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INTERVENTIONS & EVALUATIONS

La prescription de lisdexamphétamine (ELVANSE®) est asso-
ciée a une diminution du risque d'hospitalisation et de décés
dans une cohorte de personnes atteintes d'un trouble lié a
I'usage de stimulants

Malgré une augmentation de la prévalence et de la mortalité associées aux
troubles liés a l'usage de stimulants, en particulier a la méthamphétamine, les
options de traitement restent limitées. Les chercheurs ont utilisé les données du
registre national suédois pour suivre 14’000 personnes agées de 16 a 64 ans avec
un diagnostic de trouble lié a I'usage de stimulants. lls ont examiné les associa-
tions entre |'usage de stimulants sur ordonnance et d'autres médicaments psy-
chotropes avec hospitalisation et mortalité.

. Parmi les participants (70% d'hommes, dge moyen 35 ans), 28% se sont vu
prescrire des médicaments stimulants ou de I'atomoxétine (Strattera®) ;
44% se sont vu prescrire des benzodiazépines. Les maladies psychia-
triques concomitantes, y compris les troubles concomitants liés a |'usage
de substances (TUS), étaient courantes, tout comme les prescriptions
d'autres médicaments psychotropes.

. Au cours de la période de suivi (moyenne de 4 ans), 75% des participants
ont subi une ou des hospitalisation(s) liée(s) au TUS et 10% sont décédés.
. La prescription du médicament lisdexamphétamine était associée a une

diminution du risque d'hospitalisation liée au TUS (risque relatif ajusté
[aHR], 0,82), d'hospitalisation pour toute cause ou de décés (aHR, 0,86)
et de mortalité toutes causes confondues (aHR, 0,43). La prescription de
méthylphénidate était également associée a une diminution du risque de
mortalité toutes causes confondues (aHR, 0,56).

. La prescription de benzodiazépines était associée a un risque accru d'hos-
pitalisation liée au TUS (aHR, I,17), a toute hospitalisation ou déces
(aHR, 1,20) et a la mortalité toutes causes confondues (aHR, 1,39).

. Les chercheurs n'ont pas évalué si les associations observées variaient

selon le type de trouble lié a I'usage de stimulants (p. ex., méthamphéta-
mine, cocaine, stimulant prescrit sur ordonnance, etc.).

Commentaires : La prescription de lisdexamphétamine était associée a une diminu-
tion des risques d'hospitalisation et de décés dans une grande cohorte de suédois
souffrant de troubles liés a l'usage de stimulants. L'usage de benzodiazépines était
associé a une probabilité accrue de ces résultats. Les médicaments qui ont déja
démontré un potentiel pour le traitement du trouble lié a l'usage de stimulants
dans des essais controlés randomisés, y compris la naltrexone et le bupropion,
n'ont pas été associés a des résultats bénéfiques dans cette étude. Ces résultats
confirment la nécessité d'essais controlés randomisés pour tester l'efficacité de la
lisdexamphétamine pour le traitement des troubles liés a I'usage de stimulants.

Carrie Mintz, MD
Ahmed Ben Hassouna (traduction francaise)

Référence : Heikkinen M, Taipale H, Tanskanen A, et al. Treatments and hospitali-
zation and death in individuals with amphetamine use disorders in a Swedish
nationwide cohort of 13965 patients. JAMA Psychiatry. 2023;80(1):31-39.
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IMPACT SUR LA SANTE

L'assouplissement de la politique fédérale relative a la méthadone a
emporter a domicile n'est pas associé aux déceés en lien avec la mé-
thadone

Aux Etats-Unis, les politiques de régulation stricte de la dose de méthadone a emporter
chez soi dans les programmes de traitement par opioides ont été critiquées parce
qu'elles limitent l'accés a un traitement flexible. Or, elles peuvent également constituer
une protection importante contre les surdoses liées a la méthadone. Pour répondre a
I'urgence face au COVID-19, les Etats-Unis avaient assoupli ces réglementations. Cette
research letter décrit I'évolution des décés dus a une surdose, qu'ils soient liés ou non a
la méthadone, aux Etats-Unis entre janvier 2019 et ao(it 2021.

