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Les études sur la consommation de drogues lors de
raves au Québec sont peu nombreuses. Barrett et ses
collaborateurs ont recruté des résidents de la région
métropolitaine de Montréal de novembre 2002 a
septembre 2003 afin de réaliser une interview
structurée®. Les personnes recrutées avaient participé a
au moins un rave dans les six mois précédant I’entrevue.
En tout, 186 personnes ont été incluses dans I’étude,
dont 50 % étaient des hommes. L’age médian des
participants était de 23,5 ans (IC : 16-47), et la majorité
de ces derniers étaient blancs (88 %). Quant a leur
niveau d’éducation, il était sensiblement élevé; 87,6 %
des participants ayant terminé des études secondaires et
59,5 %, des études postsecondaires. Les participants
étaient majoritairement d’orientation hétérosexuelle
(72,6 %), homosexuelle (14,5 %) et bisexuelle (12,9 %).
L’age moyen de participation a un premier rave était de
18,9 + 4,6 ans, et le nombre total de participations a vie
a un rave était en moyenne de 48,6 + 69,7, avec une
médiane de 25 (IC : 1-400). Prés du tiers (31,7 %) des
personnes avaient pris part a plus de 50 fétes technos,
et 83,9 % disaient consommer « souvent » ou

« toujours » des drogues. Les drogues les plus
fréquemment mentionnées étaient le cannabis, I’éthanol,
le 3,4-méthylénedioxyméthamphétamine (MDMA) et
I’amphétamine, et, a un moindre degré, la cocaine, la
kétamine et le gamma-hydroxybutyrate (GHB). Lors de la
plus récente féte techno a laquelle les personnes
interviewées avaient participé, 80 % d’entre elles avaient
combiné deux de ces substances ou plus, soit une
moyenne de 2,5 + 1,2 substance (IC : 0-7). La
consommation de cocaine, de kétamine ou de GHB était
significativement plus importante lorsque le nombre total
d’événements auxquels la personne interviewée avait
participé était grand.

Annuellement, moins de 0,001 % des participants a un
rave, soit moins de 10 sur 10 000, sont arrétés pour
possession de stupéfiants. En effet, les services de
police - les lieux d’un événement privé ne font pas partie
de leur ressort — visent les trafiquants de drogues plutét
que les petits consommateurs®.

En 2001, le Service de police de la Ville de Montréal a
mis en place un protocole d’encadrement des
événements raves d’envergure, et les promoteurs
doivent obligatoirement se conformer aux exigences qui
y sont décrites®. Ce protocole exige, entre autres, la
présence d’un membre en regle de I'Ordre des

pharmaciens du Québec, qui sera affecté a I’entrée pour
permettre I'identification des substances. Cette fagon de
faire permet d’éviter toute confusion entre des
comprimés de drogues illicites ou des médicaments
d’abus, et des médicaments réellement requis dans un
contexte médical. Le Centre Vidéotron exige également
le recours a un pharmacien depuis qu’il accueille des
événements raves.

Toutefois, cette pratique de prévention n’est pas
mentionnée dans une récente publication de juin 2015
du Centre canadien de lutte contre les toxicomanies
intitulée Prévenir les méfaits liés a la drogue et a I’alcool
lors de festivals de musique au Canada, ce qui semble
étre une lacune importante®. Malgré cet oubli, le groupe
de travail ayant élaboré le rapport propose des
recommandations trés intéressantes relatives a quatre
domaines jugés prioritaires : I'organisation et la
conception des festivals, la promotion de la santé et la
réduction des méfaits, la médecine des rassemblements
de masse ainsi que le maintien de I’ordre et la sécurité
des festivals. [l recommande, notamment : d’assurer un
acces adéquat a des installations sanitaires et des
services d’approvisionnement en eau, d’échanger
rapidement de I'information sur les risques connus liés a
la drogue, d’offrir aux festivaliers des espaces physiques
sécuritaires a I’écart de la foule, d’approfondir ou
d’examiner plus en détail les répercussions des services
d’analyse et de vérification de la drogue, et d’appuyer les
travaux de recherche.

A ce jour, aucune étude n’a évalué au Québec la
présence des nouvelles drogues de synthese (ex. :
méthamphétamine, alpha-pyrrolidinovalérophénone
[alpha-PVP], méthylénedioxypyrovalérone [MDPV],
méphédrone, cannabinoides synthétiques, produits
concentrés en A-9-tétrahydrocannabinol [THC]) lors de
ces événements. Etant donné les saisies de plus en plus
fréquentes de ces substances, leur popularité aupres
des jeunes, leur faible codt et leurs effets potentiellement
toxiques non négligeables, il serait opportun que des
chercheurs évaluent la consommation des nouvelles
drogues de synthése lors de fétes technos ou de tout
autre événement festif qui rassemble des milliers de
personnes. Une méthode non invasive récemment
rapportée est la collecte anonyme d’urine en ayant
recours a des urinoirs collecteurs sur les lieux de
I’événement®. Cette possibilité devrait étre évaluée,
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puisqu’elle est facilement applicable et plus fiable que
les enquétes réalisées auprés des participants.
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Cas cliniques
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Résumé

La consommation des amphétamines et de leurs dérivés
est un probléeme de société reconnu. Le Centre
antipoison du Québec a noté une augmentation de la
gravité des cas rapportés. L’hyperthermie est un élément
majeur pouvant assombrir le pronostic, et différents
facteurs peuvent contribuer a son développement. Peu
importe les causes de I’hyperthermie associée a la prise
d’amphétamines, le traitement optimal demeure une
prise en charge rapide ou il y a contréle de I'agitation et
refroidissement externe vigoureux.

Introduction

Malgré une augmentation de la consommation
d’amphétamines, de cathinones (communément
nommeées sels de bain) et de leurs dérivés, la
consommation de 3,4-méthylénedioxyméthamphétamine
(MDMA) est demeurée relativement stable au cours des
derniéres années. Le Centre antipoison du Québec
(CAPQ) rapporte une augmentation du nombre de
patients développant des effets indésirables graves en
raison d’une intoxication par ces substances.

