Mise a disposition de la naloxone aupreés des usagers de drogues

en prévention des surdosages aux opioides

Le nombre de personnes dépendantes aux opioides dans le monde est estimé a 15 millions (1). En France, la consommation
d’héroine par les usagers de drogues est relativement stable (2,3). La prévalence de la consommation des opioides dans le
cadre d’une prise en charge thérapeutique est en augmentation, que ce soit les médicaments de substitution aux opiacés
(méthadone, buprénorphine haut dosage (BHD)) ou les antalgiques opioides (fentanyl, oxycodone, morphine, tramadol,
codéine, etc) (4).

Les opioides possedent des propriétés pharmacologiques différentes liées notamment a un profil d’affinité spécifique vis-a-
vis des récepteurs opioides. lls sont susceptibles de provoquer une tolérance et une pharmacodépendance (dépendance
physique, psychologique et comportementale). En France, plusieurs signaux concernant le risque d’addiction aux antalgiques
opiacés consommeés initialement dans un contexte thérapeutique [comme le tramadol (5) ou le fentanyl (6)] ont été mis en
évidence par le réseau des Centres d’addictovigilance. Le mésusage de certains médicaments opioides a également été mis
en évidence comme I'utilisation par une autre voie d’administration que la voie orale/sublinguale pour la morphine (7) et la
BHD (8) ou une consommation occasionnelle de méthadone ou son utilisation par des sujets naifs (9).

Les opioides sont également de puissants dépresseurs respiratoires et peuvent provoquer un syndrome opiacé (trouble de
la conscience, bradypnée et myosis) qui peut étre mortel, notamment en cas d’overdose. Certains facteurs, liés a I'individu,
a la molécule, aux modalités de consommation et a I'accessibilité du produit, peuvent augmenter le risque d’overdose aux
opioides : I'absence ou la diminution de la tolérance (premiére consommation, les personnes dépendantes ayant une
tolérance réduite aux opioides aprés un sevrage ou une interruption du traitement), la molécule (agoniste pur comme la
méthadone et la morphine), la dose, le mode d’administration par voie intraveineuse, une consommation associée a d’autres
substances dépresseurs du systéme nerveux central tels que les benzodiazépines et I'alcool, etc., (1,10).

L’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) estime a environ 70 000 décés par overdose aux opioides dans le monde chaque
année, qui surviennent majoritairement en présence de tierces personnes (1). En Europe, entre 6000 a 8000 déceés liés a la
consommation de drogues sont signalés chague année et impliquent la plupart du temps des substances opioides (11). En
France, d’aprés I'enquéte Décés en Relation avec I’Abus de Médicaments et de Substances (DRAMES) du réseau des Centres
d’Addictovigilance, un opioide est impliqué dans 84 % des décés en 2014 (n=205) dont majoritairement la méthadone (dans
44 % des déceés en 2014, 39 % en 2013 et 45 % en 2012), I'héroine (21 % en 2014, 19 % en 2013 et 13 % en 2012), la
buprénorphine (11 % en 2014, 16 % en 2013 et 15 % en 2012), a noter également I'implication d’autres médicaments opioides
(12).

La naloxone est un antagoniste pur, spécifique des récepteurs aux opioides (elle s'oppose a leurs effets), rapide, puissant et
de courte durée d’action. La plupart des opioides ont une durée d’action plus longue que celle de la naloxone (méthadone,
fentanyl, etc). Par conséquent, I'effet bloquant de la naloxone peut disparaitre avant que I'opioide ne soit entierement éliminé
de I'organisme, et les effets dépresseurs respiratoires de I'opioide peuvent réapparaitre aprés une premiere amélioration.



Mise a disposition de la naloxone: une préoccupation internationale et francaise

En 2014, 'OMS a publié des recommandations sur I'utilisation de la naloxone (intraveineuse, intramusculaire, sous-cutanée
et intranasale) en cas d’overdose aux opiacés et sur la nécessité d’améliorer I’accés a la naloxone des personnes susceptibles
d’étre témoin d’une overdose pour leur permettre de la prendre en charge en situation d’urgence dans |'attente de I'arrivée
des secours (1,13). Cette mise a disposition doit étre associée a une formation a l'utilisation du produit et a la réanimation
des victimes.

Mise a disposition en France de naloxone par voie nasale auprés des usagers de drogues dans

le cadre d’une autorisation temporaire d’utilisation (ATU) de cohorte

Nalscue® est une solution pour pulvérisation nasale en récipient unidose qui sera prochainement disponible dans le cadre
d’une ATU de cohorte autorisée par ’ANSM. Une ATU de cohorte permet une mise a disposition précoce d’'un médicament
n’ayant pas d’autorisation de mise sur le marché (AMM), en le soumettant a des modalités de dispensation, d’utilisation et
de suivi particulieres et décrites dans le Protocole d’utilisation thérapeutique et de recueil d’'informations (PUT) disponible
sur le site internet de ’ANSM.

Nalscue® est un dispositif d’administration de naloxone par voie nasale, prét a I'emploi, et dont I'utilisation ne nécessite pas
la présence d’un professionnel de santé. Nalscue® est indiquée chez I'adulte et I'enfant dans le traitement d’urgence des
surdosages aux opioides connus ou suspectés se manifestant par une dépression respiratoire et dans I’attente d’une prise
en charge par une structure d’urgence. Nalscue® ne se substitue pas aux soins d’urgence dispensés par une structure
médicale (14). Par conséquent, I'appel immédiat des secours est indispensable dans tous les cas. Chaque boite contient 4
pulvérisateurs contenant chacun 0,9 mg de naloxone (un pulvérisateur = une pulvérisation). Une dose correspond a la
pulvérisation de 0,9 mg de naloxone dans chaque narine (soit 1,8mg au total) et nécessite 'utilisation de 2 pulvérisateurs.
Une deuxieme dose identique peut étre réalisée trois a cinqg minutes aprés la premiére, si la fréquence respiratoire ou I'état
du patient ne s"améliore pas.

Cette mise a disposition de naloxone s’accompagne d’un plan d’information et de formation sur les overdoses aux opioides
et les modalités d’administration de Nalscue®.

Les informations complétes sur la mise a disposition de Nalscue® auprés des usagers de drogues seront prochainement
disponibles sur le site internet de ’ANSM, rubrique « ATU ».
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N’hésitez pas a contacter le Centre d’Addictovigilance de votre territoire pour toute question
sur les substances psychoactifs ou pour toute déclaration de cas d’abus ou de
pharmacodépendance

N’hésitez pas a contacter le Centre Régional de PharmacoVigilance de votre territoire pour
toute déclaration d’effets indésirables de médicaments
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