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AVANT-PROPOS

Le dispositif global d'analyse de drogues utilisé comme outil de réduction des risques (RAR) par les partenaires
du réseau de la mission XBT' de Médecins du Monde (MdM] est décrit dans deux documents complémentaires -

+ un référentiel éducatif présentant le dispositif dans son ensemble et décrivant le déroulement des entretiens
de collecte et de rendu de résultats auprés des usagers ;

«un référentiel technique détaillant le processus d'analyse par chromatographie sur couche mince (CCM).

Les référentiels sont construits sur I'expérience de Médecins du Monde qui a développé I'analyse de drogues
depuis 1999, ainsi que sur celle du réseau de partenaires de la mission XBT. lls ont été élaborés & partir des
pratiques et savoir-faire acquis dans I'espace festif comme dans 'espace urbain, en lieu fixe ou avec une unité
mobile, par des personnes aux profils multiples ayant des expériences variées (salariés, bénévoles, consom-
mateur.trice.s de produits ou non, etc.). Lécriture des référentiels a également pris en compte les expériences
reconnues & |'étranger.

Ces documents ont pour objectif d'accompagner la mise en place de l'analyse de drogues comme outil de
réduction des risques. lls seront mis & disposition de I'ensemble du réseau de RdR ainsi que des autorités de
tutelle afin que les équipes souhaitant mettre en place un dispositif d‘analyse de drogues comme outil de RdR
puissent s'en inspirer.

1- Mission ayant pour objectif de développer I'analyse de drogues comme outil de RAR




ACRONYMES

r

ANSM : Agence nationale de sécurité du médicament

CAARUD : centre d'accueil et daccompagnement ¢ la

réduction des risques pour usagers de drogues

CCM : chromatographie sur couche mince

CSAPA : centre de soin, daccompagnement et de

prévention en addictologie

EPI : équipements de protection individuelle
GC-MS: chromatographie en phase gazeuse -
spectrométrie de masse (gas chromatography - mass

spectrometry)

HPLC : chromatographie liquide & haute performance
(high performance liquid chromatography)

IR : infra-rouge

MdM : Médecins du Monde

ONUDC : Organisation des Nations unies contre la

drogues et le crime

PTFE : polytétrafluoroéthyléne

RdR : réduction des risques

Rf : rapports frontaux

RPP : reconnaissance présomptive des produits

SINTES : Systéme d'identification national des toxiques et

substances

UV : ultra-violet

XBT : xénobiotrope
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PARTIE 1: INTRODUCTION

Lanalyse de drogues comme outil de réduction des
risques est proposée au sein des missions rave de

Médecins du Monde & la fin des années 1990.

Constatant que les techniques de reconnaissance pré-
somptive de produits (RPP) utilisées & I'époque don-
naient lieu & de nombreuses réactions incohérentes
(faux positifs, faux négatifs), les équipes ont sollicité
des laboratoires hospitaliers pour développer I'analyse
des drogues de synthése en laboratoire (Beauverie &
Le Vu, 2003]. Rapidement, il sest avéré nécessaire
de développer des outils analytiques permettant de
connaitre la composition des drogues, au regard d'un
marché sans cesse en évolution.

Lanalyse par chromatographie sur couche mince
(CCM) est venue étoffer le dispositif au début des
années 2000. Cette méthode d'analyse a pris de
l'ampleur suite & l'interdiction d'utilisation de la RPP
pour les intervenants de RdR en 2005. Largement
inspirée du systéme d‘analyse Toxilab® (dont la com-
mercialisation est aujourd’hui arrétée], la méthode
d'analyse par CCM a été affinée & partir des recom-

mandations de TONUDC (ONUDC, 2007).

La méthode CCM a été choisie par MdM en fonction
du rapport entre le colt (investissement initial et colt
& l'utilisation) et les performances de la méthode (prin-
cipalement sensibilité/spécificité), les autres méthodes
étant soit beaucoup plus cheres (HPLC-DAD] soit moins
sensibles (FT-IR).

Avantages et contraintes de la méthode d'analyse par chromatographie sur couche mince (CCM)

AVANTAGES CONTRAINTES

* Une méthode qualitative, qui permet de reconnaitre

la composition (détéction +/-identification) des produits
analysés

* Méthode séparative non destructive

* Technique ancienne, éprouvée et encore utilisée en
toxicologie hospitaliere

* Matériel requis pour sa réalisation simple, disponible et
peu couteux

* Méthode rapide (30 minutes), faisant place ¢ la

discussion avec le bénéficiaire

* CoOt initial faible

* Systéme ouvert?, des bases de données gratuites et
transférables

* Méthode facilement déplagable en « extérieur »

* Outil utilisé par des partenaires & l'international (Energy
Control, Check In)

\.

* Exigence d'une main d'ceuvre qualifiée et avec de
l'expérience pour interpréter les résultats et orienter vers
d'autres outils analytiques complémentaires si besoin

[attention particuliére au moment du recrutement]

* Tributaire d'une collecte extemporanée, pas ou peu de
maftrise du seuil de détection des molécules [importance
de la formation des collecteurs et utilisation du kit de
collecte prévu & cet effet]

* La durée entre la collecte et l'analyse par le laboratoire
(si le laboratoire n'est pas sur place) influe sur la qualité
de l'analyse [mettre en place un systéme efficace d'envoi,
cohérent avec les temps d'analyse]

* Besoin d'échantillons témoins certifiés [partenariat avec

SINTES ou un laboratoire extérieur]

* Méthode sensible & I'environnement (humidité, chaleur)

S

Si l'analyse de drogues a d'abord été proposée lors
d'évenements festifs techno, elle a été progressivement
diffusée au sein d'un réseau de partenaires : Centres
d’Accueil et d’Accompagnement & la Réduction des
Risques pour Usagers de Drogues (CAARUD), Centres
de Soin, dAccompagnement et de Prévention en
Addictologie (CSAPA), et associations intervenant en
milieu festif.