Selon le rapport de 2015 de la Drug Enforcement
Administration (DEA), le Canada se classe au premier
rang en ce qui concerne la production et I’exportation de
MDMA vers les Etats-Unis®. La facilité d’accés a cette
drogue peut amener chez certains une tendance a en
banaliser les effets. Il est cependant possible de noter
plusieurs conséquences néfastes suivant la prise
d’amphétamines, dont des troubles cognitifs et
psychologiques lors d’usages répétés de méme que des
complications pouvant mettre la vie des patients en péril
comme I’hyperthermie, la rhabdomyolyse, le syndrome
de sécrétion inappropriée d’hormone antidiurétique

(SIADH) et la coagulation intravasculaire disséminée
(CIVD).

Les deux cas présentés dans cet article, qui se sont
produits au cours des six derniers mois, relatent des
expositions graves aux amphétamines, et I’hyperthermie
semble étre un élément central dans ces cas.

Description de cas

Cas 1

Un homme de 20 ans, sans antécédent médical, est
trouvé dans un état d’agitation et de confusion. Il aurait
consommé des amphétamines dans un but récréatif.
L’examen clinique fait au centre hospitalier démontre la
présence d’une rigidité musculaire, d’'une hyperthermie a
42 °C, d’une mydriase ainsi que d’ecchymoses aux
membres inférieurs. Une heure aprés que I'équipe
traitante lui a administré une combinaison d’halopéridol,
de lorazépam et de diphénhydramine pour contrdler son
agitation, le patient subit un épisode de bradycardie a
30 battements par minute (bpm) suivi d’une asystolie.
L’équipe traitante procéde donc a une réanimation
cardiorespiratoire (RCR) qui dure environ 20 minutes,
puis le patient revient a un rythme cardiaque sinusal.
Ensuite, des benzodiazépines lui sont administrées de
méme qu’un curarisant et il est intubé.

Aprés l'intubation, on suspecte un syndrome
hyperthermique. Un refroidissement externe est entamé,
et I’équipe traitante administre d’emblée au patient une
dose de dantroléne. L’électrocardiogramme (ECG)
démontre une tachycardie sinusale, un intervalle QT
corrigé (QTc) a 580 millisecondes (msec) ainsi qu’un
complexe QRS a 120 msec en présence d’un bloc de
branche droit incomplet.

Voici les résultats des bilans sanguins qui ont été faits
approximativement trois heures aprés son arrivée au
centre hospitalier : pH : 7,27; PCO;: 41; HCOgs : 19; ratio
normalisé international (RNI) : 1,81; plaquettes :

97 X 10%L; hémoglobine : 143 g/L; urée : 7,5; créatinine :
228 micromoles par litre (mcmol/L); créatinine kinase
(CK) : 36 370 unités internationales (u.i.) ; lactates :

4,5 millimoles par litre (mmol/L); trou osmolaire : 21;
éthanolémie : 1,6 mmol/L; acétaminophene et
salicylates : non détectables; calcium ionisé :

1,46 mmol/L; phosphorémie : 2,02 mmol/L;
magnésémie : 1,66 mmol/L et alanine aminotransférase
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(ALT) : 339 u.i. Le dépistage général effectué au
laboratoire de toxicologie de I’hépital Sainte-Justine a
démontré la présence urinaire de MDMA, de 3,4-
meéthylenedioxyamphétamine (MDA), d’éthylone et de
caféine. Enfin, aucune particularité n’a été décelée a la
tomodensitométrie cérébrale.

La nuit suivante, bien que la sédation ait été suspendue
pour évaluer I’état neurologique du patient, ce dernier ne
répond pas aux stimuli douloureux. La température
corporelle est maintenue entre 35,5 °C et 36 °C a I'aide
d’un matelas refroidissant. Trois problémes prioritaires
sont soulignés, soit les lactates élevés, la rhabdomyolyse
importante ainsi que la coagulopathie résultant d’une
CIVD.

Au deuxiéme jour d’hospitalisation, I’'hnémodiafiltration est
entamée en raison d’une acidose métabolique (lactates
augmentés a 13,3 mmol/L) et d’une insuffisance rénale
progressive (créatinine a 364 mcmol/L, urée de

12,3 mmol/L) résultant d’'une rhabdomyolyse (CK a

405 000 u.i). La CIVD semble progresser, car le RNI est
désormais a 3,10, et les plaquettes sont abaissées a

81 X 10%L. En raison d’une hémoglobinémie de 79 g/L,
le patient recoit un culot globulaire, du plasma, des
cryoprécipités, des concentrés de prothrombine et de la
vitamine K. Aucun saignement n’a été constaté. Le bilan
hépatique se détériore alors que I'aspartate
aminotransférase (AST) est a 14 840 u.i. et 'ALT a
5900 u.i.

Au troisiéme jour d’hospitalisation, I’hémodiafiltration est
toujours en cours. Une tomodensitométrie cérébrale
montre un nerf optique comprimé a cause d’un cedéeme
cérébral. Apres une rencontre avec les proches du
patient, la décision de prodiguer des soins de confort
(soins de fin de vie) est prise en raison du faible
pronostic neurologique.

Cas 2

Un homme de 18 ans sans antécédent médical, ayant
consommeé dans un but récréatif 6 comprimés de MDMA
24 heures auparavant, est trouvé confus avec une
altération de son état de conscience; il est donc intubé a
son arrivée au centre hospitalier. L’examen physique
montre une mydriase, une fréquence cardiaque (FC) de
180 bpm et une température corporelle de 43 °C. Les
analyses de laboratoire initiales sont les suivantes : CK :
400 u.i.; créatinine : 180 mcmol/L, lactates : 4,2 mmol/L

et glycémie : 1,9 mmol/L, corrigée a 'aide d’une
ampoule de dextrose concentrée a 50 %.

