des substances vénéneuses. (27)

En effet, depuis le 20 mars 2012, le délai de carence de 3 jours ne s’applique plus aux
médicaments « assimilés stupéfiants ». La levée de cette mesure restrictive signifie
qu’il n’y a plus de déconditionnement de ces spécialités. (36)

Sur 'ordonnance sécurisée plusieurs informations doivent apparaitre, comme lors de
la prescription d’'un stupéfiant :

- Informations du prescripteur :

o0 Noms et prénoms du prescripteur ;

o Qualité, titre ou spécialité le cas échéant ;

o N° d’identification (Adeli ou RPPS) ;

o0 Adresse professionnelle précisant la mention « France » ;
o0 Coordonnées téléphoniques précédées de « +33 » ;

0 Adresse électronique ;

0o Nom de l'établissement ou du service de santé et N° FINESS le cas
échéant.

- Date de rédaction de 'ordonnance ;

Informations du patient :

o Noms et prénoms ; Sexe ; Date de naissance ;

o Taille et poids si nécessaire.
Informations sur la prescription :

0 Dénomination du médicament et DCI (= Dénomination Commune
Internationale) ;

o En toutes lettres doivent figurer : Nombre d’unités thérapeutiques de
prise ; Nombre de prises ; Dosage ;

0 Durée du traitement ou nombre d’unités de conditionnement.

Signature du prescripteur immédiatement sous la derniére ligne de la
prescription ;

Numéro d’identification du lot d’'ordonnances sécurisées ;
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-  Nombre de spécialités prescrites ;

- ldentification du pharmacien responsable de la délivrance de 'ordonnance.

Le pharmacien enregistre le nom et I'adresse du porteur de I'ordonnance lorsque celui-
ci n’est pas le patient. Si le porteur de I'ordonnance est inconnu du pharmacien, celui-
ci demande une piéce d’identité dont il reporte les références sur 'ordonnancier.

Le renouvellement par la procédure exceptionnelle d’'une boite supplémentaire d’'un
médicament stupéfiant ou assimilé stupéfiant est interdit. (28)

e Transcriptions et enregistrements :

La transcription de la délivrance de ces assimilés stupéfiants est semblable en tout
point avec celle concernant la délivrance de Méthadone. (30)

Aprés exécution, sont apposés sur I'ordonnance sécurisée le timbre de l'officine, le
numéro d’enregistrement (ou numéro d’ordre), la date d’exécution, le nom de la
spécialité délivrée, son dosage et la quantité délivrée en unités de prise et en toutes
lettres.

L’original de l'ordonnance est toujours remis au patient et le pharmacien doit en
conserver une copie manuscrite ou électronique (scan) pendant 3 ans.

De plus, le pharmacien se doit d’apposer, sur I'espace blanc encadré situé sur
'emballage du médicament, la posologie prescrite, son nom, son adresse ainsi que le
numéro d’ordre du médicament délivre.

e Comptabilité :

Les médicaments assimilés stupéfiants ne font pas l'objet d’'une comptabilité
spécifique. (31)

e Destruction:

Lorsque ces médicaments sont retournés par les patients, périmés ou non, ceux-ci
suivent le « circuit classique » des MNU (= Médicaments Non-Utilisés) via I'éco-
organisme CYCLAMED.

Les médicaments périmés ou altérés du stock de I'officine, sont détruits par ce méme
circuit. (32)

3. Aspect pharmacologique

Les termes « opiacés » et « opioides » sont souvent utilisés dans la littérature,
cependant ces deux termes, bien que proches, ne désignent pas la méme famille de
molécules.

Opiacés = Famille de produits dérivés de I'opium, substance provenant de la culture
du pavot a opium, Papaver somniferum, de la famille des Papaveracées.
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Ce sont des molécules d’origine naturelle pouvant étre obtenues par hémisynthése a
partir de produits extraits de I'opium.

Les principaux alcaloides utilisés en thérapeutique sont la morphine et sulfates de
morphine (Morphine AGUETTANT® ; SKENAN®, ACTISKENAN®), la codéine
(DAFALGAN CODEINE® etc.), la poudre d’opium contenant de la morphine a 10 %
(IZALGI®) et la pholcodine (POLERY®, BIOCALYPTOL®).

Leur structure chimique est identique, c’est une structure pentacyclique comportant un
noyau pipéridinique et un noyau isoquinoléique. (37)

Figure 1 - Structure chimique de la morphine, codéine et pholcodine

Opioides = Ensemble des substances ayant un effet morphinique, d’origine naturelle,
hémi-synthétique ou synthétique.

a. Pharmacodynamie des MSO :
e Méthadone :
La méthadone est un agoniste synthétique des récepteurs opiacés endogenes Mu (),
c’est I'unique agoniste y non-associé aux opioides « standards », celle-ci peut étre

utilisée chez les patients « réellement » allergiques a la Morphine. (38)

La forme commercialisée de la méthadone posséde deux énantiomeéres retrouvés en
quantité égale dans un mélange racémique :

- L’isomere (R) lévogyre possédant 10 fois plus d’affinité pour les récepteurs
opioides et une activité analgésique 50 fois plus importante que le composé

S);

- Llisomeére (S) dextrogyre étant un antagoniste NMDA (effet potentiellement utile
dans les neuropathies sévéres et les états douloureux résistants aux opioides)
et un inhibiteur de la recapture de la sérotonine et de la noradrénaline, cela
devra étre signalé en cas d’association avec des ISRS (= Inhibiteurs Sélectifs
de la Recapture de la Sérotonine) ; des IRSNA (= Inhibiteurs de la Recapture
de la Sérotonine et de la Noradrénaline) ; des IMAO (= Inhibiteurs de la
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Monoamine Oxydase) et des antidépresseurs tricycliques afin d’éviter la
survenue d’'un syndrome sérotoninergique. (38) (39)

Les récepteurs p appartiennent a la famille des RCPG (= Récepteur Couplé aux
Protéines G) et se distinguent en 2 types de récepteurs ayant chacun leurs effets :

- p1 = Analgésie, euphorie et sentiment de sérénité ;

- Y2 = Sédation, vomissement, dépression respiratoire, bradycardie, prurit,
anorexie, rétention urinaire, myosis, dépendance physique, activation du circuit
de la récompense, stimulation de la sécrétion de prolactine. (38) (40) (41)

Ces récepteurs sont tres largement distribués dans le corps et ont une forte densité
d’expression dans le striatum, le noyau caudé, le putamen, la corne dorsale de la
moelle épiniére, les centres respiratoires bulbaires ainsi qu’au niveau des neurones
du systeme nerveux entérique.

Leur sélectivité est trés élevée pour la morphine. (42)

La méthadone va donc présenter des effets pharmacologiques semblables a la
morphine : analgésie, effet antitussif et syndrome de dépendance pharmacologique.
Cependant, ses propriétés euphorisantes sont beaucoup plus faibles que celles de la
morphine aux doses thérapeutiques efficaces et utilisées au long cours. (43)

Aucun phénomeéne de tolérance n’est observeé avec la méthadone mais un risque élevé
de dépendance existe lors de I'utilisation de la méthadone. (38)

e Buprénorphine :

La buprénorphine est un agoniste-antagoniste des récepteurs du systeme opioide
endogeéne, celle-ci va a la fois étre agoniste partiel des récepteurs p et antagoniste des
récepteurs kappa (K).

Les récepteurs kK appartiennent eux-aussi a la famille des RCPG et entrainent les effets
suivants apres activation :

- Analgésie, diurése, sédation, dyspnée, dépression respiratoire, myosis,
péristaltisme _intestinal et effets psychomimétiques (dysphorie, anxiété,
agitation). (38) (41) (44) (45)

Ces récepteurs sont distribués dans la couche Il de la moelle épiniére, le noyau
accumbens, le claustrum et le noyau interpédonculaire. Non-présents au niveau
intestinal, ceux-ci entrainent malgré tout une régulation du péristaltisme par action
centrale. (42)

La buprénorphine, par liaison lentement réversible aux récepteurs et du fait de son
activité d’agoniste partiel, va permettre de remplacer les effets procurés par les
opioides utilisés par l'usager tout en ayant des effets indésirables beaucoup moins
marqués. (46)

L’activité analgésique de la buprénorphine est majeure, son effet est 25 a 50 fois plus

important que celui de la morphine. (42)
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La buprénorphine présente également un avantage dans son action analgésique,
celle-ci pourrait diminuer les effets hyperalgésiants des opioides et permettre une
meilleure prise en charge des patients cancéreux et/ou en soins palliatifs. (47)

Son utilisation permet également une réduction du craving pour l'usager du fait de
I'absence d’euphorie provoquée par cette substance. (37)

Le « craving » se définie par le désir irrépressible et violent d’utiliser une drogue
addictive surgissant parfois longtemps aprés le sevrage et une période d’abstinence
prolongée. (48)

Cependant, son effet agoniste partiel peut déclencher un syndrome de sevrage chez
les sujets ayant regu de nombreuses doses répétées d’opioides et ayant développé
une dépendance physique. Une vigilance accrue lors de l'installation du MSO par BHD
s’imposera donc. (37) (38)

De plus, une attention particuliere sera portée sur le risque de dépression respiratoire,
en cas de mésusage et/ou d’interactions avec d’autres substances, car la dépression
respiratoire provoquée par buprénorphine est trés mal corrigée par la Naloxone et
impose l'utilisation de fortes doses. Les manifestations de dépression respiratoire sous
buprénorphine surviennent surtout lors des premieres prises a posologie élevée et
sont majorées par I'utilisation concomitante de benzodiazépines. (37) (38)

e Naloxone:

Bien que ne faisant pas partie des MSO, la naloxone constitue I'antidote aux
intoxications aux opioides via son activité d’antagoniste pur, spécifique et compétitif
sur les récepteurs p et k. (38) (42)

b. Pharmacocinétique des MSO :
e Méthadone :
» Absorption

La méthadone est une molécule basique et lipophile, de ce fait celle-ci posséde une
excellente biodisponibilité par voie orale bien que profondément variable (40 a 100 %).
(38) (43) Cette variabilité peut s’expliquer par une extraction intestinale représentant
jusqu’a 20 % (réle du CYP 3A4 et des glycoprotéines P). (49)

Aprés une prise aigué, cette molécule est détectable dans le sang au bout de 15 a 45
minutes et son pic plasmatique est observé 2,5 a 4 heures aprés I'administration avec
un effet de premier passage hépatique responsable d'un second pic plasmatique
environ 4 heures aprés I'administration. (39) (43) (49)

Le broyage ou la dissolution de la méthadone n’entraine pas de modification de
I'absorption. (38)
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> Distribution

La méthadone répond a un modéle pharmacocinétique bi-compartimental décrit par
une équation bi-exponentielle avec une phase a rapide (= passage de la méthadone
du compartiment plasmatique aux autres tissus + début d’élimination) et une phase 3
lente (= élimination de la méthadone). (50)

Sa distribution aboutit a 1 a 2 % de méthadone restant dans le compartiment central
plasmatique, dont 60 a 90 % lié aux protéines plasmatiques, notamment a I'albumine
et a 'orosomucoide (= a1-glycoprotéine-acide) et une petite partie aux y-globulines.

Cette forte liaison aux protéines plasmatiques a une importance claire sur I'activité de
la méthadone et sur la variabilité inter-individuelle observée, cela peut expliquer ses
effets cumulatifs et sa lente vitesse d’élimination.

Par exemple, les taux plasmatiques d’orosomucoide augmentent lors de situations de
stress, d’inflammation et chez les usagers d’héroine : cela provoque donc une
diminution de la méthadone libre et active, avec pour conseéquence une diminution de
'effet de la méthadone. (50)

Du fait de sa forte liposolubilité, les concentrations tissulaires (poumon, foie, reins)
sont supérieures a la concentration plasmatique et expliquent I'existence d’une
diffusion a travers le placenta ainsi qu’'une excrétion dans le lait maternel. (43)

Le Vd (= Volume de distribution) élevé implique qu’une décroissance de courte durée
de la concentration plasmatique de méthadone ne sera généralement pas associée a
des symptdmes cliniques évidents de sevrage. (50)

> Meétabolisation

La méthadone est métabolisée principalement au niveau hépatique, ou I'étape clef est
la N-Déméthylation par le CYP 3A4 formant 'EDDP (= 2-Ethylidene-1,5-dimethyl-3,3-
diphenylpyrrolidine), un métabolite inactif. Tous les métabolites de la méthadone sont
inactifs. (43) (50)

Des études in-vitro et in-vivo ont montré que le CYP 3A4 a peu d’influence sur la
distribution, le métabolisme et la clairance de la méthadone. Ceci est a nuancer avec
les inducteurs et inhibiteurs puissants du CYP 3A4. Les cytochromes P450 1A2, 2B6,
2C19 et 2D6 interviennent également dans la métabolisation de la méthadone. (51)
Cependant, le CYP 2B6 métabolise préférentiellement la (S)-méthadone et le CYP
2C19 la (R)-méthadone. (43)

L’existence d’'une auto-induction du métabolisme de la méthadone survenant apres
quelques semaines du début de traitement (concentration plasmatique diminuant de
15 a 25 % aprés 5 a 12 mois avec une dose journaliére de 60 a 80mg) additionnée a
la variabilité inter-individuelle rend le choix du dosage de la méthadone complexe et
peut justifier 'augmentation des doses journaliéres chez certains usagers afin de
maintenir 'efficacité du MSO et éviter les effets de sevrage. (49) (50) (52)

A tout cela, s’ajoute la variabilité inter-individuelle du CYP 2D6 liée au polymorphisme
génétique. En effet, en fonction du groupe ethnique et des génes codant le CYP 2D6,
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certaines personnes peuvent étre « métaboliseurs rapides », ce qui signifie que chez
ces personnes la méthadone sera métabolisée, donc inactivée, tres rapidement et que
des doses supérieures seront nécessaires afin de pouvoir maintenir une efficacité
satisfaisante.

Cette notion de polymorphisme génétique du CYP 2D6 devra donc étre abordée
lorsqu’il sera observé un échec de substitution a des doses conventionnelles. (53)

> Elimination

La méthadone est essentiellement excrétée dans les féces (70 %) et minoritairement
excrétée dans les urines (30 %). Une compensation d’une voie métabolique déficiente
par 'autre est possible. (49)

L’excrétion rénale de la méthadone est réalisée par filtration glomérulaire suivie d’'une
réabsorption tubulaire rénale, celle-ci est dose-dépendante et représente la voie
principale d’élimination de la méthadone sous forme inchangée. (43)

Aprés I'administration d’'une dose unique de méthadone, 20 % est excrété sous forme
inchangée et 13 % sous forme d’EDDP. (50)

La demi-vie d’élimination est différente s’il s’agit d’'une dose unique ou de doses
répétées, une accumulation de la méthadone et une augmentation du temps
d’élimination sont constatées lors de I'administration de doses répétées. (49)

L’excrétion hépatique, sous forme métabolisée via la bile, représente 20 a 40 % de la
dose initiale. (50)

Cependant, la variation du pH urinaire a une importance considérable dans
I'élimination de la méthadone.

En effet, lorsque le milieu est acide avec un pH < 6, on observe :

une augmentation de la part de méthadone excrétée sous forme inchangée ;

une diminution de la demi-vie plasmatique de la méthadone ;

un volume de distribution plus faible ;

une clairance totale multipliée par 3.

De ce fait, lorsque le pH urinaire est gardé constant, une réduction considérable des
variations inter-individuelles d’élimination et de la concentration plasmatique de la
méthadone est obtenue. (50)

La méthadone peut étre retrouvée dans la sueur et la salive. (43)
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e Buprénorphine :
» Absorption

La buprénorphine est une molécule fortement lipophile, celle-ci subit par voie orale un
intense premier passage hépatique ainsi qu'une forte métabolisation au niveau
entérique, la rendant inactive et non-utilisable par voie orale. (46) (54)

Sa biodisponibilité par voie sublinguale, estimée entre 15 a 30 %, est malgré tout
suffisante pour l'utiliser comme MSO.

Le pic plasmatique est variable : entre 40 minutes et 3,5 heures pour une dose unique ;
entre 1 a 2h pour des doses répétées ; estimé a 90 minutes en moyenne.

La relation dose-concentration maximale est linéaire entre 2 et 16 mg. (46)

Une absorption sublinguale rapide suivie d’'une absorption systémique retardée permet
d’avoir des effets opioides moins marqués (pas de sensation de « montée forte ») et
compatibles avec la prise en charge de I'addiction aux opiacés. (54)

> Distribution

Le modele pharmacocinétique de la buprénorphine par voie sublinguale est bi voire tri-
compartimental et témoigne de la complexité de sa pharmacocinétique. (54)

Le volume de distribution de la buprénorphine est extrémement éleve, sa liaison aux
protéines plasmatiques également (96 %) majoritairement liée aux a et B-globulines.

Le passage de la BHE (= Barriere hémato-encéphalique) existe pour la buprénorphine
mais pas pour ses meétabolites (rle de la Pgp). (54)

> Meétabolisation

La buprénorphine est métabolisée par 14N-Désalkylation, médiée par le CYP 3A4, en
norbuprénorphine, métabolite actif agoniste y avec une activité intrinséque faible
(1/50°me d’activité analgésique de la buprénorphine). Sa contribution dans la prise en
charge de I'addiction aux opiacés semble trés faible et limitée. (54)

Ces deux molécules subissent également une glucuronoconjugaison aboutissant a
des métabolites glucuronoconjugués inactifs.

> Elimination
La buprénorphine est éliminée principalement dans les féces (70 %) sous forme

conjuguée ainsi que dans les urines (30 %) sous forme libre. (46)

La demi-vie d’élimination est de 27,7 heures pour une dose unique alors qu’elle est de
24 a 69 heures pour des doses répétées.

La buprénorphine et ses métabolites peuvent étre retrouvés dans les urines durant 1
a 7 jours aprés administration. (54)
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Une insuffisance hépatique sévére entraine une exposition plasmatique environ 3 fois
plus élevée que chez un sujet non-insuffisant hépatique. (46)

e Naloxone:
» Absorption

La naloxone est une molécule lipophile, dans une moindre mesure que la
buprénorphine, possédant une absorption minimale par voie sublinguale et permettant
donc son usage sublingual couplée a la BHD dans la spécialité SUBOXONE®.

De plus, cette molécule ne modifie pas la pharmacocinétique de la BHD. (55)

Cette spécialité a été commercialisée en 2006 en France dans le but de dissuader le
mésusage par voie injectable. En effet, par voie injectable, la naloxone est active et
induit un syndrome de sevrage trés rapide et insoutenable. (56)

> Distribution

La naloxone est rapidement distribuée avec un Vd élevé (= 5,1L/kg), des
concentrations élevées sont retrouvées dans le cerveau, les reins, les poumons, le
cceur et les muscles squelettiques.

La présence de la naloxone dans le SNC (= Systéme nerveux central) est de courte
durée du fait d’'une redistribution rapide pouvant expliquer la courte durée d’action.

Cette courte durée d’action doit susciter une surveillance accrue du patient dans les
heures qui suivent 'overdose aux opiacés et 'amélioration de celle-ci. En effet, la
courte demi-vie de la naloxone comparée aux demi-vies longues des opiacés peut
permettre le repassage a I'état de coma du patient malgré une premiére amélioration
a la suite de l'injection de naloxone. (57)

La liaison aux protéines plasmatiques est de 50 %, majoritairement a I'albumine.

» Meétabolisation
La naloxone subit une biotransformation hépatique importante, principalement par
glucuronoconjugaison, donnant notamment la naloxone-3-glucuronide, métabolite
principal et inactif. (57)

> Elimination

L’excrétion est principalement réalisée par voie urinaire, 70 % de la dose étant
retrouvée dans les urines 3 jours aprés I'administration.

La demi-vie d’élimination est de 1 a 2 heures, cependant cette demi-vie est plus élevée
chez les nouveau-nés du fait de leur immaturité au niveau du métabolisme hépatique.
(57)
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c. Effets indésirables :
e Méthadone :

La méthadone présente plusieurs effets indésirables au vu de ses caractéristiques
opioides :

- Somnolence (= tendance insurmontable de s’assoupir) : la méthadone peut
causer une légére somnolence en début de traitement. Si le dosage journalier
est adéquat, cet effet ne devrait pas étre présent ;

- Constipation : cet effet est I'effet secondaire le plus courant, il est d0 a la
diminution du péristaltisme intestinal par I'activation des récepteurs aux
opiacés. La constipation s’accompagne d’'une évacuation de selles dures et
séches exigeant des efforts considérables ;

Remarque : un transit « normal » est défini par I'’émission de selles 3 fois par jour
jusqu’a 2 fois par semaine.

- Dysfonction sexuelle : chez 'lhomme, on peut observer une diminution voire
une absence de libido et/ou une dysfonction érectile et/ou une dysfonction
€jaculatoire. Chez la femme, on peut observer une diminution voire une
absence de libido et/ou une absence d’orgasme ;(58)

- Trouble du cycle menstruel : souvent responsable d’'une aménorrhée ;(58)

- Hyperhidrose : liée aux propriétés opiacées, la sudation excessive est souvent
observée chez les usagers de méthadone mais elle signe souvent un sous-
dosage ;

- Apathie (= comportement d’'une personne indifféerente a I'émotion et aux
désirs) : on observe un manque de réactions aux stimulations physiques ou
psychologiques, effet indésirable présent surtout a la mise en place du
traitement ;

- Prise de poids et cedémes ;

- Effet hypoglycémiant dose-dépendant a partir de 40 mg par jour ; (59) (60)

- Insomnie (= incapacité a dormir durant les heures de sommeil habituelles) :
cela semble rare avec la méthadone, il s’agit plus souvent d’'une conséquence
de la consommation prolongée d’héroine ou d’'un autre opioide, que de la prise

de méthadone elle-méme ;

- Xérostomie (= bouche séche) ;
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Nausées et vomissements ;
Myosis (= rétrécissement de la pupille par vasoconstriction) ;
Encombrement bronchique ;

Syndrome sérotoninergique en association avec d’autres agents
sérotoninergiques = tableau clinique associant une rigidité musculaire,
myoclonies, agitation, confusion, hyperthermie, hyperréflexie, manifestations
dysautonomiques avec un risque de choc cardio-vasculaire a résistances
vasculaires basses, de convulsions, de coma, de rhabdomyolyse et/ou de CIVD
(= Coagulation intravasculaire disséminée) ; (61) (62)

Hypotension artérielle, bradycardie, arythmie avec allongement QT et
torsades de pointe ;

Dépression respiratoire, arrét respiratoire et arrét cardiaque. (43) (63)

Les effets indésirables permettent également de distinguer les états de surdosage et
de sous-dosage. (43) (49)

Effets observés lors de surdosage : euphorie, tachypsychie (= pensées
accélérées avec une production d’idées excessives), myosis en « téte
d’épingle » bilatéral, baillements, somnolence, dodelinement de la téte (=
hochement de la téte répétés) anxiolyse profonde, altération de la vigilance,
nausées et vomissements, dépression respiratoire, arrét respiratoire,
arythmie cardiaque et arrét cardiaque.

Effets observés lors de sous-dosage : Anxiété, irritabilité, appétence pour
les opiacés (= craving), nausées et diarrhée, crampes et douleurs
digestives, tachycardie, hyperalgésie induite par les opiacés,
hyperhidrose (= sudation excessive), rhinorrhée, dyskinésies (=
mouvements anormaux).

Buprénorphine :

Les effets indésirables de la buprénorphine se rapprochent de ceux de la méthadone
au vu de leurs propriétés opiacées communes.

Cependant, les effets indésirables les plus fréquemment rencontrés avec la

buprénorphine sont ceux liés au syndrome de sevrage :

Insomnie, céphalées, nausées, hyperhidrose, douleurs intestinales,
agitation, anxiété et nervosité. (46)

Mais aussi ceux liés a la buprénorphine elle-méme :
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- Constipation, hypotension orthostatique, dyspnée, aménorrhée, asthénie,
dysfonction sexuelle. (46)

D’autres effets indésirables, plus rares mais plus graves peuvent survenir avec
I'utilisation de la buprénorphine : (46) (64)

- Syndrome sérotoninergique en association avec d’autres agents
sérotoninergiques = tableau clinique associant une rigidité musculaire,
myoclonies, agitation, confusion, hyperthermie, hyperréflexie, manifestations
dysautonomiques avec un risque de choc cardio-vasculaire a résistances
vasculaires basses, de convulsions, de coma, de rhabdomyolyse et/ou de CIVD
, (62)

- Insuffisance surrénalienne ; (58)

- Overdose opioide, surtout observée lors de I'association avec de I'alcool, des
dépresseurs du SNC et notamment avec les benzodiazépines.

Des cas de réactions allergiques sont également possibles, pouvant aller d’'un rash
cutané jusqu’a un choc anaphylactique. (65)

Des hépatites et une augmentation des transaminases (ALAT/ASAT) avec ictére
ont également été recueillies avec une évolution généralement favorable.
Cependant, la plupart du temps, ces hépatites sont liées : soit a un mésusage a forte

dose (injection IV de buprénorphine), soit a une consommation annexe d’alcool et/ou
d’injection de substances pouvant entrainer une infection au VIH, VHC, VHB. (64)

d. Contre-indications :

¢ Méthadone :

Les contre-indications liées a 'usage de méthadone sont les suivantes : (43)

- Hypersensibilité a la substance active ou a I’'un des excipients présents
dans la formulation du médicament ;

- Enfants et adolescents de moins de 15ans ;

- Situations arisque élevé de dépression respiratoire, en particulier : patients
ayant une insuffisance respiratoire sévere ;

- Patients présentant un iléus paralytique constitué (= arrét temporaire du
péristaltisme intestinal) ; (66)

- En association avec un agoniste-antagoniste morphinique (buprénorphine,
nalbuphine) et avec un antagoniste morphinique partiel (naltrexone,
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nalméféne) : diminution de I'effet de la méthadone par blocage compétitif des
récepteurs opioides avec un risque d’apparition d’'un syndrome de sevrage ;

En association avec le citalopram, I’escitalopram, la dompéridone,
’hydroxyzine et la pipéraquine : risque majoré de troubles du rythme
ventriculaire, notamment de torsades de pointe.

