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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Mesdames et messieurs, Membres de l’association Pharmacopsy, merci de me recevoir aujourd’hui durant cette journée de partage autour des addictions.�Je suis Dr Maxime SAAM, médecin psychiatre addictologique au Groupe Hospitalier Sélestat-Obernai.
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Commentaires de présentation
Voici le plan de cette présentation.
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Contexte et objectifs
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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Pour commencer mon propos, voici la présentation du contexte et les objectifs. En effet, on note une augmentation globale des consommations de cannabis, et notamment de CBD dans un contexte de légalisation, mais également une diversification des substances. Le cannabis est un enjeu sanitaire, politique et économique.
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Historique de I'usage de cannabis

Néolithique - Asie Centrale, Chine Antiquité - Eurasie Europe Monde
Fibre et tissus Rituel & Psychotrope Médical (William O'Shaughnessy) Légalisation Médicale / Récréative
Diffusion en Europe Napoléon l'interdit en France
-2700 a -1500 XlIeme gu Xll|éme XXeme
-8000 -500 XIXéme XIXéme
Antiquité - Chine, Inde, Egypte Moyen Age - Moyen-Orient Monde
Médical (Pharmacopée) Récréatif (Haschisch) Interdiction / Prohibition
Spirituel
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Commentaires de présentation
Néolithique -  ~8000 - 4000 av. J.-C. - Asie Centrale, Chine - Fibre et Tissus - Premières traces de culture. Utilisé pour fabriquer des cordages, des vêtements et du papier.
Antiquité - ~2700 av. J.-C. - Chine - Médical (Pharmacopée) - L'Empereur Shennong le mentionne comme remède (rhumatismes, etc.). Mention dans l'Ayurveda (Inde) et dans des papyrus égyptiens. Considéré comme une plante sacrée.
Antiquité Classique - ~500 av. J.-C. - Eurasie, Scythes - Rituel/Psychotrope - Les tribus nomades l'utilisent lors de cérémonies funéraires et le diffusent vers l'Europe.
Moyen Âge -  XIIe - XIIIe siècle - Moyen-Orient - Récréatif (Haschisch) - Le haschisch se popularise dans le monde arabe (Égypte, Syrie).
Exploration - XVIe - XVIIIe siècle - Amériques, Caraïbes - Fibre (Chanvre) - Introduit par les Espagnols et les colons en amérique pour la culture de chanvre à des fins industrielles.
XIXe siècle - ~1830 - 1850 - Europe, Inde - Médical Moderne - Le médecin irlandais William O'Shaughnessy le réintroduit dans la pharmacopée occidentale pour traiter diverses affections. Napoleon interdit son utilisation en France après sa campagne en Egypte .
Début XXe siècle - Années 1910 - 1930 - États-Unis, Monde - Interdiction / Prohibition - Diabolisation et criminalisation progressives, souvent sous le nom de "Marijuana", aux États-Unis et dans de nombreux autres pays.
Milieu XXe siècle - Années 1960 - 1970 - Occident - Contre-culture - Devient un symbole de la rébellion et du mouvement hippie.
XXIe siècle - Années 2000 - Aujourd'hui - Mondial - Légalisation Médicale et Récréative - De plus en plus de pays et d'États mettent en place des cadres légaux pour l'usage thérapeutique, puis récréatif.












01 - Introduction
Niveaux d’'usage du cannabis

Figure 1. Evolution des niveaux d’usage de cannabis entre 1992 et 2023,
parmi les 18-64 ans (en %)
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Commentaires de présentation
Selon l’Observatoire Français des drogues et des tendances addictives (OFDT), les niveaux d’usage de cannabis en france sont en augmentation depuis 1992. C’est la substance illicite la plus consommée en France.�Le taux d’expérimentation est passée de 12,7% à 50,4% entre 1992 et 2023. L’usage régulier et au cours de l’année a doublé et reste stable depuis 2014.
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Niveaux d’'usage du cannabis

Ensemble | Ensemble Hommes Femmes 18-24 25-34 35-44 45-54 55-64

ans ans ans ans ans
(n=20665) | (N=12490) (n=6235) (n=6255) | (n=1652) (n=2428) (n=2605) (n=2849) (nN=2956)
Dans la vie 448 | 504 A 576 > 434 59,7 60,3 489 36,5
Au cours
des 12 derniers mois e . 10,8 145 > 72 16,0 108 6,2 3,3
Cannabis Au cours
des 30 derniers jours b4 6,3 88 > 40 93 6,3 38 1,9
Régulier 36 | 34 49 > 20 6,6 5,1 34 22 1,2
Quotidien 22 23 3.2 > 1.4 3.5 3.0 29 1.6 1.0
Hausse ou statistiquement significative entre 2017 et 2023.

raugmentation statistiguement significative au seuilde o entre S .
g tat tatistiq t significat lde 5 % entre 2017 et 2023

Source : Barometre de Santé publique France 1992-2021 —exploitation OFDT ; EROPP 2023 (France hexagonale), OFDT.
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C’est quoi le(s) cannabis ?