. L'analyse de séries chronologiques interrompues a montré que les décés dus a
une surdose n'impliquant pas la méthadone ont augmenté de 78 déces par mois
avant mars 2020, de 1’078 décés par mois en mars 2020 et de 69 déces par
mois aprés mars 2020.

. Les décés mensuels liés a la méthadone étaient stables avant mars 2020 ; ils ont
augmenté de 94 déces en mars 2020 et sont restés stables aprés mars 2020.
. Le pourcentage de décés lié a une surdose impliquant la méthadone a diminué

de 0,06% par mois avant mars 2020, a augmenté de 0,69% par mois en
mars 2020 et a diminué de 0,05% par mois aprés mars 2020.

Commentaires : Cette étude fournit la preuve d'une augmentation substantielle des dé-
cés par surdose non liés a la méthadone au début de la pandémie de COVID-19, et
d'une augmentation modérée des décés liés a la méthadone. Avant et aprés mars 2020,
les décés non liés a la méthadone ont augmenté de maniére significative, alors que les
décés liés a la méthadone n'ont pas augmenté. Ces données plaident en faveur de la
poursuite des modifications de la politique fédérale de prise en charge de la COVID-19
dans le but d'améliorer I'accés 4 la méthadone aux Etats-Unis.

Joseph Merrill, MD, MPH

Charlotte Eidenbenz (traduction frangaise)

Référence : Jones CM, Compton WM, Han B, et al. Methadone-involved overdose
deaths in the US before and after federal policy changes expanding take-home metha-

done doses from opioid treatment programs. JAMA Psychiatry. 2022 ;79(9):932-934.

L’utilisation de benzodiazépines n’a pas d’effet néfaste sur le main-
tien du traitement dans un programme de méthadone en libre accés

L’'usage concomitante de benzodiazépines a des fins médicales et non médicales est
courante chez les personnes recevant de la méthadone pour un trouble lié a I'usage
d’opioides (TUO) et est associé a un risque accru de surdose. Cependant, et en raison
de ces préoccupations, les lignes directrices recommandent que les fournisseurs ne
refusent pas des médicaments pour le TUO (y compris la méthadone) aux personnes
ayant recours a des benzodiazépines. Les chercheurs ont étudé I'impact de I'exposition
initiale aux benzodiazépines sur la rétention a 12 mois dans un programme américain
de méthadone en libre acces (c.-a-d. un programme offrant un faible obstacle a l'acces a
la méthadone).

(suite en page 3)
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L’utilisation de benzodiazépines n’a pas d’effet néfaste sur le maintien du traitement dans un pro-

gramme de méthadone en libre accés (suite de la page 2)

. Entre janvier 2015 et février 2017, 2’698 patients ont
commencé a consommer de la méthadone dans le
cadre de ce programme. La majorité était composée
d’hommes (63%) et de non-hispaniques (77%) ; I'age
moyen était de 37 ans.

. A Padmission, 545 (18%) des patients ont été testés
positifs pour les benzodiazépines ; ces personnes
étaient plus susceptibles d’étre des femmes blanches,
non-hispaniques, avec un haut niveau de formation,
au chémage et recevant des prestations d’invalidité.

. A 12 mois, 171 personnes exposées aux benzodiazé-
pines (31%) étaient toujours sous traitement, contre
757 des patients sans exposition (31%). Dans les
analyses multivariables, il n’y avait pas de différence
dans la poursuite du traitement lors de la prise en
compte des covariables (hazard ratio, 1,03).