En association avec le millepertuis : diminution des concentrations de
méthadone par induction du CYP 3A4 accompagné d’un risque de survenue de
syndrome de sevrage ;

En association avec I'oxybate de sodium : risque majoré de dépression
respiratoire pouvant étre fatale en cas de surdosage.

e Buprénorphine :

Les contre-indications liées a 'usage de buprénorphine sont les suivantes : (46)

Hypersensibilité a la substance active ou a I’'un des excipients présents
dans la formulation du médicament ;

Enfants et adolescents de moins de 15ans ;
Insuffisance respiratoire séveére ;
Insuffisance hépatique sévere ;

Intoxication alcoolique aigué ou delirium tremens : risque majoré de
dépression respiratoire associé a une dépression du SNC et d'autre part
accentuation du sevrage alcoolique avec précipitation du délirium tremens ; (67)

En association a la méthadone et aux analgésiques opioides de palier lll :
diminution de I'effet de la méthadone (ou de l'effet antalgique des opioides) par
blocage compétitif des récepteurs opioides avec un risque d’apparition d’'un
syndrome de sevrage ;

En association a la naltrexone et au nalméféne : ce sont des antagonistes
opioides susceptibles de bloquer les effets pharmacologiques de Ila
buprénorphine, I'utilisation concomitante peut précipiter 'apparition brutale de
symptdmes de sevrage aux opioides prolongés et intenses.
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e. Interactions médicamenteuses :
e Méthadone :
> Interactions par opposition d’effets agonistes et antagonistes
Comme énoncé préalablement, I'association de la méthadone avec la naltrexone
(Révia®), le nalméfene (Selincro®) et la nalbuphine (Nubain®) est contre-indiquée.
En effet, celle-ci serait responsable de la précipitation d’'un syndrome de sevrage
sévere par opposition des antagonistes aux opiacés cités ci-dessus. (43)

L’association simultanée a la BHD est également contre-indiquée.

Sa prescription a faible distance est possible mais celle-ci doit s’accompagner de
précautions d’emploi : (68)

- Changement de la BHD a la méthadone :

L’administration de méthadone chez un usager de BHD n’entrainera pas de
sevrage. Ceci est di a la trés longue durée de fixation de la BHD sur les
récepteurs opiacés et a la meilleure affinité de la BHD sur ces récepteurs
opiaceés.

La recommandation est donc de laisser un intervalle libre d’au moins 12 heures
ou d’attendre I'apparition des premiers signes du syndrome de sevrage apres
la derniere prise de BHD avant de procéder a la premiére prise de méthadone.
En pratique, l'intervalle entre le switch thérapeutique est souvent de 24 heures
voire plus.

- Changement de la méthadone a la BHD :

L’objectif est d’éviter de déclencher un syndrome de sevrage sévere par I'action
antagoniste de la BHD sur la méthadone.

Pour effectuer ce switch thérapeutique, il faut préalablement une diminution du
dosage a la dose la plus faible possible (30 mg selon le RCP (= Résumé des
Caractéristiques du Produit) du Suboxone® ; a adapter en fonction de l'usager)
et attendre au moins 48 heures apres la derniere prise de méthadone car sa
demi-vie d’élimination dépasse souvent 24 heures.

Les signes objectifs d’'un syndrome de sevrage sont |a aussi un moment clef a
partir duquel le traitement pourra étre initié.

» Interactions entrainant un allongement QT

La méthadone est connue pour son allongement QT (jusqu’a quelques millisecondes).
(68) L’allongement QT représente le temps entre la dépolarisation du myocarde
ventriculaire et la fin de la repolarisation du ventricule, soit la durée de la systole
électrique ventriculaire. (69)
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Un allongement QT peut dans certains cas entrainer une arythmie cardiaque et une
torsade de pointe responsables d’un arrét cardiaque.

Bien que le risque est faible lorsque la méthadone est utilisée en monothérapie, celui-
ci s’accroisse en cas d’association de facteurs de risques (antécédents personnels ou
familiaux ; interactions médicamenteuses). Le facteur de risque le plus important a
prendre en compte est I'hypokaliémie.

De plus, les substances et médicaments entrainant un allongement QT seront

également contre-indiqués, déconseillés ou feront I'objet de précautions d’emploi : (43)

- Contre-indiqués : escitalopram ; citalopram ; dompéridone ; hydroxyzine et

pipéraquine.
- Deéconseillés :

0 cotrimoxazole (sulfaméthoxazole + triméthoprime) ;

o antiarythmique de classe la (quinidine, hydroquinidine, disopyramide) ;

o antiarythmique de classe Il (amiodarone, dronédarone, sotalol) ;

0 certains antiparasitaires (halofantrine, luméfantrine, pentamidine,
chloroquine) ;

O arsénieux

0 cocaine ; méthamphétamine ;

0 certains macrolides (spiramycine et érythromycine 1V) ;

0 certains neuroleptiques (amisulpride, chlorpromazine, cyamémazine,
dropéridol, sulpiride, flupentixol, fluphénazine, halopéridol,
lévopromazine, pimozide, pipampérone, pipotiazine, quétiapine,
sulpiride, tiapride, zuclopenthixol) ;

o crizotinib ;

0 délamanid ;

0 hydroxychloroquine ;

o0 moxifloxacine ;

O meéquitazine ;

O prucalopride ;

o torémifene ;

0 vandétanib ;

0 vincamine IV.

- Faisant I'objet de précautions d’emploi :

0]
0]
0]

anagrélide ;

certains macrolides (azithromycine, clarithromycine, roxithromycine)
bétabloquants dans [linsuffisance cardiaque (bisoprolol, carvédilol,
métoprolol, nébivolol)

médicaments bradycardisants (antagonistes calciques a tropisme
cardio-vasculaire, anticholinestérasiques, digoxine, pilocarpine)
certaines fluoroquinolones (ciprofloxacine, Iévofloxacine, norfloxacine)
ondansétron.
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L’'organisme COCHRANE (organisme indépendant des laboratoires) a défini qu’il était
inutile de réaliser un ECG préalable a la mise en place du traitement par méthadone
en I'absence de facteurs de risques majeurs (co-prescriptions a risque ; hypokaliémie ;
posologie journaliére de méthadone > 120mg). (68)

» Interactions par induction/inhibition enzymatique

- Cytochrome P450 3A4 :

0 Inducteurdu CYP 3A4 : (effet survenant en général 2 a 3 semaines apres
le début d’utilisation de la molécule impliquée)

Les inducteurs du cytochrome P450 3A4 vont induire une diminution de la
demi-vie plasmatique de la méthadone en accroissant la capacité
meétabolique hépatique et la clairance hépatique de celle-ci.

La diminution de la concentration plasmatique est responsable de
'apparition d’'un syndrome de sevrage. Pour y pallier, les fréquences de
prises de la méthadone pourront étre augmentées a 2-3 fois par jour. (49)

Voici une liste non-exhaustive des inducteurs du CYP 3A4:
carbamazépine ; phénobarbital ; oxcarbazépine ; primidone ; phénytoine ;
fosphénytoine ; rifabutine ; rifampicine ; éfavirenz ; névirapine ; dabrafenib ;
enzalutamide ; eslicarbamazépine ; lumacaftor; pitolisant; millepertuis ;
inhibiteurs de protéases boostés par ritonavir ; apalutamide. (43)

o0 Inhibiteur du CYP 3A4 : (effet survenant quelques jours a une semaine
apres le début d’utilisation de la molécule impliquée)

Les inhibiteurs du cytochrome P450 3A4 vont induire une augmentation de
la demi-vie plasmatique de la méthadone en diminuant la capacité
métabolique hépatique et la clairance hépatique de celle-ci.
L’augmentation de la concentration plasmatique est responsable d’un risque
de surdosage avec un risque majoré d’allongement QT et de troubles du
rythme ventriculaire notamment de torsades de pointes. Le risque de
dépression respiratoire par surdosage sera également majore.

Une surveillance clinique et électrocardiographique réguliére sera effectuée,
accompagnée ou non d’'une adaptation de la posologie de la méthadone
pendant I'association médicamenteuse et a son arrét. (49)

Les molécules concernées les plus préoccupantes en association avec la
méthadone sont les suivantes : fluvoxamine ; cimétidine ; voriconazole. (43)

La quétiapine semble également étre trés préoccupante en association a la
méthadone. Celle-ci posséde en effet des propriétés d’inhibiteur
enzymatique du CYP 3A4 et favorise donc la survenue d’un surdosage.

De plus les usagers de MSO ont souvent des comorbidités psychiatriques
nécessitant 'usage d’antipsychotiques d’ou le rappel de cette interaction par
'’ANSM en 2018. (70)

L’arrét de la prise d’un inhibiteur enzymatique peut engendrer un syndrome
de sevrage lié au retour accru du métabolisme enzymatique basal.
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La vigilance sera donc de mise lors de I'arrét d’un inhibiteur afin de pouvoir
eviter 'apparition d’'un syndrome de sevrage chez I'usager de méthadone.

- Cytochromes P450 2D6/2C19/2B6/1A2 :

Ces cytochromes sont également impliqués dans la métabolisation de la
méthadone et les molécules impliquées dans la modulation de leurs activités
enzymatiques devront également étre prises en compte afin d’anticiper
d’éventuelles interactions pharmacocinétiques responsables de surdosage
ou de syndrome de sevrage. (49) (51)

En pratique, la connaissance des phénoménes d’interactions pharmacocinétiques doit
permettre d’anticiper les adaptations de traitement par méthadone (augmentation ou
diminution des posologies ; fractionnement des prises ; etc.) afin d’éviter des situations
de surdosage ou de syndrome de sevrage.

L’état de santé global, le niveau de tolérance et les variations interindividuelles sont
autant de paramétres influencant le traitement par méthadone.

Pour ces différentes raisons, la prise en compte des effets d’induction ou
d’inhibition enzymatique devra passer par une surveillance clinique accrue
durant les changements de médicaments associés, de leur mise en place
jusqu’a plusieurs jours/semaines suivant leur arrét. (68)

De plus, il sera important d’informer les patients quant aux différences possibles en
termes d’effets ressentis ou d’effets secondaires a la suite de 'introduction d’'une autre
molécule.

» Interactions par majoration de I'effet dépresseur respiratoire

L’addition des effets dépresseurs respiratoires pouvant conduire a une overdose est
fréquemment rencontrée chez les usagers de méthadone.

Les molécules et substances impliquées le plus fréguemment (liste non-exhaustive)
sont : (49)

- Les BZD (= Benzodiazépines) ;

- Les neuroleptiques phénothiazidiques (chlorpromazine, cyamémazine,
lévopromazine, thioridazine) ;

- Les antihistaminiques H1 (hydroxyzine, prométhazine, alimémazine,
dexchlorphéniramine)

- Les antihypertenseurs centraux (rilménidine, clonidine)

- Les barbituriques (phénobarbital etc.)

- Les antitussifs morphine-like (pholcodine, dextrométhorphane, codéine)

- Le bacloféne (Lioresal®) ;

- L’alcool en quantité massive (souvent retrouvé dans le contexte de poly-
addiction).

En pratique, aucune contre-indication n’existe entre ces différentes classes de
médicaments. Cependant, une attention particuliére devra étre portée aux potentielles
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additions d’effets dépresseurs du SNC surtout dans un contexte favorable au
mésusage et/ou a la polyconsommation (association de méthadone + alcool forte dose
+ BZD). (68)

L’adaptation du traitement (modification de posologie ; fractionnement des prises) est
une possibilité qui doit étre envisagée seulement si celle-ci reste compatible avec le
bien étre du patient.

La prévention quant au risque d’overdose passe aussi par une information claire et
largement diffusée, auprés des usagers de méthadone, sur les différents facteurs de
risques et sur la conduite a tenir en cas de survenue d’overdose (distribution gratuite
et anonyme de Prenoxad® ; mode d’emploi et surveillance etc.).

» Interactions a I’origine de syndrome sérotoninergique
La méthadone posséde une activité inhibitrice de recapture de la sérotonine (via son
isomére S), de ce fait précaution et surveillance clinique seront de mise lorsque la
méthadone est associée avec des molécules sérotoninergiques (/ISRS; IRSNa;
IMAO ; Antidépresseurs tricycliques ; Péthidine ; Tramadol ; Triptans ; Dérivés ergot
de seigle ; Millepertuis ; Buspirone etc.). (71) (72)
e Buprénorphine :

» Interactions par opposition d’effets agonistes et antagonistes

Au vu de l'effet agoniste-partiel de la BHD, son usage sera contre-indiqué de maniére
concomitante avec : (43)

- La méthadone : diminution de I'effet de la méthadone par blocage compétitif
des récepteurs aux opiacés pouvant précipiter un syndrome de sevrage.

- Analgésiques morphiniques de palier 3: diminution de l'effet par blocage
compétitif des récepteurs aux opiacés pouvant précipiter un syndrome de
sevrage.

- Naltrexone et Nalméféne : antagonistes opioides susceptibles de bloquer les
effets pharmacologiques de la BHD et donc de précipiter I'apparition brutale
d’un syndrome de sevrage.

» Interactions par induction/inhibition enzymatique

Les interactions pharmacocinétiques concernant la BHD sont médiées seulement par
le CYP 3A4.

- Induction du CYP 3A4 : les inducteurs du cytochrome P450 3A4 vont induire
une diminution de la demi-vie plasmatique de la BHD en accroissant la capacité
métabolique hépatique et la clairance hépatique de celle-ci.

La diminution de la concentration plasmatique peut étre responsable de
I'apparition d’'un syndrome de sevrage.
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Cependant, dans la majorité des cas, ces interactions n’ont pas de
conséquences cliniques, cela peut s’expliquer par I'existence : d’'un métabolite
actif (la norbuprénorphine) compensant l'activité mais également de la forte
affinité de la BHD pour les récepteurs opiacés avec une dissociation trés lente
a ces récepteurs. (73)

Les molécules interagissant avec la BHD via l'induction du CYP 3A4 et
responsables de conséquences cliniques sont les suivantes : (46) (73)

0 Rifampicine ; Rifabutine (dans une moindre mesure) ; Phénobarbital ;
Carbamazépine ; Phénytoine = syndrome de sevrage ;

o Cocaine = diminution significative de la concentration plasmatique de
BHD accompagnée d’un possible syndrome de sevrage ; par compétition
au niveau du CYP 3A4 mais également par une diminution de
I'absorption sublinguale de la BHD liée a la vasoconstriction des
vaisseaux sublinguaux par I'action vasoconstrictrice de la cocaine.

- Inhibition du CYP 3A4 : les inhibiteurs du cytochrome P450 3A4 vont induire
une augmentation de la demi-vie plasmatique de la BHD en diminuant la
capacité métabolique hépatique et la clairance hépatique de celle-ci.
L’augmentation de la concentration plasmatique est responsable d’un risque de
surdosage avec un risque majoré de dépression respiratoire et d’arrét
respiratoire.

Les molécules interagissant avec la BHD via linhibition du CYP 3A4 et
responsables de conséquences cliniques sont les suivantes : (46) (73)

0 Kétoconazole ; itraconazole ; voriconazole ;  posaconazole =
augmentation des concentrations plasmatiques avec un risque accru de
survenue de surdosage avec dépression respiratoire voire arrét
respiratoire ;

0 Atazanavir; ritonavir; nelfinavir; indinavir = augmentation des
concentrations plasmatiques avec un risque accru de survenue de
surdosage avec dépression respiratoire voire arrét respiratoire.

La prise en compte des effets d’'induction ou d’inhibition enzymatique devra passer par
une surveillance clinique accrue durant les changements de médicaments associés,
de leur mise en place jusqu’a plusieurs jours/semaines suivant leur arrét afin d’éviter
la survenue de syndrome de sevrage ou d’overdose avec dépression respiratoire.

De plus, il sera important d’'informer les patients quant aux différences possibles en
termes d’effets ressentis ou d’effets secondaires a la suite de 'introduction d’'une autre
molécule.
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» Interactions par majoration de I'effet dépresseur respiratoire
Bien que diminué par rapport a la méthadone, du fait de son activité d’agoniste partiel
entrainant un effet « plafond », la BHD entraine un effet dépresseur du SNC par
stimulation des récepteurs p pouvant étre responsable d’'une dépression respiratoire.

Le risque de dépression respiratoire sous BHD survient essentiellement :

- lors des premiéres utilisations avec des doses trop élevées ;

- encas d’association avec d’autres dépresseurs du SNC (BZD ; neuroleptiques ;
oxomémazine ; dextrométhorphane ; alcool ; kétamine ; barbituriques etc.).

Les usagers de BHD devront donc étre prévenus de l'addition des risques de

dépression respiratoire en cas de polyconsommation notamment d’alcool et de BZD,
molécules les plus impliquées dans les cas de dépression respiratoire. (37) (41)

4. Aspect clinique

Préalablement a la mise en place d’'un MSO, les objectifs de la prise en charge doivent
étre rappelés et demeurent primordiaux : se distinguent les objectifs des personnes
dépendantes aux opiacés et les objectifs des professionnels de santé. (74)

- Objectifs des personnes dépendantes aux opiacés :

0 soulager un état de manque douloureux ;
0 assurer une gestion personnelle de la dépendance ;

o diminuer, voire cesser la consommation des opiacés illicites en
s’accommodant du maintien de la pharmacodépendance de
substitution ;

0 parvenir a une abstinence compléte d’opiacés, y compris de tout MSO ;

0 parvenir in fine a la résolution compléte de toute problématique de
meésusage de substances psychoactives.

Ces objectifs et motivations dépendent du parcours et des projets personnels
des usagers dépendants, ceux-ci sont susceptibles d’évoluer au cours du TSO.

- Objectifs des professionnels de santé :

o0 laréponse a court-terme a la souffrance physique et morale, parfois dans
'urgence ;

o0 la prise en charge de la dépendance aux opiacés avec trois objectifs a
court, moyen et long terme :
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= diminuer et si possible arréter la consommation des opiacés
illicites dans une perspective de réduction des risques en
s’accommodant du maintien de la pharmacodépendance au
MSO ;

= aboutir a une abstinence compléte d’opiaceés illicites, le traitement
est alors congu comme une étape vers le sevrage de toute
substance opiacée, celui-ci peut cependant étre nécessaire a long
terme voire a vie ;

= aboutir in fine a l'abstinence compléte de toute substance
psychoactive illicite et de tout MSO, ce qui demande une évolution
personnelle, du temps et un accompagnement.

o0 la prise en charge des dommages induits et des pathologies associées
(infectieuses, psychiatriques et addictives) ;

0 la gestion de situations particuliéres : grossesse, précarité, détention,
situations irréguliéres sur le territoire frangais, centre de rétention, etc. ;

o l'amélioration des liens sociaux en maintenant 'insertion et en favorisant
la réinsertion : accés a une assistance sociale, a des ressources, au
logement, a I'emploi et favoriser le maintien des relations familiales et
sociales.

Le partage de ces objectifs avec les patients dans le cadre de I'élaboration du
projet de soins et la question du temps sont des éléments déterminants a la
réussite de la prise en charge des usagers dépendants aux opiacés. (74)

a. Protocole de mise en place du MSO :

Tout d’abord, une évaluation de I'addiction aux opiacés devra étre faite via I'utilisation
des critéres diagnostiques d’addiction aux opioides issus du DSM-V afin de pouvoir
déterminer I'intensité de cette addiction. (75)

Cette évaluation pourra étre réalisée durant le premier entretien avec le patient
dépendant aux opiaces.

e Bilan préalable = Premier entretien avec un médecin :

L’objectif de ce premier entretien est de pouvoir recueillir toutes les informations
nécessaires a la prise en charge pertinente et efficiente du patient.

L’empathie et I'écoute sont des qualités nécessaires, indispensables a la réussite du
premier contact. En effet, ce premier contact déterminera l'initiation de la prise en
charge du patient dépendant. Si celui-ci ne se sent pas écouté ou compris, I'échec de
la prise en charge aura lieu avant méme que celle-ci n’est pu débuter.

Le médecin s’intéressera donc a plusieurs aspects de la vie et de I'état de santé du
patient : (76)
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- antécédents médicochirurgicaux et psychiatriques personnels ;
- antécédents psychiatriques familiaux (notamment addictifs) ;
- traitement actuel suivi ou non ;

- contexte socioprofessionnel et familial (statut socioprofessionnel, niveau
éducationnel, statut familial, couverture sociale et situation financiére) ;

- histoire de la relation avec le produit ayant provoqué la situation d’addiction :

0 passé : date de début de la consommation, origine et circonstances de
la premiére utilisation, antécédents d’overdose, antécédents de
tentatives de sevrage, antécédents de problemes judiciaires ;

0 actuelle: dose quotidienne utilisée, nombre de prises, voies
d’administration, effet recherché actuel, mode d’obtention ;

- recherche des poly-addictions et de leur histoire (tabac, cannabis, cocaine,
kétamine, BZD etc.) ;

- évaluation psychologique : recherche d’une pathologie psychiatrique associée
et évaluation du risque suicidaire ;

- examen clinique complet, notamment avec une évaluation de :
o ['état de la peau et des veines ;
o ['état des dents, de la bouche et des voies aériennes supérieures ;
o [I'état cardio-pulmonaire (recherche d’infections) ;

o [I'état nutritionnel et de I'appareil digestif.

Une fois toutes ces données recueillies, le médecin devra interroger le patient sur les
attentes que celui-ci éprouve vis-a-vis de sa prise en charge de I'addiction aux
opiacés : souhaite-t-il réduire sa consommation ou devenir abstinent ?

Les attentes du patient représentent le socle de la prise en charge, le protocole
de soins devra donc s’articuler autour de celles-ci et les choix thérapeutiques
devront toujours étre pris en restant le plus fidéle possible aux souhaits du
patient.
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e Choix du traitement :

Le choix du MSO devra se faire au cas par cas. Le dialogue avec le patient doit
permettre d’identifier les attentes, les expériences (molécules déja utilisées avec
succes ou échec), les affinités personnelles et les ressentis du patient.

Ce choix sera donc essentiellement pris en fonction de I'expérience du médecin
prescripteur et des attentes du patient.

Cependant, les avantages / inconvénients de la méthadone et de la BHD peuvent
permettre d’orienter ce choix : (77) (78)

- Méthadone :

Avantages Inconvénients

Meilleure rétention des patients ayant un
usage intensif d'opiacés ou étant a haut risque
de sevrage

Risque d'overdose plus important
(Agoniste plein)

Molécule semble étre plus efficace pour le
contréle des symptdbmes de sevrage dans les
troubles chroniques et sévéres

Augmentation de la posologie lente et
progressive

Profil d'effets secondaires moins sécurisant
Initiation du traitement plus facile (somnolence, dysfonction érectile, altération
cognitive, dépression respiratoire etc.)

Nécessite plus de temps pour arriver au
dosage thérapeutique (plusieurs semaines, lié
a l'auto-induction de la méthadone sur son
métabolisme)

Codt plus faible

Switch thérapeutique vers la BHD plus
Pas de dose maximale complexe
(qu'avec le switch BHD vers méthadone)

Plus d'interactions avec médicaments et
autres substances
(CYP 3A4 et autres cytochromes)

Risque d'allongement QT pouvant étre majoré
avec utilisation concomitante d'autres
substances

- BHD:

Avantages Inconvénients

Risque plus faible d'overdose (Agoniste
partiel) sauf si polyconsommation
(alcool, BZD etc.)

Moins de rétention en traitement surtout chez
les patients ayant un usage intensif d'opioides

Risque de syndrome de sevrage si le protocole
Profil d'effets secondaires plus sir d'initiation de traitement n'est pas bien
respecté

Récupération d'une overdose plus difficile
(forte affinité de la BHD sur les récepteurs
opioides et temps de demi-vie long)

Switch thérapeutique vers la méthadone plus
simple
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Temps plus court pour arriver a la dose
thérapeutique efficace

Risque de mésusage surtout par voie IV
(préférer la Suboxone® a la BHD seule si c'est
le cas)

Moindre risque de toxicité croisée et
d'interactions pharmaceutiques

Plus adapté pour les usagers d'opioides moins
intensifs (héroine fumée, antécédents de
consommation plus récent etc.) car sevrage
moins intense en cas d'arrét de la BHD

Meilleure image vis-a-vis de la méthadone
(moins stigmatisant)

Certaines situations particulieres pourront conditionner le choix du MSO : (79)

- Femme enceinte = la méthadone reste le traitement de choix (moins de
mésusage ; dosages plasmatiques possibles et utiles pour I'adaptation
posologique ; meilleure satisfaction en termes du ressenti de I'effet opioide ;
moins d’anxiété). Cependant, si la femme enceinte est déja sous MSO et que
celui-ci est stabilisé, le MSO ne devra pas étre changé ;

- Polyaddiction chez des usagers injecteurs d’héroine = la méthadone sera
préférée a la BHD (moins de mésusage ; meilleure satisfaction en termes du
ressenti de I'effet opioide ; moins d’anxiété ; pas de risque de précipitation en
syndrome de sevrage comparé a la BHD) ;

- Dépendance a la codéine = la BHD semblerait étre préférée (diminution du
craving et de I'envie de consommer d’autres opiaceés via la forte affinité de la
BHD sur les récepteurs opioides et sa longue demi-vie) ;

- Insuffisance hépatique sévére = |la méthadone sera le seul choix possible,
avec une surveillance clinique rapprochée et une adaptation de la posologie,

car la BHD est contre-indiquée ;

- Insuffisance rénale sévére = la méthadone sera préférée a la BHD avec une
surveillance clinique rapprochée et une adaptation de la posologie ;

- Arythmies connues +/- allongement QT médicamenteux ou congénital = la
BHD sera le MSO de choix car la méthadone entraine un allongement QT ;

- Insuffisance respiratoire séveére
indiquées.

= |a méthadone et la BHD sont contre-

- Interactions médicamenteuses ou avec d’autres substances = en fonction
du contexte médicamenteux du patient et de ses consommations annexes, le
choix au cas par cas devra étre fait en tenant compte des interactions
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pharmacodynamiques et pharmacocinétiques existantes (patient traité par
antirétroviraux, antiépileptiques, usage de benzodiazépines etc.).

¢ |Initialisation du traitement substitutif :

Une fois que le choix du MSO est réalisé et que le protocole de soin est validé avec le
patient, l'initiation du MSO pourra avoir lieu.

Le patient doit bénéficier d’une information claire et loyale ainsi qu’étre informé
que le secret médical lui est garanti.

Informer le patient sur les potentiels risques (risque d’overdose accru en début de
traitement avec la méthadone ; risque de syndrome de sevrage sévéere induit avec la
BHD ; risque d’infection au VHC/VIH si injection IV ; etc.) et prendre en compte les
éventuels risques d’interactions avec d’autres substances (alcool;
antirétroviraux ; BZD ; inducteurs/inhibiteurs enzymatiques; etc.) sera donc
primordial.

