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L'auteur déclare que ce travail a été réalisé en toute indépendance de l'industrie du tabac et qu'il n'a aucun
lien d'intérét avec I'industrie de I'alcool, des jeux, de la cigarette électronique et I'industrie pharmaceutique
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Tabac & cannabis sont les substances psychoactives les plus couramment
fumées dans le monde.

- Tabac et cannabis : utilisés depuis I'antiquité (Amérique, Orient) a des fins
thérapeutiques. Au 20eme siecle en occident, ils sortent de la pharmacopée et leurs
caractéeres toxicomanogénes sont reconnus (OMS).

- Tabac : 2éme SPA « licite » la plus consommée en France (apreés l'alcool) ; il est tres
addictif et responsable de 75.000 morts / an en France (8.106 dans le monde).

- Cannabis : 1¢ SPA « illicite » la plus consommée en France; moins addictif que le
tabac, mortalité induite est inconnue (accidents routiers cannabis + alcool).

- Usage associé fréquent (renforcement réciproque de la dépendance, plus grande

toxicité de I'inhalation de tabac et cannabis que celle de chaque produit). Nourrisson D. Histoire sociale a tabac.
Ed. Christian, Paris, 2000, 200p.

Tabac et cannabis des analogies (mode de consommation, usage rituel, impact Nourrisson D. La représentation des drogues

dans I'histoire des sociétés. Le cas frangais.

neurobiologique) ... quelles différences et/ou « complémentarités. Drogues, Santé et Sociéte 2017; 16(2):1-15.

17¢ congres de la Société Francophone de Tabacologie | Edition 2023



LES PLANTES ET LEURS ALCALOIDES j@

FRANCOPHONE |
DE TABACOLOGIE

23 > 24 novembre

12023

TABAC Solanacées : genre Nicotiana tabacum (90% tabac), Rustica, Petuniae (ornement).
Alcaloides - Pyridil-pyrrolidines (nicotine, nornicotine, cotinine, myosmine).

- Pyridil-pipéridines (anabasine, anatabine).

- Béta-carbolines (harmane, norharmane... activité IMAO)

Expertise collective. 7abac: Comprendre la dépendance pour agir. INSERM, 2004.

Mura P, et al. Rev Mal Respir 2020;37:479-87. NicotineH\O
\ \\\“..

F2

| I
CANNABIS Cannabinacées (phytocannabinoides) principales variétés : cannabis sativa _ N CH3
(textile), cannabis indica (chanvre indien), cannabis ruderalis (variété rustique)... Ch_lne,) UEAf Bfes"

Alcaloides - A-9-tetrahydrocannabinol (THC): substance psychoactive (dépendance)
- Cannabidiol (CBD): substance peu psychoactive.
- Cannabigérol (CBG non psychoactif), Cannabichromene (CBC), Cannabinol (CBN),
Tetrahydrocannabivarine (THCV)... Terpénes : saveurs ; Flavonoides : couleur)

Expertise collective. Cannabis quels effets sur le comportement et la santé ? INSERM, 2001.
Benyamina A. Addiction au cannabis. Flammarion, 2009.

Cannabinoides de synthése (>200, formule chimique hétérogéne, synthétisés
en solvant ou poudre, vendu sous des noms variés : « Spice », « Dream »...)
Forte affinité pour les récepteurs R-CB1 (x5 vs. THC), parfois utilisés dans I'E-Cig,

Leboiselier R, et al. cCin Pharmacol Ther 2017;101:2020-9. Maroc, Hollande ...
Mura P, et al. Rev Mal Respir 2020;37:479-87.
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TABAC Tabac a fumer Différents gouts en fonction de la variété (Burley, Virginie...) et du mode
(combustion du tabac) de séchage (Kentucky, Orient), des additifs utilisés, du mode d’usage.

L i 9 Cruiées TaRnapipe clgares s Chicha

Kretec (tabac + clou de girofle)

e

Ploom (Japan Tobacco
i00s (Philip Morris) International)

Tabac a chauffer

(Sa ns combustion Glo (British American Tobacco)

du tabac...)
Tabac a « sucer » Tabac a S Chemma -
cniquer
ou macher (pas de d i A

combustion du tabac)

Arvers P, et al. Rev Pneumol Clin2018 (74):45-53.
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CANNABIS Plante (herbe ou résine ; le plus souvent fumé avec du tabac)
Autres formes (forte concentration de THC).