En soirée, le patient est en défaillance multiorganique :
en hypoxie (saturation a 100 % avec une fraction
inspirée d’oxygene a 30 % et une pression positive en fin
d’expiration a 10 cm H,0); en insuffisance rénale
(créatinine : 160 mcmol/L, urée : 11,8 mmol/L, CK :

23 219 u.i.); en CIVD (RNI : 3,0) avec une perturbation du
bilan hépatique (bilirubine : 92 mcmol/L, AST : 5 717 u.i,,
ALT : 3 253 u.i. et gamma glutamyl transférase [GGT] :

91 u.i.). L’hépatologue est contacté, mais le patient ne
sera pas transféré pour une greffe hépatique en raison
de son état précaire. Son état continue de se détériorer
malgré le refroidissement externe. L’équipe traitante lui
administre des plaquettes, du plasma congelé et des
cryoprécipités. Des canules pour I’'oxygénation par
membrane extracorporelle (ECMO) sont installées en
préparation d’un éventuel transfert, mais le traitement est
non disponible a I’hépital. La dialyse n’est pas
entreprise, puisque la diurése est préservée malgré une
progression de la rhabdomyolyse (CK : 88 000 u.i.).

Quelques jours plus tard, le patient ne se réveille pas en
dépit de la fin de la sédation. |l est stable
hémodynamiquement, apyrétique et la fonction
respiratoire s’améliore. La CIVD est désormais controlée,
et la fonction hépatique s’est stabilisée.
L’hémodiafiltration a finalement été entamée pour
faciliter la gestion de la volémie. Les analyses de
laboratoire sont les suivantes : AST : 5 717 u.i.; ALT :

3 253 u.i.; CK : 63 703 u.i.; créatinine : 159 mcmol/L;
urée : 6,7 mmol/L; lactates : 3,6 mmol/L; troponines T :
1 969 ng/L; plaquettes : 49 X 10%/L et RNI : 2,54.

Prés de deux semaines plus tard, le patient va mieux. Il
est alerte et orienté, bien qu’une suspicion de convulsion
ait été notée a I'électroencéphalogramme effectué au
quatrieme jour d’hospitalisation. Des traitements
d’hémodialyse sont nécessaires en raison des
conséquences néphrologiques de I'intoxication
(créatinine : 656 mcmol/L et urée : 16,8 mmol/L). Le
CAPQ cesse les suivis a ce moment, considérant la
stabilisation de I’état du patient.
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Discussion

En 2010, sur trois cent quatre-vingt-quatre cas
d’exposition, neuf cas graves et un décés ont été
rapportés au CAPQ. En 2015, ce sont dix-neuf cas
graves et un déces qui ont été rapportés sur trois cent
soixante-quatre cas‘.

L’hyperthermie suivant la prise d’amphétamines est un
phénoméne bien documenté par plusieurs auteurs, mais
ses mécanismes précis demeurent partiellement
compris. Elle peut étre expliquée par plusieurs facteurs
dont : les changements au niveau de la sérotonine, la
libération des catécholamines®'?, la vasoconstriction
périphérique®, les conditions environnementales,
I’activité motrice, les facteurs génétiques, la co-ingestion
d’autres substances telles que la caféine®, etc.

Selon Gowing et collab., une corrélation peut étre
établie entre le risque de mortalité et la température
corporelle. Il est donc possible d’émettre ’hypothese
que la période de temps au cours de laquelle un patient
maintient une température supérieure ou égale a 40 °C
est un facteur qui influence grandement le pronostic de
ce patient.

Normalement, la régulation de la température corporelle
est un mécanisme complexe qui s’effectue par les
systémes nerveux central et périphérique afin de
maintenir ’homéostasie. Ainsi, la production de chaleur
se fait par une augmentation du métabolisme basal, une
augmentation de I’activité motrice et une augmentation
du métabolisme des lipides et des glucides. Quant a la
rétention de chaleur, elle se fait principalement par la
vasoconstriction cutanée et la piloérection, tandis que la
perte de chaleur se produit principalement par
I’intermédiaire de la vasodilatation cutanée et de la
diaphorése. La perte de chaleur peut étre facilitée grace
a des principes de conduction (ex. : appliquer de la glace
et des compresses d’eau fraiche) et de convection (ex. :
dévétir le patient, installer un ventilateur a proximité de
ce dernier). Enfin, lorsqu’il y a hyperthermie, certaines
enzymes et protéines sont dénaturées, ce qui provoque
une altération de plusieurs fonctions métaboliques.

La consommation des amphétamines ou de leurs dérivés
engendre, par différents mécanismes, une augmentation
de la stimulation des récepteurs sérotoninergiques,
dopaminergiques, a-adrénergiques et -

adrénergiques®9, ce qui entraine notamment une
stimulation du systéme nerveux sympathique. La prise
d’amphétamines cause une vasoconstriction
périphérique par I'intermédiaire des récepteurs
a-adrénergiques et nuit donc a la capacité du corps a
réguler sa température par la diaphorese. De plus, la
température ambiante peut étre relativement élevée lors
d’événements tels que les festivals de musique
électronique ou a tout autre endroit ou la foule est dense.

Plusieurs conséquences peuvent découler de
I’hyperthermie telles que I’hyponatrémie, le SIADH, la
rhabdomyolyse('", les convulsions, I’hémorragie
cérébralel™, la CIVD™ et une défaillance
multiorganique®.

Il faut aussi comprendre que certaines différences
individuelles pourraient influencer la pharmacocinétique
et la pharmacodynamique de ces drogues et donc
influencer leur toxicité. De plus, la médication actuelle du
patient ainsi que tous les co-ingestants devraient étre
évalués, car plusieurs interactions médicamenteuses
peuvent aussi affecter I’évolution de la situation®.

Grunau® a effectué en 2010 une revue systématique
basée sur une série de cas rapportés. Dans ces cas, du
dantroléne avait été administré comme traitement de
I’hyperthermie reliée a la MDMA. Sa conclusion va dans
le sens d’'une amélioration du taux de survie, mais la
littérature démontre un niveau d’évidence tres faible, et
aucune comparaison n’a été effectuée avec les autres
modalités thérapeutiques telles que la sédation, le
refroidissement physique et la curarisation®. Etant donné
le peu de littérature scientifique sur le sujet, le traitement
des symptémes, incluant I'administration de
benzodiazépines et le refroidissement physique,
demeure la seule modalité thérapeutique recommandée
actuellement. Toutefois, une exception doit étre
soulignée en ce qui a trait au syndrome sérotoninergique
pur; ce syndrome pourrait étre traité a I'aide d’un
antagoniste 5-HT.a (ex. : cyproheptadine) lorsque les
traitements initiaux sont inefficaces.