De plus, un arrét le plus précoce possible de toute prise d’opiace illicite est recherché.
» Méthadone

La dose initiale journaliére de méthadone sera relativement faible, « dosage de
sécurité », a raison de 10 a 40 mg par jour. (74) (77)

La dose initiale sera plus faible si la dépendance concerne I'usage d’opium.
Cependant, une précaution accrue sera nécessaire pour les usagers naifs a la
méthadone : une dose de 1 mg par kg pouvant étre létale. (43)

L’initiation de la méthadone sera donc faite via l'utilisation de méthadone en sirop, avec
une prise quotidienne unique par voie orale.

La formulation de la méthadone en sirop contient de I'alcool (14 mg d’éthanol par mL)
et du sucre, ceci devra étre pris en compte (patient diabétique ; addiction a I'alcool).
(80)

Un contréle urinaire précédant la premiére prise de méthadone est obligatoire, ce
contrble a pour but de vérifier la véracité de la dépendance aux opiacés ainsi que de
limiter les risques d’overdose et/ou de toxicité avec d’autres substances en testant leur
présence dans les urines du patient (méthadone; opioides naturels et/ou
synthétiques ; cocaine ; amphétamines et dérivés ; cannabis ; LSD ; alcool).

Le médecin prescripteur pourra également, sur demande et si nécessaire, tester la
présence dans les urines de produits listés. (77) (80)

Des contréles urinaires ultérieurs pourront étre fait si nécessaire (évaluation et suivi
sur la durée de la consommation d’autres drogues licites ou illicites) et avec I'accord
du patient.

L’augmentation du dosage ne devra pas étre réalisée avant les 5 — 6 premiers jours
de traitement. Ceci s’explique en raison de sa pharmacocinétique, son effet
« plateau » ou « steady-state » devra donc étre atteint avant 'augmentation de la dose
administrée afin d’éviter la survenue d’une overdose. (81)
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En pratique, revoir le patient 7 jours aprés linitiation du traitement semble étre
raisonnable afin de pouvoir estimer le ressenti, les effets cliniques et le dosage de son
traitement.

De plus, une délivrance quotidienne a la pharmacie est recommandée lors de la mise
en place du traitement.

Cette recommandation est faite pour permettre au patient un meilleur suivi et une
meilleure adaptation de son traitement.

Le patient pourra faire part au pharmacien des effets ressentis, des difficultés et des
effets indésirables éventuels.

Le pharmacien quant a lui, constituera un relais essentiel dans la prise en charge entre
le médecin et le patient. (77)

Remarque : le méme protocole sera appliqué si linterruption de traitement est
supérieure a 10 jours.

> BHD

La dose initiale journaliére de BHD sera également faible, « dosage de sécurité », a
raison de 2 mg a 4 mg par jour selon le dossier d’ AMM.

Au vu des pratiques professionnelles, la dose initiale journaliére sera plutdt comprise
entre 4 — 8 mq. (46) (74) (77)

Afin d’éviter de provoquer un syndrome de sevrage sévere, un délai de prise devra
étre respecté aprés la derniére prise d’opioides :

- délai de 6 a 12 heures au moins apres la derniere prise d’héroine ;

- délaide 2 a 4 jours apres la derniére prise de méthadone. (77)

Malgré le respect de ce délai, le patient devra étre averti avec tact que la premiére
dose peut étre inconfortable et qu’il peut ressentir un symptéme de manque précipité.

Un contréle urinaire avant la premiere prise de BHD n’est pas obligatoire.
La prise de la BHD devra étre quotidienne et sublinguale.

L’administration et les modalités de la voie sublinquale devront faire |'objet
d’explications précises et concises auprées du patient : (46)

- mettre le comprimé sublingual sous la langue jusqu’a dissolution compléte (+/-
5 minutes) ;

- ne rien macher, sucer ou avaler, y compris la salive, durant le temps de
dissolution du comprimé.

En pratique, la premiére prise de BHD sera une prise de 2 mg (Subutex®) ou de 2 mg
/ 0,5 mg (Suboxone®).
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Le patient pourra ensuite auto-ajuster facilement la dose en fonction de son ressenti :

- prise supplémentaire de 2 mg, au minimum 2 heures aprés la derniére prise,
sans dépasser 8 mg le premier jour de traitement. (46) (77)

Le médecin prescripteur devra revoir le patient 24 heures aprés l'initiation afin de faire
le point avec le patient et adapter le dosage pas a pas.

La délivrance a la pharmacie devra étre quotidienne pour les premiéres ordonnances.
Le but étant de pouvoir appréhender les besoins et ressentis du patient ainsi qu’éviter
le risque de mésusage (prise pluriquotidienne ; non-respect des doses prescrites ;
etc.) ou de revente du traitement.

o Adaptation du traitement :

> Méthadone

L’augmentation du dosage de la méthadone pourra étre faite en cas de persistance de
symptoémes de manque : (74) (82)

- Jusqu’a 60 mg par jour : en augmentant son dosage de 5a 10 mg tous les 1 a
3 jours sans excéder une augmentation de la dose initiale de plus de 50 % par
semaine ;

- A partir de 60 mg par jour : 'augmentation pourra étre de 5 & 10 mg tous les 2
a 3 jours sans excéder 120 mg par jour (exception possible pour métaboliseur
ultra-rapide, a condition de réaliser un ECG pour écarter un risque de torsades
de pointe par allongement QT).

Le principe « start low and go slow » est de mise au vu de la pharmacocinétique et
I'effet cumulatif des concentrations plasmatiques de la méthadone aprés des prises
répétées. (77)

Le but étant d’éviter un surdosage ainsi que d’arriver a la dose permettant au patient
un confort sur plusieurs jours sans symptémes, ni de manque, ni de surdosage.

Si le patient peut étre suivi tous les jours, alors 'augmentation des doses pourra étre
faite journalierement. Cependant, si le suivi n'est pas réalisable au jour le jour, les
augmentations des doses ne pourront étre faites que tous les 5 a 6 jours.

Rappel :

- Signes de manque : consommation annexe d’opiacés de «rue » ou
augmentation d’'une autre consommation ; sensation de froid ; rhinorrhée ;
douleurs; nausées et vomissements (attention également signe de
surdosage) ; diarrhée ; agitation ; insomnie ; palpitations ; mydriase ; efc.
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Signes de surdosage : euphorie ; sudation ; somnolence ; myosis bilatéral en
« téte d’épingle » ; nausées et vomissements; dyspnée; dépression
respiratoire ; eftc.

Lors de la deuxiéme consultation, le médecin addictologue procédera : (77)

a 'anamneése sur : le sentiment général du patient ; la présence de symptémes
de manque ou de surdosage ; la consommation du patient (alcool, opiacés,
médicaments et autres) ; que consomme-t-il ? comment le consomme-t-il ? en
quelle quantité ? ; la relation du patient vis-a-vis de son MSO et de son
pharmacien ;

a la mise en place d’'une prise de contact avec la pharmacie délivrant le MSO :
leur signifier 'augmentation de la posologie et s’assurer du partenariat du
pharmacien dans la prise en charge du patient.

» BHD

Le lendemain de I'induction du traitement par BHD, la prise devra correspondre a la
dose totale journaliére a laquelle le patient est arrivé la veille. (77)

L’augmentation du dosage de la BHD pourra étre faite en cas de persistance de

symptémes de manque : (77)

'augmentation du dosage via la prise d’'un comprimé de 2mg sera réalisée, en
respectant un délai d’au minimum 2 heures entre deux prises ;

les augmentations seront transitoires et devront étre rapportées au médecin ;
une fois la dose de « confort » atteinte, soit la dose journaliére permettant au

patient de ne plus avoir de symptdmes de manque, celle-ci sera donc retenue
et prescrite quotidiennement au patient.

Le but étant d’arriver a la prescription d’'une dose journaliere permettant au patient
d’atteindre un confort sur plusieurs jours sans symptdbmes, ni de manque, ni de
surdosage.

Dés lors commencera la phase dite de « maintenance » ou « d’entretien ».

Lors de la deuxiéme consultation a J2, le médecin addictologue procédera : (77)

a 'anamnese sur : le sentiment général du patient ; la présence de symptémes
de manque ou de surdosage ; la dose totale atteinte par le patient a J1 (soit la
dose prise le matin du J2 en théorie) ; les consommations du patient,
notamment alcool, opiacés, médicaments et autres (quelle substance
consommeée ? en quelle quantité ? quel mode de consommation ?) ; la relation
du patient avec le médicament et son pharmacien ;
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- si la décision d’'une augmentation des doses est prise, a la rédaction d’'une
nouvelle ordonnance : permettant au patient d’obtenir au maximum 4
comprimés de 2 mg a prendre le jour méme si nécessaire en fonction de la
clinique du patient ainsi que la quantité nécessaire pour le J3 (soit 4 comprimés
de 2 mg du J1 +/- 4 comprimés de 2 mg du J2) ;

- ala prise d’'un rendez-vous pour revoir le patient a J3 ;

- ala prise de rendez-vous ultérieurs journaliers pour revoir le patient jusqu’a ce
que celui-ci n'ait plus besoin de prendre d’interdose ;

- lorsque la dose journaliere de « confort » est atteinte, a la rédaction d’'une
ordonnance pour 7 jours indiquant : la dose journaliere a prendre le matin via
une délivrance quotidienne a la pharmacie et avec une prise de rendez-vous
organisée 7 jours apres.

- a la mise en place de mesures de précaution : reprise de contact avec la
pharmacie pour signifier 'augmentation du dosage et pour s’assurer du
partenariat nécessaire a une prise en charge de qualité du patient.

e Suivi du patient en période de stabilisation :
» Méthadone

Lors de la phase de « maintenance » ou « d’entretien », la dose journaliére
recommandée est comprise entre 60 a 120 mg. Celle-ci peut varier en fonction de
la clinique, des besoins du patients et de la négociation thérapeutique entre le patient
et le clinicien. Des doses supérieures peuvent étre envisagées au cas par cas. (74)
(77)

Cependant, la prudence est de mise avec une dose journaliére < 60 mg. En effet, selon
la littérature scientifique une dose < 60 mg / jour ne permet pas de stabiliser I'état de
dépendance du patient et serait propice au mésusage. (77) (83)

Une évaluation des consommations annexes (alcool ; autres psychotropes prescrits
ou non ; opioides ; drogues de « rue ») pour compenser un sous-dosage apparait
légitime.

De plus, avertir le patient sur la conservation de la méthadone a 'abri des enfants au
domicile est extrémement important ! L’ANSM a d’ailleurs procédé a une nouvelle
campagne de prévention en décembre 2021 face au risque d’accidents domestiques
et a une recrudescence de leurs survenus. (84)

Durant cette période, le pharmacien devra étre averti des modifications du traitement
et des modalités de délivrance par le médecin prescripteur et celui-ci devra signaler
toute anomalie au médecin prescripteur. (74)
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» BHD
Lors de la phase de « maintenance » ou « d’entretien », la dose journaliére
recommandée est comprise entre 8 a 14 mg. Celle-ci peut étre augmentée jusqu’a
24 mg par jour si nécessaire en adaptant au cas par cas. (74) (77)

Une fois stabilisé donc, le patient pourra : (77)

- continuer de prendre sa dose journaliere en une seule prise quotidienne ;
ou

- espacer ses prises, jusqu’a 1 prise tous les 3 jours, en fonction de la clinique et
du suivi médical.

Durant cette période, le pharmacien devra étre averti des modifications du traitement
et des modalités de délivrance par le médecin prescripteur et celui-ci devra signaler
toute anomalie au médecin prescripteur. (74)

e Arrét progressif en vue d’un sevrage total :

L’arrét progressif en vue d’'un sevrage total concernant la méthadone ou la BHD ne
devra étre envisageé seulement si : (74) (77)

- le patient en fait la demande ;

- les conditions adéquates sont réunies : stabilisation du contexte de vie du
patient (sur le plan clinique, psychologique et socio-affectif).

L’arrét progressif par décroissance des doses sera réalisé au cas par cas en

s’appuyant sur la clinique et les ressentis du patient. Aucun critére a ce jour, ne permet
de prédire I'échec ou le succés d’une tentative d’arrét d’'un MSO. (74)

b. Mésusage et usage détourné :

Le mésusage se définit comme :

« Une utilisation intentionnelle et inappropriée d’un médicament ou d’un produit, non
conforme a l'autorisation de mise sur le marché ou a l'enregistrement, ainsi qu’aux
recommandations de bonnes pratiques. » (85)

Le mésusage meédicamenteux peut concerner son intentionnalité d’usage, sa
prescription, sa délivrance, son administration et le suivi de sa toxicité, que ce soit
dans le cadre d’un suivi médical ou en dehors de tout suivi médical. (86)

Mésusage de l'intentionnalité d’usage : (83)

- avisée non-thérapeutique : défonce recherchée ; gestion du manque du MSO
ou d’'une autre substance ; modulation des effets d’autres substances ; source
de revenus via la revente de MSO ;
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- a visée thérapeutique sans encadrement médical : utilisation comme
anxiolytique ; aide a la diminution de la prise d’autres substances.

Mésusage de la maniére dont le médicament est consomme : (83)

utilisation de doses supérieures aux recommandations = « défonce » ;

utilisation de doses inférieures aux recommandations = « économie des doses
pour la revente ou pour prendre une dose ultérieure plus forte » ;

modification du rythme des prises ;

association volontaire avec d’autres psychotropes.

Quatre grands cadres fonctionnels et principaux permettent de décrire
schématiqguement les mésusages des usagers : (83)

- le soin / 'approche thérapeutique ;

- la « défonce » comme expérience = recherche d’une modification de I'état de
conscience (usage hédoniste, artistique, etc.) ;

- la « défonce » comme adaptation au mode vie = permettre de fuir ou de
supporter le quotidien difficile ;

- la gestion des effets indésirables induits par d’autres substances = prises de
BZD ou d’opioides pour apaiser la redescente des amphétamines par exemple.

Un travail mené en Floride a identifié deux motivations d’'usage mineures (bien que
progressant) mais supplémentaires : (87)

- la gestion de la pression sociale ;

- I'amélioration des fonctions sexuelles.

Avec la généralisation des MSO en France, les pratiques de mésusage sont
également apparues.

Les deux mésusages les plus préoccupants concernent : (83)

- linjection de MSO (Subutex® et génériques en majorité) ;

- les cas de surdosages chez les usagers de MSO (méthadone essentiellement).
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e Meésusage principal de la BHD : I'injection IV

Pour la majorité des usagers, le MSO représente I'arrét de la pratique d’injection V.
Cependant, pour d’autres usagers, la BHD notamment, aura pour role de remplacer
I'héroine ou les autres opioides en injection V.

Les injections IV de Subutex® ont rapidement été identifiées par le dispositif TREND
(= Tendances Récentes et Nouvelles Drogues) mais celles-ci posent plusieurs

problémes : (83)

- risque d’infection et de transmission (VIH ; VHC ; VHB entre autres) ;

- « Syndrome de Popeye » = gonflement des mains et des avant-bras via le
blocage des petits réseaux veineux, par certains excipients du Subutex® et de
ses génériques, provoquant une inflammation chronique des tissus et du réseau
lymphatique ;

- risque de complications locales (abcés cutanés ; nécrose tissulaire) et parfois
générales (endocardite ; embolie pulmonaire ; septicémie ; etc.).

Remarque : depuis fin 2014, les génériques du Subutex® ne contiennent plus de talc
ni de silice, en effet ces excipients étaient responsables de nécrose lorsqu’ils étaient
injectés par voie IV.

En 2010, le mésusage de BHD par injection 1V concernait environ 15 % des usagers
sous protocole, les différents travaux montrent que ces usagers ont en général : (83)

- un niveau de dépendance plus sévere aux opiacés mais également une
dépendance alcoolique ;

- une polyconsommation de substances (licites et/ou illicites) ;

- plus fréequemment des comorbidités psychiatriques.

Ces usagers pergoivent leurs doses journaliéres de BHD inadéquates.

Dans I'étude de Vidal-Trecan de 2003, sur 404 usagers prenant de la BHD comme
MSO, la dose journaliére prise de BHD la semaine précédant la premiére injection IV,
était inférieure aux doses recommandées dans 64,6 % des cas. (88)

En 2015, l'injection IV de BHD a diminué au profit de 'administration sublinguale que
ce soit en CSAPA ou CAARUD (= Centre d’accueil et d’accompagnement a la
réduction des risques pour usagers de drogues). Cette tendance est observée depuis
2008.

Cependant la voie IV représentait la voie d’administration de la BHD pour 46 % des
usagers de CAARUD en 2015. (89)
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La BHD largement diffusée en France, a acquis au fil des années une réputation de
« drogue de rue », cela a construit une mauvaise image auprés de la plupart des
usagers qui en font un mésusage.

Cette « mauvaise image » est également amplifiée par le fait que la BHD est : (83)

- considérée comme plus problématique que I'héroine par une part non-
négligeable d’'usagers suivant un protocole de soins sous MSO ;

- responsable de cas de primo-usagers pour lesquels ce MSO a été la porte
d’entrée dans la dépendance aux opioides (primo-usagers le plus souvent issus
d’une population hétérogene, plutbt jeune et aux conditions de vie précaires,
errants et nomades, originaires d’Europe de I'Est et du Maghreb). (90)

Dans les CSAPA en 2017, on dénombrait 2,4 % des usagers qui considéraient qu’un
MSO était le produit leur posant le plus de problémes et/ou motivant leur prise en
charge. Cela représente environ 7000 personnes par an. (89)

« Mais pourquoi les MSO ne seraient-ils pas considérés pour ce qu’ils sont, des
médicaments ? Parce que certains les ont détournés de leur usage ? D’autres
medicaments le sont également :@ les benzodiazépines, les hypnotiques...
Pourquoi les personnes dgées sous somniferes depuis tant d’années, de méme que
les spasmophiles sous benzodiazépines, ne sont-elles pas stigmatisées de la méme
facon que l'ex héroinomane ? Les MSO sont des traitements, qui prolongent la
dépendance, mais au profit de la santé physique et mentale de nos patients ex-
héroinomanes. Nous serions tous trés heureux de pouvoir disposer de tels produits
pour les dépendances au cannabis, a l'alcool, a la cocaine... » (91)

e Meésusage de la méthadone :
L’évaluation de I'ensemble des observations cliniques rapportées dans le rapport

national de suivi de la méthadone publié en novembre 2019, portant sur 11 années de
suivi (de 2008 a 2019), met en évidence une augmentation : (70)

- des cas concernant une obtention illégale de méthadone : /e nombre de cas
sur la période de 2 ans (avril 2017 a avril 2019) représente 32 % des 591 cas
analysés en 11 ans ; le nombre de cas a été multiplié par 4 entre 2008 et 2019 ;

- du nombre dusagers consommant la méthadone de fagon non-
quotidienne : le nombre de cas sur la période de 2 ans représente 39 % des
289 cas ; le nombre de cas a été multiplié par 9 entre 2008 et 2019 ;

- des injections IV de méthadone, en particulier la forme gélule avec une
solution alcoolique : le nombre de cas sur la période de 2 ans représente 49 %
des 115 cas ; le nombre de cas a été multiplié par 5 entre 2008 et 2019 ;
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- des cas graves ayant nécessité une prise en charge hospitaliére : /e
nombre de cas sur la période de 2 ans représente 47 % des 521 cas ; le nombre
de cas a éte multiplié par 12 entre 2008 et 2019 ;

- des cas graves ayant nécessité une administration de naloxone : /e nombre
de cas sur la période de 2 ans représente 56 % des 188 cas ; le nombre de cas
a été multiplié par 11 entre 2008 et 2019 ;

- des cas graves ayant conduit au déces : /e nombre de décés non-inclus dans
I'étude DRAMES (= Déces en relation avec l'abus de médicaments et de
substances) était de 14 ; le nombre de cas sur la période de 2 ans représente
42 % des 33 cas de décés.

L’analyse médicale et pharmacologique des observations cliniqgues menées sur ces
11 années, met en avant : (70)

- une augmentation des surdosages et des complications sanitaires
graves : avec des cas de comas profonds (représentant un tiers des
surdosages durant la 11éme année) ; des cas d’arréts cardio-respiratoires ; de
défaillance multiviscérale ; quelques cas d’encéphalopathies (dont certaines a
apparition retardée, jusqu’a 3 semaines apres lintoxication) ; quelques cas
d’allongement QT et de torsades de pointe ; toutes ces complications ayant
entrainé des séjours longs en réanimation voire des deces ;

- Pexistence de différents contextes lors de la survenue des surdosages :
0 a linstauration du traitement par méthadone ;
0 chez les usagers de méthadone sous-protocole ayant surconsommé la
méthadone ;
0 chez les usagers de méthadone sous-protocole dans un contexte de
polyconsommation ;
0 chez les usagers naifs, notamment lors d’une consommation dans un
contexte festif / récréatif ;
0 chez les consommateurs de rue alternant avec d’autres opioides ;
chez les quelques usagers injectant la méthadone par voie 1V ;
0 dans d’autres contextes: gérer la redescente de la cocaine par
exemple ;

o

- d’autres cas de prises en charge hospitaliéres liés a : des complications
infectieuses et dermatologiques apres une injection IV de méthadone ; des
syndromes de sevrage provoqués par l'usage d’autres médicaments ou
substances, qu’ils soient agonistes partiels ou antagonistes u (BHD ;
naltrexone ; nalméféne ; naloxégol).

D’apreés les données nationales du PMSI (= Programme de médicalisation de
systémes d’informations) en 2017, on observait 3 fois plus d’hospitalisations en lien
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avec la méthadone qu’avec I’héroine (respectivement 5,4 cas pour 1 000 000 de
sujets versus 1,5 cas pour 1 000 000 de sujets). (70)

A la suite de la présentation des données sur la méthadone a la CSP (= Commission
stupéfiants et psychotropes) de février 2018, la CSP a souhaité a 'unanimité, aprés
avoir délibéré, « qu’'un plan d’actions de réductions des intoxications (overdoses) et
des déces lies a 'usage de méthadone, soit élaboré. »

Lors de la CSP d’octobre 2018, plusieurs mesures de réductions des overdoses ont
donc été proposées par TANSM aux membres de la CSP : (70)

- homogénéiser ’accés aux soins sur le territoire : inciter a la prescription et
a la délivrance de MSO par tous les CSAPA et mettre a disposition (ainsi que
communiquer) la liste des CSAPA et services hospitaliers dédiés a la PEC de
la dépendance aux opiacés par région ;

- mettre a disposition largement toutes les formes de naloxone prétes a
I'emploi :

0 co-prescription systématique de MSO et naloxone ;

0 délivrance aux usagers de drogues et leur entourage par les CSAPA /
CAARUD / unités de soins mobiles ;

0 distribution aux acteurs de premiers secours (pompiers, police) et aux
acteurs de RdRD en milieu festif (RARD = Réduction des risques et des
dommages) ;

O délivrance aux usagers sortant de prison et aux usagers sortant
d’hospitalisation pour sevrage ;

- mettre a jour les recommandations mises en place par la FFA (FFA =
Fédération francgaise d’addictologie) en 2004 : notamment sur la place de la
BHD et de la méthadone ainsi que des nouvelles formes pharmaceutiques de
MSO et leur impact sur les risques d’overdose ;

Remarque : de nouvelles formes galéniques de la BHD ont vu le jour récemment en
France : 'Orobupré® (comprimé orodispersible, fond en quelques secondes sur la
langue, plus rapide que le Subutex® et moins contraignant) en novembre 2018 ;
Buvidal® (solution injectable par voie sous-cutanée, a libération prolongée, permettant
une injection hebdomadaire ou mensuelle) en novembre 2018. (92) (93) (94)

- informer sur le risque d’overdose en diffusant les plaquettes informatives
existantes ; (95) (96)

- harmoniser au niveau national les pratiques des médecins-conseils de
I’assurance-maladie ;
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- PPMV (= Primo-prescription de méthadone en ville) par des médecins
conventionnés et formés pour réduire les survenues d’overdose : la CSP
considere a l'unanimité que ce n’est pas une bonne mesure !

- augmenter le nombre de professionnels de santé s’impliquant dans la
prise en charge des patients dépendants aux opioides : renforcer la
formation initiale et continue ; prévoir un module « addictologie » et « overdoses
aux opioides (MSO ou antalgiques) » au programme du service sanitaire des
étudiants en santé ;

- élargir I'expérimentation de la prise en charge de 12 séances de
psychothérapie pour les patients présentant des troubles d’'usage aux
opioides et permettre une prise en charge par ’assurance-maladie ;

- renforcer la formation et les échanges entre les différents professionnels
de santé acteurs :

O créer plus de structures mobiles se déplacant vers les usagers hors
parcours de soins ;

0 organiser des ateliers d’échanges pour créer du lien entre les services ;

0 en cas de déces, informer le médecin traitant pour que celui-ci ait accés
a la cause du déces et puisse le notifier en cas d’overdose ;

- protéger les aidants : en mettant en place un équivalent du « Good Samaritan
Act », protégeant juridiquement les personnes portant assistance a une
personne en danger afin que les personnes aidantes n’hésitent pas a appeler
les secours ; (97)

- maintenir la pharmaco-surveillance !

D’aprés les données de 2019 du dispositif DRAMES, on observe que : (98)

- la méthadone est toujours la substance opioide la plus impliquée dans les
déces ;

- le taux de décés avec la méthadone est plus élevé qu’avec I'héroine (n= 178
VS n= 114) bien qu’il y ait une augmentation des déces liés a I’héroine ;

- le taux de décés pour 1000 patients exposés par méthadone est 7 fois plus
élevé que le taux de décés pour 1000 patients exposés a la BHD.
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c. Populations particuliéres :
¢ Femmes enceintes / allaitantes :

En France, 500 000 personnes sont experimentatrices d’héroine en 2017 et le nombre
d’'usagers d’héroine ayant consommé au cours du derniers mois parmi les 15 — 64 ans
est estimé a 100 000 en 2017. (99)

En 2003, un tiers de ces usagers d’héroine était des femmes dont la majorité en age
de procréer. (100)

De plus, 180 000 usagers de MSO sont dénombrés en ville et en CSAPA en 2017,
dont environ un quart de femmes, selon les données de remboursement de MSO en
2012, agées en moyenne de 35 ans. (99) (101)

Au vu de ces données, le constat est que le nombre de femmes sous MSO ou
consommant de I'hnéroine en age de procréer n’est pas négligeable et que ces
grossesses sont considérées comme grossesse a risque.

Des grossesses a risque du fait de I'imprégnation fcetale et de la dépendance aux
opioides de la mére mais également au vu des conditions sociales et médicales
(précarité ; diagnostic tardif ; marginalité ; exclusion sociale et médicale). (100) (102)

Le diagnostic tardif peut s’expliquer par : (100) (102)

- des conditions sociales dégradées, avec I'absence de suivi médical,
notamment gynécologique ;

- un faux sentiment de confiance vis-a-vis de leur cycle menstruel : cycles
irréguliers ou aménorrhées provoqués par I'héroine ou MSO amenent souvent
a l'arrét de la contraception ;

- un état de fatigue au 1°" trimestre de grossesse passant inapercgu : cet état
de fatigue est souvent confondu avec un symptéme de manque et entraine
souvent a une surconsommation du produit, en I'absence d’un questionnement
sur I'éventuelle possibilité de grossesse.