Régne

Famille

Genre

Espéces Cannabis sativa
Cannabis sativa sativa L.

Sous-especes Cannabis sativa indica

Cannabis sativa ruderalis

RUDERALIS

Plus de 100 sous-espéces...

Cannabis (latin) = Chanvre (frangais).
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Commentaires de présentation
La plante Cannabis est une plante qui pousse dans toutes les régions du monde. Il existe une seule espèce, le Cannabis Sativa, et des centaines de sous-espèces de plantes du genre Cannabis. Elles se distinguent classiquement au niveau de leurs aspects et des profils de substances chimiques qu’elles contiennent (substances psychotropes et non-psychotropes, et également d’autres principes actifs). C’est sur cette composition chimique qu’on distingue classiquement le chanvre (légal) et le cannabis (illégal).


Cannabis INDICA

Chanvre récréatif
THC >5 %
Illégal en France

01 - Introduction
C’est quoi le(s) cannabis ?

Cannabis SATIVA
Chanvre industriel

THC < 0,3 %
Légal en France

V

Cannabis RUDERALIS

Chanvre récréatif
THC > 0,2 %
Illégal en France
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Commentaires de présentation
Pour faire simple, ce qui est décrit classiquement c’est que la variété de chanvre légal est du cannabis non-psychotrope, c’est-à-dire ayant très peu ou pas de THC dans sa composition chimique, alors que le cannabis est du chanvre récréatif, riche en cannabinoïdes THC, dont la culture est interdite. 
Le Cannabis sativa L. avec un taux de THC < 0,3% (aussi appelé chanvre industriel ou chanvre agricole) est une variété de chanvre originaire d'Europe, cultivée légalement pour ses fibres et ses graines à des fins industrielles.
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C’est quoi le(s) cannabis ?

Cannabis INDICA

Chanvre récréatif
THC >5 %
Illégal en France

Cannabis RUDERALIS

1 & Chanvre récréatif
Cannabis SATIVA THC>0,2 %

Illégal en France

Chanvre industriel

THC < 0,3 %
Légal en France
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Commentaires de présentation
Le Cannabis indica (aussi appelé cannabis indien) est une variété de chanvre originaire d'Asie du Sud. Sa culture est illégale en France.
Le Cannabis ruderalis (ou chanvre sauvage) est une variété de très petite taille, sauvage, originaire principalement d'Europe de l'Est (Russie, Ukraine).



Cannabis INDICA

Chanvre récréatif
THC >5 %
Illégal en France
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C’est quoi le(s) cannabis ?

Cannabis SATIVA &

Chanvre industriel

THC < 0,3 %
Légal en France

Cannabis RUDERALIS

Chanvre récréatif
THC > 0,2 %
Illégal en France

Cannabis AFGHANICA

Chanvre récréatif

THC important
lliégal en France
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Commentaires de présentation
Le Cannabis Afghanica, ou kafiristanica, en provenance d’Afghanistan. Il possède un fort taux en THC.

Ce qu’il faut retenir c’est que ce sont les hybrides de ces 4 sous-espèces qui sont cultivées pour la consommation. Les concentrations en THC sont différents dans chaque cultivars et seule une analyse biochimique précise peut déterminer avec exactitude le taux de THC. Ce taux peut aller jusqu’à 25 à 30% du poids de la résine extraite.
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Plante dioique C’est quoi le(s) cannabis ?



Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
La plante de cannabis est dite dioïque : elle possède des pieds mâles et femelles distincts. La plante femelle a un aspect plus en buisson et des feuilles plus nombreuses que chez le mâle.
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Les sinsemillas C’est quoi le(s) cannabis ?

PISTILS
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Commentaires de présentation
C’est une partie de la plante femelle du cannabis qui nous intéresse ici.�Les sinsemillas sont de grandes fleurs sans graines et pleines de résine collante. Il s’agit donc des “têtes de cannabis”, c’est-à-dire les bourgeons que les plantes femelles produisent si elles ne sont pas pollinisées par des mâles. Les sinsemillas sont les têtes qui sont récoltées pour être fumées et produire les différents dérivés du cannabis.
Sur ces bourgeons, il existe des petits poils glanduleux, appelées Trichomes, qui se trouvent dans le calice, ainsi que dans les feuilles et les tiges.�Ce sont ces glandes qui sécrètent la résine que l’on voit sur les bourgeons de cannabis. Cette résine est un mécanisme de défense face à différents agresseurs potentiels de la plante (insectes, champignons, herbivores) et les aléas climatiques (UV, vent, sécheresse…).
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Commentaires de présentation
Petite vidéo d’une minute qui vous montre l’aspect de la tête de cannabis et plus spécifiquement des trichomes en vue microscopique.