Cristal

Vaporisation
Fixe ou
Portable

Image issue de www.vaporisateur-cannabis.fr/

Formes comestibles g
Emballage résistant 2
pour la protection
des enfants

Benvamina A. Addiction aiur cannabis. Flammarion. 2009. Images issues de lo présentation de Russel Bowler (ERS 2015)
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L'organisme synthétise & dégrade des endocannabinoides (ECBs)
: Localisés au niveau des membranes lipidiques (synthese en réponse a stimuli).
Les deux principaux sont : 'anandamide (AEA), le 2-arachidonoyl glycérol (2-AG).

Systéme tres ancien (invertébrés/vertébrés) : homéostasie du corps

Action sur les voies de signalisation intracellulaire.
Action sur de multiples récepteurs : R-CB1,R-CB2 (GPR55,GPR18,GPR19...)
Régulations systémiques (Axe cerveau - intestin : microbiote - psychiatrie)

Des molécules peuvent activer ou bloquer I'action des ECBs :

Dronabinol Nabilone ® (nausées, vomissements et anorexie, perte de poids).
Rimonabant (R-CB1: régulation de I'appétit).

SYSTEME ENDOCANNABINOIDE (ECB) j@

0
H/\"'O H
N

anandamide

2-arachidonoyl glycérol

Cerveau, Moelle
Poumon, Muscles
Cardio-vasculaire
Digestif, Génital

R-CB1 et R-CB2 R-CB2

Lymphatique
Moelle osseuse
Pancréas

Foie

Venance |, et al. Médecine/Sciences 2004; 20: 45-53.
Nguyen LT, et al. Le Courrier des addictions 2021;23:16-24.

Di Marzo V.Dialogues Clin Neurosci. 2020 ;22(3):259-269

Authier N. Cannabis médical. Paris: Editions First, 2021,149p.

CORTEX CEREBRAL
GANGLIONS Effet psychotique HIPPOCAMPE
DE LA BASE

Détérioration

Troubles du de la mémoire

mouvement

SYSTEME
4 IMMUNITAIRE

/ /
AMYGDALE A

" \ Anti-
G:::;:I’;rdl:s b inflammatoire
3 TRONC i,
Stimulation CEREBRAL . MCELLE EPINIERE
de 'appétit ‘ ‘
Diminution Diminution

de la douleur de la douleur
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Terminaison pré-sylnaptique (TPS)

(1) ECBs (AEA/2-AG) synthétisés dans TpS.

(2) ECBs (&THC) liaison avec R-CB1 (TPS)
couplés aux Proteines G.

(3) Mécanismes intra-cellulaires
adénylcyclase -,~ AMPc, Prot.Kinase A+

(4) Canaux K+(ouverts) et Ca2* (fermés).
+/- libération des NT (IN ou Ex).

(5) NT action sur récepteurs (TpS).

(6) ECBs catabolisés (TPS ou TpS).

Terminaison post-synaptique (TpS)
T - 4

Renseignements destinés aux professionnels de la santé : le cannabis (marihuana, marijuana) et les cannabinoides. Ottawa, Santé Canada, c2018.
Expertise collective, Cannabis. Quels effets sur le comportement et la santé. Paris, INSERM,2001
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NICOTINE ET B-CARBOLINES (Harmane , Norharmane).

Neurone présynaptique Cellule gliale

. @ Neurone postsynaptique

EC

Interneurones \ « NA ‘
R-AchN
o .H: :
+ Cortex
Glutamate
Harmane SHT g '
Norharmane
C gt ARAdN =P Libération desEC (Activite IMAO) ;
Synapse NA/DA/sérotonine
Nicotine
stimulation DA directe (a4B2R-AChN) Nicotine : stim. R-AChN (NPS) : lib. NA,DA,5-HT
stimulation indirecte (a4B2R-AChN/GABA et a7/GLU) NT : stim. Récepteurs NA,DA,5-HT (NpS)
R-CB1(EC) : MAO(A/B) : catabolisent les NT recaptés (NPS)

interN (stimulation supprime inhib. GABA, Stim. GLU)

pas de stim EC : inhibition neurones DA _
Berlin 1. La Lettre du Pneumologue.2008;X1(23):84-89.
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TABAC : Nicotine, alcaloide principal (R-nACh : a4p2-R...)

- 90% traverse la barriere alvéolo-capillaire et foeto-placentaire.

- Absorption fulgurante (<1mn aprés inhalation, R-nACh atteints:10sec).

- R-nACh situés sur le cerveau (systeme hédonique) : éveil, plaisir, détente,
diminution de I'appétit

- Effets max en 10 mn (1/2 vie plasmatique : 2 a 4 h).