A la suite du diagnostic de grossesse, la manifestation du désir de poursuite de
la grossesse est trés fréquemment observée : investissement trés fort de la femme
enceinte sur fond de tentative de réparation et de restauration narcissique (« c’est le
moment d’étre clean, je dois arréter tout pour étre digne du réle de mere et pour le
bien étre de mon enfant »). (100)

De plus, la crainte de perdre l'autorité parentale et du placement de I'enfant peut
pousser a la minimalisation de la conduite addictive ainsi qu’a I'arrét de leur prise en
charge.

La nécessité d’'une alliance thérapeutique autour de la meére et du couple est
primordiale ! L’absence de toute considération moralisatrice est également
indispensable. (100)

64
CASANAVA Jérémy | Thése d’Exercice | Université Paul Sabatier Toulouse Il | 2022



La grossesse et I'allaitement ne constituent pas des contre-indications, ni a
Pinitiation, ni a la poursuite d’'un MSO, au contraire ! (103) (104)

Exposer le foeetus a des doses d’opiacés stables, sans effet tératogéne, est largement
préférable que l'utilisation d’héroine entrainant des épisodes successifs de pics
plasmatiques et de manque pouvant induire une souffrance fcetale, une hypoxie
foetale, la mort foetale, une fausse couche et des complications a long terme pour
I'enfant a naitre. (74) (77)

Dans l'idéal, I'instauration du MSO aura lieu avant une grossesse désirée, auquel cas
cela se fera au 1°" voire 2°™® trimestre de grossesse. L'instauration d’'un MSO au 3°m¢
trimestre ne semble pas apporter un réel bénéfice et reste encore discuté. (105)

La derniére revue de la base de données COCHRANE ne met pas en évidence une
supériorité entre les deux MSO. Bien que la méthadone ait été plus étudiée par la
littérature scientifique, celle-ci permettrait une meilleure maintenance en traitement et
sa longue demi-vie permettrait de réduire significativement la probabilité d’états
maternels d’intoxication ou de sevrage. Cependant des études prouvent qu’il y aurait
moins de survenue de SSNN (= Syndrome de sevrage du nouveau-né) et qu’ils
seraient moins séveres avec la BHD. (106)

Tableau présentant les avantages des différents MSO vis-a-vis de la grossesse : données
EUROTOX 2017 (= Federation of european toxicologists and european societies of toxicology)

Méthadone BH

Meilleure rétention en traitement Poids de naissance plus grand
Moins d’accouchements prématurés
SSNN = +/- 30 % des cas ; moins séveére ;
traitement post-partum moins long qu’avec
la méthadone ; dosage de morphine plus
faible par rapport a la méthadone.

SSNN =50 a 100 % des cas ; plus séveére ;
traitement post-partum prolongé par rapport
a la BHD.

> Le SSNN

La survenue du SSNN et son intensité ne sont pas corrélées a la dose journaliére
du MSO : I'important est de rassurer la patiente quant a la nécessité d’avoir une
posologie journaliére adaptée et que ce critére peut justifier l'augmentation de la dose
au 3°me frimestre. En effet, 'augmentation des tissus adipeux et du volume
plasmatique entrainent une baisse du taux plasmatique du MSO et une augmentation
de son métabolisme, ce qui justifie cette augmentation afin d’éviter tout syndrome de
sevrage chez la mére et donc de souffrance foetale. (105)

Le moment de survenue du SSNN est inconstant, celui-ci peut varier de quelques
heures a quelques jours apres la naissance et dure en général moins de 3 semaines.
Concernant la méthadone, le SSNN apparait en général 48 heures a 72 heures aprés
la naissance. (105) (107)
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Symptdmes du SSNN : (108)

- signes neurologiques : agitation ; irritabilité ; trémulations (= tremblements a
secousses rapides faisant suite a une contraction musculaire brusque) (109) ;
convulsions (rares) ; cris incessants ; hypertonie ; troubles du sommeil (85 %
des nouveau-nés) ;

- dysfonctionnements du systéme nerveux autonome :
béillements fréquents ; encombrement nasal ; éternuements ; hypersudation ;
variations thermiques ;

- signes gastro-intestinaux : appétit diminué ; diarrhée ; difficultés de succion /
déglutition ; réegurgitations et vomissements ;

- divers : excoriations (= écorchure, perte de la substance superficielle de la
peau, d’une muqueuse ou d’'une membrane superficielle). (110)

Remarque : les signes sont moins marqués et moins graves chez le nouveau-né
prématuré, excepté pour les difficultés alimentaires.

Diagnostic et score de sévérité du SSNN : (108)

- En France, le plus utilisé est le score de FINNEGAN (voir en annexe).

- Si le score est =2 8 a deux reprises ou si ’'homéostasie du nouveau-né est
perturbée, alors un traitement sera mis en place.

Prise en charge et traitements du SSNN : (108)

L’objectif de la prise en charge est une absence de symptomatologie du
nouveau-né (nouveau-né non-irritable ; absence de diarrhées et de vomissements ;
alimentation normale ; sommeil stable entre les tétées et sans sédation excessive).

- Nursing : emmaillotage (= envelopper le nouveau-né dans une couverture pour
limiter ses mouvements, cette pratique sécurise et calme le nouveau-né) ;
bercement ; portage ; luminosité et bruits peu intenses autour ; peau a peau ;
ete. ;

- Morphine :

0 solution aqueuse de chlorhydrate de morphine (ampoule de 10 mL = 10
mg de morphine) ; diluer 1 mL dans 9 mL de sérum ¢, soit une solution
a0,1mg/mL;

0 posologie de 0,02 a 0,04 mg / kg / dose a renouveler 6 a 8 fois par jour
en per os ;

o0 adapter le traitement en fonction du score de FINNEGAN, avec une
évaluation pluriquotidienne, aprés chaque tétée.

66
CASANAVA Jérémy | Thése d’Exercice | Université Paul Sabatier Toulouse Il | 2022



Prise en charge psychosociale de la meére et de I'environnement familial : (105)

Le séjour a la maternité doit étre préparé dans l'idéal en anténatal, différents points
sont a connaitre et a noter dans le dossier par I'équipe médicale afin d’assurer une
meilleure prise en charge :

- savoir si la famille est au courant de la situation de dépendance aux
opiacés et s’entendre sur les informations qui pourront étre transmises
ou non a la famille ;

- reprendre le vécu de la grossesse et de ’'accouchement avec le couple ;
- soutenir le lien meére / pére / enfant ;

- proposer un soutien psychologique, d’autant plus si ’'angoisse est forte ;
- connaitre les conditions de retour a domicile ;

- connaitre le suivi post-natal par les différents professionnels et leur
articulation : services de proximité avec puéricultrice et médecin PMI (=
Protection maternelle et infantile) ; services sociaux; meédecin généraliste ;
pédiatre ; sage-femme libérale.

Remarque : voir le tableau en annexe reprenant les différents points importants sur
I'action a mener et les attitudes a adopter vis-a-vis des femmes enceintes sous MSO
et/ou consommant de I'héroine.

e Infections virales :

Les principales maladies infectieuses transmissibles retrouvées chez les usagers de
drogues sont : le VIH, le VHB et le VHC. (111)

Le fait d’étre un usager de drogue est reconnu comme étant un facteur de risque
majeur de contracter ces virus. (112) (113) (114)

Cela peut s’expliquer par leur mode de vie, leur situation sociale et leur consommation
de substances psychoactives, notamment par voie injectable et par voie nasale (sniff).

D’autant plus que pour la plupart des usagers, souvent en situation précaire, le
diagnostic et la prise en charge médicale de ces maladies sont souvent retardés et
tardifs. (111)

En effet, 38 % des usagers de drogues injectables ont été diagnostiqués a un stade
avancé de l'infection au VIH en 2015, ce qui retarde leur accés aux traitements
antirétroviraux permettant de contrdler I'infection et de limiter le risque de transmission.
(115)
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Selon les résultats de I'enquéte ANRS-Coquelicot publiée en 2015 : (111)

- la séroprévalence du VIH parmi les usagers de drogues en 2011, représentait
9,8 % des usagers et 13,3 % pour les usagers ayant déja injecté au moins une
fois ;

- la séroprévalence du VHC parmi les usagers de drogues en 2011, représentait
43,7 % des usagers et 63,8 % pour les usagers ayant déja injecté au moins une
fois ;

- la séroprévalence du VHB parmi les hommes usagers de drogues a Paris sur
la période de 2011-2013, représentait 2,1 % des usagers.

D’apres les données déclaratives de I'enquéte ENa-CAARUD reéalisée en 2019 : (116)

- lapartd’usagers n’ayant jamais fait de test de dépistage, TROD compris (TROD
= Test rapide d’orientation diagnostic) était de 13 % pour le VIH et de 9 % pour
le VHC ; chiffres en baisse par rapport a 2015 (17 % VIH; 10 % VHC) et
rejoignant les valeurs de 2012 ;

- lapart d’'usagers n’ayant jamais été testée chez les moins de 25 ans atteint 44%
en 2019 (34 % en 2015 ; 26 % en 2012) et pour ceux ayant déja injecté au
moins une fois 29% en 2019 (19 % en 2015) ;

- 55 % des usagers infectés au VHC et traités sont traités par AAD (= Antiviraux
a action directe).

Les derniéres études et rapports nationaux suggérent de poursuivre : (111) (116) (117)
(118)

- Pincitation au dépistage ainsi que de faciliter leur accés, notamment chez
les usagers jeunes et précaires, inconnus des centres de prise en charge
et des structures médicalisées par le biais :

o0 des CeGIDD (= Centres gratuits d’'information, de dépistage et de
diagnostic des infections par les virus de 'immunodéficience humaine,
des hépatites virales et des infections sexuellement transmissibles)
permettant une prise en charge anonyme et a 100 % ; (119)

o de l'utilisation des TROD VIH / VHC dans les CAARUD et CSAPA ;

- la promotion de la prise en charge des infections, de I'accés aux soins et
du suivi médical :

o soutenue par les CAARUD / CSAPA, notamment avec des journées
organisées avec la présence d’'un hépatologue sur site et par le biais des
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assistantes sociales en ouvrant et maintenant les droits des assurés
sociaux afin de leur permettre une prise en charge ;

Remarque : le bilan de la stratégie d’acces universel aux traitements contre le VHC,
notamment les AAD, et son impact sont extrémement positifs concernant la part des
usagers se déclarant porteurs VHC et étant guéris. Cependant, I'observation d’une
stabilisation du nombre de séropositifs au VIH et I'impact de la pandémie COVID doit
mettre en garde concernant un éventuel rebond des contaminations aux VIH.

- la politique de RdR ainsi que le déploiement d’actions locales de RdR au
plus proche des usagers n’étant pas sensibilisés et/ou pris en charge :

o0 sensibilisation sur le partage et/ou la réutilisation du matériel d’injection,
notamment le « petit matériel » (= eau de préparation, eau de ringage,
cuilléeres et récipients, cotons et filtres) ;

o0 sensibilisation sur la pratique d’injection et ses effets indésirables :
diminuer l'initiation des usagers naifs par les usagers « maitres » (en
essayant d’aborder cette problématique avec les usagers de drogues
injectables expérimentés) et diminuer la fréquence d’injections faites par
une autre personne, en effet cette pratique augmente le risque d’infection
et de transmission ;

Tout cela est d’autant plus important que ces usagers se trouvent dans un
contexte de précarisation de plus en plus marqué, tout comme la population
générale, avec les différentes crises vécues actuellement (pandémie COVID ;
déserts médicaux ; inflations ; contexte géopolitique sous tension). (116)

e Comorbidités psychiatriques :

La comorbidité psychiatriqgue pour un usager de drogues est définie par IOMS, en
1995, comme : (120)

-« la cooccurrence chez un méme individu, d’un trouble lié a la consommation
d’'une substance psychoactive et d’'un autre trouble psychiatrique. »

Cette cooccurrence n’implique ni un lien de causalité, ni la présence simultanée des
deux troubles psychiatriques.

En effet, «les drogues et psychopathologies influencent réciproquement leurs
manifestations et leurs évolutions en se succédant, s’intriquant et parfois se
confondant. » (121)

Trés fréquemment rencontrées chez les usagers de drogues, les comorbidités
psychiatriques sont retrouvées chez 40 a 60 % de ces usagers. (122) (123) (124)
(125)
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De plus, d’aprés ces études réalisées aux Etats-Unis :

- environ % des usagers dopiacés présenteraient une comorbidité
psychiatrique ; (126)

- environ 60 % des usagers d’opiacés présenteraient un trouble thymique. (120)

Les prévalences de comorbidités d’addiction sont les plus élevées chez les patients
schizophrénes et ayant des troubles bipolaires : (123) (127) (128)

- les patients schizophrénes présentent un risque plus élevé d’abus et de
dépendance a I'alcool (Odds Ratio = 3,3) ainsi que pour I'abus et la dépendance
aux autres substances psychoactives (Odds ratio = 6,2) que la population
générale ; (129)

- les patients atteints de troubles bipolaires auraient 5 fois plus de risque de
présenter un trouble lié a l'usage de substances psychoactives que la
population générale. (129)

Les comorbidités psychiatriques chez les usagers de drogues représentent
également un cumul de risque vis-a-vis des infections virales (VIH, VHB, VHC).
(122)

En ce sens, des études ont observeé :

- une prévalence de séropositivité au VHC et au VIH plus élevée auprés des
patients présentant des troubles psychiatriques chroniques qu’en population
générale, notamment chez les patients schizophrénes ; (122) (130)

- pouvant s’expliquer par ces différents facteurs : fréquence plus élevée d’'usage
de drogues ; rapports sexuels plus fréquemment a risque (absence d’usage de
préservatifs, prostitution, partenaires multiples, etc.) et une moins bonne
connaissance des facteurs de risques de transmission et d’infection. (130) (131)

L’évaluation clinique de cette comorbidité apparait donc comme primordiale,
tout comme l'importance de distinguer les complications psychiatriques
directement liées a l'usage de drogues des pathologies psychiatriques
préexistantes a I'usage de drogues.

En effet, 'absence de traitement associé a la prise en charge des troubles de
'addiction, chez des patients ayant des troubles psychiatriques, peut favoriser
'aggravation des troubles psychiatriques (fonction « auto thérapeutique » du recours
au MSO). (132)

Parmi tous les troubles psychiatriques existants, la résurgence de traumatismes
psychiques de I’enfance et de I’adolescence est trés fréquemment retrouvée
chez les usagers de drogues (notamment pour ceux souffrant de dépression).
Cette résurgence est d’ailleurs souvent liée a linitiation ou la consolidation de la
consommation de substances psychoactives. (132)
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Les traumatismes psychiques de I'enfance et de I'adolescence sont essentiellement
issus de : (132)

- maltraitances (viol ; violence physique / psychique ; etc.), d’abandons, de deuils
a répétition ainsi que d’antécédents d’alcoolisme et de dépression retrouvés
chez les parents.

Plusieurs leviers apparaissent donc nécessaires et indispensables afin de limiter la
résurgence et la survenue de ces traumatismes : (132)

- s’employer a aborder ces problématiques douloureuses avec les patients, avec
tact, mesure et posture clinique adaptée ;

- apporter de laide et du soutien aux enfants / adolescents vivant ces
traumatismes pour prévenir, entre autres, la survenue de pathologies addictives
et dépressives lors de leur passage a I'age adulte.

Les comorbidités psychiatriques affectent également le pronostic de prise en charge
de I'addiction et de la réussite de celle-ci : (132) (133)

- les patients ayant des troubles psychiatriques ont une amélioration sous MSO
moins importante, un fonctionnement psychosocial moindre et une qualité de
vie moins bonne que ceux n'ayant pas de troubles psychiatriques ;

- exception faite pour les patients présentant des troubles dépressifs séveres, qui
eux restent plus longtemps sous protocole MSO avec une meilleure adhésion
au traitement ;

- les patients présentant des troubles bipolaires ont une consommation annexe
d’opioides et/ou d’héroine plus importante, entrainant de ce fait des rechutes
plus fréquentes.

Une amélioration du diagnostic et de la prise en charge des comorbidités
psychiatriques, tout comme les infections virales, apparait donc essentielle et
nécessaire pour améliorer la qualité de vie des usagers de drogues.
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5. Aspect épidémiologique

Avant d’aborder I'aspect épidémiologique des MSO, un bref rappel sur lintérét
individuel et collectif de leur utilisation semble légitime. (37)

Sur le plan individuel, les MSO visent a améliorer I'état de santé et la qualité de vie

des patients tout en permettant de :

répondre, dans l'urgence, aux situations de manque, a la douleur et a la
détresse morale qui y sont associées ;

favoriser une meilleure gestion personnelle des consommations d’opiacés ou
des autres substances psychoactives ;

faire diminuer, voire stopper, la consommation d’opiaceés illicites et le recours a
I'injection ;

faciliter 'accés aux soins, et ainsi prévenir la survenue des problémes
sanitaires, ainsi que le dépistage et la prise en charge des comorbidités
somatiques (affections virales: VIH, VHC et VHB notamment, abces,
dégradation du capital veineux etc.) et psychiatriques ;

améliorer 'observance des autres traitements éventuels et favoriser l'inscription
dans un processus d’accompagnement thérapeutique au long cours ;

soutenir 'usager qui souhaite parvenir a I'abstinence totale, y compris de MSO.

Sur le plan social, les MSO permettent de :

favoriser la décentration par rapport au produit ;

limiter les contacts avec les marchés illicites et le trafic, prévenir les actes
délictueux et leurs conséquences sur le plan judiciaire (interpellations,
incarcérations etc.) ;

faciliter I'insertion sociale ou son maintien, en favorisant I'accés aux droits, aux
ressources, a 'emploi et au logement, et en soutenant les relations familiales.

Sur le plan collectif et au niveau de la santé publique, les MSO font attendre une baisse

de la mortalité, de la morbidité et des dommages sociaux via :

une réduction des surdoses et décés associes ;
un moindre recours aux services d’accueil des urgences ;

une diminution des infections virales par le VIH, le VHC et le VHB, et des déceés
associés ;

une meilleure prise en charge des comorbidités psychiatriques ;

une amélioration de la situation sociale et de I'insertion ;
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une baisse du « colt social » des drogues (trafic, incarcérations, marché
paralléle, délinquance etc.).

En France, d’aprés le rapport sur les TSO de 'OFDT (= Observatoire francais des

drogues et des tendances addictives) de 2020 : (134)

180 000 personnes ont bénéficié d’'un remboursement de MSO en 2017 en
France ;

'age moyen de la population traitée par MSO est de 41 ans (un vieillissement
de cette population est observé par rapport aux données des rapports
antérieurs, + 4 ans entre 2011 et 2017) ;

les ¥ des bénéficiaires d’'un MSO sont des hommes ;

40 % d’entre eux bénéficient d’'une C2S (= Complémentaire santé solidaire =
anciennement CMU = Couverture maladie universelle), soit 4,6 fois plus que la

population générale pour un assuré du méme age et du méme sexe ;

Y5 d’entre eux bénéficient d’'une ALD (= Affection de longue durée), soit 3,2 fois
plus que la population générale pour un assuré du méme age et du méme sexe ;

Y des patients sous MSO ont été hospitalisés en 2017 ;

6 ans aprés un premier remboursement, 41 % des patients sous MSO
poursuivent leur traitement.

La France a le niveau européen, de la zone UE, le plus élevé de prescription de
MSO / habitants. En 2017, le taux de couverture des MSO (= rapport entre le
nombre de personne sous MSO et le nombre d’usagers d’opioides) était
d’environ 85 %. (134)

Concernant les prescriptions et délivrances des MSO, le rapport met également en

évidence : (134)

les prescripteurs de MSO sont majoritairement des médecins généralistes
exergant en ville, méme si depuis 2014 le nombre de bénéficiaires ayant eu
recours a eux diminue constamment (diminution liée aux déserts médicaux ? a
un meilleur accés aux centres spécialisés ?) ;

la délivrance de MSO en ville, en 2017, a augmenté et concernait 162 500
patients (soit 2,2 / 1 000 assurés sociaux) ;

la délivrance de MSO en CSAPA / structures hospitalieres / prison, en 2017,
concernait environ 17 000 personnes ;
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en 2019, la BHD représentait 62 % des délivrances de MSO et |la méthadone
quant a elle, représentait 38 % des délivrances (une augmentation progressive
et constante depuis quelques années) dont 82 % ont été délivrées en officine ;

la délivrance de la forme gélule de la méthadone poursuit sa croissance depuis
2014 et celle-ci est plus prescrite que la forme sirop ;

en 2017, 7 500 patients ont bénéficié d’'un remboursement de Suboxone® ;

les bénéficiaires de MSO sont inégalement répartis sur le territoire, en effet le
ratio des délivrances de MSO rapportées a la population peut varier d’'un facteur
8 selon les départements ;

entre juillet 2016 et avril 2020, 25 000 kits de Naloxone ont été commandeés,
dont 88 % distribués dans les CSAPA / CAARUD / hépitaux et seulement 12 %
en pharmacie d’officine.

Remarque : les chiffres montrent que les MSO sont essentiellement prescrits et
délivrés en médecine de ville, cependant les kits de Naloxone sont quant a eux délivrés
en majorité dans les centres et structures spécialisées. L'implication des pharmaciens
et des médecins généralistes apparait donc essentielle afin de pouvoir informer les
usagers de MSO et démocratiser 'usage des kits de Naloxone.

Concernant la pandémie liée au SARS-COV2, notamment le confinement du 17 mars

au 11 mai 2020 : (134)

aucune diminution des délivrances de MSO a été observée, signe d’'une
continuité assurée a l'accés au traitement, les pharmaciens ont largement
contribué a cette continuité de traitement grace a leur implication et aux arrétés
leur permettant de renouveler les délivrances de MSO pour les usagers suivant
ce traitement depuis au moins 3 mois ; (135) (136)

les délivrances et les remboursements ont méme augmenté, durant cette
période le dispositif TREND reporte une augmentation des demandes
d’initiation de TSO (par des usagers se fournissant habituellement en héroine /
opioides sur le marché illégal) par crainte d’'une pénurie.
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lll. Constats et observations sur la prise en charge
actuelle des sujets sous MSO en France

1. Présentation de I'idée de thése

L’idée de cette thése est venue, notamment, des différentes expériences que jai pu
vivre durant mes années d’études lorsque je travaillais en officine. Ayant travaillé dans
plusieurs officines, situées dans des milieux ultra-urbains ou plus ruraux, autour de
populations plus ou moins aisées, ceci a participé a construire mon expérience de futur
pharmacien d’officine.

En effet, de ces expériences ont découlé des constats, parfois aberrants a mes yeux,
quant a la prise en charge des patients prenant un MSO ou des stupéfiants en officine.

-« Ah non, ce sont des toxiques ! Il faut que j'appelle le pharmacien Mr/Mme ! »
hurlant une préparatrice dans la pharmacie ;

-« Des stupéfiants ! On ne peut pas faire ¢a nous ! » ;

-« C’est trop tot pour renouveler vos stupéfiants, débrouillez-vous, il y a des
régles c’est la loi Mr / Mme ! » sans méme chercher a comprendre si cette
personne est dans un état de manque et / ou si celle-ci pourrait étre orientée
vers une structure spécialisée pouvant l'aider.

Toutes ces remarques emplies de jugements, seulement fondées sur le rejet de I'autre
ou d’une catégorie de personnes, étaient souvent orientées sur une vision seulement
administrative et Iégale de la délivrance.

Or le fait que ces pharmaciens et préparateurs ne souciaient pas un seul instant du
bien-étre et du bon déroulement de la prise en charge thérapeutique du patient, me
révolta intérieurement.

Un patient, quel qu’il soit, quel que soit son origine, son age, ses croyances, sa
classe sociale et sa pathologie, a le droit d’étre pris en charge dignement, dans
le respect de sa personne et la dignité de son existence.

C’est un droit pour tout patient et un devoir qui incombe a tout professionnel de santé !

Selon le code de déontologie du pharmacien, ayant une valeur légale : (137) (138)

- Art R.4235-18 : « Le pharmacien doit toujours agir dans l'intérét des personnes
et de la santé publique. Il doit exercer sa profession dans le respect de la vie et
de la personne humaine. Le respect di a la personne continue de s’imposer
apres la mort. Il doit faire preuve du méme dévouement envers toutes les
personnes qui ont recours a son art. » ;

- Art R.4235-27 : « Le pharmacien doit veiller a ne jamais favoriser, ni par ses
conseils ni par ses actes, des pratiques contraires a la préservation de la santé

publique. Il doit contribuer a l'information et a I'éducation du public en matiere
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sanitaire et sociale. Dans le cadre de son exercice professionnel, le pharmacien
veille au bon usage des produits de santé. |l participe a la mise en ceuvre des
vigilances relatives aux produits de santé et a tout produit ou matériel utilisé a
'occasion d’'un acte professionnel. Il participe a la lutte contre les conduites
addictives et le dopage. »

Selon le Serment de Galien, n’ayant pas de valeur légale, mais une valeur morale et
plus philosophique : (139)

-« De ne jamais oublier ma responsabilité et mes devoirs envers le malade et sa
dignité humaine. »

A la suite de ces observations, j’ai donc décidé de consacrer mon travail de thése aux
recueils des vécus et représentations des patients prenant un MSO vis-a-vis de leur
pharmacien d’officine ainsi qu’a I'analyse de ces données recueillies.

Selon moi, la meilleure fagon d’y parvenir, reposait sur le fait de donner la parole a ces
patients, via des entretiens semi-directifs, afin de mieux comprendre, de mieux définir
leurs besoins et revendications.

Une meilleure compréhension qui permettra de mieux adapter les pratiques cliniques
et le discours apporté a ces patients.

Le pharmacien d’officine se doit donc d’étre un acteur de la sauvegarde de la
santé publique, un professionnel de santé compétent, disponible, empathique
et non-stigmatisant auprés de tous les patients faisant appel a son art.