Musique : Bach Cello Suite no.1 in G Major Prelude.

http://www.youtube.com/watch?v=qoZd3dfrfH4
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C’est quoi le(s) cannabis ?

Cannabinoides

Terpénoides
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Commentaires de présentation
Et c’est dans la résine qu’on trouve environ une centaine de cannabinoïdes, comme le THC et le CBD.�Elle contient aussi environs 200 aromatiques, appelés Terpènoïdes.�Elle contient également des Flavonoïdes et d’autres molécules en plus petite quantité.��
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Composants et
pharmacologie
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02 - Composants et pharmacologie
Qu’est ce qu’un Terpénoide ?

Terpénoide Aréme / saveur Effets potentiels
Limonéne Agrume, citron Stimulant, anxiolytique
Myrcéne Terreux, musqué Relaxant, sédatif
Pinéne Résineux, pin Améliore la concentration, bronchodilatateur
Linalol Floral (lavande) Calmants, anti-anxiété
Caryophylliéne Epicé, poivré Anti-inflammatoire

Sources : Russo, E.B. (2011), Taming THC: potential cannabis synergy and phytocannabinoid-terpenoid entourage effects.
British Journal of Pharmacology, 163: 1344-1364.
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Commentaires de présentation
Dans la plante de cannabis, les terpénoïdes sont responsables des arômes et saveurs (fruité, citronné, boisé, terreux, etc.), mais aussi d’une partie des effets physiologiques ou psychotropes perçus, en interaction avec les cannabinoïdes. On parle souvent de “synergie d’entourage”. En effet, les terpénoïdes modifient ou amplifient les effets des cannabinoïdes.
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Qu’est ce qu’un Terpénoide ?

Mécanisme

Effet principal

Exemple

Modulation de récepteurs

Amplifie ou atténue les effets des
cannabinoides

Linalol + THC = relaxation accrue

Amélioration de la
biodisponibilité

Accélere ou intensifie les effets

Myrcéne + THC = effet plus rapide

Modulation enzymatique

Prolonge les effets

Caryophyllene + CBD = effet anti-
inflammatoire

Influence olfactive /
émotionnelle

Oriente le ressenti subjectif

Limonéne = humeur positive

Sources : Russo, E.B. (2011), Taming THC: potential cannabis synergy and phytocannabinoid-terpenoid entourage effects.
British Journal of Pharmacology, 163: 1344-1364.
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Commentaires de présentation
Dans la plante de cannabis, les terpénoïdes sont responsables des arômes et saveurs (fruité, citronné, boisé, terreux, etc.), mais aussi d’une partie des effets physiologiques ou psychotropes perçus, en interaction avec les cannabinoïdes. On parle souvent de “synergie d’entourage”. En effet, les terpénoïdes modifient ou amplifient les effets des cannabinoïdes.



02 - Composants et pharmacologie
Qu’est ce qu’'un Cannabinoide ?

Systéme endocannabinoide

Phytocannabinoides Endocannabinoides Cannabinoides de Synthése
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Commentaires de présentation
Un cannabinoïde est un composé chimique qui interagit avec un système complexe de récepteurs dans le corps humain appelé le système endocannabinoïde.
Ces molécules ont été nommées d'après leur découverte initiale en 1960 dans la plante de cannabis: c’est ce qu’on appelle les Phytocannabinoïdes.�Mais des cannabinoïdes sont également produits naturellement dans notre corps, on les appelles les endocannabinoïdes. �Les cannabinoïdes et peuvent être créés synthétiquement, on les appelle les Cannabinoïdes de Synthèse.


Phytocannabinoides

mmg CBD : Cannabidiol

mmg CBN : Cannabinol

02 - Composants et pharmacologie
Qu’est ce qu’'un Cannabinoide ?

mmg THC : delta -9-tétrahydrocannabinol
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Commentaires de présentation
Les 3 principaux phytocannabinoïdes contenus dans la plante de cannabis, et donc issue de sa résine, sont le THC, le CBD et le CBN.




02 - Composants et pharmacologie
Qu’est ce qu’'un Cannabinoide ?