Commentaires : Dans I'ensemble, le niveau de fidélité de ce
programme était relativement faible, reflétant probablement

Les politiques d'autorisation préalable sont associées

buprénorphine

La buprénorphine est un traitement trés efficace des
troubles liés a I'usage d'opioides. En outre, une durée plus
longue de traitement par la buprénorphine améliore les ré-
sultats. Malgré son efficacité et sa relative sécurité, de nom-
breuses assurances adoptent des politiques d'autorisation
préalable qui créent des obstacles a I'obtention de la bupré-
norphine. Les chercheurs ont exploité les données des de-
mandes de remboursement Medicaid 2006-2014 pour analy-
ser |'association entre les obligations d'autorisation préalable
et la durée du traitement a la buprénorphine 2180 jours,
ainsi que la prescription concomitante de benzodiazépines et
d'analgésiques opioides.

. Au cours de la période de I'étude, 294°031 épisodes
de traitement par la buprénorphine répondaient aux
critéres d'inclusion a I'étude. Prés de la moitié de ces
épisodes ont duré 2180 jours (47%). La plupart de
ces traitements ne comprenait pas de prescriptions
concomitantes de benzodiazépines (75%) ou d'anal-
gésiques opioides (76%).

. L'obligation d'autorisation préalable était associée a
une diminution significative des épisodes de traite-
ment de 2180 jours, avec une réduction de 1%
durant la premiére année de I'application de la poli-
tique, de 9% durant la deuxiéme année, de 5% du-
rant la troisieme et de 10% durant la quatriéme.

. Les politiques d'autorisation préalable n'ont pas été
associées a la prescription concomitante de benzo-
diazépines ou d'analgésiques opioides.

lapproche a faible colit de I'entrée en traitement. Néan-
moins, les personnes qui regoivent de la méthadone de-
vraient étre informées des risques liés a 'usage concomitant
de benzodiazépines, mais cela ne devrait pas étre une raison
pour refuser I'accés a la méthadone ou pour créer des obs-
tacles au traitement des TUO.

Darius A. Rastegar, M.D.

Elodie Dory (traduction frangaise)

Référence : Morford KL, Tetrault JM, Zhou B, et al. The
impact of benzodiazepine exposure on treatment retention
n an open-access methadone program: a retrospective co-
hort study. Drug Alcohol Depend. 2022;241:109707.

a une durée plus courte du traitement par la

Commentaires : Les politiques d'autorisation préalable sont
ostensiblement destinées a améliorer la qualité des soins et
a prévenir les pratiques dangereuses. En revanche, ces poli-
tiques alourdissent la charge de travail des cliniciens et des
assurances, entravent —du moins en ce qui concerne la
buprénorphine — la prestation de soins de qualité et nuisent
donc a la patientéle.

Darius A. Rastegar, MD

Charlotte Eidenbenz (traduction francaise)

Référence : Landis RK, Opper |, Saloner B, et al. Buprenor-
phine treatment episode duration, dosage, and concurrent
prescribing of benzodiazepines and opioid analgesics: the
effects of Medicaid prior authorization policies. Drug Alcohol
Depend. 2022;241:109669.
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Un programme Dépistage, Intervention bréve et Orientation vers un traitement durant I’adolescence a

des effets bénéfiques jusqu'au début de I'dge adulte

Les programmes Dépistage, Intervention bréve et Orientation vers
un traitement (DIBOT) ont démontré la réduction de I'usage de
substances chez les adolescents, mais la Task Force des Ser-
vices Préventifs des Etats-Unis a conclu qu’il n’y avait pas assez
de données probantes pour les recommander. Cette étude a
réparti aléatoirement des patients adolescents (dge 12-18,
N=1871) d’'un cabinet pédiatrique américain entre 3 groupes :
1) DIBOT effectué par le-la pédiatre, 2) DIBOT effectué par un
thérapeute de santé comportementale intégré, 3) traitement
habituel (groupe controle). L’équipe de recherche a suivi les
patients apres 7 ans pour évaluer les résultats liés a l'usage de
substances, les diagnostiques de santé mentale et ['utilisation
de soins de santé. Les deux groupes DIBOT ont été combinés
et comparés au groupe controle.