2. Role du pharmacien d’officine dans la prise en charge des
sujets sous MSO

Le pharmacien d’officine posséde plusieurs compétences et atouts : (140)

- PROXIMITE, CONFIANCE, FIDELITE et LIEN SOCIAL :

o le maillage officinal par son accessibilité géographique en France est
complet et plutdt homogene (20 816 officines existantes en France en
aolt 2022) (141) ; cela assure une permanence des soins (service de
garde 7 jours sur 7 et 24 heures sur 24) ainsi qu’'un maintien de I’acces
aux soins et un maintien des personnes a domicile, notamment dans
les milieux ruraux et dans un contexte de « désert médical » de plus en
plus marqué ;

Remarque : malgré un maillage officinal toujours présent, le nombre d’officine en
France ne cesse de diminuer. Le nombre d’officine s’élevait a 24 000 en 2012. (142)
Cette perte de densité officinale représente un danger pour le systéme de santé
francais, notamment dans les milieux ruraux et isolés, pour lesquels le « désert
meédical » est déja une problématique pour I'acces aux soins de ces populations.
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o la fidélité et la confiance de la patientéle accordées aux pharmaciens
d’officine, permettent une bonne connaissance des patients, de leur
cadre de vie et de leurs habitudes ; cela fait donc du pharmacien
d’officine un partenaire privilégié pour les autres professionnels de
santé, notamment les médecins généralistes, pour le suivi des
patients ;

Remarque : selon une enquéte IFOP de 2020, 97 % des Francais déclaraient avoir
confiance en leur pharmacien d’officine, confiance ayant été par ailleurs renforcée
avec la crise du COVID-19. (143)

o étant un interlocuteur majeur (disponibilité, amplitude horaire, visite a
I'officine gratuite) et en lien avec les personnes dépendantes ou
marginalisées, le pharmacien d’officine constitue souvent un premier
recours pour ces personnes et peut orienter celles-ci vers d’autres
professionnels de santé ou des structures adaptées ; (144)

- NEUTRALITE et CONFIDENTIALITE :
o le pharmacien d’officine se doit également d’assurer une zone clairement
délimitée dans son officine, permettant I'accueil de ses patients et la

tenue d’'une conversation a I'abri des tiers ; (145)

o en tant que professionnel de santé, le pharmacien d’officine est
également soumis au secret médical ; (146)

- PROFESSIONNEL DU MEDICAMENT ou « GARDIEN DES POISONS » : le
pharmacien est en mesure d’utiliser ses compétences pharmaceutiques pour,
entre autres :

0 analyser les ordonnances médicales ;

0 éventuellement, préparer les doses a administrer ;

o dialoguer avec le prescripteur pour un changement de médicament
possible ;

o délivrer les informations et conseils nécessaires au bon usage des
médicaments ;

o délivrer les informations et conseils nécessaires vis-a-vis de la
pathologie ;

0 identifier et prévenir les interactions médicamenteuses ;
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aider a linterprétation des dosages plasmatiques des médicaments et
des analyses biologiques ;

ecouter, évaluer et orienter si besoin ;
prévenir la surconsommation des médicaments par une surveillance

attentive du DP (= Dossier patient), notamment en ce qui concerne les
ordonnances multiples.

Du fait de ces différentes compétences, le pharmacien d’officine joue un réle multiple

dans la prise en charge des patients sous MSO : (140) (147)

- en tant que « gardien des poisons » :

(0]

le pharmacien contrdle et assure la délivrance des MSO ; celui-ci a le
droit de refus de délivrance lorsqu’il estime que la délivrance n’est pas
dans l'intérét de la santé du patient ; (148)

le pharmacien participe a la prise en charge de ses patients, en
s’assurant du respect des recommandations de bonnes pratiques de
prise en charge émises par la HAS ; (149)

le pharmacien doit s’efforcer de repérer et d’alerter toutes formes de
meésusage / conduite addictive / trafic par le biais d’'une déclaration au
CEIP-A (= Centre dévaluation et dinformation sur Ia
pharmacodépendance et I'addictovigilance) ; (150)

- en tant qu’acteur majeur de santé publique et de la RdR :

(0]

le pharmacien se doit de promouvoir les politiques de santé publique et
de concourir a la préservation de la santé publique ; notamment en
rappelant les bonnes pratiques d’'usage des meédicaments, en délivrant
des conseils adaptés aux patients et en s’assurant de leur
compréhension ;

celui-ci se doit également d’orienter tous patients vers les professionnels
de santé ou structures adaptées ;

le pharmacien a la possibilité de participer a un PESP (= Programme
d’échanges de seringues en pharmacie), en se rapprochant du CAARUD
et/ou du CSAPA le plus proche, ce qui contribue a diminuer I'utilisation
de matériels souillés et le partage de seringue, dans un but de diminuer
les transmissions des maladies infectieuses et les dommages liés a
'usage de substances (140) (151) (152) ;
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Remarque : la participation du pharmacien a un PESP peut étre repérable pour les
usagers grace a l'affichage d’un sticker sur la vitrine de l'officine.

0 le pharmacien possede également un role de prévention concernant la
survenue des overdoses aux opiaces, en informant les risques encourus
aux patients et en promouvant la diffusion des antidotes aux opiacés,
notamment par le biais de I'apprentissage et de 'accompagnement a
I'utilisation des kits PRENOXAD® ; (153)

- en tant que professionnels de santé exercant dans la pluridisciplinarité :

o la triade médecin / pharmacien / patient, en plagant le patient au centre
de la prise en charge, est primordiale ; de ce fait le pharmacien d’officine
est amené a travailler de maniere pluridisciplinaire notamment via la
création de CPTS (= Communauté professionnelle territoriale de
santé) mais aussi en se rapprochant des CAARUD et / ou CSAPA afin
d’améliorer la prise en charge des patients sous MSO ;

o le pharmacien adjoint a la possibilité de s'impliquer, en paralléle de son
activité officinale, dans la prise en charge des usagers de drogues, en
devenant pharmacien référent d’'un CSAPA. (140)

Au vu de toutes ces données et constatations, I'implication du pharmacien dans la
prise en charge des patients sous MSO et des usagers de drogues apparait
essentielle.

Néanmoins, lincitation a une plus grande implication de la part des pharmaciens
semble également nécessaire.

En effet, la généralisation a I'ensemble du territoire des PESP ainsi que la
démocratisation de la délivrance de naloxone dans les officines, sont des mesures qui
permettraient une amélioration de la prise en charge des patients sous MSO et des
usagers de drogues en France.

« On ne le dira jamais assez, le pharmacien est un acteur de premiére ligne du
systeme de santé donc il est crucial de conforter son réle, de valoriser ses efforts et
ses actions, de méme que toutes celles que I'équipe officinale peut investir en
addictologie. » (152)

En ce sens, plusieurs associations et organismes se mobilisent depuis une dizaine
d’années, afin de mettre en avant les compétences du pharmacien d’officine et l'inciter
a s'impliquer davantage dans la prise en charge des patients sous MSO :

- le RESPADD (= Réseau de prévention des addictions), notamment via la
rédaction du guide de 'addictologie en officine ; (154)
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- convention de collaboration signée en 2014, entre le CNOP (= Conseil national
de l'ordre des pharmaciens) et la MILDECA ; (155)

- lafédération addiction, via la diffusion d’information et d’événements en rapport
avec les addictions notamment ; (156)

- ASUD (= Autosupport des usagers de drogues), association représentant les
usagers de drogues, ayant pour objectif premier de transformer le regard porté
par la société sur les usagers de drogues. (157)

3. Constats de terrain liés a la pratique en officine

Malgré les constats précédemment évoqués, dans la majorité des cas les patients
sous MSO étaient bien accueillis, sans jugement ni stigmatisation, lors des différentes
expériences officinales que j'ai pu mener depuis 2014.

Cependant, les délivrances concernant les MSO sont trop souvent cloisonnées a
I'aspect Iégal et administratif de la délivrance, bien que cet aspect soit fondamental et
indispensable a une délivrance de qualité.

En effet, plusieurs aspects ne sont que trop rarement pris en compte et abordés :

- concernant le suivi thérapeutique du MSO : « Comment vous sentez-vous avec
ce traitement ? » ; « Avez-vous des difficultés quelconques dans la prise de
votre traitement ? » ; « Ce traitement vous convient-il ? » ; « Ressentez-vous
des effets indésirables avec votre traitement ? » ;

- concernant la réduction des risques : « Avez-vous déja réalisé des prises de
sang / bilans hépatiques ? » ; « Si vous avez besoin de conseils concernant
l'usage d’autres meédicaments ou substances, n’hésitez pas a nous
demander. » ; « Connaissez-vous l'antidote aux opiacés ? » ; « Disposez-vous
de matériels adaptés ? ».

Certains de ces aspects peuvent étre délicats et difficiles a aborder au comptoir et
nécessitent une relation de confiance entre le patient et le pharmacien, relation
pouvant mettre un certain temps avant de s’instaurer.

Le pharmacien ne doit pas insister ou forcer le dialogue, celui-ci doit ressentir I'envie
ou le besoin du patient de dialoguer et d’échanger.

Cependant, le fait de proposer un dialogue permet de montrer au patient que le
pharmacien est ouvert et a I'écoute si celui-ci en ressent le besoin et / ou I'envie
d’échanger, dans I'immeédiat ou plus tard.

De plus, le patient n’évoquera pas forcément ses consommations annexes ou d’autres
problématiques qu’il peut rencontrer dés le début de sa prise en charge avec le
pharmacien. Le fait de connaitre de mieux en mieux le patient, ses habitudes, ses
envies, ses difficultés et ses besoins permet au pharmacien d’aborder ces sujets-la et
de proposer des solutions adaptées et personnalisées au patient. Si ces besoins
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dépassent le champ de compétence du pharmacien, celui-ci doit orienter le patient
vers les structures et professionnels spécialisés dans la prise en charge de I'addiction.

Le constat de terrain, lié a ma pratique officinale, dessine une prise en charge limitée
et minimaliste des patients sous MSO a [l'officine : « Délivrance des MSO dans les
régles, on surveille les dates, si rien n’est suspect, on délivre et cela s’arréte la. ».

La relation médecin-pharmacien est également minimaliste, celle-ci se cantonne trés
régulierement a I'aspect réglementaire de la prise en charge. Une communication et
des échanges plus complets vis-a-vis de la prise en charge du patient seraient donc
nécessaires, tout comme le recommandent les différents rapports sur la prise en
charge des patients sous MSO.

Néanmoins, comme pour les autres pathologies chroniques rencontrées a I'officine et
les outils mis en place en officine (entretiens patients, bilan de médication partage,
etc.), le pharmacien posséde les compétences pour s’'impliquer dans une prise en
charge compléte et pluridisciplinaire de ses patients.

4. Données de la littérature concernant les perceptions des
patients prenant un MSO et leur rapport aux pharmaciens :

a. Les TSO vus par les patients — Rapport OFDT (2012) :

Le rapport de 2012 de 'OFDT portant sur le regard des patients vis-a-vis des TSO,
ayant été réalisé a l'aide d'une enquéte sociologique de terrain, laisse apparaitre
plusieurs interrogations des patients : (158)

« un MSO est-il un médicament ou une drogue légale ? » ;
-« le TSO est-il un projet exclusivement thérapeutique ou un contréle social ? » ;

-« le TSO a-t-il pour but de guérir 'addiction ou est-ce seulement un moyen de
contréler les dimensions problématiques ? » ;

-« le TSO permet-il une sortie de la toxicomanie comme mode de vie ou est-ce
gu’il incarne un simple réaménagement de la trajectoire d'usagers de
drogues ? ».

Cette ambiguité accompagne I'’expérience que vivent les patients dés I’entrée en
traitement et ce, jusqu’au moment ou se pose la question de la sortie du
traitement.

Cette étude a également permis d’identifier 4 profils de patients : (158)

- le «conformiste » et « croyance thérapeutique »: le profil le plus
fréquemment rencontré, figure du « bon malade », le MSO est pergu comme un
soin et le projet incarne une rupture avec la toxicomanie ;
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- « l'adapté » et « bricolage thérapeutique » : le MSO est aussi pergu comme
une drogue, le projet incarne une rupture avec la toxicomanie mais le dilemme
suivant se pose pour le patient « comment se soigner avec un traitement
également pergcu comme une drogue ? ». Le TSO permet malgré tout de
contrbler I'addiction, de viser une meilleure qualité de vie et de progressivement
arréter 'usage de drogues ;

- le «ritualiste » et « peur thérapeutique » : le MSO est percu comme un soin
mais rendant dépendant, ce qui suscite une crainte et le projet incarne une
continuité avec la toxicomanie. La volonté de ces patients est de soigner leur
dépendance, sans arréter de consommer et de profiter uniqguement des cotés
agréables des drogues ;

- le « déviant » et « échec thérapeutique » : le MSO est pergu comme une
drogue de substitution, facile d’accés, de bonne qualité et gratuite. La
consommation d’autres produits est associée et constitue un horizon
indépassable. Ce profil de patient est minoritaire mais montre que le MSO peut
étre employé dans le but de poursuivre un mode de vie d’usagers de drogues.

b. Enquéte ASUD - Observatoire des Droits des Usagers
(2018) :

L’ASUD a constaté depuis 10 ans que les pharmacies étaient encore majoritairement
défavorables a I'idée de délivrer des MSO.

A I'été 2018, ASUD a donc mené une enquéte de testing de grande ampleur sur la
ville de Paris pour évaluer la situation et mettre des chiffres sur cette réalité que trop
peu envisagent. Cette enquéte a par ailleurs été reprise dans la presse. (159) (160)

Les résultats de cette enquéte révélent que : (161)

- 71 % des officines sur les 115 interrogées refusent de délivrer un MSO :

o le premier argument avancé (56 %) est celui de la sécurité (peur des
usagers / patients prenant ce type de traitement) ;

o0 le deuxiéeme argument avancé (50 %) est celui de la saturation des
quotas de délivrances pour ces médicaments (peur de fermeture
administrative), ce qui au passage est totalement faux et infondé.

- les préjugés des pharmaciens interrogés vis-a-vis de la délivrance de
MSO sont confirmés :
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0 « argument de sécurité », « crainte de la mise a mal de la réputation de
la pharmacie », « remise en cause du principe de substitution »,
« jugement moral envers ces patients ».

L’ASUD, a l'issu de cette enquéte, préconise et insiste sur la nécessité de : (161)

- créer une campagne d’information a destination des pharmacies sur la
délivrance des MSO ;

- soutien des usagers par les ARS en rappelant I’existence d’une
démocratie sanitaire et en organisant des contréles des officines refusant
de délivrer ces médicaments.

c. Enquéte nationale CEIP-AFSSAPS de 2010 (Lapeyre-
Mestre et Beeuf-Cazou) :

Cette enquéte réalisée en 2010 auprés des pharmacies d’officine ayant accepté de
participer, soit 769 officines sur les 2002 sollicitées, montre que : (162)

- bien que le pharmacien joue un rdle important a la prévention de risque
infectieux, seulement la moitié d’entre eux, transmettent des informations
relatives a ces risques infectieux ;

- 40 % seulement ont mis en place un dispositif de récupération des seringues
usagées et plus de la moitié ne connaissent pas I'existence d’'un PES dans leur

ville ou département ;

- les trois quarts de ces pharmacies délivrent des MSO et 78 % distribuent des
STERIBOX®.

Un des constats majeurs de cette enquéte est le suivant : (162)

« les pharmacies délivrant des MSO et / ou des seringues/STERIBOX®
sont beaucoup plus impliquées dans la politique de RdR que celles ne le
faisant pas (informations sur les risques infectieux ; distribution de plaquettes
et / ou de conseils; connaissance des PES et des structures d’accueil ;
pharmacien davantage formé sur la prévention et la prise en charge en
addictologie ; pharmacien ayant plus d’échanges avec le prescripteur). ».

De cette enquéte en ressortent des pistes d’amélioration vers lesquelles le pharmacien
d’officine doit tendre : (162)

« améliorer les échanges existants entre les officines, les patients et usagers
de drogues mais également les médecins et les acteurs de structures de soins
et d’accueils des toxicomanes afin d’augmenter I'impact des mesures mises en
place. ».
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d. Thése de K. CONDE - Place du pharmacien d’officine
dans le dispositif de réductions des risques liés a I'usage
de drogues (2013) :

Dans I'étude menée par K. CONDE s’appuyant en partie sur les travaux issus de

'enquéte nationale de 2010 (Lapeyre-Mestre et Boeuf-Cazou), celle-ci montre que :

(163)

« les usagers recrutés en structures spécialisées semblaient étre plus
précarisés et davantage concerné par le phénomene d’injection. »

« par rapport a l'enquéte de 2010, leur vécu du traitement par MSO est
également moins favorable et leur vision du réle du pharmacien est plus
passive. Nos données confirment donc un investissement perfectible de
I'implication officinale. ».

La discussion apportée dans cette thése proposait la conclusion suivante : (163)

« Dans cette optique, nous proposons que l'ensemble des pharmacies
s’investissent dans les limites d’un « service minimum » acceptable et qu’une
partie d’entre elles puissent s’impliquer de fagon plus conséquente. Pour cela
plusieurs préalables nous semblent nécessaires. D’une part, la formation
universitaire des pharmaciens en addictologie devrait étre approfondie et les
opportunités post-universitaires multipliees. D’autre part, la légitimité de
I'investissement des pharmaciens dans ces missions de RdR devrait étre
consolidée par la définition juridique de ces missions et la mise en place d’un
systeme de rémunération forfaitaire. Ces mesures nous semblent constituer
une premiere étape nécessaire pour aider les pharmaciens a s’intégrer plus
facilement dans ce dispositif au sein duquel ils ont une place Iégitime. »

5. Définition de I’objectif de la thése

a. Objectif primaire :

L’objectif primaire de cette thése est donc de répondre a la question suivante :

« Quels sont les vécus et les représentations des patients sous MSO vis-a-vis
de leur prise en charge par le pharmacien d’officine ? ».

Pour y parvenir, la collecte de ces vécus et représentations auprés des patients sous

MSO est indispensable, celle-ci s’intéressera donc aux vécus et représentations

suivantes :

concernant l'attitude des pharmaciens d’officine auprés de ces patients ;
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- concernant le r6le du pharmacien d’officine dans le suivi thérapeutique du TSO
(observance, surveillance des effets indésirables / équilibre du dosage /
interactions médicamenteuses, problématiques associées, etc.) ;

- concernant le réle du pharmacien d’officine dans la RdR (conseils sur le matériel
d’injection, sur les éventuelles consommations annexes, sur le dépistage des
maladies infectieuses, etc.).

b. Objectifs secondaires :

e Description entre deux groupes de sujets sous MSO : ceux vus a I'officine et
ceux vus au CAARUD :

L’étude qualitative, par la réalisation d’entretiens semi-directifs, ayant été menée dans
deux cadres différents (en pharmacie d’officine et dans un CAARUD), I'un des objectifs
secondaires sera donc de comparer et de décrire les résultats obtenus aupres de ces
deux cadres afin de mettre en évidence ou non, les potentielles différences et
similitudes décrites.

¢ Identification des pistes d’évolutions et d’améliorations de la prise en charge
des sujets sous MSO :

Le deuxieme objectif secondaire de cette thése, consistera « a identifier les
éventuelles pistes d’évolutions et d’améliorations de la prise en charge des sujets sous
MSO par le pharmacien d’officine », en s’appuyant sur les résultats obtenus
préalablement auprés des sujets ayant participé a cette étude.

En effet, l'idée est de prendre en compte les remarques (positives et négatives) mises
en avant par les sujets interrogés, afin de pouvoir éventuellement proposer des
alternatives et une mise a jour des pratiques de prises en charge du pharmacien
d’officine.
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IV. Méthode : l'enquéte qualitative par entretiens
semi-directifs

L’entretien semi-directif est une méthode d’étude qualitative permettant de récolter des
informations qui apportent des explications ou des éléments de preuves a un travail
de recherche.

Cette méthode permet : (164) (165)

- détudier un phénoméne dans son ensemble, phénoméne préalablement
défini ;

- de collecter des données informatives a travers des interrogations générales et
ouvertes ;

- ala personne interrogée de répondre librement et d’exprimer un point de vue
précis sur une question donnée ;

- au chercheur de relancer la personne interrogée si nécessaire mais €galement
de recentrer I'entretien afin d’en garder la maitrise ;

- de faire émerger de nouvelles hypothéses de travail.

La méthode retenue pour mener cette étude qualitative a donc été celle-ci.

1. Elaboration du quide d’entretien

Afin de pouvoir réaliser ces entretiens semi-directifs, I'élaboration d’'un guide
d’entretien est indispensable.

Ce guide a été rédigé de maniére a pouvoir aborder différents points sur lesquels ce
travail de thése s’intéresse.

Dans un premier temps, les questions n°1 a n°4 ont été élaborées afin de pouvoir
décrire 'addiction des sujets interrogés ainsi que leur rapport au MSO :

- age de début de la consommation ;

- motif ayant motivé la consommation ;
- substances utilisées ;

- origine de I'addiction ;

- mise en place du MSO ;
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- durée de poursuite de la prise du MSO ;

- équilibre vis-a-vis de I'addiction sous MSO.

Ensuite, les questions n°5 a n°9 s’intéressent aux vécus et avis des sujets interrogés
concernant la posture, I'attitude, les compétences et I'écoute du pharmacien d’officine
lors de la délivrance de MSO :

des questions sont-elles posées lors de la délivrance par le pharmacien ? ;
- comment est le rapport que vous entretenez avec votre pharmacien ? ;
- si une polyconsommation existe, en parlez-vous avec votre pharmacien ? ;

- demandez-vous des conseils a votre pharmacien (usage matériel, mélange
substances, etc.) ? Et pensez-vous que celui-ci en a les compétences ? ;

- le pharmacien représente-t-il une aide précieuse au bon déroulement du
traitement et du sevrage ?

La question n°10 s’intéresse a I'éventuel impact de la pandémie du COVID-19 sur
'accés aux MSO pour les patients s’approvisionnant en pharmacie d’officine.

Puis, les questions n°11 et n°12 abordent :

- les perceptions et ressentis des sujets interrogés vis-a-vis de cet entretien ;
- et leur demandent également si cette méthode (entretien semi-directif) leur

semble adaptée pour améliorer la prise en charge des patients prenant un MSO
dans une pharmacie d’officine.

Pour finir cet entretien, les questions n°13 a n°15 sont posées a des fins statistiques :

- age du sujet interrogé ;
- sexe du sujet interrogé ;

- profession du sujet interrogé (d’aprés la nomenclature européenne ESeG).
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2. Critéres d’inclusion/exclusion des sujets

Les criteres d’inclusion retenus pour participer a cet entretien semi-directif sont les
suivants :

- étre majeur ;
- étre volontaire ;

- suivre un TSO.

Pour cette étude qualitative, aucun critére d’exclusion n’a été retenu, si ce n’est que
les sujets interrogés doivent correspondre aux critéres d’inclusion.

3. Lieux d’enquéte et modalités des entretiens

Les entretiens semi-directifs ont été réalisés dans deux lieux différents :

- une pharmacie d’officine, située dans une zone péri-urbaine (31) ;

- un CAARUD, situé en zone urbaine (31).
a. Pharmacie :

La pharmacie concernée est une officine située a la périphérie de Toulouse, proche
d’'une université et faisant partie des officines impliquées dans le PESP de Haute-
Garonne porté par le méme CAARUD impliqué dans cette étude.

De nombreux patients prenant un MSO sont habitués a venir chercher leur traitement
dans cette officine, ce qui m’a permis d’échanger avec eux et d’organiser neufs
entretiens semi-directifs au cours de la période allant de janvier 2021 a septembre
2021.

Les neufs entretiens se sont déroulés dans une salle située a I'étage de l'officine,
faisant office de bureau, disposant d’'une table et de chaises, proposant un cadre
confidentiel mais aussi confortable pour réaliser ces entretiens dans le respect et la
confiance des patients ayant accepté de participer a cette étude.

b. CAARUD :

Le CAARUD héberge un PMSA (= Programme méthadone a seuil adapté), ce
programme est une antenne du CSAPA.

« Ce programme est a destination des usagers dépendants aux opiacés / opioides qui
Souhaitent réduire les risques et les dommages liés a leur consommation et / ou pour
lesquels les parcours de soins en addictologie existants représentent un obstacle a
I'acces aux MSO. » (166)

« L’accueil adapté signifie que le protocole s’adapte progressivement aux besoins des
usagers tout en assurant un cadre médical sécurisé et sécurisant. Ce principe rend le
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programme accessible aux plus vulnérables : au sein du PMSA, la prescription et la
délivrance de méthadone n’impliquent pas un parcours de soins ou un engagement a
atteindre des objectifs précis (comme l'arrét des consommations). » (166)

Plusieurs journées d’observation, au sein du CAARUD, m’ont permis d’assister :

- ades inclusions dans le PMSA (analyse des urines, questionnaire préalable,
etc.) ainsi qu'a des délivrances de méthadone dans le cadre du PMSA
(ajustement des posologies en fonction des effets ressentis mais aussi en
fonction de la derniére délivrance, demander a l'usager ce qu’il souhaite faire
vis-a-vis de sa prise en charge, etc.) ;

- aux premiers soins apportés par les infirmiéres (sur des plaies, des veines
abimées, etc.) ;

- aux divers échanges entre les éducateurs spécialisés et les usagers de
drogues (aide a faire les différentes démarches, partage d’'un café, envisager
souhaits / besoins de l'usager, etc.) ;

- aladistribution de matériels visant a la réduction des risques (seringues, filtres,
pipes a crack, bicarbonate pour baser la cocaine, « roule ta paille », eau pour
préparation injectable, cup, etc.) ;

- aux réunions de I'équipe permettant d’aborder les différentes problématiques
rencontrées que ce soit envers la prise en charge des usagers, les usagers eux-
mémes ou I'organisation des services proposeés.

Tous ces moments vécus m'ont permis de comprendre et d’assimiler le
fonctionnement du CAARUD ainsi que la déontologie des intervenants dans la pratique
quotidienne de l'accueil et 'accompagnement qu’ils apportent aux usagers de
drogues.

A la suite de ces journées d’observations, des dates ont été préalablement définies
avec I'équipe du CAARUD et affichées au sein de celui-ci afin de relayer ma présence
dans le but d’'organiser des entretiens semi-directifs avec des usagers de drogues
fréquentant ce centre.

De ces échanges et moments partagés avec les usagers de drogues, ainsi que par la
bienveillance et le concours de toute I'équipe du CAARUD, quatre entretiens ont pu
étre réalisés.

Ces entretiens ont eu lieu dans une piéce du CAARUD a I'écart des autres usagers et
des autres intervenants, disposant de tables et de chaises, ce qui a permis de les
réaliser dans un cadre assurant la confidentialité et un certain confort propice a
I'échange.
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c. Modalités des entretiens :

Concernant le déroulement des entretiens, ceux-ci ont été réalisés en 30 a 45 minutes
pour chaque sujet ayant accepté de participer a cette étude.