Conclusion

Pour conclure, ’hyperthermie associée a la prise
d’amphétamines semble étre un élément majeur
contribuant & un mauvais pronostic. Cet article vise donc
a sensibiliser le personnel médical a I'importance d’une
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prise en charge rapide et d’un traitement vigoureux afin
d’abaisser la température a < 38,5 °C durant la premiére
heure et ainsi favoriser une meilleure évolution clinique.
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Toxiquiz

Quel est le principal signe annong¢ant une intoxication
grave par les amphétamines ou leurs dérivés?

A. Fréquence cardiaque > 120 bpm.

o

Convulsions.

9]

. Hyperthermie > 40 °C.

o

Tremblements.

Vous voulez connaitre la réponse? Voir la section
Réponses située a la fin du bulletin.
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Résumeé

Les criteres suggérant la nécessité du transport
ambulancier des individus intoxiqués par des substances
récréatives comportent neuf items, et le transport est
recommandé si le nombre de critéres positifs exceéde un.
Archer et collab. ont évalué dans leur étude ce score lors
d’un festival de musique se déroulant en plein air afin de
déterminer si la présence d’un médecin dans une
clinique située sur le site de I’événement diminuait le
nombre de transports nécessaires en centre hospitalier.
Vingt-huit patients ont été évalués a cette clinique, et
seize avaient un score supérieur a un. Douze de ces
seize patients ont regu leur congé directement sur le site
aprés évaluation et traitement médical, tandis que quatre
patients ont d étre transportés en centre hospitalier; les
deux premiers en raison d’une intoxication importante et
les deux autres en raison de la fermeture de la clinique a
la fin du festival. La présence médicale sur le site de ce
festival a donc permis la diminution du nombre de
transferts de 75 %. Les organisateurs devraient évaluer
la pertinence d’affecter une ressource semblable aux
sites de leurs festivals se déroulant en plein air en vue de
réduire I'utilisation des services d’urgence a la suite
d’intoxications par des substances récréatives
consommeées lors de ce type d’événements.

formuler des avis pratiques concernant les ressources
nécessaires a la gestion appropriée des individus
présentant une intoxication aigué par une substance
récréative et a la formation requise du personnel
susceptible d’agir a titre de premier répondant. Puisque
la majorité de ces événements ne disposent pas d’une
supervision médicale sur place, des criteres de transport
ambulancier (voir le tableau 1) ont été élaborés afin
d’appuyer les premiers répondants dans leur prise de
décisions en ce qui concerne le recours aux services
ambulanciers pour le transport d’un patient intoxiquét™.
Les criteres de transport ambulancier pour des individus
intoxiqués par des substances récréatives comportent
neuf items, et le transport est recommandé si le score
total excede un.

Tableau 1 Critéres de transport ambulancier vers
les urgences des utilisateurs intoxiqués
par des substances récréatives

Critére Point

Etat de conscience grade P ou U du systéme AVPU? | 1

Douleur thoracique typique d’une ischémie
cardiaque

Convulsion 1

Température corporelle > 38 °C aprés plus de
15 minutes de repos OU température corporelle 1
> 40 °C a tout moment

Introduction

La consommation de substances récréatives est
relativement commune au Royaume-Uni. L’équipe de
toxicologie clinique du Guy’s Hospital de Londres a
collaboré avec la ville de Londres dans la publication de
recommandations « Safer Nightlife ». Ces
recommandations visent a minimiser les risques
associés a I'utilisation de drogues de méme qu’a

Fréquence cardiaque > 140 bpm persistant plus de
15 minutes

Tension artérielle systolique < 90 mm Hg ou

> 180 mm Hg ou diastolique > 100 mm Hg sur deux | 1
mesures espaceées d’au moins 5 minutes
Confusion, agitation importante ou agressivité qui
ne se résout pas en 15 minutes

Personnel médical inquiet 1

Présence de plus de deux patients par intervenant
médical

a8 AVPU : Alert, Verbal, Pain, Unresponsive.

Ces critéres ont été élaborés afin d’étre utilisés par des
individus qui ne sont pas médecins. Une étude
précédente avait suggéré que la présence d’un médecin
sur place pourrait réduire le nombre de transports de
patients intoxiqués vers les centres hospitaliers et
diminuer ainsi les colts associés a I’ensemble du réseau
de la santé®.
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Archer et collab. ont donc étudié I’hypothése selon
laquelle une présence médicale réduit le nombre de
transports nécessaires du site de I’événement vers les
centres hospitaliers, en se servant des critéres de
transport ambulancier présentés dans le tableau 1©.

Méthode

L’étude a été conduite sur le site de traitement de
I’Ambulance Saint-Jean aménagé lors d’un festival se
déroulant en plein air. Elle s’est déroulée durant les
heures d’ouverture de la clinique de I'organisme (soit de
11 h a 21 h). Cette clinique comportait 4 salles de
réanimation et de 10 a 15 lits de soins majeurs; elle se
comparait a une petite salle d’urgence. Des chaises de
traitement étaient aussi disposées dans une aire
d’observation. Au moins 6 médecins volontaires
spécialisés en médecine d’urgence, en soins critiques,
en anesthésie ou en toxicologie étaient présents. Le
reste du personnel volontaire était composé de
personnel paramédical ou infirmier. Tout individu de plus
de 16 ans recevait son congé lorsque le médecin
estimait que cela s’avérait sécuritaire. Ce protocole a été
révisé par le comité d’éthique local qui n’a pas jugé
nécessaire qu’une révision éthique en profondeur soit
réalisée. La collecte de données cliniques a été effectuée
par un médecin observateur ayant recu une formation a
cet effet. Le score total du nombre de criteres positifs
étant nécessaires a un transport ambulancier a été
calculé de maniére rétrospective apres la collecte des
données cliniques. L’objectif premier de cette étude était
de comparer le nombre total de patients qui ont été
transférés en centre hospitalier par les médecins
présents sur le site du festival au nombre de patients qui
auraient vraisemblablement été transférés en centre
hospitalier sans la présence de médecins, en se servant
des critéres précédemment mentionnés (voir le

tableau 1).