. Comparées a celles du groupe contrdle, les personnes
qui avaient participé au programme DIBOT avaient
moins de risque d’avoir un diagnostic lié a 'usage de
substances au suivi (24% contre 19%, respectivement).

. Les personnes qui avaient participé au programme
DIBOT avaient moins de risque d’avoir été hospitali-
sées, comparées a celles du groupe controle (odds
ratio=0.59).

. Comparées a celles du groupe contréle, les per-
sonnes qui avaient participé au programme DI-
BOT et qui avaient eu au moins une visite DIBOT
avaient moins de visites en soins de premier re-
cours (incidence rate ratio, IRR=0.90), en psychia-
trie (IRR=0.64), et plus de visites dans des ser-
vices de médecine des addictions (IRR=1.52).

Commentaires : |l est parfois difficile de documenter des
réductions d’usage de substances et des dommages asso-
ciés durant I'adolescence, car la consommation est sou-
vent sporadique. Cette étude apporte d’importantes
données probantes a la littérature naissante sur Iefficacité
des programmes DIBOT pour diminuer les troubles de
'usage de substances et améliorer la santé mentale chez
les adolescents. Ceci est particulierement important aux
Etats-Unis car 'accés aux soins par le biais des assurances
y est plus uniforme durant I'adolescence, alors que la
couverture assurantielle n’est pas garantie a I'age adulte.

Corey McBrayer, DO, MPH* & Sharon Levy, MD
Jacques Gaume (traduction frangaise)

* Rich Saitz Editorial Intern & Grant Medical Center Addiction
Medicine Fellow, OhioHealth.

Les habitudes d’usage d'alcool a I'adolescence associées a une surdose d'alcool et d'autres substances

al'age adulte

Les surdoses d'alcool et d'autres sustances sont un probleme
de santé publique important et une cause fréquente de déces
chez les jeunes adultes. Cette étude a évalué si l‘usage d'alcool
a l'age dés 15 a 16 ans est un facteur de risque de surdose
d'alcool ou de substances, ou d'empoisonnement nécessitant
des soins médicaux, dés I'dge de 32 a 33 ans dans une étude de
cohorte finlandaise basée sur la population. L'étude a été limi-
tée a 7’714 personnes sans antécédents de surdosage avant
I'dge de 15-16 ans. Les informations sur les surdosages ont été
recueillies a partir de registres nationaux.

o Deés I'age de 32-33 ans, 183 diagnostics de surdose ont
été enregistrés parmi les personnes évaluées.
. Dans les analyses ajustées®, les éléments suivants

étaient associés a un risque accru de tout type de sur-
dose a I'dge de 32 3 33 ans :

O Premiére intoxication alcoolique a <I2 ans
(hazard ratio [HR], 4,5).
0 Premiére intoxication alcoolique a 13 ou 14 ans
(HR, 2,1).
0 Tolérance élevée a l'alcool** (HR, 3.1).
0 Intoxication alcoolique fréquentet (HR, 1,9).
. Une premiére intoxication alcoolique a un age < 12 ans

et une tolérance élevée a l'alcool étaient associées a un
risque accru de surdosage intentionnel (RR, 5,2 et 4,4,
respectivement).

* Les analyses ont été ajustées en fonction des « probléemes com-
portementaux et émotionnels », de l'usage de substances a des
fins non médicales et des antécédents familiaux.

** Défini comme le nombre de verres standard (12 g d'éthanol)
pour devenir intoxiqué (27 verres pour les femmes ou 9 pour les
hommes).