Les entretiens ont été menés a I'aide du guide d’entretien, ce qui a permis de cadrer
les sujets abordés et les propos recueillis, tout en laissant les participants s’exprimer
librement pour chaque question posée et méme d’aborder des thémes de réflexion.

Une prise de notes instantanée, a 'aide de feuilles et d’un stylo, a permis de recueillir
les propos des participants. Sur ces retranscriptions, aucune information permettant
d’identifier le participant n’était mentionnée, afin de respecter 'anonymat total et le
secret médical.

Le participant pouvait décider a tout moment d’arréter I'entretien ou de ne pas répondre
a une ou plusieurs questions posées.

De plus, concernant la non-opposition : aprés avoir présenté les obijectifs et les
modalités de I'entretien au participant, la participation a I'entretien équivaut a une non-
opposition.

4. Information et recrutement des patients

a. A I'officine :

Le recrutement a été réalisé essentiellement lors de délivrances de MSO avec des
patients de la pharmacie, par ma personne ainsi que par mes collégues pharmaciens
qui ont pu dans certains cas amorcer un dialogue concernant mon étude afin de
transmettre l'information.

En effet, les délivrances de MSO représentaient un moment privilégié pour aborder le
bon déroulement du traitement, essayer de nouer une relation de confiance mais
également de leur partager mon enthousiasme et mon intérét quant a la prise en
charge de ces patients. A la suite desquelles, lorsque ceux-ci avaient le temps, je leur
faisais part de mon étude qualitative en leur expliquant les objectifs, les modalités
d’entretien ainsi que leur déroulement.

Une note d’information leur était également distribuée, celle-ci résumant toutes les
informations, droits et libertés des patients vis-a-vis d’'une éventuelle participation a
cette étude.

Lorsque les patients se montraient volontaires a participer a cette étude, nous
échangedmes nos adresses mails afin de pouvoir convenir d’'un rendez-vous
ensemble, a une date et une heure convenant au patient, compatibles avec les
horaires d’ouverture de la pharmacie.

Une fois le rendez-vous convenu et fixé, nous nous retrouvames a la pharmacie a cette
date afin de pouvoir procéder a I'entretien.
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Plusieurs rencontres n’ont pas été honorées, cependant, les patients étaient toujours
prévenus qu’ils n"avaient aucune obligation de venir, méme si le rendez-vous avait été
fixé et que s’ils ne venaient pas, aucune répercussion d’ordre morale ou médicale
n’était a attendre concernant leur prise en charge. Leur rappeler a chaque moment du
recrutement me semblait primordial.

b. Au CAARUD :
La méthode de recrutement utilisée au CAARUD a été différente.

Dans un premier temps, ma présence en tant qu’observateur sur plusieurs journées,
m’a permis de discuter, ne serait-ce que pour dire bonjour, de me faire identifier en
tant que futur pharmacien, s’intéressant a la prise en charge des usagers de drogues
prenant un MSO (mais pas que) et d’aborder, dés que la situation s’y prétait, mon
étude qualitative.

Dans un second temps, le relais des informations, par toute I'équipe (éducateurs
spécialisés, infirmiéres et médecins) ainsi que I'affichage sur site de I'étude et des
dates de ma présence ont permis d’accentuer le lien et I'intérét portés a mon étude
par les usagers de drogues du centre.

C’est ainsi que lors de ma venue aux dates affichées préalablement, j'ai pu échanger
avec des usagers de drogues et leur proposer de réaliser I'entretien sur place et a cet
instant s’ils le souhaitaient et en avaient la possibilité.

La majorité d’entre eux, se sont montrés trés enthousiastes a l'idée de participer a
cette étude, surpris de voir qu’un pharmacien s’intéressait a ces problématiques et ont
pris le temps de réaliser I'entretien instantanément.

Pour d’autres le moment n’était pas idéal, on convenait donc de réaliser cet entretien
un autre jour, le lendemain ou dés qu’ils le souhaiteraient et que je serai présent au
centre.

5. Traitement des données

Les données recueillies et anonymisées sous format papier ont été conservées par
I'investigateur principal.

Une déclaration de I'étude a été faite, en amont de la réalisation des entretiens, auprés
du délégué a la protection des données de 'université Toulouse Il — Paul Sabatier, en
relations avec la CNIL, afin de s’assurer de la conformité méthodologique du traitement
des données personnelles des usagers / patients ayant accepté de participer a I'étude.
Aprés examen du dossier de l'étude, celle-ci a été déclarée conforme a la
méthodologie MR-004 (UT3 n°2219053).

Puis, a partir des données recueillies lors des entretiens, un travail de classification a
été réalisé, a l'aide d’'un tableur Excel et en fonction des thémes abordés par les
questions de I'entretien, comme décrit ci-dessus, afin de pouvoir décrire les résultats
obtenus.

Une fois ces données classifiées, un travail de fond, a I'aide d’outils de Mind Map
notamment, a permis d’identifier les différents éléments de réponses ressortant des
avis et représentations des usagers / patients prenant un MSO.
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V. Résultats de I'’enquéte

1. Description des populations

a. Sociodémographique :

~ Nombredhommes 6 4 10
 Nombredefemmes 3 0 3
_ [31 ans a 58 ans] [22 ans a 50 ans] [22 ans a 58 ans]
_ [31 ans a 58 ans] [22 ans a 50 ans] [22 ans a 58 ans]
_ [31 ans a 44 ans] [31 ans a 44 ans]

Officine :

Concernant les participants issus de I'enquéte a I'officine, on constate :

- la représentation plus importante des hommes dans les participants (deux tiers
d’hommes versus un tiers de femmes) ;

- un age moyen plus élevé des hommes ayant participé (46,5 ans versus 38,3
ans pour les femmes).

Concernant leur catéqgorie socio-professionnelle, on constate que :

- 4 d’entre eux sont des personnes sans-emplois (chémeurs et autres personnes
hors du marché du travail et ayant moins de 65 ans), ce qui représente =45 %
de l'effectif, a part égale entre les hommes et les femmes ;

- pour les autres, on retrouve : un conducteur de véhicules et de matériels et
d’engins mobiles (6.5) ; un personnel de services et employé de commerce
(7.1) ; un employé de bureau et assimilés (5.1) ; un artisan (4.3) et un chef
d’entreprise, hors hétellerie, restauration, commerce (1.1).
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e CAARUD:

Concernant les participants issus de I'enquéte au CAARUD, on constate :

- une participation exclusivement masculine.

Concernant leur catéqgorie socio-professionnelle, on constate que :

- 100 % d’entre eux sont des personnes sans-emplois.

o Effectif total :

En comparant les deux populations ayant participé a cette étude, on constate que :

- les participants en officine sont plus agés que ceux ayant été vus au CAARUD
(43,8 ans versus 37,3 ans), cependant en I'absence de femmes dans les
participants au CAARUD, on peut seulement constater que les hommes
rencontrés en officine sont plus agés que les hommes rencontrés au CAARUD
(46,5 ans versus 37,3 ans) ;

- 61,5 % des participants sont des personnes sans-emplois (= 45 % des
participants en officine versus 100 % des participants au CAARUD).

b. Parcours de consommation :

e Age de début de consommation :

20 15,9 17,95

20,8 15,9 18,35

18,5 18,5
[16 ans a 28 ans] [12 ans a 19 ans] [12 ans a 28 ans]
[16 ans a 28 ans] [12 ans a 19 ans] [12 ans a 28 ans]
[16 ans a 20 ans] [16 ans a 20 ans]

> Effectif total

Au regard des données obtenues, on constate que :

- I'age de début de consommation des participants est beaucoup plus jeune pour
les sujets ayant participé au CAARUD (15,9 ans versus 20 ans) et que I'age de
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début de consommation le plus jeune concerne également un participant du
CAARUD (12 ans versus 16 ans en officine).

e Motif ayant motivé la consommation :

Motifs ayant motive
la consommation
[OFFICINE]

Motifs ayant motive
la consommation
[CAARUD]

> Effectif total

Parmi les treize sujets, la majorité d’entre eux (n=8; 6 & et 2 Q) ont commencé a
consommer dans un but festif / récréatif, le deuxiéme motif le plus retrouvé est la
défonce / le plaisir (n=5;4 J et 1 Q).

Ces deux motifs de consommation sont les plus retrouvés que ce soit pour les
sujets interrogés a I'officine ou au CAARUD.
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¢ Médicaments et/ou substances utilisés :

Injection IV (n=6)

Sniff (n=4)

Chasser le dragon (n=1)

Sniffet IV (n=2)

Medicaments /
Substances utilisés

Les 3 modes de consommation
(n=1)

[OFFICINE]

Médicaments /
Substances utilisés

— [CAARUD]
Injection [V (n=4)

e Injection [V (n=3)

e Injection IV (n=1)

Sniff (n=1)

Chasser le dragon (n=2)

> Effectif total

Parmi les treize sujets, la substance la plus utilisée pour les premiéres consommations
est 'héroine (=12 ; 9 & et 3 Q) par voie injectable IV (n=10).

On constate également que pour plus de la moitié d’entre eux (n=7), des médicaments
opiacés ont été utilisés pour les premiéres consommations, notamment le Skenan®
(n=4) par voie injectable IV pour le % d’entre eux.

Pour les deux effectifs, I’héroine (par voie IV), est la substance la plus utilisée
pour les sujets de I'officine et du CAARUD.

Concernant les médicaments opiacés utilisés, les usagers du CAARUD ont eu
recours essentiellement au Skenan® par voie injectable alors que les patients
de l'officine ont eu recours a plusieurs médicaments (Lamaline® ; Tramadol ;
Subutex® ; Skenan® ; Méthadone) et moins souvent injectés.
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c. Prise en charge par les MSO :

e [|nitiation du MSO :

CSAPA  Médecin addictologue
(n=5)

Médecin généraliste
(n=2)

Médecin généraliste puis CSAPA
rg gn n=2
Initiation du MSO i

Méthad
[OFFICINE] e

Subutex®
(n=3)

Injection IV du MSO donc a préféré
une mise en place de méthadone

Subutex® puis Méihadone sirop pour éviter d'injecter

(n=2) Absence de sensation de bien-étre

avec ce MSO, sensation de phase
up / down trop marquée

Médecin addictologue / CSAPA
(n=2)

Médecin généraliste onentant
vers CSAPA
(n=1)

PMSA du CAARUD
(n=1)

PMSA/PBSA du CAARUD
Initiation du MSO (n=4)

[CAARUD] Subutex®
(n=2)

Méthadone
(n=1)

Méthadone avait été initiée au
Méthadone puis Subutex® Portugal avec les camions / bus
{n=1) délivrant de la méthadone

> Effectif total

Parmi les treize sujets, la majorité d’entre eux (n=7) a initié leur MSO avec un médecin
addictologue travaillant dans un CSAPA, trois d’entre eux ont d’abord été suivis par le
médecin généraliste avant d’étre orientés vers un médecin addictologue et deux
d’entre eux ont débuté leur MSO avec un médecin généraliste.

La méthadone et le Subutex® ont été prescrits lors de l'initiation a part égale (n=5).
De plus, trois sujets ont changé de MSO au cours de leur prise en charge, dont deux

de l'effectif officinal sont passés du Subutex® a la méthadone et un de leffectif
CAARUD est passé de la méthadone au Subutex®.
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Pour les deux effectifs, le prescripteur le plus sollicité pour l'initiation du MSO
est un médecin addictologue, exergant en CSAPA.

Cependant, on constate que la méthadone est plus prescrite chez les patients
de I'officine (n=4) que chez les usagers du CAARUD (n=1).

e Age lors de I'initiation du MSO :

Concernant 'dge moyen au moment de l'initiation du MSO pour I'effectif officinal :

- celui-ci est de 31 ans, de 29,8 ans pour les hommes et de 33,3 ans pour les
femmes ; 'étendue est de [25 ans a 38 ans] ;

- on constate que I'dge moyen au moment de l'initiation du MSO est plus élevé
pour les femmes que chez les hommes (33,3 ans versus 29,8 ans).

L’absence d’informations suffisantes concernant I’effectif CAARUD ne permet
pas une comparaison avec les données obtenues pour I'effectif officinal.

e Depuis combien de temps le MSO est-il pris ?
» Officine

Durée Durée Durée
moyenne moyenne moyenne
MSO &

Etendue

?

Etendue Etendue &

[3moisa [3moisa [10 mois

10,96 14,31 4,28 25ans]  25ans] & 11 ans]

On constate que la durée moyenne de prise du MSO est de 10,96 années avec une
durée plus élevée chez les hommes que chez les femmes (14,31 versus 4,28).
Cependant, cela peut s’expliquer par l'initiation trés anciennes de quatre hommes
rencontrés a I'officine (17 ans, 20 ans, 23 ans et 25 ans).

L’étendue de la durée de prise du MSO va de 3 mois a 25 ans, celle-ci est la méme
chez les hommes et I'étendue chez les femmes va de 10 mois a 11 ans.

> CAARUD

Pour les sujets ayant participé au CAARUD, une absence de données exactes ne
permet pas de les comparer aux données issues des participants a l'officine.

> Effectif total

Contrairement aux patients de I'officine, pour les participants du CAARUD, les
prises de MSO ne sont pas linéaires, on constate que ces prises sont cycliques.
Les prises de MSO s’alternent entre phase de suivi et phase d’arrét pour les
quatre usagers interrogés.
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Equilibre vis-a-vis de I’addiction avec le MSO ?

Equilibre vis-a-vis
de I'addiction avec
le MSO ?
[OFFICINE]

OUI (n=5) NON (n=2)

Pourquoi ?
"“Je me sens en sous-dosage

“Je me sens bien avec ce
dosage, ¢ca m'apporte un etat de
confiance, je pourrai reprendre
de I'héroine via des contacts
mais je n'en ai pas envie, j'ai
trouve mon equilibre intérieur I

"Depuis 5-6 ans, je me suis lassé
de déconner le week-end ! Le
traitement m'aide et le fait de
venir a la pharmacie pose un

cadre. [ a relation de confiance

depuis que je suis sorti de prison,
la diminution du dosage a peut-
étre &té trop rapide. Pour
compenser je bois des biéres a
8° 5 a 6 parjour, pour tuerle
temps. Je vais essayer d'en
parler avec mon médecin”

"Je me sens frustrée depuis que
je ne consormme plus a coté.
C'est lineaire, comme un effet de

plateau. J'en ai parlé avec le
medecin. C'est dur de se sevrer

mais je l'accepte et j'en ai la

motivation pour ma famille I"

avec mon medecin aussi”

“Je peux assurer le travail et
vivre normalement selon les
nonmes de la société. La
meéthadone m'a permis de
stabiliser et I'alcool m'a aussi
aidé aprés avoir arrété I'héroine”

“Je suwis rassuré d'avoir ca
comme bequille ! Je me sens
plus dépendant mais je préfére
garder le traitement pour éviter
de rechuter ou en prendre en
soiree”

"Depuis le reajusterment du
dosage je ne prends plus de
drogues. Jaimerai amver a
diminuer la méthadone car je
vais devenir pére”

"l e Subutex® me permet une
stabilite, de faire des projeis et
d'outrepasser mes problémes
sentimentaux. J'ai foujours ete
affacheé a mon image et a mon
hygiene, je vis peut-étfre dans la
rue mais je suis propre ef je me
respecfe I

"Cela me permet d'avoir une
stabilite vis-a-vis des autres
consommmations (coke, efc) et le
CAARUDYCSAPA ca cree un lien
social, un rituel qui permef de
constituer un socle”

"Je ne prends plus rien a part du

Equilibre vis-a-vis
de I'addiction avec
le MSO °?

cannabis qui m'aide a combler
mes anciennes envies. Je

pourrai amréte le traitement mais

je préeféere le poursuivre, c'est un

garde-fou I"

[CAARUD]

Pourquoi ?

“Je suis pas du tout équilibré
mais ¢ca me permet au moins de
ne pas consommer d'autres
opiaceés 1"

> Effectif total

Parmi les treize sujets, la majorité d’entre eux (n=8) estime que leur addiction est
équilibrée avec la prise du MSO, trois sujets ne se sentent pas équilibrés et deux sujets

estiment que c’est variable en fonction des périodes.

Les deux effectifs affirment que le MSO leur apporte un équilibre vis-a-vis de
leur addiction, notamment par une meilleure stabilité, confiance en eux et leur

permet la réalisation de projets.
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2. Description des vécus des sujets quant a leur relation avec

le pharmacien d’officine

a. Le pharmacien pose-t-il

des questions

délivrance des médicaments ? :

Le pharmacien vous
pose-t-il des
questions lors de la
délivrance ?
[OFFICINE]

Pas Forcément (n=1)

Non / Jamais avant
notre rencontre (n=1)

"Je me sens considéré ef fraité
comme tout le monde"

"Cela m'apporte un regard
bienveillant dans ma prise en
charge, sans jugement et je vois que
le pharmacien s'intéresse au bon

déroulement de mon traitement”

‘Est-ce que cela aide
concretement 2"

"Questions de frop, qu'est-ce que ¢a
peut leur faire 2"

lors de

la

"Je ne pense pas que ¢a aide mais
|e veux juste éfre fraitée avec

Pas forcément (n=1) politesse, respect et bienveillance,

enfin comme tout le monde quoi "

Le pharmacien vous
pose-t-il des
questions lors de la
délivrance ?
[CAARUD]

OUl (n=

"Mon pharmacien était a I'Scoute sur

mes éventuels besoins - ¢ca va
suffire pour les 24h ? ; ¢a m'aidait
carrément dans ma démarche
d'arréter les autres conso ef pour
adapter le dosage du traitement
avec le médecin”

"J'aurai aimé plus de considération,
cela m'aurait peut-étre permis une
prise de conscience plus rapide”

"Pas avec le pharmacien, mais
J'aurai aimé que fe fandem

médecin / pharmacien soit plus
attentif™
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o Effectif total :

Parmi les treize sujets, on retrouve a part égale, cinq ayant déclaré que le pharmacien
leur pose des questions lors de la délivrance et cinq déclarants que cela dépend du
pharmacien.
Trois d’entre eux déclarent ne jamais avoir recu de questions de la part de leur
pharmacien.

Concernant I'utilité de poser ces questions lors de la délivrance, la majorité d’entre eux
(n=9) estime que c’est une bonne chose et évoque l'aspect de considération et
d’écoute que cette attention du pharmacien apporte.

Deux doutent de I'utilité de cette attention et deux trouvent cela inutile venant du
pharmacien.

Pour les usagers du CAARUD, on constate majoritairement que les pharmaciens
ne leur ont jamais posé de questions contrairement aux patients de I'officine qui
eux affirment le contraire bien que cela soit pharmacien-dépendant.

Pourtant les usagers du CAARUD et les patients de I'officine, s’accordent a dire
que lorsque le pharmacien leur pose des questions cela leur est utile et leur
permet de se sentir considéré, écouté ainsi que de bénéficier d’une meilleure
prise en charge.

¢ Points négatifs évoqués a ce moment de I’entretien :

"Absence de considération,

irrespect, traités comme des chiens,

Problémes avec une pharmacien mal-accueillant, arriéré,
h - 1 =2) - de 50-60 ans, dans le déni de la
pharmacie rurale (l‘l— ) - prise en charge des addictions,

condescendant”

Fluctuation en fonction
du pharmacien et de
I'époque (n=1)

"J'ai peur de parler au comptoir, de
croiser des proches, les boites sont
exposées sur le comploir aux yeux

Manque de
confidentialité (n=1) :

Points négatifs
evoq ues [0 FFICIN E] — de tous, déja vu un préparateur
crier - ah c'est des stup'! C'est pas

pour moi ca”

Aspect punitif du
systéme de santé (n=1)

- P - "Soit c'est délibéreé, soit c'est par
Absence d'intérét porté pudeur ou tabou, soit c'est par la

ala personne (n=1) H difficulté d'aborder le sujet”

"Lorsque j'étais mal recu, il y avait
Attitude déni grante _énormément_ de jugements, de
- stigmatisation, j'étais juste un toxico
(I"I—1) de plus”

. . . Attitude juste formelle
Points negatifs (n=1)

évoqués [CAARUD]

"J'al toujours pensé que la
délivrance de ces médicaments en
. pharmacie &tait insensée llin'y a
MSO en pharmacie = pas assez de suivi et de
insensé (n=1) compétences des pharmaciens par
rapport a la prise en charge des
addictions"
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Les deux effectifs ont évoqué des points négatifs communs concernant le
pharmacien d’officine :

- lattitude dénigrante du pharmacien, emplie de jugements, de
stigmatisation, d’irrespect ; I’absence de considération et d’implication de
la part du pharmacien a I’égard du patient prenant un MSO.

Des points négatifs différents ont également été évoqués par les patients de I'officine
(manque de confidentialité de I'officine et des comptoirs ; aspect punitif /
infantilisant du systéme de santé) et par les usagers du CAARUD (absence de
légitimité et de compétences du pharmacien quant a son role de délivrer des
MSO a I'officine).

b. Comment définissez-vous votre rapport avec Ile
pharmacien ? :

"l e pharmacien fait en sorte de
commander mon traiternent la veille

de ma venue, if y a une implication
mutuelle *

Comment définissez
-vous votre rapport
avec le
pharmacien ?
[OFFICINE]

"l a pharmacie est gérée comme un
magasin, les pharmaciens sont trop
accapares par la parapharmacie”

"l y a touwjours frop d'atiente, ceife
attente c'est un enfer ! En plus, il y a
Jamais la totalité du traitement™

"Je suis déja sorti en larmes d'une
pharmacie de campagne - on m'a
traiteé comme une folle, une punk a
chien, une chose ! Je suis obligée
de faire 30 a 40 min de route pour
venir chercher mon traitermnent ici et
d'éfre sire que cela se passe bien”

"J'avais de trés bon rapports avec

mon pharmacien, il était a I'écoute
et sensible a la galére. Parfois if me
dépannait 20€ mais j'étais pas
privitégié, il était comme ca avec

tous les tox" 1"

Comment définissez
-vous votre rapport
avec le
pharmacien ?
[CAARUD]

"Le pharmacien ne s'implique pas
assez ef manque de compétences.
Il n'y a pas assez dhumain dans la
MAUVAIS (n=1 ) pratique. Je_ trouve ca dcf_nmage car
fe pharmacien est le dernier rempart
aprés le médecin”
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o Effectif total :

Parmi les treize sujets, la majorité d’entre eux (n=6) estime que leur rapport avec le
pharmacien n’est ni bon, ni mauvais, pour les raisons suivantes : rapport dépendant
du pharmacien et rapport formel avec le pharmacien.

Quatre sujets qualifient leur rapport avec leur pharmacien comme étant mauvais pour
les raisons suivantes: problemes logistiques (temps d’attente, stock détenu du
traitement incomplet), absence d’implication et manque de compétences du
pharmacien.

Enfin, trois sujets qualifient leur rapport avec leur pharmacien comme étant bons.
Les raisons évoquées sont : écoute / empathie du pharmacien et bonne gestion
logistique (traitement détenu en totalité).

Les deux effectifs considérent que ce rapport est dépendant du pharmacien
rencontré a I’officine, la variabilité est @norme selon eux : « c’est une loterie, on
ne sait pas sur qui on va tomber » ; mais également que trop souvent le
pharmacien adopte une attitude formelle représentative d’'un manque d’intérét
et / ou d’implication.

o Attentes évoquées :

“JSaimerai gue la rotalite de
morn trafitement soirt disponible
lorsgue je viens, surtout aprés

23 ans de traitement et alors
g il "y a jamais ew de
probléemes me concernant”™

~Jaimerai plus de dialogue,
powur mexpliguer les béenéfices
dw traftement avec patience,
calme er empathie™

Attentes évoq uces S aimerai qu il "y ait plus de

Jugement. de stigmatisation oo
[O FFICIN E] gue jaiflfe, sewulement du

respect I'™

N fawudrait une plus grande
implfication de I'equipe pouwur fa
délivrance de ces
meédicaments Ia I™

~N fawdrait gque la logistigue
soit plus efficace, pas d’attente
et avoir ce gu'il fawt en stock™

A ce moment de I'entretien, les patients interrogés a I’officine ont évoqué des
attentes vis-a-vis du pharmacien d’officine contrairement aux usagers du
CAARUD n’ayant pas émis d’attentes particuliéres de la part du pharmacien.

Ces attentes concernent essentiellement les points néqgatifs évoqués précédemment,
a savoir :

- une plus grande implication du pharmacien (sur le point de vue logistique et
humain) ;
- un rapport plus humain dénué de jugements.
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3. Perceptions des roles du pharmacien d’officine

a. Concernant les missions de RdR :

e Polyconsommation :

"Avec le pharmacien, non ! Et je me
poserai déja la question d"en parler

avec le médecin”

"“Je gére, j'al pas besoin d'en parler.

Sij'en parfais, j'ai peur que ca
I 1 2 s S 7 o o _ Y
oul (n= 4) En discute avec le pharmacien -] m puisse faire l'objet d'un jugement

supplémentaire”

“Je ne vois pas l'intérét d'en parler
avec le pharmacien, le médecin est
déja au courant”

Existence de
consommations
annexes ?
[OFFICINE]

"La méthadone me suffit, ['ai trouvé
l'équilibre”
Pourquoi ?
"J'ai choisi le Subutex pour éviter la
polyconsommation”
"Si c'est un pharmacien de

confiance oui, mais je me tournerai
vers le médecin d'abord"

NON (n=5)

oul (n=1)

En discute avec le flRenan 2]
pharmacien ? "Pas avec le pharmacien, j'ai déja
conscience des risques
d'interactions entre les substances”
NON (n=2)
"J'aurai peur d'aborder ce sujet avec
le pharmacien”

"J'en parle avec le médecin ou au
CAARUD"

En discute avec le pharmacien ? rm "Je n'ai jamais parlé de ¢a avec un

pharmacien. J'en parle avec le
CAARUD"

Existence de
consommations

"Le Subutex me permet de ne pas
consommer autre chose”

annexes ?
[CAARUD]

Pourquoi ? "C'est armveé de manicre
exceptionnelle mais vu que Subutex
est un agoniste partiel, je n'ai rien
ressenti et donc pas réessayé"

"Je n'en ai jamais parlé avec un
pharmacien I"

En discute avec le pharmacien ? "Je me poserai déja la question d'en
parler avec le médecin et i je me
décidais ¢ca serait avec le médecin”

Parmi les treize sujets, sept d’entre eux affirment ne pas avoir de consommations
annexes et six d’entre eux affirment en avoir une.

Ceux ne consommant pas (n=7) affirment que c'est grace au MSO qu’ils ne
consomment pas.