- Dépendance : libération de DA dans le systeme hédonique du cerveau

- Effets addictifs mais somatiques réduits ( élévation TA, FC, Vaso +)

- Métabolite spécifique : cotinine ( /2 vie plasmatique : 15 h)

CANNABIS : A9 THC, cannabinoide principal (R-CB1/R-CB2//RCPG)

- [15 a 60%] (traverse barrieres alvéolo-capillaires et foeto-placentaire)

- Absorption rapide (10mn aprées inhalation ; lipophile),

- R-CB1 situés cerveau et visceéres (R-CB1 et R-CB2) : mémoire, émotion,
cognition, coordination motrice...sommeil, douleur, inflammation, immunité

- Effets max en 20 a 30 mn (1/2 vie plasmatique : 7 jours)

- Signes d'imprégnation dans les 2 heures (tr. comportement)

- Inhalations plus profondes des « joints » (vs cigarettes)

- Dépistage métabolites urines (3 - 4 semaines apres usage : 50 a 80 ng/ml)
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“R-nACh Striatum dorsal
(noyau caudé et

Striatum ventral

(voyw  R-nACh
S—— RN

Tabac: Comprendre la dépendance pour agir. INSERM, 2004..
Benyamina A. Addiction au cannabis. Flammarion, 2009.

Rabin NA, et al. Am J Addlict 2015; 24 : 105 - 116

Ream GL, et al. Drug Alcohol Depend 2008; 95: 199-208.
Scheen AJ, et al. Rev Med Liege 2008;3:34-71.

Krebs MO, et al, Bull Acad Natl Med 2020;204;561-69.
Venance |, et al. Médecine/Sciences 2004; 20: 45-53.
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MOde d,inhalation diffél‘ent (VS. Clgal‘ette T) Comparison of Marijuana and Tobacco Smoke Constituents
Volume des bouffées plus important, inhalation plus rapide Comstiumt Marinina e i
, , . . Particulate phase
Duree de retention pulmonaire plus longue Total particulates (mg/puff) 16
’ . . . . Phenol (ug) 76.8
Apnée de fin d’inhalation 4 fois plus longue o-cernezoﬁlfig) , 17.9
. . r . m- and p-Cresol (ng) 54.4
- manceuvre de Valsalva (expiration contre résistance) 2,4- and 2,5-Dimethylphenol (ug) 6.8
. . . - 7 . N: h h [‘ 0
- ou de Milller (inspiration profonde contre résistance) S e B - e
Fumée plus chargée de produits toxiques | ‘fﬁi‘;f?n’ﬁ’{;;')‘” s ¢ =
- Temps de contact de la fumee avec les bronches 7, |Cza'n:,,:a::b:{n:-:9z '(:“:g:):”‘“"‘f’ “? —
taux de COE (HbCO) et rétention des goudrons 7 lbrhase .
- 1 joint (T + C ou marijuana > 3 cig. tabac) e ]
Inflammation (distension) des voies aériennes augmentée E{;‘,’s:fffl(‘:éamdc e B
0 H ] A A - illai Acetaldehyde (ug) 1200
Absorption des cannabinoides augmentee (alveolo-capillaire) feetac (pyg; Hg 13
Acrolein (ug) 92
. . . Acetonitrile (ug) 132 123
Joint (vs. Cig.T) Risque > BPCO, KBP, Pneumothorax Benzene (ug) 76 67
Toluene (ug) 112 108
DimethyInitrosamine (ng) 73 84
Underner M, et al. Rev Mal Respir. 2014;31(6):488-98. ~ Methylnitrosamine (ug) 27 30

Aldington S, et al. 7horax. 2007 ; 62(12) : 1058-1063.

Moir D, et al. Chem Res Toxicol. 2008 ; 21(2) : 494-502.

Wu TC, et al. NV Eng/ J Med. 1988 ;318(6) :347-51.

Tashkin DP, et al. Pharmacol Biochem Behav.1991 ;40(3) :651-6.
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Dependance (DSM-5)

4. efforts infructueux pour réduire ou arréter
5. temps consacré a la recherche

L'addiction : « une stratégie d'adaptation 2 incapacht  rompti s0% obiigations majeures v Y2 o
. ’ A . ’ 3. problémes interpersonnels, sociaux v B v
qui débute tot et qui a mal tourné (usage, 4. proviemes udciares gaux - E
trouble de l'usage, dépendance) » ol iy i =L
3. quantité ou durée d'utilisation > prévu E =