1 Défini comme ayant déclaré avoir été intoxiqué = 3 fois au
cours des 30 derniers jours.

Commentaires : Cette étude de cohorte suggere que les
habitudes spécifiques d’usage d'alcool a l'adolescence sont
associées a un risque accru de surdose d'alcool et d'autres
substances plus tard dans la vie. Les efforts de prévention
des surdoses pourraient inclure l'identification et l'inter-
vention précoces pendant l'adolescence/au début de I'dge
adulte pour les personnes présentant un usage précoce
d'alcool, une intoxication fréquente a l'alcool et une tolé-
rance élevée a l'alcool.

Nicolas Bertholet, MD, MSc
Jean-Bernard Daeppen (traduction frangaise)

Référence : Koivisto MK, Miettunen J, Levola J, et al. Alco-
hol use in adolescence as a risk factor for overdose in the
1986 Northern Finland Birth Cohort Study. Eur J Public
Health. 2022;32(5):753-759.
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La prise de buprénorphine durant la grossesse est associée a un risque plus faible d'effets néonataux

indésirables comparé a la prise de méthadone

Le trouble lié a l'usage d'opioides (TUO) est une cause
majeure de morbidité chez les femmes enceintes et leur
progéniture. La méthadone et la buprénorphine sont toutes
deux efficaces pour traiter le TUO, mais on ne sait pas
lequel de ces deux traitements présente le risque le plus
élevé de morbidité maternelle ou foetale. Cette étude a
analysé les données Medicaid aux Etats-Unis concernant les
femmes enceintes entre 2000 et 2018 et a comparé les taux
de syndromes d'abstinence néonatale (SAN), de naissances
prématurées, de faibles poids a la naissance et de petites
tailles pour I'dge gestationnel (small for gestational age, SGA)
chez les nourrissons exposés in utero a la buprénorphine
ou a la méthadone au début et a la fin de la grossesse. Les
auteurs ont également comparé les effets chez les méres.

. En début de grossesse, 10'’704 femmes enceintes
ont été exposées a la buprénorphine et 4387 a la
méthadone. En fin de grossesse, 11’272 ont été
exposés a la buprénorphine et 5’056 a la méthadone
(9976 et 4597, respectivement, dans les 30 jours
précédant |'accouchement).

. 69% des nourrissons exposés a la méthadone ont
présenté un syndrome d'abstinence néonatal contre
52% de ceux exposés a la buprénorphine (risque
relatif, 0,73).

. En début de grossesse, les taux d'effets indésirables
étaient significativement plus élevés chez les nour-
rissons exposés a la méthadone que chez ceux ex-
posés a la buprénorphine : la naissance prématurée
(25% contre 14%), le faible poids a la naissance (15%
contre 8%) et le syndrome d'abstinence néonatal
(15% contre 12%).

. En fin de grossesse, les taux d'effets indésirables
étaient également plus élevés chez les nourrissons
exposés a la méthadone que chez ceux exposés a la
buprénorphine la naissance prématurée (25%
contre 14%), le faible poids a la naissance (14%
contre 8%) et le syndrome d'abstinence néonatal
(16% contre 13%).

. Aucune différence n'a été constatée dans les effets
observés chez les méres, y compris en ce qui con-
cerne les taux de césarienne et les graves complica-
tions.

Commentaires : Bien que cette étude soit importante et
qu'elle puisse fournir des conseils préventifs aux femmes
enceintes présentant un TUQ, il est essentiel que les per-
sonnes présentant un TUO prennent le médicament qui
leur convient le mieux. La méthadone et la buprénorphine
sont toutes deux efficaces et peuvent étre utilisées durant la
grossesse.

Corey McBrayer, DO, MPH* & Darius A. Rastegar, MD
Charlotte Eidenbenz (traduction frangaise)
* Rich Saitz Editorial Intern & Grant Medical Center Addiction

Medicine Fellow, OhioHealth.

Référence : Suarez EA, Huybrechts KF, Straub L, et al. Bu-
prenorphine versus methadone for opioid use disorder in
pregnancy. N Engl | Med. 2022;387(22):2033-2044.