Résultats

Les organisateurs ont estimé que plus de

100 000 individus ont fréquenté le site du festival. Parmi
ces derniers, 109 ont été traités a la clinique de
I’Ambulance Saint-Jean durant les 10 heures d’ouverture
de la clinique. En tout, 28 individus ont présenté une
intoxication par des drogues récréatives ou de I’éthanol.
Le reste des individus avait des problémes médicaux de

diverses natures, principalement d’ordre musculo-
squelettique.

Le score clinique de référence pour le transport
ambulancier des individus subissant une intoxication a
été supérieur a 1 chez 16 individus. Aucun des

12 patients ayant un score de 0 n’a été transféré en
centre hospitalier. Sur les 16 individus dont le score était
supérieur a 1, 4 ont été transférés en centre hospitalier.
La comparaison du nombre de transferts évités (n = 12)
au nombre de transferts effectués si les ambulanciers
avaient été seuls (n = 16) permet de déterminer que le
pourcentage de transferts évités s’éleve a 75 %. Le
critére le plus souvent positif (n = 9) était un état de
conscience altéré (P ou U). Trois individus ont eu des
convulsions, alors que trois autres ont eu un épisode de
confusion ou d’agitation. Parmi les quatre patients qui
ont été transférés a un centre hospitalier, deux I'ont été
pour des raisons médicales. Le premier devait recevoir
un antidote, le bleu de méthyléne, pour une
méthémoglobinémie induite par I'inhalation de nitrates.
Quant au second patient, il devait étre transporté en
centre hospitalier en raison d’une toxicité grave a la
sérotonine suivant I'ingestion d’environ 1 gramme de
MDMA. Les deux derniers patients devant étre
transférés, puisque la clinique fermait, subissaient une
intoxication simple par le gamma-hydroxybutyrate
(GHB), et les médecins ont estimé que le transfert aurait
pu étre évité par une observation prolongée sur place, ce
qui n’était pas possible pour des raisons logistiques.

Discussion

Cette étude est intéressante, car elle s’adresse
spécifiquement a la clientéle fréquentant des festivals se
déroulant en plein air, ou la consommation de
substances récréatives est bien établie. Cependant, les
bénéfices d’une présence médicale sont peu étudiés.
L’étude analysée ici note un effet réducteur sur le
nombre de transports nécessaires en centre hospitalier
en présence d’une équipe médicale dotée de
I’équipement approprié. Il est en effet important de
souligner que ce n’est pas la présence de médecins,
mais davantage 'accessibilité a tout I’équipement requis
pour traiter les intoxications qui a probablement fait une
différence.

Malheureusement, les traitements recus ainsi que la
durée totale des interventions par individu n’ont pas été
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indiqués, et il N’y a pas de précisions concernant le fait
que les interventions ont pu étre réalisées par une équipe
non médicale ou que I"'administration de médication s’est
avérée nécessaire. Par ailleurs, le calcul du score
clinique présenté au tableau 1 comporte une
composante subjective, et il n’est pas mentionné si
I’expérience en toxicologie médicale des médecins sur
place pouvait avoir fait une différence dans le degré
d’inquiétude quant a la nécessité du transport
ambulancier.

Pour cette étude, le personnel était volontaire, mais les
colts associés a la présence de la clinique de
I’Ambulance Saint-Jean n’ont pas été calculés. En vue
de déterminer si une présence médicale réduit les colts
totaux, une analyse plus approfondie serait utile. En
effet, il est possible que les colts pour assurer une
présence médicale sur place soient équivalents aux
colts de transport pour traiter tous ces patients en
centre hospitalier. Ceci reviendrait & un simple
déplacement des colts de traitement de ces
intoxications vers les promoteurs de ces événements au
profit du systéme de santé local.

Conclusion

La présente étude semble indiquer que le nombre de
transports d’individus intoxiqués lors de festivals se
déroulant en plein air vers un centre hospitalier diminue
en raison de la présence d’une équipe médicale bien
équipée sur le site de I’événement, qui est capable de
prodiguer des traitements. Une étude de colts plus
approfondie est souhaitable afin d’informer les
organisateurs et les autorités locales de la nécessité de
munir de cliniques de soins les sites ou se déroule ce
genre d’événements.

Toxiquiz

Lequel des énoncés suivants est faux?

Le transport ambulancier d’un individu vers un
service d’urgence est nécessaire si :

A. il y a eu une convulsion avec témoin et que le patient
répond aux stimuli douloureux.

B. la température corporelle est supérieure a 37,5 °C ou
la fréquence cardiaque est de 150 bpm.

C. le patient présente un état confusionnel d’'une durée
maximale de 10 minutes.

D. le personnel médical sur place est inquiet et le patient
a de la douleur thoracique.

= Vous voulez connaitre la réponse? Voir la section
Réponses située a la fin du bulletin.

Pour toute correspondance

Sophie Gosselin
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Résumeée

De nos jours, les amphétamines et la cathinone ainsi que
leurs dérivés et analogues synthétiques sont largement
utilisés a des fins récréatives, notamment lors de
festivals de musique. Leurs effets cliniques résultent
d’une stimulation sympathomimétique et se manifestent
principalement par des symptémes cardiovasculaires et
neuropsychiatriques. Le diagnostic d’une intoxication par
les amphétamines et les cathinones se fait
principalement au moyen d’un questionnaire et d’un
examen clinique du patient. La décontamination gastro-
intestinale avec du charbon de bois activé n’est
habituellement pas recommandée, I'acidification des
urines est contre-indiquée et il n’existe pas d’antidote
pour ce type de xénobiotiques. L’hyperthermie, le
délirium agité, les arythmies cardiaques, les convulsions,
la rhabdomyolyse, I'insuffisance rénale et I’hyponatrémie
sont des manifestations cliniques a prendre en charge de
fagon rigoureuse. Les benzodiazépines, tel le diazépam,
constituent la pierre angulaire du traitement. La sédation
chimique est préférable a I'utilisation de restrictions
physiques, et un refroidissement externe devra parfois
étre entrepris pour traiter I’hnyperthermie. Il peut arriver
gu’une réplétion liquidienne soit nécessaire, mais il faut
étre prudent avant d’entamer un tel traitement afin de ne
pas exacerber une hyponatrémie déja existante.
Certaines actions préventives peuvent étre entreprises
par le clinicien au chevet lorsqu’il est en présence d’un
patient subissant une intoxication aigué par les drogues
récréatives, notamment aborder avec ce patient les
notions de dépendance et de sevrage des drogues et
faire analyser la drogue consommée en vue de recueillir
des informations qui pourront étre utilisées en santé
publique.