{ —

Cannabinoides de Synthése
B 5o
-

md Buddha Blue
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Commentaires de présentation
Vous avez (peut être) déjà entendu parlé des cannabinoïdes de synthèse. Ce sont des substances chimiques qui imitent les effets du THC, mais elles ne sont en aucun cas extraites de la plante. Leur structure est proche de celle des phytocannabinoïdes ou des endocannabinoïdes, mais reste différente. Ce sont agonistes des récepteurs cannabinoïdes.�Le cannabis de synthèse se présente le plus souvent sous forme d’un mélange de plantes séchées (conditionné dans un petit sachet métallique) sur lesquelles une solution de cannabinoïdes de synthèse a été pulvérisée.  �Les noms commerciaux les plus connus sont le Spice, le K2, le Buddha blue.
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Qu’est ce qu’'un Cannabinoide ?

j:: O
| H
Endocannabinoides o

Arachidonoyl ethanolamide (AEA)

mmg Anandamide (AEA)
. OH
= 2-arachidonylglycérol (2 -AG) m L/OH
T T 0

2-Arachidonoyl glycerol (2-AG)
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Commentaires de présentation
Les endocannabinoïdes sont des neuromodulateurs synthétisés principalement par les neurones du système nerveux central. Ce sont des lipides bioactifs produits à la demande par les membranes neuronales et d’autres types cellulaires. Ils sont au nombre de six, mais il en existe deux principaux qui sont l’anandamide et le 2-AG.



02 - Composants et pharmacologie
Le systéme endocannabinoide (SEC)

Systéme endocannabinoide

Récepteur CB1 Anandamide (AEA)

Récepteur CB2 2-arachidonylglycérol (2 -AG)
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Commentaires de présentation
Le système endocannabinoïde est un réseau physiologique complexe impliqué dans la régulation de nombreux processus biologiques essentiels au maintien de l’homéostasie. Il est composé de deux recepteur : le CB1 et le CB2. Ce sont des récepteurs couplés aux protéine G.
Les récepteurs CB1 sont abondamment exprimés dans le système nerveux central, notamment dans le cortex, l’hippocampe, le cervelet et les ganglions de la base. Ils modulent la libération de neurotransmetteurs (glutamate, GABA, dopamine, etc.). C’est un récepteur très abondant dans le cerveau.
Les récepteurs CB2 sont prédominants dans les tissus périphériques et les cellules immunitaires, où ils participent à la régulation des réponses inflammatoires et immunitaires.

Il existe deux enzyme de dégradation spécifiques : la FAAH (fatty-acid amyl hydroxylase inhibitors) et la MAGL.


e Gastrointestinal (GI) tract

|z
iBmus
|CBI

| Nausea, emsis and diarrhoea: CB1
‘Rgguhnmafbmestrmgthandmeral density y. \ \Cancer: CB1 & CB2

Source :

Anetal-2020 - Targeting Cannabinoid Receptors: Current Status and Prospects of Natural Products. International Journal of Molecular Sciences.
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Commentaires de présentation
Voici un schéma montrant les implications actuellement connues des récepteurs CB1 et CB2 dans les différents organes.

Sur la plan cérébral : globalement l’activation des récepteurs CB1 conduit à une réduction de libération de nombreux neurotransmetteurs dont le GABA, le glutamate, la sérotonine et l’acétylcholine. Et une action en résulte une augmentation de libération de dopamine dans le noyau accumbens et le cortex préfrontal.



02 - Composants et pharmacologie

Actions des Endocannabinoides sur le SEC

Récepteurs cibles

Type d’agonisme

Effets / Fonctions principales

Anandamide (AEA)

CB1 (+++), CB2 (+)

Agoniste partiel

Analgésie,
anxiolyse,
modulation de I'appétit et du sommeil,
régulation du plaisir et de la mémoire

2-Arachidonoylglycérol (2-
AG)

CB1 (++), CB2 (+++)

Agoniste complet

Plasticité synaptique, neuroprotection,
régulation de la douleur, contréle
moteur, homéostasie immunitaire
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Commentaires de présentation
Les récepteurs cibles des endocannabinoïdes différent entre l’Anandamide et le 2AG. Leur affinité relative est également différente. Le 2-AG étant un agoniste complet avec une plus forte affinité sur le CB1 et CB2 comparé à l’Anandamide.