DEPENDANCES

2 3sur 12mols

6. abandon des autres aclivités

M. Demattels (GrenOble) & 's::e malgré les conséquences

LRRRK NS
SN NNKK

=2 : léger ; =24 : modéré ; =6 : sévére... sur 12 mois

Risque de développer une addiction Evolution vers la dépendance (SPA)
100°, 87% % ,.| Probabilité — dépendance -
100% S mtaba i nicotine 67,5% / 27 ans MH
o abac | 8c00122.7%/ 13.ans |
80%: @ cocaine | cannabis 8,9% /5 ans ...20% ? | e —
= e cocaine 20,9% / 4 ans e
60% M opiacés 3 o ,ﬁ-—"’?ﬂ
7'. , @ héroine 03 ’eﬂ;f!
40% S 2 ALCOOL
Dalcoo'. j 0z L.l’f*‘cd I
20% B amphétamines . SRR
e H cannabis A, g -
-l CANNABIS
Ob ' : 00 . — —
[} w 2 b -] L] %0 L]
Years since first substance use
Woody GE, et al. Addiction. 1993;88(11):1573-9. Lopez-Quintero C, et al. Drug Alcohol Depend. 2011;115(1-2):120-30.
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SYNDROME DE SEVRAGE (DSM-5) ... et reprise de(s) consommation(s) ?
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NICOTINE (durée moyenne >30 jours ?) CANNABIS (durée moyenne >10 jours ?)
Envie de fumer (Craving), Nervosité ou Anxiéte,

Irritabilité, colere, frustration, Irritabilité ou agressivité, agitation,
Augmentation de I'appétit, Insomnie ou réves désagréables,

Difficulté de concentration, Diminution de I'appétit ou perte de poids,
Anxiété, Humeur dépressive, Humeur dépressive,

Insomnie, douleurs abdominales, sueurs, tremblements,
Agitation. fievre, frissons, céphalées.

Les signes ou symptomes provoquent une détresse cliniquement significative ou une altération du fonctionnement social, professionnel ou dans
d'autres domaines importants. Les signes ou symptomes ne sont pas liés a une autre condition médicale ou mieux expliqués par un autre trouble
mental, y compris une intoxication ou un sevrage a une autre substance.

ARRET SIMULTANE DES DEUX SPA : reprise de I'une ... reprise de I'autre ?!

Hasin DS, et al. DSM-5 criteria for substance use disorders: recommendations and rationale. Am J Psy 2013, 170(8): 834-851.
Lara N, et al.Addiction. 2021; 116(8): 2067-2075.

Bonnet U, et al. Subst Abuse Rehabil, 2017 ;8 :9-37.

Katz G,et al. Cannabis Withdrawal — A New Diagnostic Category in DSM-5. Isr J Psychiatry Relat Sci. 2014;51(4):270-5.
Fitzgerald RL, et al. Psychopharmacology (Berl). 2021;238(8):2201-2211.

Perriot J. Rev Mal Respir. 2008 ;25(10) :1358-60.
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BOUCHE PHARYNX

» Cancer, inflammation, parodontite

« maladie
« Insuffisance cardi}au,e

| OESOPHAGE ESTOMAC |
e Cancer
o ulcere

| UTERUS_& OVAIRE |
« infertilité
« avortement, RCIU
« ménopause précoce
» cancer du col

¢ Cancer
« Infertilité, impuissance
| ARTERES, VEINES |

« AOMI, AAA, 1.Veineuse

MALADIES

+ Accident vasculaire cerebral
» Démences vasculaires, MA

LARYNX & TRACHEE

* Cancer, Inflammation (larvnaite)

THYROIDE
« Basedow (exophtalmie)
POUMON, PLEVRE |

« Cancer, BPCO, ...
« Pneumothorax

PANCREAS

« Cancer

AP URINAIRE

« Cancer Rein et Vessie

OS ARTICULATION

+ Ostéonorose
* PCR Séveres

PEAU & PHANERES

+ Vieillissement , Cancers

Cavité nasale

Lévres, bouche, pharynx
(18,3/4,9 - 5,8/1,2)

Poumon (tabac=85%)
(50,5/34,7 - 23,2/14)
Foie
(12,5/9 - 2,9/2,3)
Rein
(17,1/5-7,1/1,5)
Ovaire
(7,5-3,9)

Col de I'Utérus

(6,1/1,7)

Leucémies myéloides

Vulve, Vagin

Mélanome de la peau

CANCERS

Larynx (4,8/1,2 - 0,7/0,2)
(Esophage (6,8/4,3 - 1,5/1)

Sein (99,9/14)

Estomac (6,3/3,9 - 2,7/1,5)
Pancréas (11/8,2 - 7,7/5,5)