Introduction

Les amphétamines ont été découvertes en 1887, et leur
premiére utilisation clinique remonte aux années 1920
pour traiter I’'asthme. De nos jours, les amphétamines
ainsi que leurs analogues synthétiques sont largement
utilisés a des fins récréatives, notamment lors de
festivals de musique. De par ses propriétés
hallucinogénes, entactogénes (qui facilite le contact) et
empathogénes (qui génere I’empathie), le 3,4-
méthylénedioxyméthamphétamine (MDMA), aussi appelé
ecstasy, est une amphétamine trés populaire parmi les
festivaliers. Les cathinones synthétiques, drogues
dérivées de la substance alcaloide cathinone que I'on
trouve dans les feuilles du khat (un arbuste africain), ont
des effets cliniques similaires aux amphétamines. Elles
ont tout d’abord été découvertes par des chimistes en
tant que nouveaux traitements pharmaceutiques
potentiels. La méthcathinone, la premiéere cathinone
connue, a été synthétisée dans les années 1920 en tant
gu’intermédiaire dans la synthése de I'éphédrine. Un
brevet pharmaceutique a été obtenu en 1957 pour en
faire I'utilisation en tant qu’analeptique, mais des effets
indésirables importants ont empéché sa mise en marché.
Dans les années 1970 et 1980, la méthcathinone était
une drogue d’abus populaire en ex-Union soviétique.
Puis, au début du 21¢ siécle, d’autres cathinones
synthétiques, notamment la méphédrone et le
méthylenedioxypyrovalérone (MDPV), ont fait leur
apparition sur le marché en tant qu’options légales au
MDMA®. Selon le Drug Abuse Warning Network, le
nombre de visites dans les urgences américaines liées a
I'utilisation du MDMA a augmenté de 120 % de 2004 a
2011®, Des publications rapportent de nombreuses
visites simultanées dans les urgences et méme des
déceés a la suite de 'usage de MDMA lors de festivals de
musique électronique ou de raves*®9, || est important
pour les cliniciens d’étre a I'affit des conséquences
néfastes qu’engendre la consommation d’amphétamines
et de leurs analogues, méme lorsqu’ils sont pris a des
fins récréatives. Le présent article résume les
mécanismes de toxicité des amphétamines, leur
présentation clinique, le diagnostic ainsi que la prise en
charge initiale d’un patient intoxiqué par les
amphétamines. Afin d’alléger le texte, le terme
amphétamines sera utilisé pour décrire I'amphétamine
ainsi que ses dérivés et analogues et le terme cathinones
sera utilisé pour décrire les cathinones synthétiques.
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Mécanismes de toxicité

Pharmacologie

La toxicité des amphétamines provient de leur effet
sympathomimétique. Le mécanisme d’action principal
des amphétamines est une libération présynaptique des
catécholamines, principalement la noradrénaline et la
dopamine. A dose plus élevée, et plus spécifiquement
pour certaines amphétamines notamment le MDMA, les
amphétamines peuvent aussi causer une libération
présynaptique de la sérotonine (le MDMA posséde une
affinité 10 fois plus grande pour les transporteurs de la
sérotonine que pour ceux de la dopamine et de la
noradrénaline). Il en résulte une accumulation de
monoamines (catécholamines et sérotonine) dans
I’espace synaptique™®. Un autre mécanisme d’action
des amphétamines considéré est le blocage de la
recapture des catécholamines par inhibition
compétitive®. Comme les amphétamines, les cathinones
augmentent la libération et inhibent la recapture de la
noradrénaline, de la dopamine et de la sérotonine®. ||
s’ensuit une accumulation de monoamines dans
I’espace synaptique. Comparativement aux
amphétamines, les cathinones synthétiques, notamment
la méthcathinone, semblent avoir un effet prédominant
au niveau de la stimulation dopaminergique et
sérotoninergique du systéme nerveux central, ce qui
pourrait expliquer I'activité hallucinogéne prédominante
qgu’on leur connait®. Au niveau du systéme nerveux
périphérique, les amphétamines ainsi que les cathinones
peuvent exercer une action directe sur les récepteurs
alpha-adrénergiques et béta-adrénergiques!®™.

Pharmacocinétique et toxicocinétique

Les amphétamines sont relativement liposolubles, ce qui
leur permet de traverser la barriere hématoencéphalique
rapidement®. Elles ont en général un large volume de
distribution — 3-5 L/kg pour I'amphétamine8).
L’élimination des amphétamines se fait par
transformation hépatique et élimination rénale,
principalement sous forme inchangée — 30 % pour
’amphétamine, 40 a 50 % pour la méthamphétamine et
65 % pour le MDMA®', Les amphétamines sont des
bases habituellement fortes avec une constante de
dissociation acide (pKa) allant typiqguement de 9 a 107
La demi-vie d’élimination varie en fonction du pH urinaire
(plus le pH urinaire est acide, plus I’élimination est
rapide) et va de 8 a 30 heures pour 'amphétamine, de 12

a 34 heures pour la méthamphétamine et de 5 a

10 heures pour le MDMA®®. Toutefois, il existe peu de
données sur la pharmacocinétique et la toxicocinétique
des cathinones synthétiques. Par contre, selon les
connaissances actuelles, la cathinone, substance
alcaloide psychoactive contenue dans les feuilles de
khat, a un volume de distribution moyen de 2,7 +/-

1,6 L/kg"'?. La cathinone subit une réduction cétonique
en norpseudoéphédrine et en phénylpropanolamine,
cette derniére étant le principal métabolite de la
cathinone chez les humains. Seulement 2 % de la dose
de cathinone absorbée est excrétée dans les urines sous
forme inchangée!'?. Pour ce qui est des cathinones
synthétiques plus spécifiquement, selon des études, un
tiers de la dose absorbée de méthcathinone est excrétée
dans les urines sous forme inchangée et environ la
moitié de la dose absorbée est excrétée dans les urines
sous forme d’éphédrine”. La demi-vie d’élimination de la
cathinone est de 1,5 +/- 0,8 heure aprés une petite
consommation de feuilles de khat — consommation d’un
quart de la consommation normale('?.