02 - Composants et pharmacologie

Actions des Phytocannabinoides sur le SEC

Récepteurs cibles Type d’agonisme Effets / Fonctions principales

. . - Effets psychoactifs
THC CB1, CB2 égB;mste FELIE] el (] - Analgésique, antiémétique, orexigéne

- Effet anti-inflammatoire (via CB2)

- Modulateur allostérique SIS pepEneEEtls ¢ TTile)

CB1, CB2, 5-HT1A négatif de CB1 - Antiépileptique, neuroprotecteur

. . - Anti-inflammatoire, analgésique
R2 ;fgg"'s'te partiel do S-HT1A | _ o i ontialise Fanandamide (inhibition de FAAH)

- Atténue certains effets du THC

CBD
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Commentaires de présentation
Finalement, quels sont les effets des Phytocannabinoïdes sur le système endocannabinoïde ?

THC (Δ9-tétrahydrocannabinol)
Mécanisme :
Le THC est un agoniste partiel des récepteurs CB1 et CB2.
Il mime les endocannabinoïdes naturels (comme l’anandamide) mais avec une affinité plus forte pour CB1.
Effets principaux :
CB1 (cerveau) → effets psychotropes que l’on verra après.
CB2 (système immunitaire) → effets anti-inflammatoires et analgésiques.
Modifie la libération de neurotransmetteurs (dopamine, GABA, glutamate…).

Pour le CBD :
Le CBD n’est pas un agoniste direct de CB1 ni de CB2.
Il agit de manière indirecte et modulatrice :
Antagoniste allostérique négatif de CB1 → il réduit l’activité du THC sur ce récepteur.
Agoniste partiel de 5-HT1A (récepteurs sérotoninergiques) → effets anxiolytiques.
Inhibe FAAH → augmente le taux d’anandamide (donc potentialise l’effet endocannabinoïde naturel).
Effets principaux :
Effet psychoactif, antiépileptique, anti-inflammatoire.
Atténue certains effets du THC (paranoïa, anxiété, tachycardie).
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TRENDS in Pharmacological Sciences

Figure 1. Pharmacological actions of non-psychotropic cannabinoids (with the indication of the proposed mechanisms of action).

Abbreviations: CBD, cannabidiol; AS-THCV, AS-tetrahydrocannabivarin; CBG, cannabigerol; CBC, cannabichromene; CBDA, cannabidiolic acid; AS-THCA, A%
tetrahydrocannabinolic acid; CBDV, cannabidivarin; TRPV1, transient receptor potential vanilloid type 1; PPARy, peroxisome proliferator-activated receptor y; ROS,
reactive oxygen species; 5-HT; 5, 5-hydroxytryptamine receptor subtype 1A; FAAH, fatty acid amide hydrolase.

(+), direct or indirect activation; (—), antagonism; {, increase; |, decrease.

Source :1zzo al- 2009 - Non-psychotropic plant cannabinoids: new therapeutic opportunities from an ancient herb
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Commentaires de présentation
Voici un aperçu des différents effets des phytocannabinoides sur le système endocannabinoïde.


02 - Composants et pharmacologie

Actions des Cannabinoides de Synthése sur le SEC

Récepteurs cibles Type d’agonisme Effets / Fonctions principales

- Effets psychotropes intenses et rapides

- Euphorie, anxiété, hallucinations

- Activation marquée du CB1 — risque de convulsions
- Effets anti-inflammatoires via CB2

- Fort potentiel toxique et addictif

JWH-018 Agoniste complet
(Spice) G, G2 de CB1 et CB2
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Commentaires de présentation
Finalement, quels sont les effets des Cannabinoïdes de synthèse  sur le système endocannabinoïde ?


03 - Effets psychoactifs -




Types de produit
du cannabis

Marijuana
(fleurs ou
feuilles sécheés

- et &crasés) : pot,
weed, herbe,
cocotte, dope

Haschisch
(résines des
fleurs, concentré
physique) : hash,
kif

Extraits et
concentrés :
huiles, huile de
haschisch au
butane, teintures,

| shatter, budder, wax

Mode
eoge L]
d’vtilisation

Inhalation
Fumer ou
briler : joint

ou spliff, blunt,
pipe, bong ou
houka, couteaux
chauds

Inhalation
Vapoter ou
vaporiser :

cigarette électronique,
vaporisateur, pipe &

& dab, crayon & dab

+ Ingestion :
- aliments,
boissons,
capsules,
aérosols

03 - Effets Psychoactifs

Modes de consommations du cannabis

Les concentrations en THC et CBD
varient

[égal:THC <0,3%

Analyse biochimique
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Commentaires de présentation
Tout d’abord, il faut distinguer les différentes formes de consommations du cannabis, car ils vont induire des effets différents et des durées d’action différentes.
Seule une analyse biochimique permettrait de dire avec précision la concentration de chaque cannabinoïde dans chaque produit.