Colon — Rectum (34/11,5 - 23,9/6,9)

Vessie (14,3/4,7 - 2,4/0,9)
Prostate (81,5-7,9)

Nouveaux cancers: 382 000
liés aux mode de vie: 168 000
-Tabac (20%): 68 000
- Alcool (8%): 43000
- Alimentation (5,4%): 18 000

(taux d'incidence Hommes / taux de mortalité Hommes - Taux d'incidence Femmes / taux de mortalité Femmes)

Marant-Micallef C, et al. B/ 2018;21:442-8

TABAGISME & MALADIES MENTALES - Lien bidirectionnel (maladies mentales €< - tabagisme).
- Fumeur (vs. non fumeur): risque suicidaire (RR=1,24).

Prochaska 1], et al. Annu Rev Public Health. 2017; 38: 165-185.

Li D, et al. J Psychiatr Res 2012;46:1257-1266.

- Schizophréne : surrisque BPCO, IDM, cancer du poumon.
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TOXICITE : CANNABIS |

MORTALITE INDUITE INCONNUE... MAIS TOXICITE REELLE.

Complications cardiovasculaires Complications métaboliques  Complications oncologiques Accidentologie

- Infarctus du myocarde - Adiposité viscérale - Naso-pharynx - Intoxications
- Arythmie cardiaque - Résistance 2 I'insuline - Poumons pediatriques
- Hypotension orthostatique - Accidents (route, travail)
- Artériopathie usage associé de SPA
Complications respi Complications Complications psychiatriques aigues
ratoires cutanéo-muqueuses ou chroniques
- Infections respiratoires - Conjonctivite Alcaloides délivrés, état psy, sous jacent, SPA associés
- Asthme Pneumothorax - Réactions allergiques Ivresse cannabique (bonheur, bien-étre, excitation,
- Bronchopathie chronique obstructive dissociation idéique, erreur d’appréciation du temps et
- Pharynx, cordes vocales de I'espace, troubles des perceptions sensorielles :
auditives, visuelles, synesthésies, hallucinations)
Complications Complications Consommation chronique.
oro-digestives gynéco-obstétricales - Syndrome amotivationnel
- Troubles anxieux (ou dépressifs)
- Hypertrophie gingivale - Fonctions sexuelles - Manifestations psychotiques (type paranocide)
- Uwulite et stomatite - G'OSGSSG Cooccurrences
- Syndrome d’hyperémese - Croissance fcetale, - Schizophrénie (suicide)
cannabinoide neurocognition - TDHA, TCS, TCA, consommation de SPA
- Stéatorrhée et fibrose au cours - Infection sexuellement Syndrome de sevrage
de I'hépatite C chronique transmissibles
Cottencin O, et al. Rev Prat. 2013 ; 63(10) :1430-32. Pradére P, et al. Rev Mal Respir. 2022;39(8):708-718.
Gobbi G, et al, JAMA Psychiatry. 2019 ;76(4) :426-434. George P, et al. Pediatric annals. 2023;52(5) : e181-e186.
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“ prenatal cannabis and cigarette exposure impaired cognitive functioning,
increased risks of developing impulsivity, hyperactivity and addiction disorder.”

6 yrs: Impaired sustained 18-22 yrs: Increased neural
attention, increased impulsivity activity in PFC during inhibi-
and hyperactivity tory control task
9-12 yrs: Impaired
9 mo: Iimpaired 4 yrs: Impaired memory, verbal executive function and 19-21 yrs: Altered neuronal
mental development ability visual problem solving functioning during visuospatial
memory task
<fwk, 9-30d 3 yrs. Impaired verbal, abstract, 10 yrs: Increased
C AN N ABIS Increased tremor, visual and quantitative reasoning. hyperactivity. impulsivity, 14-21 yrs: Increased risk of
exaggerated startle impaired short-term memory mnattention cigarette and marijuana use
Early Childhood Late Childhood Adolescence, Young Adulthood
CIGARETTES Birth: Reduced 12-24 mo: Lower cognitive 6-11 yrs: Reduced auditory 13-16 yrs: Lower working
weight, length, and scores and auditory processing maturation memory Scores
head circumference (encode/retain), reduced
2-6 yrs: Reduced cognilive 9-12 yrs: Impaired language overall intelligence scores,
scores and poorer language development, reading ability, impaired auditory functioning,
7 . . development design memory. eye-hand increased impulsivity
Mécanismes des perturbations | coordination, problem ,
.. 3 yrs: Increased oppositional solving skills, visuo- 14-21 yrs: Increased risk of
comportementales et cognitives behavior. immaturity, emotional perceptual functioning and cigarette smoking
’ - TPy instability, physical aggression, global intelligence scores
mal GIUCIdES (aSpeCtS eplgenethues) impulsivity related to verbal functioning

10-13 yrs: Increased risk of initiation précoce : risque
cigarette smoking, anxiety, | P 9

and depression de dépendance tabagique

Morris CV, et al. Eur J Neurosci. 2011;34:1574-83.
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TABAGISME

TABAC & ALCALOIDES : BENEFICES ?