Présentation clinique

Les effets cliniques sympathomimétiques engendrés par
les amphétamines résultent de la stimulation des
récepteurs adrénergiques périphériques et centraux. lls
se manifestent principalement par des symptémes
cardiovasculaires - les plus fréquents étant la
tachycardie et I'hypertension artérielle — et
neuropsychiatriques — notamment de I'anxiété, des
hallucinations, une psychose, de I'agressivité et une
importante agitation?. Plusieurs autres symptémes
d’allure sympathomimétique (voir le tableau 1) peuvent
étre présents, notamment du bruxisme, un trismus, une
diaphorese, une augmentation de I'activité musculaire
ainsi qu’une hyperthermie pouvant d’ailleurs mener a des
complications telles qu’une rhabdomyolyse et une
insuffisance rénale-'9. Par ailleurs, I'intoxication par les
amphétamines peut causer la mort, le plus souvent
suivant une hyperthermie, une arythmie cardiaque ou
une hémorragie cérébrale” 9, L ’apparition de
symptdmes sérotoninergiques est possible, notamment
avec le MDMA. Ce dernier est aussi susceptible de
causer une importante hyponatrémie pouvant entrainer
des convulsions. Cette hyponatrémie est multicausale.
Elle est notamment engendrée par un syndrome de
sécrétion inappropriée d’hormone antidiurétique (SIADH)
résultant de I'effet sérotoninergique du MDMA, par une
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perte sodique résultant de la sudation causée par
I’exercice physique et par une hémodilution résultant
d’une intoxication par I’eau — prise importante d’eau pour
compenser la déshydratation, mais sans apport
supplémentaire en sodium®. Les cathinones entrainent,
de leur c6té, des effets psychoactifs et
sympathomimétiques semblables a ceux engendrés par
les amphétamines, incluant les symptémes
sérotoninergiques. L’agitation (avec une possible
psychose prononcée, de la paranoia et du délire) est
habituellement le symptéme prédominant lors d’une
intoxication par les cathinones®'. Un cas
d’hyponatrémie a été décrit, et son origine semble étre
similaire a celle des cas d’hyponatrémie engendrée par
le MDMA(4,

Diagnostic

Le diagnostic d’une intoxication par les amphétamines
ou par les cathinones se fait principalement au moyen
d’un questionnaire et de I’examen clinique du patient.
Bien qu’il existe des tests urinaires de détection des
amphétamines, ceux-ci sont rarement utilisés dans le
cas d’une intoxication aigué®. Il est d’ailleurs commun
d’obtenir des résultats faussement positifs et faussement
négatifs lorsque ces tests sont effectués de fagon
standard au moyen d’immunoessais dans les centres
hospitaliers (ex. : faussement positif en raison de la prise
de pseudoéphédrine). Au Québec, le Laboratoire de
toxicologie de I'Institut national de santé publique du
Québec (INSPQ) est le laboratoire de référence du
réseau de la santé et possede la technologie requise
pour confirmer quelle amphétamine ou cathinone se
trouve dans les liquides biologiques du patient et a
quelle concentration. Toutefois, ces analyses
spécialisées ne sont pas disponibles dans les cas
d’urgence, a moins d’obtenir une autorisation écrite des
toxicologues du CAPQ. Ces analyses sont
principalement employées a des fins médicolégales ou
en cas d’incertitude diagnostique. Il faut noter qu’aprées
un usage récréatif les amphétamines sont détectables
dans I’'urine pendant au moins 24 heures, selon le pH
urinaire®.

Lorsque le clinicien est en présence d’une intoxication
aigué par les amphétamines ou les cathinones, il lui est
suggeéré de prendre les signes vitaux du patient incluant
sa température, d’entamer un monitorage cardiaque
continu et de réaliser un électrocardiogramme ainsi

qu’une radiographie pulmonaire. Il lui est aussi conseillé
de transmettre a un laboratoire des échantillons
sanguins afin de vérifier les éléments suivants : formule
sanguine compléte, ions, glucose, créatinine, azote
uréique, fonction hépatique et coagulogramme. Si une
rhabdomyolyse est suspectée, il est suggéré au clinicien
d’ajouter les tests suivants : dosage sérique de la
créatine kinase, sommaire des urines avec recherche de
cylindres et d’une myoglobinurie. Les enzymes
cardiaques devraient étre obtenues si le patient présente
des symptémes d’origine cardiaque. Enfin, une imagerie
cérébrale ainsi qu’une ponction lombaire peuvent étre
nécessaires lorsqu’il y a suspicion d’une atteinte
cérébrale” 1013,

Traitement

La substance exacte causant I'intoxication ne pouvant
souvent pas étre identifiée, la prise en charge du patient
doit se baser sur les manifestations cliniques présentes
et anticipées. Lorsqu’un patient ayant ingéré des
amphétamines ou des cathinones se présente en centre
hospitalier, il est recommandé de I'observer durant au
moins 4 heures ou jusqu’a la disparition des
symptomes®'9. La décontamination gastro-intestinale
avec du charbon de bois activé n’est habituellement pas
nécessaire, sauf lorsque le patient traité est un avaleur
ou passeur de drogue, soit body stuffer ou body packer
en anglais®%1%13, Elle peut aussi étre considérée quand
I'ingestion est importante, récente (moins d’une heure) et
que les voies respiratoires sont protégées, mais cela est
rarement le cas dans le contexte d’un festival de
musique®'®, L’acidification des urines, quoigu’elle puisse
accélérer I'élimination rénale des amphétamines, est
contre-indiquée, car il y a un risque d’exacerber une
atteinte rénale9.