Mode
og® L ]
d’vtilisation

Inhalation
Fumer ou
broler : joint

ou spliff, blunt,
pipe, bong ou
houka, couteaux
chauds

Inhalation
Vapoter ou
vaporiser :

cigarefte électronique,
vaporisateur, pipe a
dab, crayon a dab

Ingestion :
aliments,
boissons,
capsules,
aérosols

MODE DE

CONSOMMATION

Inhalation de fumée
(combustion)

Inhalation de vapeur
(vaporisation)

Ingestion sublinguale
(sous la langue)

Consommation orale
(avaler)

03 - Effets Psychoactifs

Modes de consommations du cannabis

PRODUITS

Cannabis séché,
moulu, préroulé, kief et
haschich

Cannabis moulu

Huile sublinguale,
atomiseur oral, timbre
sublingual et teinture

Huile sublinguale,
atomiseur oral, capsule,
teinture, boisson, huile a

cuisiner et poudre de
cannabis décarboxylée.

APPARITION

DES EFFETS

De 90 secondes
a5 minutes

De 90 secondes
a5 minutes

Aprés 30 minutes

60 minutes ou plus

EFFET
MAXIMAL

15 @ 30 minutes

15 @ 30 minutes

De 1 heure @
90 minutes

2 & 3 heures

DUREE DES
EFFETS

2 & 4 heures

2 a4 heures

De 2 & 6 heures,
parfois plus longtemps

Jusqu'a 8 heures et
parfois plus longtemps
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THC : Effets aigus

Détente Hallucinations

Calme L,
Sédation Anxiete

Euphorie Panique
Paranoia

llhigh"
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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
La consommation de THC induit une variété d’effets aigus qui varient en intensité et en durée selon la dose, de la concentration en THC, la voie d’administration et le degré de tolérance chez l’utilisateur.
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THC : Effets a long terme

Troubles anxieux
Trouble de I'humeur

(Controversé) Probable effet biphasique sur I'humeur

Santé Mentale Trouble psychotiques Chez sujets vulnérables, prédisposition génétique, usage précoce

Troubles liés a 'usage de cannabis Tolérance / dépendance / Craving

Syndrome amotivationnel (apathie,

Motivation désintérét, baisse motivation)

Principal effet a long terme

Troubles de la mémoire de travail

.y Difficultés d'apprentissage et de
Cognition PP g

concentration
Lenteur cognitive persistante



Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Probable Effets biphasiques sur l'humeur : les faibles doses de THC possèdent des effets anxiolytiques et de hausse de l'humeur et les doses élevées de THC possèdent des effets anxiogènes et de baisse de l'humeur.
Plusieurs études épidémiologique et clinique se contredisent sur l’impact du THC sur l’humeur et l’anxiété.
Concernant les troubles psychotiques, il peut en induire de manière aiguë lié aux consommations, mais peut favoriser l’apparition d’une psychose chez les sujets jeunes vulnérables.
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THC : Effets a long terme

b Chronic exposure

f/ﬂ :'\»_\\

1 : \
- Ll CBIR ' | 5 h
= | GABA* 7
= T GluR subunit

expression®

e

g -\\ .l DA firing™*
. ':_H“\: « | DAcell density?|

» T MOR influence* |
«l CBIR
- | DAt
» T Dynorphin*
« | e[TD of GABA
and Glu
= T PENK mRNA*
- TDA « T MOR mRNA*
«T Opioid peptides
= | Evoked GABA and Glu
=« TNA

s T CRF release*

<LLCBIR F7
« TCRFmRNA® | | [ TA0
» TNA
™
* Effects of adolescent A*-THC j\
exposure on adult function
* Effects during withdrawal _
r

Source : Curran, H., Freeman, T., Mokrysz, C. et al. Keep off the
grass? Cannabis, cognition and addiction.

High
CB1R density
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CBD : Effets aigus

“Antipsychotique” Diarrhées

Dé .
Anxiolyse Perte

@ d’'appétit
Réduction
du stress
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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Au même titre que le THC, la consommation de CBD induit des effets aigus qui varient en intensité et en durée selon la dose, de la concentration en CBD, la voie d’administration et le degré de tolérance chez l’utilisateur.
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CBD : Effets a long terme

S
An)(.lo!ythue ; Source :Reuveni efal. (2022).
Antidépresseur ?

Santé Mentale Antipsychotique ? Source : Lewek efal. (2012).

Troubles liés a I'usage de CBD e  Profil plutét sar MAIS VIGILANCE
Source : Babalonis et al., 2017
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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Peu d’étude clinique permettent d’assurer ces affirmations.

Mais étant donné son action agoniste du récepteur sérotoninergique 5 HT1A, ses effets s’apparentent à de la buspirone, anxiolytique non dérivé des benzodiazépines.
Son action agoniste partiel du récepteur dopaminergique D2; ses effets à concentration élevée s’apparentent à ceux de l’aripiprazole.