Tabagie un plaisir peu couteux : café / bar > 1,50 €... 1 cigarette = 0,60€
Une dépendance réelle : alcaloides, additifs (renforcements multiples)

Nourrisson D. Le tabac en son temps. Editions Contrechamp,1999.
Ferland C . 7abac & fumées. Collection Intercultures. PUL,2007.
Gonseth S, et al. Rev Med Suisse 2009 ; 5:1468-71

TABAC ET ALCALOIDES

Pharmacopée (16 - 182mesiecles)
Bénéfices cognitifs ?

Maladie de Parkinson ?

Autres effets (Nicotine, nAChR ?)

Newhouse P, et al. Veurology. 2012 ;78(2) :91-101.
Barreto GE, et al, Front Aging Neurosci. 2015 ;6 :340.
Sansone L, et al.Int J Mol Sci. 2023 ;24(19) :14570.

PROMOTION DES BENEFICES ET DU « PLAISIR
SANS RISQUE » PAR LES INDUSTRIELS

Autres produits (sans combustion)

Ling PM, et al. 7ob Control. 2019 ;28(3) :289-296.

Allem P, et al. 7ob Control. 2019 ;28(5) :555-557.

Rhee JU, et al. 7ob Prev Cessat. 2021;7:11.

Béguinot E, et al. Rev Prat, 2021;71(3):279-282.

Bialous SA, et al, 7ob Control. 2018;27(Suppl 1):s111-s117.
Mathers A, et al, Am J Public Health. 2019 ;109(2):227-235.

International Joumal of AN
Molecular Sciences  Int. |. Mol. Sci. 2023, 24, 14570. https:/ /doi.ong/ 103350/ iims241914570 MD{'

Review

Nicotine: From Discovery to Biological Effects

Luigi Sansone "2, Francesca Milani %, Riccardo Fabrizi %, Manuel Belli '2(, Mario Cristina "4, Vincenzo Zaga 3,
Antonio de lure "*(, Luca Cicconi *, Stefano Bonassi ') and Patrizia Russo '
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CANNABIS AMERICANA
U.S.P.

CA N N A B I S Physiologically Tested
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La plus ancienne plante médicinale ? o
Chine, Inde, Egypte, Moyen orient ... aux multiples vertus soignantes. |5 uorkins co. e New o

OMS pas d'intérét médical, toxicomanogene (1961), usage médical potentiel (2020).
France pharmacopée (1949), toxicomanie (1970), expérimentation usage médical (2021).

CANNABIS A USAGE MEDICAL ?

Recherche d’'un effet thérapeutique dans le cadre d’'un accompagnement par
des professionnels de santé formés a la prescription (médecins) et dispensation
(pharmaciens) dans un cadre défini (produits de qualité pharmaceutique, respect des
précautions d’emploi, surveillance des effets indésirables, assurer bénéfice/risque positif).

[ ] e

Indications pour I'expérimentation du cannabis a usage médical : CANNABIS
- Douleurs neuropathiques réfractaires aux thérapies accessibles. MEDICAL CﬁD
- Des formes d’épilepsie séveres et pharmaco-résistantes.
- Des symptomes rebelles en oncologie (cancer ou traitements).
- Spasticité douloureuse de la SEP et pathologies du SNC.

- Situations palliatives. N. Authier (2021,2022)
https://ansm.sante.fr
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CANNABIS A USAGE MEDICAL

MARINOL® Dronabinol (THC S)

Capsules 2,5mg
ATU t

EPIDYOLEX® CBD buvable 100mg

SATIVEX® Nabiximol, spray

THC 2,/mg

CBD 2,5mg
CESAMET® Nabilone.

pas d’ATU France
CANNABIS Fleurs séchées

vaporisation (180°)

Anorexie VIH +, Nausées,
vomissements chimio-Th.
Douleurs neuropathiques

Epilepsie Enfant > 3 ans
Dravet. Lennox-Gastaut

Spasticité SEP

Mémes indications
Douleurs chroniques

Arvers P. IRAAT : ZoomParty CBD - Juin2023

Legare CA, et al. Pharmacology 2022; 107 (3-4) : 131-149.
https://www.hug.ch/sites/interhug/files/structures/pharmacologie_et_toxicologie_cliniques/a5_cytochromes_6_2.pdf

CONTRE - INDICATIONS

Antécédents psychotiques.