Le délirium agité, I’hyperthermie, les convulsions et
certaines manifestations cardiovasculaires requiérent
une intervention immédiate. Il est tout d’abord important
de maintenir un environnement calme et non stimulant
autour du patient afin d’éviter les stimulations
adrénergiques?. Les benzodiazépines, comme le
diazépam, sont a prioriser dans le traitement du patient
intoxiqué par les amphétamines ou les cathinones; les
benzodiazépines ayant un effet anticonvulsivant sont
utiles au traitement de I’agitation et, par le fait méme, de
I’lhyperthermie et des manifestions cardiovasculaires. La
sédation chimique est préférable a I'utilisation de
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restrictions physiques, car la résistance du patient a
celles-ci peut augmenter I’hyperthermie et les risques de
rhabdomyolyse® 78219 De par leur effet antagoniste
dopaminergique, les antipsychotiques tels I’halopéridol
et le dropéridol sont parfois employés. Par contre, ils
peuvent abaisser le seuil convulsif, altérer la régulation
de la température, causer une dystonie aigué et des
arythmies cardiaques. lls ne sont donc habituellement
pas recommandés!’#21013 En cas d’hyperthermie, il est
aussi conseillé d’entreprendre un refroidissement
externe. S’il y a convulsions, les benzodiazépines sont
administrées en premiere ligne. Il est important aussi de
vérifier la glycémie et d’administrer un soluté de dextrose
en présence d’hypoglycémie. Lorsqu’il y a une
rhabdomyolyse ou une insuffisance rénale, il est suggéré
de traiter adéquatement I’lhyperthermie et I'agitation ainsi
que d’assurer une diurése de 1-2 ml/kg/h. Il est possible
qu’une hémodialyse soit nécessaire en cas
d’insuffisance rénale grave, d’acidémie et
d’hyperkaliémie®?.

En présence d’un tableau clinique d’intoxication par les
amphétamines ou par les cathinones, et surtout lorsqu’il
s’agit d’un patient provenant d’un festival de musique, il
faut suspecter la présence de xénobiotiques
sérotoninergiques pouvant causer une grave
hyponatrémie. Il faut donc étre prudent avant d’entamer
une réplétion liquidienne (par exemple pour une
déshydratation ou pour une insuffisance rénale) et de
préférence vérifier préalablement la natrémie afin de ne
pas exacerber une possible hyponatrémie. Si une
hyponatrémie est présente, il convient d’en élucider la
cause et de la traiter en conséquence. S’il s’agit d’'un
SIADH, une restriction liquidienne est généralement
suffisante®®'9, Par contre, dans le cas ou un patient
présente des symptémes neurologiques significatifs
résultant de I’hyponatrémie, une solution saline
hypertonique (NaCl 3 %) peut s’avérer nécessaire. Une
imagerie cérébrale est recommandée quand le patient
démontre des signes d’cedéme cérébral® 19,

Il faut prendre en considération la possibilité que le
patient doive étre admis aux soins intensifs si
nécessaire. Dans une série de cas publiée par Spiller et
collab. en 2009 et en 2010, 21 % des patients intoxiqués
par les cathinones ont été admis dans une unité de soins
intensifs lors de leur séjour a I’hépital®.

Lorsqu’il est en présence d’un patient subissant une
intoxication aigué par les amphétamines ou les
cathinones, le clinicien au chevet peut aussi effectuer
certaines actions préventives. Une fois I'intoxication
aigué traitée et résolue, cela pourrait étre un bon
moment pour discuter avec le patient de la dépendance
aux drogues et de la possibilité d’apparition de
symptdmes de sevrage le cas échéant. Aussi, si le
patient a en sa possession la drogue consommeée, le
clinicien peut, tout en expliquant au patient qu’il s’agit
d’informations confidentielles, transmettre la drogue en
question au Laboratoire de toxicologie de I'INSPQ pour
analyse; les informations alors recueillies pourront étre
employées en santé publique.
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Tableau 1

Présentation clinique en fonction de la gravite de I’intoxication

Toxicité lIégére Toxicité modérée

Toxicité grave

Nausées Hypertension
Vomissements Palpitations
Agitation Douleur thoracique
Confusion Dyspnée
Tremblements Dyskinésies
Douleur abdominale Céphalée
Diaphorése Hallucinations
Mydriase Hyperkaliémie
Tachypnée Oligurie
Tachycardie Hématémese
Rectorragie
Leucocytose
Hépatotoxicité

Hyperthermie

Acidose métabolique
Rhabdomyolyse

Hypotension

Insuffisance rénale aigué
Convulsions

Stupeur/coma

Colite ischémique
Tachyarythmies ventriculaires
Hypertrophie ventriculaire gauche
CEdéme pulmonaire

Vasculite (cérébrale)

Hémorragie cérébrale
Hémiparésie

Coagulation intravasculaire disséminée

Note : Tableau adapté a partir de la base de données TOXINZ Poisons Information.

Conclusion

Les festivals de musique et la prise de stimulants lors de
ceux-ci demeurent populaires. Avec les mélanges de
drogues faits par les utilisateurs et I’arrivée sur le marché
des nouvelles drogues de synthése, il est parfois difficile
de bien établir la cause exacte d’une intoxication. Une
évaluation clinique rigoureuse et une anticipation des
complications possibles lors d’une intoxication par les
drogues récréatives permettront une prise en charge
adéquate du patient.
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Toxiquiz

Laquelle ou lesquelles des interventions suivantes
doivent étre entreprises avec prudence lors du
traitement d’un patient intoxiqué par les
amphétamines, les cathinones et leurs analogues
synthétiques?

A. L’administration d’antipsychotiques.
. L'utilisation de restrictions physiques.
. L’'usage de la réplétion liquidienne.

. Toutes ces réponses.

m o O

Aucune de ces réponses.

= Vous voulez connaitre la réponse? Voir la section
Réponses située a la fin du bulletin.
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