La dépendance au CBD : la molécule présente un profil plutôt sûr sur ce point, mais la vigilance doit être maintenue.
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CBD et Addictovigilance

Juillet 2025 : Bulletin d’Addictovigilance

Adéguation

e Adultération pardes cannabinoides de étiquetage/conteny?
synthese

e Symptomes psychiatriques au premier W . @ _
plan (attaques de panique, des Concentrationen | || contenudseformes | | | DuTHC stretrouvs
hallucinations, psychose aigué, ou une PRGN | B echantillons
agitation. . . |

e Manifestations cardiovasculaires, R T
neurologique, digestive, rénale... el Rl

deséchantillons des échantillons

Source : Addictovigilance (Bonn-Miller et al. 2017)
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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Il faut rester vigilant car si la molécule de Cannabidiol en soit semble présenter un profil sûr avec peu de risque de dépendance, la consommation de produits vendus comme CBD n'exclut pas pour autant la présence d’autre substances : THC, Cannabinoïde de synthèse etc… qui induisent des effets différents et souvent plus grave que le CBD. Et ces molécules ont des profils addictogènes différents que le CBD.

Les centres d’addictovigilance ont adressé un bulletin en ce sens en juillet 2025.

Déjà en 2017, une étude américaine de Bonn-Miller rapporte des variations de qualité et de pureté du CBD disponible sur le marché (Bonn-Miller et al. 2017).


analysetonprod.fr

L'analyse de drogues, c'est quoi ?

©

Un service ouvert 3 toutes et tous La réduction des risques. Anonyme et gratuit
Toute personne qui souhaite consommer une drogue peut en faire Faire analyser un échantillon de drogue, c'est &re mieux informé-e sur Lanalyse de produits est un senvi | anonyme et gratuit.
analyser un échantillon afin d'en connaitre sa composition. 53 pureté et sa composition pour pouvoir faire des choix éclaings sur

53 consommation.



Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Je fais un apparté pour le site analysetonprod qui permet aux consommateurs de faire tester leurs produits pour savoir réellement ce qu’ils consomment ! Et c’est anonyme et gratuit !


Interactions

meédicamenteuses
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Interactions Cannabis et médicaments

Liste non exhaustive - ANSM

o Analgésiques : framadol, morphine, diflunisal o  Myorelaxants : tizanidine

o  Anesthésiques généraux : propofol o Antidépresseurs : amitriptyline, citalopram,

o  Antiarythmiques : digoxine escitalopram, bupropion

o Anticoagulants : warfarine, coumarines, fluindione, dabigatran o Antiépileptiques : acide valproique, lamotrigine,
o Hypolipémiants : gemfibrozil, fénofibrate, statines phénytoine, carbamazépine, oxcarbazépine,

o  Antidiabétiques oraux : répaglinide phénobarbital, topiramate, stiripentol

o Hormones thyroidiennes : |évothyroxine o  Antipsychotiques : clozapine, lithium

o Immunosuppresseurs : everolimus, tacrolimus, sirolimus o Hypnotiques et benzodiazépines : zolpidem,
o Inhibiteurs de la pompe a protons : oméprazole, ésoméprazole ramelteon, tasimelteon, clobazam, lorazepam
o  Antibiotiques : rifampicine, rifabutine o Traitement de substitution des opiacés :

o  Antifongiques : griséofulvine méthadone

Pour les substrats sensibles du CYP450 (notamment CYP2C19/CYP3A4/CYP2D6) : potentiel d'augmentation des
concentrations pour benzodiazépines, certains antidépresseurs, antipsychotiques et médicaments a marge thérapeutique étroite.
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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
L’augmentation de l’usage de cannabis récréatif, légalisé, complique encore les choses, car l’utilisation accrue de produits à forte teneur en THC sera ingérée sans tenir compte des interactions médicamenteuses. 

Le cannabidiol est un puissant inhibiteur des cytochromes (notamment le CYP2C19). Le CBD peut donc influencer l’absorption et la biodisponibilité des médicaments co-administrés. Cela est bien entendu dose dépendant.

Avec l’acide valproïque : élévations des transaminases (toxicité hépatique).

Pour les substrats sensibles du CYP450 : potentiel d’augmentation des concentrations pour benzodiazépines, certains antidépresseurs, antipsychotiques et médicaments à marge thérapeutique étroite métabolisés par CYP2C19/CYP3A4/CYP2D6.