Antécédents cardio et cérébro-vasculaires.
Grossesse, allaitement, Hypersensibilité au THC
Insuffisance Hépatique ou rénale

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES (CBD)

Médicaments 7 Elimination du CBD (activ. CYP)

Rifampicine, Millepertuis, Carbamazépine, Mitotane

Médicaments 7 accumulation du CBD (inhib. CYP)

Esoméprazole, Clopidrogel, IRS, Fluconazole

Interférences médicamenteuses diverses

CBD + Méthadone : 7 de sa [plasmatique].

CBD + Tacrolimus : 7 de sa [plasmatique].

CBD + Antiépileptiques : Clobazam (7 sédation),
valproate (7 transaminases et diarrhées).

CBD + Warfarine (7 INR)

Sumitha SK, et al. Int J Pharm Pharm Sci 2020; 12(1):1-5.
Bilbao A, et al. BMC Med. 2022 ;20(1) :259.
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TABAC & CANNABIS : AIDE A L'’ARRET 52

L'arrét de l'usage tabac et du cannabis est souvent plus difficile que celui du tabac ou du cannabis,
L" arrét simultané des deux SPA est logique mais I'arrét dissocié est souvent préféré par le patient.

STRATEGIE DE PRISE EN CHARGE
1 - Identifier les consommations, informer les usagers, proposer une aide pour l'arrét.

2 - Evaluer les problématiques associées a ces usages.
. Niveau d’intoxication : Tabac (C/J PA COE) Cannabis (Fréquence-type/usage Can/urines).
. Comorbidités : somatiques, psychologiques (clinique/Tests), addictives, sociales, judiciaires.
. Dépendance : Tabac (FTCD FTCQ/QSU EVN) Cannabis (CAST CUDIT-Rfr ASSIST MCQ-SF).

3 - Evaluer les besoins et les souhaits de l'usager.

. Psychothérapie(s) : Thérapies Comportementales et Cognitives ++

. Pharmacothérapies : - Tabac TNS, Varenicline (absence actuelle), bupropion, E-Cig...CBD.
- Cannabis Pharmacothérapies peu efficaces (TNS, Varenicline, Mirtazapine,
N Acéthvl-cystéine, Gabapentine, Neurontin, Dronabinol, THC vap.

. Modification de I’habitus CB1-SSi (N effets subiectifs et auto - administration vs. PCB ?)

Solmi M, et al. BMJ. 2023 ;382 : e072348. Lee DC, et al. J Subst Abuse Treat. 2019;98:39-46.

Calomarde-Gomez C, et al. Eur Addict Res. 2021;27(6):413-427. Perriot J, et al. Rev Med Liege 2021;76(1):31-35.

McClure EA, et al. Exp Clin Psychopharmacol. 2019;27(3):265-275 Schwitzer T, et al. Therapie. 2016 ;71(3) :315-22.

Nielsen S, et al. Cochrane Database Syst Rev. 2019 ; 1(1) :CD008940. Benard V, et al. Presse Med. 2015 ;44(7-8) :707-15.

Haney M, et al. Nature Med. 2023 ;29(6) :1487-1499. Sumodhee D, et al, Nicotine Tob Res. 2023 Jul 10:ntad115. doi: 10.1093/ntr/ntad115
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JAMA
Network | Open . JAMA Network Oper2023;(8):€232916.

Original Investigation | Substance Use and Addiction
Prevalence and Factors Associated With Vaping Cannabidiol
Among US Adolescents

Hangying Daesy Dol PhD; Roma Subramanan, PhD. Avina Mahroke, BS: Ming Wang, PhD

Echantillon représentatif tiré d’'une étude transversale nationale USA (01/2022 a 05/2022),
Eléves de colléges et lycées (n = 28 291), age moyen :14,5 ans (+/- 2 ans)
Utilisateurs actuels d'e-cigarettes (n = 2448).

Vapotage de CBD dans le dernier mois : 22,3% (IC95% :18,4%-24,1%0).