La majorité d’entre eux (n=10) n’évoquerait pas ce sujet avec un pharmacien (réle du
meédecin / CAARUD ; peur d’étre jugé).

On retrouve a part égale des sujets consommant d’autres substances et des
sujets ne consommant pas ; cependant pour les deux effectifs, en parler avec
leur pharmacien n’est pas envisageable (peur d’étre jugé et/ ou « ce n’est pas le
réle du pharmacien »).
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e Conseils demandés au pharmacien :

"Je considére le pharmacien comme
un acteur de santé publique a part
entiére. Il pourrait mettre en

confiance en conseilfant et par
exemple sur les pailles pour réduire
les risques de transmissions des
maladies”

confiance et qu'une refation de
confiance est établie™

"8i une relation de confiance est
établie et si je me sens en sécurité”

"Je demande ca aux copains, aux
anciens et fe doute des
compétences du pharmacien”

Demanderiez-vous
des conseils a votre
pharmacien (RdR,
mélange, injection,
etc.) ? [OFFICINE]

"J'ai peur d'étre juge quand je viens
chercher une Steribox, on sait pas
sur gui on va tomber. lf manque de

confidentialité, je serai plus a l'aise

s'il y avait un espace confidentiel &
l'abris des regards. Mais le
pharmacien est competent”

"Par mangue de confidentialite et je
prefére me renseigner sur @ ou via

des proches/connaissances
= "
NON (n=6) e Pourauoi? | consommant

"Par manque de confidentialite, je
demande au CSAPA ¥ CAARUD et
aux SDF du coin qui consomment

depuis plus de 10 ans”

"Jamais de la vie, j'ai peur du
Jugement, du prisme de la sociéfe et
Je trouverail ga déplacé ! Je
demande aux aguerris”

"Je ne souhaite pas dialoguer avec
le pharmacien et qu'il s'implique ! Je
maitrise et j'ai pas besoin de vous et

de votre avis"

"Si c'est un pharmacien de

confiance. J'ai déja demandé
conseil sur les veines a injecter”

"Je demande aux éducateurs /

infirmiéres du CAARUD mais je
pourrai largement demander a un
pharmacien. C'est un professionnel

Demanderiez-vous
des conseils a votre

de santé compéetent, qui a du savoir
et respecte le secret médical”

pharmacien (RdR,
mélange, injection,
etc.) ? [CAARUD]

"J'ai jamais abordé ca avec un
pharmacien ! La pharmacie c'est
comme une épicerie, comme tout le
monde je viens prendre mon
traitement et je m'en vais"

"Quand je venais chercher un
Steribox a la pharmacie j'élais jugé.
J"ai pas besoin de conseils venant

de gens qui me jugent I"

Parmi les treize sujets, la majorité (n=8) ne s’adresserait pas a leur pharmacien.

Les raisons évoquées sont: demande a d’autres personnes (proches, médecin,
CAARUD/CSAPA) ; recherche sur internet; peur détre jugé; manque de
confidentialité ; doute des compétences du pharmacien.

Les deux effectifs dans leur majorité affirment ne pas aborder ces sujets avec
leur pharmacien (peur d’étre jugé et/ ou « ce n’est pas leur role »).

Cependant ceux qui envisagent d’en parler avec leur pharmacien le feraient
seulement si c’est un pharmacien de confiance car ils reconnaissent le
pharmacien comme un acteur de santé publique compétent et soumis au secret
médical.
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b. Concernant 'accompagnement et le suivi du traitement
par MSO :

"le pharmacien a les compéiences,
il apporte de l'aide et de I'écoute. Le
cadre légal permet aussi de fixer un
socie stable. Une fois, un
pharmacien a permis de détecter
une interaction avec mon traitement
du SIDA et ca m'a permis de ne plus
éfre sous-dose”

"Le pharmacien est compétent, il ne
donne pas d'avis formef comme le
médecin mars i apporie des
connaissances et des conseils. La
pharmacie permet le relais entre le
monde médical, lnstitution et la
vraie vie”

"En suppiément du médecin, surtout
quand le médecin n'est pas a
Iécoute. Pour les patients

7 désocialisés, I'écoute et la
disponibilité du pharmacien peut

aider a remettre dans les rails”

"Pour les personnes dans le besoin
et de maniére générale oui I"

“Mais de quelle maniére ? Je doute
de 'apport réef”

"C'est certain ! | e passage a la

Le pharmacien aide pharmacie fixe I'obligation d'un
p - rythme. Le pharmacien apporte une
t-il au bon écoute empathique et un sentiment

déroulement du de sécurite”
traitement et de son "L e pharmacien est une personne

ressource, sur laquelle on peut

suivi ? [OFFICI N E] s'appuyer. Sile pharmacien n'est

plus i3, comment on fait 2"

"Je n'ai pas besoin du pharmacien "

"Les pharmaciens voient les
patients, se rendent compte. lls ont
une légitimité a aider / repérer les
personnes en défresse, dans le
besoin. Vous étes des
professionnels de santé, c'est un
devoir pour vous d'aider en adaptant

= la méthode au cas par cas I"

"Le pharmacien est une personne

disponible, compétente et ouverte.
J'ai une entiére confiance envers le

pharmacien. Mais en général, les

= = pharmaciens ont une image
Le pharmaCIen aide globale / stéréotypée de la personne
t-il au bon et ca ne va pas plus loin”
déroulement du
traitement et de son

suivi ? [CAARUD]

Le patient n'a pas répondu mais il
pense que le pharmacien n'a pas a
gérer ca et n'en a pas les
compétences, au vu des questions
précédentes

o Effectif total :

Parmi les treize sujets, la majorité d’entre eux (n=9) estime que le pharmacien
constitue une aide précieuse pour le bon déroulement de leur traitement et de son
suivi.

Les raisons évoquées sont les suivantes : compétence, légitimité, disponibilité et
écoute du pharmacien, ainsi que le passage a la pharmacie permet de définir un socle.

Les deux effectifs reconnaissent le role primordial du pharmacien dans leur
prise en charge. Selon eux, le pharmacien est un professionnel de santé
compétent, légitime, accessible et contribuant a leur bien-étre.
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4. Focus sur le vécu pendant les confinements liés au COVID

"Meédecin et pharmacien présents”

"Aucun probléme, continuité des
s0iNs assurée”

"Médecin et pharmacien présents”

"Pas d'interruption, médecin
toujours disponible, attestation de
déplacement pour le rendez-vous et
rappel la veille du rendez-vous par
SMS du médecin®

Aucun probléme — : :
. raitement antalgique au premier
rencontré (I‘I=8) confinement, renouvellernent
possible du traiterment chronique
sans nouvelle ordo gréce a la
dérogation accordée aux
. pharmaciens. Cela m'a aidé a
Focus sur le vecu assurer la continuité du traitement et
p endant les Fapprovisionnement de la pharmacie

. a efé bon"
confinements lies - —
Mesure de délivrance par le

au COVID-19 pharmacien au premier confinement
a permis d'éviter un sevrage a la
[OFFICINE] dur, a 1 ou 2 jours prés. Le
pharmacien et le médecin sont
restés a I'écoute et tout s'est bien
passé I”

"Pas de difficultés et un trés bon
acces aux vaccins 1"

"Aucune difficulté, je prévoyals mais
cela m'a impacté moralement, un
sentiment de solitude, personne ne
se parlait plus et ['ai augmenté mes

Aucun probléme consommations”
rencontré (n=4) "Aucun probléme, je n'ai quasiment

rien ressenti sur le plan médical
mais ¢a a exacerbé ma haine
envers le systéme et la politique 1"

Focus sur le vécu
pendant les
confinements lies

au COVID-19
[CAARUD]

"Aucun probléme, il y avait une

permanence des soins et de
laccueil au CSAPA"

o Effectif total :

Parmi les treize sujets, douze d’entre eux étaient concernés par cette question, la
totalité (n=12) n’a rencontré aucun probléme concernant les confinements liés a la
pandémie COVID-19.

On peut souligner la continuité des soins assurée par les différents centres durant la
pandémie ayant permis le bon déroulement du traitement pour les usagers.

De plus, le décret permettant aux pharmaciens d’officine de renouveler les traitements
chroniques sans nouvelle ordonnance, a permis a deux sujets d’éviter de se retrouver
dans une situation de sevrage thérapeutique.

Pour les deux effectifs, les confinements liés a la pandémie de la COVID-19 n’ont

pas entrainé de difficultés concernant leur prise en charge et la délivrance de
leur MSO.
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5. Perceptions de l’'intérét d’un entretien pharmaceutiqgue pour
les sujets prenant un MSO et modalités possibles de mise en

place

a. L’entretien réalisé était-il utile/intéressant ? :

"Cela va servir pour fe futur, pour
améliorer la prise en charge des
patients comme nous 1"

"Bien sur, je ne serai pas venu ef
reste sinon "

"Oui, je partage et approuve voire
projet, ca m'a permis d'y voir plus

clair sur fa possibilite de faire
evoluer les choses "

"Pour vous oul, mais ceite
demarche est bonne pour I'évolution
en gencral™

"Cela permet d"aborder le sujet de
maniere nformelle, sans rapport de
force et sans higrarchie ou autorite”

ji? "Cela a permis d'avoir une
= discussion et de faire ressortir pleins
de choses enfouies. J'ai ressenti du
plaisir de voir l'interét apporfe a cetfe
thematique, une écoute ef une
absence fotale de jugements
quelcongues. C'est encourageant
pour fe futur "

Oul (n=8)

"C'est une tres bonne chose
d'échanger sur fe sujet ! C'est peu
connu ef trop peu abordé. C'est bien
de casser les prajuges et les tabous
= - = - associés a 'addiction alors que dans
Entretien realise noire pays, 'addiction au tabac et a

utile / intéressant ? Fralcool c'est ok et genéralise I™
[OFFICI N E] "Oui c'est important d'aborder la

prise en charge des patienis comme
moi, car on est toujours percu
comme des rebuts de la sociste. Je
suis confente si ca peut faire
avancer les choses I”

Remarque :

"C'est inféressant pour les deux
parties (les pharmaciens et les
usagers) "

"C'est un entretien bien ficelé et
complet 1"

. . "Cela fait du bien de partager mon
Entretien realise histoire avec quelqu'un d'ouvert, ca

utile / intéressant ? -"m T ke de famporaite o do mé |

cadre de temporalité et de me
reperer”

[CAARUD]

"C'est intéressant pour faire évoluer
le pharmacien et son implication,
notamment concermant la
délivrance - qu'ils se rendent compite

de ce qu'ifs délivirent aux gens et
qu'ifs prennent conscience des
responsabilités / conséquences
associées”

o Effectif total :

Parmi les treize sujets, la totalité d’entre eux ayant répondu a cette question (n=12) a
trouvé cet entretien utile et intéressant.

Les raisons évoquées sont les suivantes : démarche partagée et appréciée ; permet
un échange ; peut servir a améliorer les choses et I'implication du pharmacien ; intérét
positif porté a ces patients ; importance d’aborder cette thématique ; partager son vécu
et poser les choses.
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Les deux effectifs estiment que cet entretien était utile et intéressant car cet outil
permet d’améliorer les choses, favoriser le partage, le dialogue, la confiance
ainsi qu’entretenir des liens plus humains avec son pharmacien.

b. Pensez-vous que reconduire ou proposer un entretien de
ce type aux sujets prenant un MSO pourrait étre une
bonne idée ? :

“Sur la base du volontariat et au
besoin I Cela permettrait de
faciliter / démocratiser le lien de
confiance et le parfage du savoir
avec le pharmacien”™

"Pour faire avancer les choses, tous
les 6 mois sil'équipe de la
pharmacie reste la méme”

"1 fois par an pourquoi pas ! Surtout
pour une personne débutant son
traiternent et sur la base du
volontariat. Cela apporterait un
soutien pouvant éfre précieux dans
la réussite de la prise en charge”

“Personneflerment non, mais pour
les gens en ayant besoin oui ™

"A la demande, personneflement et

actuellement non mais si ca peut

améliorer les choses et les
protocoles ™

"En vue de fixer des objectifs et faire

le point, c'est une bonne idée ! Tous

les 6 mors. J'ai une confiance totale
envers le travail du pharmacien”™

"Si un patient est dans le besoin, ca
permettrait de Faider. Cependant, il
faut gqu'il y ait une relation de
confiance, un fien sain et une
égcoute attentive™

Reconduite d'un
entretien de ce type
dans le temps 7?7
[OFFICINE]

"Cest important de foujours avoir
une refation humaine ef ca y
contribue. Dé&lier fa parole et avoir
un refais hurmain, ca permet de sortir
de la solitude surfout dans une
période comme celle que nous
vivons avec le désert médical, la
pandémie et cefte société
individualiste 1~

"C'est a développer I™

"Pour mieux comprendre les
usagers et avoir un meilfeur
relationnef avec eux ! Je pense que
Juste un questionnaire a cocher au

R duite d* comptoir serait bien”
econduliie un

H f "Une bonne idée progressiste, que
entretien de ce type r—m ce soit en pharmacie ou méme en
centre. Cela serait frés bénégfique et
ca permet de montrer la
disponibilité, I'écoute et importance
accordée par le pharmacien et de
poser les choses avec fui™

dans le temps ?
[CAARUD]

"Carrément, c'est le role du médecin
normalement mais le pharmacien
peut suppléer®

o Effectif total :

Parmi les treize sujets, la totalité d’entre eux ayant répondu a cette question (n=12)
pense qu’il faut reconduire un entretien de ce type dans le temps.

Les raisons évoquées sont les suivantes : démocratiser le lien de confiance ; délier la
parole ; fixer des objectifs et faire le point ; instaurer une approche plus humaine ;
mieux comprendre les usagers ; montrer la disponibilité, I'écoute et I'importance
accordée par le pharmacien ; suppléer le médecin.

Les deux effectifs estiment que cet entretien pourrait étre reconduit, sur la base
du volontariat et quand les usagers / patients en ressentent le besoin. Cet outil
incarne pour eux une maniére d’améliorer leur prise en charge et d’éviter une
certaine solitude thérapeutique.
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VI. Discussion

1. Forces et limites de cette étude

Les entretiens ont tous été réalisés par ma personne et avec des sujets ayant accepté
d’y participer. Ces personnes ont accepté de participer car, si minime soit-il, un lien de
confiance existe entre nous. Ce lien a peut-étre pu modifier la vision initiale qu’ils
avaient du pharmacien d’officine.

Cependant, lorsque les sujets évoquaient le lien entre eux et moi, ceux-ci me faisaient
part de la distinction entre leur vécu / rapport antérieur avec le pharmacien d’officine
et notre rapport. Cela a permis d’éviter de biaiser leurs témoignages et leurs visions.

De plus, ce lien a également permis de réaliser ce qui n‘avait jamais été réalisé
auparavant, a ma connaissance, par un pharmacien d’officine : des entretiens semi-
directifs sur la prise en charge des sujets prenant un MSO.

L’absence d'usagers de sexe féminin ayant accepté de participer a cette étude pour
I'effectif CAARUD est regrettable, cela aurait permis de comparer les résultats a ceux
des usagers de sexe masculin mais également aux patientes ayant participé a
I'officine.

Concernant les lieux d’investigations, la réalisation de cette étude pourrait étre étendue
a d’autres types de structures (CSAPA, service d’addictologie hospitalier) pour couvrir
tous les lieux « conventionnels » de prise en charge des sujets prenant un MSO.

Une des forces principales de cette étude, incarnant a la fois sa principale limite, est
la réalisation d’entretiens semi-directifs.

Cette méthode permet de recueillir et d’échanger sur de multiples aspects tout en
respectant le cadre et les objectifs de I'étude.

Cependant, la retranscription fidéle ainsi que la classification réfléchie de ces recueils
représentent un exercice délicat et difficile. L'enjeu est le suivant: retranscrire
fidelement la parole et le vécu de ces sujets tout en les organisant afin de pouvoir
décrire de maniére scientifique et intelligible la situation.

Cette méthode d’enquéte est relativement difficile a mettre en place, celle-ci demande
une préparation de l'intervention, de la disponibilité pour la réalisation des entretiens
mais également d’établir une relation de confiance avec les participants.

Ainsi, une des limites est liée au nombre restreint de sujets inclus (13 patients), et ne
peut prétendre étre représentative de la population des sujets sous MSO.

2. Points clefs ressortant de cette étude

a. Profils rencontrés :

Un échantillon de 13 sujets a été inclus dans cette étude (9 rencontrés a l'officine et 4
rencontrés au CAARUD). Ces sujets se distinguent par plusieurs aspects.
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o Effectif issu de |”’officine :

La population de cet effectif est plus agée dans I'ensemble que celle issue du CAARUD
(allant de 31 ans a 58 ans, pour un age moyen de 43,8 ans versus 37,3 ans
respectivement).

Leur situation socio-professionnelle et économique est moins précaire : tous
possedent un logement bien que 45 % d’entre eux soient sans-emplois.

L’age de début de consommation est plus tardif (allant de 16 ans a 28 ans, pour un
age moyen de 20 ans versus 15,9 ans en CAARUD).

Le rapport avec le MSO est plus linéaire, méme si des changements de posologies /
de molécules sont observés, I'arrét de prise de MSO n’a pas eu lieu.

En témoigne la durée moyenne de prise du MSO pour cet effectif (= 11 ans versus
non-évaluable pour les sujets vus en CAARUD).

Une consommation annexe est retrouvée mais celle-ci semble plus maitrisée
(adaptation de la prise du MSO lorsqu’'une consommation annexe est prévue le week-
end ou pour un événement / une féte importante) et moins fréquente dans le temps.

La prise en charge a l'officine apporte un socle positif a la démarche de cette
population bien que des aspects négatifs concernant cette prise en charge ressortent :

- manque d’implication du pharmacien, tant sur le plan logistique qu’humain ;

- manque de considération du pharmacien.

De ces points négatifs @mergent des attentes vis-a-vis du pharmacien d’officine :

- une absence de jugement et de stigmatisation, « étre traité comme tout le
monde » ;

- que la totalité du traitement soit disponible, surtout lorsque le patient est connu
et vient depuis longtemps chercher son traitement dans cette pharmacie.

D’apreés les catégories définies par le rapport de ODFT de 2012 (cf. page 80), le
profil majoritaire rencontré dans cette population est le « conformiste ».

o Effectif issu du CAARUD :

La population de cet effectif est plus jeune dans 'ensemble (allant de 22 ans a 50 ans,
pour un age moyen de 37,3 ans versus 43,8 ans a l'officine).

Leur situation socio-professionnelle et économique est beaucoup plus précaire : tous
sont sans-emplois et sans domicile fixe.

L’age de début de consommation est beaucoup plus jeune (allant de 12 ans a 19 ans,
pour un age moyen de 15,9 ans versus 20 ans en officine) et semble étre lié a la
précarité accompagnant cette population dés le plus jeune age.
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Le rapport avec le MSO est cyclique, s’alternant entre phase de prise et phase d’arrét
et pour la plupart une consommation annexe existe (I'alcool majoritairement et la
cocaine).

Cette consommation annexe semble étre liée a la précarité de la rue ainsi qu’a
I'entourage et les fréquentations rencontrées « a la rue ».

L’absence de papiers a jour (carte vitale, C2S anciennement CMU ou AME) permettant
d’assurer une prise en charge officinale et des régles trop exigeantes pour leur mode
de vie semblent conditionner, en partie, leur non-accés a la pharmacie d’officine.

D’apreés les catégories définies par le rapport de 'OFDT de 2012 (cf. page 80), le
profil majoritaire rencontré dans cette population est le « ritualiste ».

b. L’attitude du pharmacien :

L’attitude du pharmacien envers les sujets prenant un MSO est un des points le plus
abordé et le plus problématique ressortant de cette étude qualitative.

Bien que I'attitude « mauvaise » du pharmacien envers le patient prenant un MSO, ne
soit pas majoritaire, celle-ci a été évoquée et vécue au moins une fois par tous les
sujets de cette étude.

En effet, que cela soit pour les patients rencontrés a I'officine ou les usagers rencontrés
au CAARUD, lorsque le rapport avec le pharmacien ne se passe pas bien c’est avant
tout l'attitude de jugement, de stigmatisation et 'absence de considération qui sont
remis en cause.

Voici quelques propos recueillis aupres des sujets de cette étude :

-« Jaimerais qu’il n’y ait plus de jugement, de stigmatisation, ou que jaille,
seulement du respect » ;

-« Je suis déja sortie en pleurant d’une pharmacie de campagne, on m’a traité
comme une folle, une punk a chien, une chose ! Je suis obligée de faire 30 a
40 minutes de route pour venir chercher mon traitement ici et étre stire que cela
se passe bien » ;

- a la question, le_pharmacien vous pose-t-il des questions lors de la
délivrance ? : « Je ne pense pas que ¢a aide mais je veux juste étre traité avec
politesse, respect et bienveillance, enfin comme tout le monde quoi ! ».

Ces propos recueillis illustrent bien qu’une telle attitude ne peut aboutir a une prise en
charge de qualité, dans la confiance et le respect mutuel.

En effet, tout cela se répercute dans la globalité de la prise en charge de ces patients
mais également sur le réle d’acteur a la préservation de la santé publique du
pharmacien.
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Alors méme que la quasi-totalité des sujets de cette étude estime que le pharmacien
est un professionnel de santé compétent, Iégitime et facilement accessible ; cette
méme proportion affirme ne pas vouloir s’orienter vers leur pharmacien pour des
questions relatives au bon déroulement de leur traitement, de RdR ou encore de
consommations annexes par peur d’étre jugé et / ou parce qu’ils estiment que ce n’est
pas leur role.

A la question « Demanderiez-vous des conseils a votre pharmacien ? », voici quelques
propos recueillis :

-« Quand je venais chercher un STERIBOX® a la pharmacie j'étais jugé. Je n’ai
pas besoin de conseils venant de gens qui me jugent ! » ;

-« Jamais de la vie, j'ai peur du jugement, du prisme de la société et je trouverai
¢a déplace ! Je demande aux plus aguerris ».

De plus, la majorité des sujets de cette étude affirme que la prise du MSO leur apporte
une stabilité vis-a-vis de leur addiction, une meilleure confiance en eux et leur permet
de réaliser des projets.

Si le pharmacien d’officine adopte une telle attitude vis-a-vis de ces patients, les
dénigre alors méme que la délivrance du traitement doit obligatoirement se faire a
I'officine, comment pouvons-nous espérer que ces patients arrivent a poursuivre leur
traitement dans de bonnes conditions et arrivent a avancer dans la prise en charge de
leur addiction ?

D’autant plus que pour la quasi-totalité des sujets de I'étude, le pharmacien incarne un
rble majeur a leurs yeux dans la prise en charge de leur addiction et son bon
déroulement.

On constate également que les patients de l'officine évoquent que le fait de venir
récupérer leur MSO a la pharmacie tous les jours / semaines / mois, représente un
rituel positif et leur donne un cadre important a leur prise en charge.

Tous ces aspects soulignent I'importance et I'impact que peuvent avoir les
pharmaciens d’officine dans la prise en charge des patients prenant un MSO ; le
pharmacien peut incarner une aide précieuse lorsque celui-ci s’implique et considére
le patient avec éthique et déontologie. Cependant, le pharmacien peut aussi incarner
un frein a la prise en charge de ces patients et de ce fait agir contre l'intérét de la santé
publique, si celui-ci fait du mépris et du jugement les maitres mots de son attitude.

La littérature existante tend également en ce sens :

-  Enquéte ASUD (2018) : rappel de la nécessité d’'une campagne d’information
a destination des pharmacies et des pharmaciens sur la délivrance des MSO
(attitude, rappel des devoirs, réle de santé publique et d’'accompagnement des
patients ayant des conduites addictives) ; création de contrbles des pharmacies
refusant d’exercer leur devoir de prise en charge des patients sous MSO par
'ARS ; (161)
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- Guide d’addictologie en officine — RESPADD (2014) : réalisation de ce guide
afin de définir des objectifs concernant I'implication du pharmacien d’officine en
addictologie et l'aider a y parvenir (améliorer et optimiser le repérage et la prise
en charge des personnes ayant une conduite addictive ; mieux faire connaitre
le pharmacien et ses compétences spécifiques aupres des secteurs
médicosocial et sanitaire comme un interlocuteur a part entiere de la prise en
charge des personnes ayant des conduites addictives ; améliorer l'identification
du pharmacien par les usagers comme un interlocuteur possible et compétent
sur les questions d’addictions ; augmenter la participation des pharmaciens aux
différents dispositifs et réseaux spécialisés) ; (140)

- Thése de K. CONDE (2013) : « Dans cette optique, nous proposons que
I'ensemble des pharmacies s’investissent dans les limites d’un
« service minimum » acceptable et quune partie d’entre elles puissent
s’impliquer de fagon plus conséquente. » ; (163)

- Enquéte nationale — Lapeyre-Mestre et Beeuf-Cazou (2010) : « améliorer les
échanges existants entre les officines, les patients et usagers de drogues mais
également les médecins et les acteurs de structures de soins et d’accueils des
toxicomanes afin d’augmenter I'impact des mesures mises en place. ». (162)

c. Les entretiens thérapeutiques :
L’outil ayant permis de réaliser cette étude qualitative est I'entretien semi-directif.

A la fin de cet entretien, I'avis des sujets ayant participé a été sollicité quant a I'utilité
et I'intérét apporté par cet entretien. L'utilité et I'intérét porté a une démocratisation de
ce type d’entretien a également été sondé.

La totalité des sujets ayant répondu, affirme que cet entretien représente pour eux une
solution positive a 'amélioration de leur prise en charge en favorisant notamment le
partage, le dialogue et la confiance mais également en entretenant des liens plus
humains avec le pharmacien d’officine.

Des liens qui, selon eux, permettent d’éviter une situation de solitude thérapeutique et
de ce fait participent a limiter 'échec thérapeutique.

Voici quelques citations de sujets ayant répondu :

-« Cela va servir pour le futur, pour améliorer la prise en charge des patients
comme nous ! » ;

-« Oui, c’est important d’aborder la prise en charge des patients comme moi car
on est toujours pergu comme des rebuts de la société. Je suis contente si ¢a
peut faire avancer les choses ! » ;
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- « Cest intéressant pour faire évoluer le pharmacien et son implication
notamment concernant la délivrance : qu’ils se rendent compte de ce qu’ils
délivrent aux gens et qu’ils prennent conscience des responsabilites et des
conséquences associées ».

Une attente importante ressort a I'issue de ces entretiens : les sujets placent beaucoup
d’espoir en cette démarche quant a I'amélioration des pratiques et de leur prise en
charge par le pharmacien d’officine mais aussi plus globalement par le systéeme de
santé en général.