Sevrage &
05 © Prise ensoins
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Prise en soins

Attitude du soignant Alliance thérapeutique Empathie

RPIB Entretien motivationnel

Prise en compte des comorbidités
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Symptdmes de sevrage en Cannabis

1|1 €59 1,

Irritabilité, colere,
agressivité

Diminution de appétit Fievre, Humeur dépressive
douleurs
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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Les symptômes de sevrage en cannabis sont les suivants.

Il en manque un : lequel ?
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Symptdmes de sevrage en Cannabis

Diminution de 'appétit Fébrilité Humeur deépressive
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Stratégies pharmacologique

Aucune AMM

Etude passées :analogues du THC et cannabinoides, antidépresseurs inhibiteurs de la
recapture de sérotonine, antidépresseurs d’action mixte, thymorégulateurs, topiramate,
bupropion, buspirone, atomoxetine, N-acétylcystéine, ocytocine, gabapentine, inhibiteurs de la
FAAH (fatty-acid amyl hydroxylase inhibitors)...

45


Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Il n’y a aucune AMM dans le sevrage en cannabis.

Quelques pistes cependant : agonistes cannabinioïdes à l’exemple du nabiximol, mais aussi du dronabinol et de la nabilone.
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Aucune AMM Stratégies pharmacologique

Objectif: diminution des symptomes de sevrage et du craving

46

Cyamémazine
Hydroxyzine
Benzodiazépine (a éviter)

Alimémazine
(Mirtazapine)
(Quetiapine)
(Zopiclone/Zolpidem)


Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
 Les stratégies pharmacologiques visent à atténuer les symptômes de sevrage et les tensions du craving.
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Stratégies non -pharmacologique

Prévention de la rechute



Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Les groupes peuvent être des groupes de soutien comme des groupes d’usager, cela peut passer par des associations, des CSAPA, HDJA. Pourquoi pas les CMP ?

La prévention de la rechute va principalement chercher à repérer les situations à risque et définir des stratégies afin d’y faire face.
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Le CBD pour se sevrer du THC ?

> BMC Psychiatry. 2024 Mar 4;24(1):175. doi: 10.1186/512888-024-05616-3.

A phase III multisite randomised controlled trial to
compare the efficacy of cannabidiol to placebo in the
treatment of cannabis use disorder: the CBD-CUD
study protocol

Anjali K Bhardwaj T2 lew Mills 2 4, Michael Doyle 3 Arshman Sahid 3 4, Mark Montebello 3 3,
Lauren Monds 3 3, Shalini Arunogiri 6 paul Haber 3 7, Valentina Lorenzetti &, Dan | Lubman ©,

Peter Malouf ?, Mary E Harrod 10 adrian Dunlop 1 Tom Freeman 12, Nicholas Lintzeris 3 4

Affiliations + expand
PMID: 38433233 PMCID: PMC10910760 DOI: 10.1186/s12888-024-05616-3

Abstract

Background: Cannabis use disorder (CUD) is increasingly commeon and contributes to a range of
health and social problems. Cannabidicl {CBD) is a non-intoxicating cannabinoid recognised for its
anticonvulsant, anxiolytic and antipsychotic effects with no habit-forming qualities. Results from a
Phase lla randomised clinical trial suggest that treatment with CBD for four weeks reduced non-
prescribed cannabis use in people with CUD. This study examines the efficacy, safety and quality of
life of longer-term CBD treatment for patients with moderate-to-severe CUD.
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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
C’est en cours de recherche.

D’un point de vue de la RdRD et après ce qui vient d’être montrer, cela peut être une alternative à la consommation de THC… mais vigilance !


Conclusions

Cannabis : une méme plante, deux visages

- THC : effets psychoactifs, risques
- CBD: potentiel thérapeutique, vigilance

Dépendance : sevrage, accompagnement
Soignant : écoute & bienveillance
Société : santé, loi, perception publique
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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Pour conclure, le cannabis c’est une plante aux deux visages, avec des effets différents.
Le THC reste une substance avec un impact majeur sur la santé mentale, alors que le CBD pourrait montrer des effets positifs dans certains cas.
Mais leur usage n’est jamais sans conséquences : il faut être bien informé et accompagné.
Le rôle des soignants est donc essentiel pour prévenir, conseiller et soutenir sans jugement.
Et au final, le cannabis reste un vrai sujet de société, entre santé, loi et perception publique.


“Marjuana 1s

7
N\
/
A
7N
A
7A

not a drug,
it's a leat”

Arnold Schwarzenegger

S

~= >
ol
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Commentaires du présentateur
Commentaires de présentation
Je vous laisse méditer sur cette citation d’un grand philosophe moderne.


Merci !

Pour votre attention
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https://www.youtube.com/watch?v=qoZd3dfrfH4
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