La plupart des directives pour le traitement de I’endocardite infectieuse ne recommande pas un
traitement basé sur les preuves pour le trouble lié a 'usage d’opiacés

L’endocardite infectieuse (El) est fréquente chez les usa-
gers de drogues injectables. Le taux d’El dans cette popula-
tion est en augmentation. De nombreuses directives établis-
sent la durée du traitement antibiotique intraveineux et la
pertinence d’un traitement chirurgical pour ces patients.
Les chercheurs ont revu et comparé 10 directives médi-
cales publiées entre 2007 et 2020 pour la prise en charge
d’une El chez les utilisateurs de drogues par injection.

. 6/10 des directives prennent en considération la
réduction de lintensité du traitement chez les usa-
gers de drogues injectables, comprenant un traite-
ment antibiotique intraveineux plus court ou un
traitement antibiotique oral.

Alcool, autres drogues et santé : connaissances scientifiques actuelles, mars-avril 2023

. 5/10 des directives évoquent le risque augmenté de
réinfection chez les usagers de drogues injectable.
Deux directives (y compris ceux de l'association
américaine de cardiologie (American Heart Association
ou AHA)* recommande d’éviter un traitement chi-
rurgical chez les usagers de drogues injectable.

o Seule une directive mentionne spécifiquement la
prescription d’'une médication pour le trouble lié a
l'usage d’opiacés. Seulement trois des directives
indiquent un traitement pour le trouble lié a l'usge
d’opiacés ou une consultation par un spécialiste en
médecine des addictions.

. Toutes les directives utilisent un langage stigmatisant
(par exemple ‘abuseur’ ou ‘addict’).
. Aucune directive ne fait mention de la prise en

charge du sevrage aux opiacés.**

(suite en page 6)
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La plupart des directives pour le traitement de I’endocardite
infectieuse ne recommande pas un traitement basé sur les
preuves pour le trouble lié a 'usage d’opiacés (suite de la page 5)

*En 2021, FAHA a constitué un groupe d’experts qui a publié un communiqué scientifique
concernant la prise en charge des El chez les usagers de drogues injectables recommandant
désormais un traitement basé sur les preuves, des mesures de réductions des risques et un
traitement chirurgical pour les usagers de drogues injectables (les indications pour la chi-
rurgie chez les usagers de drogues injectables et ayant une El sont les mémes pour les
personnes avec une El chez des personnes ne s’injectant pas de drogues).

** Les recommandations de ’AHA datant de 2022 recommandent désormais un traitement
pour le sevrage d’opiacés ou un traitement pour le trouble lié a l'usage d’opiacés
(methadone et buprenorphine).

Commentaires : De nombreuses directives comprennent des recommandations
sur la réduction des normes de soins de I'endocardite infectieuse parmi les utili-
sateurs de drogues par injection. Paradoxalement, trés peu de directives incluent
des recommandations pour la prise en charge des troubles liés a I'usage de subs-
tances, trouble sous-jacent ayant contribué a la survenue d’une endocardite in-
fectieuse et a un risque de réinfection. Cette prise de position, parallelement a
l'utilisation d’un langage stigmatisant, refléte un manque d’expertise concernant
les troubles liés a 'usage de substances et une réflexion a avoir quant a la formu-
lation de ces directives pour I'El (un manque que 'AHA a entrepris de corriger).
Des recommandations basées sur les preuves concernant la prise en charge des
troubles liées a I'usage de substances chez les personnes s’injectant des drogues
pourraient faciliter un traitement plus efficace de I'El et réduire le risque de réin-
fection.

Corey McBrayer, DO, MPH** & Timothy S. Naimi, MD, MPH

Angéline Adam (traduction frangaise)

** Rich Saitz Editorial Intern & Grant Medical Center Addiction Medicine Fellow, Ohio-
Health.
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