Les conditions évoquées par les sujets quant a la mise en place et la démocratisation
d’entretiens de ce type sont les suivantes : entretiens réalisés sur la base du
volontariat, pour les personnes en ressentant le besoin, réalisés tous les 6 mois a 1
an pour fixer des objectifs, ou faire le point, dans un cadre respectant la confidentialité.

Voici quelques citations des sujets ayant répondu :

-« En vue de fixer des objectifs et de faire le point, c’est une bonne idée ! Tous
les 6 mois. J'ai une confiance totale envers le pharmacien. » ;

-« C’est important de toujours avoir une relation humaine et ¢a y contribue.
Délier la parole et avoir un relais humain, ¢a permet de sortir de la solitude
surtout dans une période comme celle que nous vivons avec désert médical, la
pandémie et cette société individualiste. » ;

-« Une bonne idée progressiste, que ce soit en pharmacie ou méme en centre.
Cela serait tres bénéfique et ¢ca permet de montrer la disponibilité, I'écoute,
I'importance accordée par le pharmacien et de poser les choses avec lui. ».

Dans un contexte de plus en plus marqué par le désert médical, touchant lui-méme le
maillage officinal frangais, ou 'augmentation des décés par overdose aux opiacés est
constatée, notamment a la suite de 'usage de méthadone, tout en sachant qu’environ
160 000 patients prenant un MSO sont suivis en pharmacie d’officine, le constat
suivant apparait évident : le pharmacien d’officine a un role important a jouer dans la
prise en charge de I'addiction de ces patients et dans la préservation de la santé
publique.

Cependant, ce role implique des responsabilités et si celles-ci ne sont pas assumées
par la profession, I'effet inverse se produit et le pharmacien d’officine incarne alors un
frein a la prise en charge de cette addiction ainsi qu'un facteur aggravant la santé
publique.

3. Quelles idées d’améliorations applicables en pratique ?

Aprés avoir analysé, présenté et discuté des résultats obtenus par cette étude
qualitative, des pistes et idées d’améliorations applicables en pratique sont
modestement proposées :
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- un rappel du réle du pharmacien auprés des patients, des usagers de
drogues et aux pharmaciens eux-mémes par le biais d’une campagne
d’information. Celle-ci pourrait étre organisée par ’ANSM, les ARS et l'ordre
national des pharmaciens afin de faire prendre conscience des enjeux liés aux
questions concernant I'addiction et éviter la dégradation du systéme de santé
publique frangais comme cela a pu étre le cas aux Etats-Unis récemment avec
la crise des opioides. En ce sens, Catherine WOLF-THAL, présidente du
conseil national de l'ordre des pharmaciens, déclarait en 2018 : « Il est
totalement illégal et absolument intolérable que certaines pharmacies refusent
de prendre en charge ces patients. Le pharmacien contribue a la lutte contre la
toxicomanie et doit porter secours a toute personne en danger immédiat. Nous
devons prendre en charge n’importe quel patient, et s’assurer de la continuité
de ses soins. Refuser un patient sous prétexte qu'on a peur des fausses
ordonnances ou qu’on ne le connait pas est interdit. S'il y a des difficultés avec
un patient, on contacte son médecin, on trouve avec lui de nouvelles solutions...
Mais on le prend en charge. » ; (159)

- également un rappel de I'existence des PESP ainsi que la délivrance de
matériels d’injections / de petits matériels, gratuitement par le biais des centres,
est possible et facile a mettre en place pour les pharmacies d’officine ;

- la mise en place d’entretiens pharmaceutiques concernant la prise en
charge des addictions sur le modéle des entretiens pharmaceutiques déja
existants (entretiens anti-cancéreux, bilan de médication partagé, etc.) et ayant
montré leur utilité dans la prise en charge des patients ;

- permettre une prise en charge par la sécurité sociale de la délivrance par
le pharmacien d’officine de I’antidote aux opiacés aux patients et usagers
se présentant sans ordonnance ;

- encourager et inciter I’existence d’un lien fort entre le prescripteur, le
patient et le pharmacien en s’appuyant sur ce qui est en train de se développer
depuis plusieurs années, notamment a travers la création des maisons de santé
ou des CPTS, structures favorisant le dialogue et 'approche pluridisciplinaire ;

- rappeler que lorsque I'’engagement des pharmaciens est homogéne, total
et fort, les pharmaciens sont capables d’avoir un impact positif énorme
sur le systeme de santé francais et sur la préservation de la santé
publique : pour exemple récent, 'engagement sans faille des pharmaciens
dans la gestion de la crise COVID-19 ayant permis de dépister, orienter et
protéger la population frangaise (réalisation massive de tests, vaccination et
relais indispensable a la compréhension des régles et enjeux de santé
publique).
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VII. Conclusion

Prés de 30 ans apres la mise sur le marché des médicaments substitutifs aux opiacés,
force est de constater 'amélioration qu’ont pu apporter ces médicaments dans la prise
en charge des patients et usagers dépendant aux opiacés (notamment en termes de
diminution de la mortalité par surdose opioide, mais aussi de qualité de vie).

Cette amélioration a également été permise grace a la mise en place d’'une politique
de santé publique menée et basée sur la réduction des risques.

Cependant, durant les dix derniéres années, des paramétres clés comme :
'augmentation du nombre d’overdose impliquant directement 'usage de méthadone ;
la stabilisation du nombre de nouveaux cas de VIH / VHC (I'objectif frangais concernant
le VHC étant son éradication d’ici 2030) et 'augmentation de la précarité avec les
différentes crises vécues (économique, sociale, pandémie COVID-19, diminution de
I'offre de soin et déserts médicaux) doivent alerter le systéme de santé frangais et les
pharmaciens d’officine.

En effet, le pharmacien d’officine posséde les compétences, les caractéristiques et les
ressources nécessaires (disponible sans consultation payante, amplitude horaire
élevée, maillage officinal, réalisation de TROD, vaccination, délivrance de matériels,
conseils associés aux médicaments, etc.) pour participer a 'amélioration de la prise
en charge des patients ayant des conduites addictives.

Bien que la majorité des pharmaciens s’implique, tous ne se sentent pas concernés et
certains font méme obstacle a la prise en charge. Sensibiliser, informer et rappeler la
nécessité de I'implication du pharmacien d’officine apparait essentiel.

De plus, la période vécue actuellement, est une période charniére pour la profession,
le paradigme voulant que le pharmacien soit remunéré, tel un commergant, au nombre
de boites facturées a la sécurité sociale s’essouffle.

Les pharmaciens ont compris que leur savoir-faire et leurs engagements devraient
dorénavant définir leur rémunération (réalisation d’entretiens pharmaceutiques, de
TROD, de bilan partagé de médication, vaccination, etc.).

A cette prise de conscience s’accompagne également une nécessité nouvelle :
travailler dans la pluridisciplinarité en mettant le patient au centre du projet.

En effet, 'exercice pluridisciplinaire est désormais considéré comme indispensable a
la prise en charge optimale des patients et ouvre la voie a des responsabilités sur le
plan clinique pour le pharmacien (délivrance d’antibiothérapie sous protocole lorsque
celui-ci fait partie d’'une maison de santé ou d’'une CPTS).

Compte-tenu de toutes ces évolutions, I'application semblable de toutes ces
innovations au domaine de I'addictologie est souhaitable, apparait possible et est a
esperer.
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Avec I'aide des instances publiques, ordinales et représentant les droits des patients,
le pharmacien pourrait enfin devenir I'acteur légitime et nécessaire a 'amélioration de
la prise en charge des patients / usagers dépendant aux opiacés.

Ce travail de thése a donc pour finalité, humblement, d’essayer de tendre vers cet
objectif et d’inciter les pharmaciens d’officine a abandonner les anciennes pensées
désuétes, ancrées dans le jugement afin de laisser place a ce que le pharmacien
d’officine est et se doit d’étre : un professionnel de santé indispensable et un acteur
majeur du systéme de santé francais.
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VIIl. ANNEXES

Annexe 1 - Exemple d’ordonnance sécurisée conforme a la délivrance d’un
médicament classé comme stupéfiant :

118
CASANAVA Jérémy | Thése d’Exercice | Université Paul Sabatier Toulouse Il | 2022



Annexe 2 - Commandes a usage professionnel de médicaments stupéfiants :

Les médecins, chirurgiens-dentistes et les sage-femmes ne peuvent se faire délivrer
et détenir pour leur usage professionnel des médicaments classés comme stupéfiants
seulement dans la limite d’'une provision pour soins urgents. Les commandes issues
de vétérinaire sont également possibles. (167)

Les sage-femmes ne peuvent commander que des ampoules injectables de
Chlorhydrate de Morphine, dosées a 10mg, dans la limite de deux ampoules par
patiente. (168)

Les demandes et les prescriptions ne peuvent étre exécutées que par un des
pharmaciens domiciliés dans la commune du praticien ou par un pharmacien de la
commune la plus proche, si la commune du praticien est dépourvue d’officine.

Le praticien déclare au conseil de I'Ordre dont il dépend le nom du pharmacien aupres
duquel il s’approvisionne. Cette provision est fixée a 10 unités de prise.

La constitution de la provision a usage professionnel doit étre rédigée sur une
ordonnance sécurisée qui indique lisiblement :

- Le nom, la qualité, le N° d’inscription a l'ordre, I'adresse et la signature du
praticien ainsi que la date de rédaction de 'ordonnance ;

- La dénomination (dosage en toute lettre) et la quantité du médicament (nombre
d’unité de prise en toute lettre) ;

- La mention « Usage professionnel », le prescripteur appose sa signature
immédiatement aprés la derniére ligne ou rend inutilisable I'espace laissé entre
la derniére ligne et sa signature par tout moyen approprié.

La reconstitution de la provision pourra étre effectuée au vus des prescriptions
d’'urgence rédigées sur ordonnances sécurisées mentionnant les noms des
bénéficiaires, les quantités des produits utilisés et les dates de soins.

Un relevé trimestriel indiquant le nom des praticiens, la nature et les quantités des
médicaments délivrés est adressé par le pharmacien d’officine a '’ARS dont il reléve.
Les feuilles de commandes seront conservées par le pharmacien d’officine durant 3
ans.

Annexe 3 - Les substances et médicaments pouvant majorer ou entrainer une
hypokaliémie et devant étre employés avec une précaution maximale :
(43)

- Amphotéricine B par voie IV ; glucocorticoides ; diurétiques hypokaliémiants
seuls ou associés; laxatifs stimulants; réglisse; rhubarbe ; ricin;
tétracosactide.
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Annexe 4 - Spécificités pharmacologiques de la méthadone et conségquences
cliniques : (169)
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Annexe 5 - Consommation de BHD et de méthadone de 1995 a 2019 en France :
(134)
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Annexe 6 - Charte de la RdR en pharmacie dans le cadre d’un PESP (RES
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Annexe 7 - Sticker permettant aux usagers de savoir que I’officine participe a
un PESP :
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Annexe 8 - Plaquette Addictovigilance Naloxone :
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Annexe 9 - Guide d’entretien utilisé pour la réalisation des entretiens semi-
directifs :

GUIDE D’ENTRETIEN :

Je vous remercie d’avoir accepté de participer a ce questionnaire dans le cadre de ma these
d’exercice en vue du titre de Docteur en Pharmacie.

Je vous rappelle que cet entretien est anonyme, que vous pouvez ne pas répondre d une question
ainsi que decider d’arréter l’entretien a tout moment si vous le souhaitez.

1- Souhaitez-vous me parler de 1’origine de votre addiction ?

2- Comment votre MSO a été mis en place ?

3- Depuis combien de temps suivez-vous un MSO ?

4- Selon vous, votre traitement actuel vous permet-il de vous sentir équilibré vis-a-vis de votre
addiction ?

5- Lors de la délivrance de votre traitement, le pharmacien vous pose-t-il des questions
concernant le bon déroulement du traitement ?

a. Si oui, est-ce que cela vous permet de mieux suivre votre traitement ?
b. Sinon, souhaiteriez-vous que votre pharmacien s’implique plus ?
6- Trouvez-vous que le rapport avec votre pharmacien est bon ?
a. Si oui, décrivez briévement pour quelles raisons.
b. Sinon, qu’attendez-vous de plus de votre pharmacien ?
7- Avez-vous des problémes de polyconsommation malgré votre MSO ?
a. Si oui, parlez-vous en a votre pharmacien ?
1. Dans le cas contraire, pour quelles raisons n’en parlez-vous pas ?

8- Demanderiez-vous conseil a votre pharmacien sur les maniéres de s’injecter/prendre un

« produit » en toute sécurité/mélanger des substances (légales, illégales ou les deux) ?
a. Si oui, expliquez pourquoi vous vous adresseriez a votre pharmacien.
b. Sinon, pour quelles raisons ? (peur d’étre jugé/stigmatisé ? manque de confiance ?
manque de compétence ?)

9- Pensez-vous que votre pharmacien peut étre d’une aide précieuse au bon déroulement de
votre traitement et de votre sevrage ?

10- Avez-vous ressenti des difficultés a vous procurer votre traitement depuis la pandémie
COVID-19 ?

a. Sioui, quelles ont été les difficultés rencontrées ?
b. Sinon, qu’est-ce qui vous a permis de poursuivre votre traitement dans de bonnes
conditions ?

11- Avez-vous trouvé cet entretien utile/intéressant ?

a. Sioui, pour quelles raisons ?
b. Sinon, pour quelles raisons ?

12- Souhaiteriez-vous que ce type d’entretien soit reconduit dans le temps afin d’évaluer le bon
déroulement de votre traitement, le suivi de votre pathologie, des renseignements sur
I’usage des substances ou une quelconque autre raison ?

a. Sioui, a quelle fréquence ? Pour quelles raisons ?
b. Sinon, pour quelles raisons ?

13- Quel est votre genre (masculin/féminin) ?

14- Quel age avez-vous ?

15- A quelle catégorie socio-économique appartenez-vous (d’aprés la nomenclature européenne
ESeG ci-dessous) ?
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ESeG, Classification socio-économique européenne :

groupes (niveau agrégeé) et sous-groupes (niveau détaillé) (version susceptible de quelques modifications)
ESeG 2014, basée sur la CITP (= Isco 2008) et le statut d'emploi (e=salari¢/se=non-salarié¢)
1. Cadres dirigeants

1.1 Chefs d'entreprises, hors hotellerie, restauration, commerce

1,2 Chefs d'entreprises, hotellerie, restauration, commerce

1.3 Cadres dirigeants salariés, hors hotellerie, restauration, commerce

1,4 Cadres dirigeants et gérants, hotellerie, restauration, commerce

2. Professions intellectuelles et scientifiques

2.1 Ingénieurs et spécialistes des sciences, des techniques, des technologies de I'information et des communications
2.2 Médecins et professionnels de santé

2.3 Cadres administratifs, financiers et commerciaux

2.4 Professionnels de la justice, des sciences sociales et de la culture

2.5 Enseignants et professionnels de 1’enseignement

3. Professions intermédiaires salariées

3.1 Professions intermédiaires des sciences, des techniques, des technologies de l'information et des
communications

3.2 Professions intermédiaires salariées de la santé

3.3 Professions intermédiaires de finance, vente et administration

3.4 Professions intermédiaires des services juridiques, des services sociaux et assimilés
3,5 Sous-officiers des forces armées

4 Petits entrepreneurs (non-salariés)

4.1 Exploitants agricoles

4.2 Commergants et assimilés

4.3 Artisans

5 Employés qualifiés

5.1 Employés de bureau et assimilés

5.2 Employés de réception, guichetiers et assimilés

5.3 Aides-soignants, gardes d’enfants et aides-enseignants

5.4 Personnels des services de protection et de sécurité et des armées

6, Ouvriers qualifiés salariés

6.1 Ouvriers qualifiés de la construction, sauf électriciens

6.2 Ouvriers qualifiés de l'alimentation, du travail sur bois, de I'habillement

6.3 Ouvriers qualifiés de la métallurgie, de la construction mécanique, de I'imprimerie, de 1'électricité et de
I'électronique

6.4 Conducteurs de machines et d'installations fixes, ouvriers qualifiés de 1'assemblage
6.5 Conducteurs de véhicules et de matériels et engins mobiles

7. Professions salariées peu qualifiées

7.1 Personnels de services et employés de commerces

7.2 Ouvriers peu qualifiés et manceuvres

7.3 Agents d'entretien

7.4 Ouvriers agricoles

8. Retraités et personnes hors du marché du travail de 65 ans ou plus

8.1 Cadres dirigeants retraités

8.2 Retraités des professions intellectuelles et scientifiques

8.3 Retraités des professions intermédiaires salariées

8.4 Petits entrepreneurs retraités

8.5 Employés qualifiés retraités

8.6 Ouvriers qualifiés retraités

8.7 Salariés peu qualifiés retraités

8.8 Autres personnes de 65 ans et plus, hors du marché du travail

9. Autres personnes sans emploi

9.1 Etudiants

9.2 personnes handicapées inaptes de moins de 65 ans

9.3 Chomeurs non classés dans une autre catégorie

9.4 Autres personnes hors du marché du travail et de moins de 65 ans

Je vous remercie pour votre participation a cet entretien et de m’avoir exprimé votre confiance.
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Annexe 10 - Affiche exposée au CAARUD Interméde afin de diffuser mon étude
aux usagers de droques et susciter a la participation :

USAGERS SOUS
MEDICAMENTS
SUBSTITUTIFS AUX
OPIACES (SUBUTEX®;
METHADONE®) : VOS
RESSENTIS ET VOS AVIS
SUR LA PRISE EN
CHARGE EN PHARMACIE
COMPTENT !

ENTRETIENS ANONYMES ET
CONFIDENTIELS DE 30 MINUTES
AVEC UN PHARMACIEN D'OFFICINE

(DANS LE CADRE DE LA REALISATION
DE SA THESE)

Contact : jeremy.casanava@unistlse3 fr
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Annexe 11 - Note d’information pour les participants a I’étude qualitative :

APPEL A PARTICIPER A UNE ETUDE

« Vécus et représentations des patients sous médicaments de substitution de la dépendance opioide dans
leur prise en charge a I'officine : une étude qualitative par entretiens semi-directifs »

Faculté de pharmacie de Toulouse - Université de Toulouse Ill Paul Sabatier
NOTE D’INFORMATION POUR LES PARTICIPANTS
Madame, Monsieur,
Vous étes invité(e) a participer a une étude :

- menée par. Jérémy CASANAVA dans le cadre de sa thése d’exercice en vue de I'obtention du titre de Docteur
en pharmacie a la faculté de pharmacie de Toulouse.

Le présent document décrit I’étude a laquelle il vous est proposé de participer et répond aux questions que vous étes
susceptible de vous poser a partir des informations actuellement disponibles.

Avant de choisir d’y participer ou non, il est important que vous preniez connaissance du but de cette étude et de ce
qu’elle implique.

1) Pourquoi vous propose-t-on de participer a cette étude ?

Cette étude vous est proposée car vous étes majeur et prenez actuellement un médicament de substitution de la
dépendance opioide, (MSO), qui est, ou a été pendant un temps, dispensé par une pharmacie d’officine.

2) Quels sont les objectifs de I'étude ?

L’objectif principal de cette étude est de recueillir votre vécu, décrire vos ressentis et perceptions lors de votre
prise en charge pendant votre traitement par MSO par le pharmacien d’officine.
Il s’agit d’'une étude qualitative de recueil d’informations, utilisant un entretien semi-directif.

3) Quels sont les bénéfices attendus de votre participation a I’étude ?

Vous donnez la parole concernant la perception de votre prise en charge en tant que patient.
Participer a une étude soucieuse de questionner, voire amener a I’'amélioration de la pratique des pharmaciens
d’officine vis-a-vis des patients sous MSO.

4) Votre participation a I’étude comporte-t-elle des risques et/ou des contraintes particuliéres ?

La participation a cette étude ne comporte aucun risque, les données seront anonymes. Vous étes seul a décider de
votre participation et pouvez décider a tout moment de quitter cette étude. Vous pouvez également décider de ne
pas répondre aux questions posées si vous ne souhaitez pas y répondre.

5) Comment va se dérouler I’étude ?

L’étude se déroulera sous la forme d’un entretien semi-directif de 30 a 45 minutes dans un espace confidentiel sur le
lieu d’exercice de Jérémy CASANAVA (Pharmacie

) ou au CAARUD I ( D, 3 une date et heure préalablement
définies ensemble.

Les données seront anonymisées et recueillies sous forme de prise de notes instantanée sur papier.
Votre role sera de participer a cet entretien en répondant aux questions (de votre choix) préalablement définies par
un guide d’entretien qui vous sera présenté au début de I’entretien sous format papier.

Les entretiens pourront étre proposés jusqu’au 12 septembre 2021.

6) Quels sont vos droits en tant que participant a la recherche ?

Vous étes totalement libre d’accepter ou de refuser de participer a cette étude sans avoir a vous justifier, et sans que
cela n’entraine de conséquence pour vous, ni pour votre prise en charge habituelle par votre professionnel de santé.

Vous disposez du temps que vous estimez nécessaire pour prendre votre décision.
En cas d’acceptation, vous pourrez a tout moment revenir sur votre décision, sans nous en préciser la raison. en

contactant la pharmacie | I 0. travaille le responsable de I'étude (Jérémy CASANAVA, I
) ou par simple courriel adressé a jeremy.casanava@univ-tlse3.fr .
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7) Cette étude implique-t-elle un traitement de vos données a caractére personnel ?

Votre participation implique la réalisation d’un traitement de données a caractére personnel a partir des informations
qui vous concernent et qui seront produites dans le cadre de cette étude.

Ce traitement poursuit une finalité de recherche scientifique et a pour base légale I’exécution d’une mission d’intérét
public (art. 6.1.e du Réglement général sur la protection des données).

- Le responsable de traitement est I’Université Toulouse Ill- Paul Sabatier .

8) Quels sont vos droits a I’égard de vos données a caractére personnel ?

Vous pouvez accéder aux données vous concernant ou demander leur effacement au cours de I’entretien. Vous
disposez également d'un droit d’opposition, d’un droit de rectification et d’un droit a la limitation du traitement de
vos données.

Pour exercer ces droits ou poser des questions au sujet de cette recherche, vous pouvez vous adresser directement
a l'investigateur principal de I’étude (Jérémy CASANAVA) pendant |’entretien ou en amont. Une réponse vous sera
apportée immédiatement.

Si vous estimez, aprés nous avoir contactés, que vos droits « Informatique et Libertés » ne sont pas respectés, vous
pouvez adresser une réclamation a la CNIL (www.cnil.fr).

9) Comment sont gérées vos données personnelles ?

Dans le cadre de cette étude, les informations suivantes sont collectées et analysées :

- Age, genre, lieu de I'entretien (pharmacie | NEGKGcETN o cAARUD )
- Vie personnelle (habitudes de vie)

- Vie professionnelle (situation socio-économique)

- Données concernant la santé

- Consommation de tabac, alcool ou drogues

Ces données sont traitées par : .
- Le responsable de I'étude (. Jérémy CASANAVA) et son maitre de thése (. Camille PONTE)

Pour garantir la sécurité et la confidentialité de vos données, les mesures suivantes sont mises en place :
- Absence de donnée permettant de vous identifier

Une fois I’étude terminée, seules les données non-identifiantes seront intégrées aux résultats de la recherche afin
d’empécher toute réidentification des personnes concernées.

Cette note d’information vous appartient et vous pouvez la communiquer et en parler a votre médecin traitant et/ou
a vos proches pour avis.

Nous vous remercions, Madame, Monsieur, de votre participation.

Contacts :
Investigateur principal : Mr. Jérémy CASANAVA Coordinateur de la recherche : Dr. Camille PONTE
Coordonnées : jeremy.casanava@univ-tlse3.fr Coordonnées : ponte.c@chu-toulouse.fr

Annexe 12 - Résultat de I'analyse de risgue concernant le traitement des
données de I’'étude :
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VECUS ET REPRE§ENTATIONS DES PATIENTS SOUS MEDICAMENTS DE SUBSTITUTION DE LA
DEPENDANCE OPIOIDE DANS LEUR PRISE EN CHARGE A L’OFFICINE : UNE ETUDE QUALITATIVE PAR
ENTRETIENS SEMI-DIRECTIFS.

RESUME :

Pres de 30 ans aprés la mise sur le marché des médicaments substitutifs aux opiacés (MSO) en France,
environ 160 000 patients sont suivis par les pharmaciens d’officine. Bien que ces médicaments aient
permis d’améliorer considérablement la prise en charge de ces patients (réduction de la mortalité par
surdose aux opioides ainsi qu'une amélioration de la qualité de vie), la pratique et l'attitude des
pharmaciens restent encore trop hétérogénes et constituent parfois un frein a la prise en charge.
De ce constat est né I'envie d’explorer les vécus et représentations de ces patients prenant des
meédicaments substitutifs aux opiacés vis-a-vis de leur prise en charge par le pharmacien d’officine.
Pour y parvenir, une étude qualitative par entretiens semi-directifs a été réalisée auprés de neuf patients
rencontrés dans une pharmacie d’officine et quatre usagers rencontrés au sein d’un centre d’accueil et
d’accompagnement a la réduction des risques des usagers de drogues (CAARUD).

L’objectif principal de cette étude était de recueillir les vécus et représentations des sujets vis-a-vis de
leur prise en charge par le pharmacien d’officine afin de pouvoir mettre en évidence, dans un second
temps, des éventuelles perspectives d’améliorations dans I'attitude du pharmacien d’officine et le
rapport que ces patients entretiennent avec leur pharmacien d’officine.

EXPERIENCES AND REPRESENTATIONS OF PATIENTS ON SUBSTITUTION MEDICINES FOR OPIOID
DEPENDENCY IN THEIR CARE AT THE PHARMACY: A QUALITATIVE STUDY BY SEMI-DIRECTIVE
INTERVIEWS.

SUMMARY:

Nearly 30 years after the marketing of opioid substitute treatment (OST) in France, about 160,000
patients are followed by community pharmacists. Although these drugs have made it possible to
considerably improve the care of these patients (reduction of mortality by opioid overdose as well as an
improvement in the quality of life), the practice and attitude of pharmacists still are too heterogeneous
and sometimes constitute a barrier to care.

From this observation was born the desire to explore the experiences and representations of these
patients taking opiate substitute drugs about their care by the community pharmacist.

To achieve this, a qualitative study by semi-structured interviews was carried out with nine patients met
in a community pharmacy and four users met in a reception and support center for the reduction of user
risks drugs (CAARUD).

The main aim of this study was to collect the experiences and representations of the subjects regarding
their care by the community pharmacist to be able to highlight, in a second stage, potential future
improvements in the attitude of the community pharmacist and the relationship that these patients have
with their community pharmacist.
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