Vapotage CBD + fréquent : Hispanique (vs. non hispanique) ORa = 1,9 (IC95% : 1,3-2,8).
Usage actuel e-cg (vs. pas actuel) ORa = 1,5 (IC95% : 1,1-1,9).
Lycéens (vs. collégiens) ORa = 4,2 (IC95% : 2,8-6,1).
LGBT, Gays (vs. hétérosexuels) ORa = 2,7 (IC95% : 1,8-4,0).

Vapotage CBD - fréquent : perception du danger au tabagisme ORa = 0,4 (IC95% : 0,3-0,6).

Signification du vapotage de CBD ? Dépendance induite, toxicité, place dans
I'arrét du cannabis et/ou de I'usage de tabac et cannabis ?

Chaiton M, et al. Can J Public Health. 2022 ;113(2) :293-296. Meier E, et al. Drug Alcohol Dep. 2016;166:6-12.
Wemner AK, et al. N Enal J Med. 2020 ;382(17) :1589-1598. Bhat TA, et al. Thorax. 2023 ;78(9):922-932.
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. 2023 ,: CAST Cannabis abuse screening test ~ CUDIT-R-fr Cannabis use disorder
. identification test-revised, version Francaise
Luauiens A. et al. Drua Alcohol Rev. 2021;40(7):1334-1339.

Lealeve S. et al. Eur Addict Res. 2012;18(4):193-200.

1. A quelie vous du 7
J.b* ilﬁimﬁ zul;umu ZOSW;IHHIO tulloh‘hmih
O‘Ji Nm 2. Combien d’heures dtes-vous « défoncé » un jour typique ol vous consommez du cannabis ?
Sensible 3#3"&2%‘&?;@&“““7 48 S SpeCIfIque
2 Avez-vous déja fumé du cannabis lorsque vous étiez seul(e) ? o » N — S
Au i dn!durﬁnim:h.eombhnd-bha sd-unmbh 4-.!. bché de faire
5% . ’ s 4. votre consommation v a-t em
3 Avezvous déj3 eu des problémes de mémoire quand vous fumez du <o qul et normalementstendu 8o vous 7 . .
cannabis ? .u;u < nu‘umu environ 1 environ 1 Tous les j ou
X . e s.hmmudmmmam;&mwdmwaw&wimi
4 Des amis ou des membres de votre famille vous ont-ils déja dit que vous FR R o4 vor don ofiots & commette
devriez réduire votre consommation de cannabis ? Jamais < toisimois environ 1 environ 1 Tous les j ou
: I e ol el B
. n . 6. Au cours des 6 mols, bien de fois ép ¢ des problé de mémoire ou de
5  Avezvous déja essayé de réduire ou d'arréter votre consommation de Conconrton s o s o cannai
cannabis sans y parvenir ? damas < tasmos emiron 1 envion 1 Tous les jou
7. A quelle fréq o ous du - dans des 3_ qul‘; - un danger, par
6  Avezvous déja eu des problémes 3 cause de votre consommation de . i i i
cannabis (dispute, bagarre, accident, mauvais résultats a f'école..) ? - i @ ....:.n T-':-Iw
8. Avez-vous déja envisagé de réduire ou d'arréter votre consommation de cannabis ?
. o e e
2 réponses positives doivent conduire a domers mos .
s'interroger sur sa consommation. . )
3 réponses positives & consulter un médecin. Score 2 11 trouble de I'usage de cannabis
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CONCLUSION

Tabac et cannabis sont les substances psychoactives les plus frequemment inhalées.

La composition de la fumée de combustion du tabac ou du cannabis se distingue par des
marqueurs spécifiques : alcaloides du tabac (nicotine), cannabinoides (A 9-THC).

La fumée de combustion du tabac et du cannabis est plus toxique que celle de chaque produit,
induisant des conséquences morbides respiratoires et systémiques.

Le tabac est plus addictif que le cannabis, leur consommation simultanée rend l'arrét plus
difficile, que celui du tabac ou du cannabis (association TCC et Pharmacothérapie(s))

Le tabac n’a pas d'usage thérapeutique ses bénéfices sont promus par les manufacturiers,
le cannabis (cannabinoides : CBD) donne lieu a des expérimentations et indications médicales.

La recherche de pharmacothérapies d’aide a lI'arrét efficaces du cannabis doit étre poursuivie.

Que faut-il attendre d’une dépénalisation / légalisation de l'usage du cannabis ?

MERCI DE VOTRE ATTENTION : Ca'nnabi’S et Tabac
REMERCIEMENTS : M. Underner - Poitiers , G. Peiffer - Metz, m® | SCience Tap 2024
P. Arvers - Grenoble , P. Guichenez - Béziers. IRAAT Lyon 11 avril 2024
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