3 - Un systéme ouvert n‘est la propriété de personne, permettant le libre
échange des données. Les photos des chromatogrammes obtenus avec
une nouvelle drogue (par exemple, fluoro-methylphénidate] peuvent &tre

comparées aux substances proches (par exemple, methylphénidate, ethyl-
phénidate] et envoyés par mail aux autres laboratoires du réseau.

—:—



Depuis 2016, la loi compte l'analyse de drogues
comme action relevant de la politique de réduction
des risques.

Article L 3411-8 du Code de la santé publique :
«l.-La politique de réduction des risques et des dommages
en direction des usagers de drogue vise & prévenir les
dommages sanitaires, psychologiques et sociaux, la
transmission des infections et la mortalité par surdose
lids & la consommation de substances psychoactives ou

classées comme stupéfiants.

En 2018, une évaluation conduite par le labora-
toire de toxicologie du CHU de Lille a confirmé
que la méthode par CCM utilisée dans le réseau
XBT permet de détecter toutes les substances
ayant fait I'objet de I'évaluation (& I'exception
de la créatine) et d'identifier toutes celles pour
lesquelles une substance de référence (témoin)
était disponible. Le fentanyl concentré & 1% peut
également étre détecté et identifié.

Cela confirme l'intérét de cette méthode pour
l'analyse de drogues comme outil de réduction
des risques : dans le contexte d'un marché des
drogues non régulé, sur lequel apparaissent ré-

CCM et contréle qualité» de ce document.

Il.-Sa mise en ceuvre comprend et permet les actions

visant &:

[...] 5° Participer & lanalyse, & la veille et & linformation,
& destination des pouvoirs publics et des usagers, sur la
composition, sur les usages en matiére de transformation
et de consommation et sur la dangerosité des substances

consommées. [...]»

gulierement de nouvelles substances, induisant
des effets majeurs & des teneurs faibles, la priori-
té est de pouvoir détecter les substances. Lorsque
celles-ci ne peuvent étre reconnues faute de te-
moins, elles peuvent étre envoyées au dispositif
SINTES pour analyses complémentaires.

L'évaluation ayant fait apparaitre des disparites
entre les différents laboratoires du réseau éva-
lués, des recommandations pour améliorer le
dispositif et élaborer une démarche de contréle
qualité ont été développées dans la sous-partie
«3.3. Amélioration des capacités analytiques par




PARTIE 2 : ORGANISATION
DE L'INTERVENTION

2.1. RESSOURCES HUMAINES*

Afin d'assurer la sécurité du personnel pratiquant
I'analyse d'une part, la qualité du résultat et ainsi I'en-
semble du dispositif d‘autre part, nous exigeons de nos
équipes que les analyses soient réalisées par du per-
sonnel qualifié. Nous définissons comme qualifié tout
personnel possédant une formation en pharmacie,
biologie ou chimie, leur conférant une connaissance
théorique et pratique des gestes de base de labora-
toire et de chimie analytique, incluant la CCM.

Cette connaissance doit leur permettre d'étre en
capacité d'avoir une analyse critique du résultat (par
exemple en prenant en compte linfluence sur les
résultats du taux d'humidité, de la température, efc.).
lls doivent aussi connaitre les techniques analytiques
complémentaires auxquelles ils peuvent faire appel
pour s'assurer de la fiabilité des résultats et étre en
capacité de les mettre en ceuvre (CCM en complé-
ment d'une analyse par technique infrarouge (IR] ;
chromatographie (gazeuse ou liquide] couplée & de
la spectrométrie de masse (HPLC/MS ; GC/MS) en

complément d'une analyse CCM, etc). Les nouveaux

analystes du réseau doivent étre formés a la pratique
de la CCM appliquée au champ de I'analyse des dro-
gues avant de pouvoir pratiquer en autonomie.

MdM a fait le choix de développer la technique d’ana-
lyse par CCM en fonction du rapport entre le colt
(investissement initial et colt & I'utilisation), la mobilité
et les performances de la méthode (principalement
sensibilité/spécificité], les autres méthodes étant soit
beaucoup plus chéres (chromatographie liquide &
haute performance] soit non séparatives et moins sen-
sibles (infrarouge).

Il s'agit ici donc de savoir optimiser le potentiel de
I'outil CCM mais aussi de maitriser ses limites, de les
exposer aux usagers et de solliciter d’autres outils ou
dispositifs complémentaires de maniére adaptée.

Ces ressources humaines ne sont pas spécifiques &
la CCM mais nécessaires quelle que soit la méthode
analytique utilisée comme outil de RAR car les mémes
compétences sont mises en jeu (bonnes pratiques de
laboratoire, analyse du résultat, prises en compte des
limites de l'outil analytique).

Prérequis

Toxicologie
Pharmacologie

Chimie analytique (dont CCM]

Formation avant intervention
Connaissance du marché des drogues (substances espérées, adultérants réels et fantasmés)

Connaissance du comportement des substances dans les différents systtmes CCM

Connaissance du dispositif global d'analyse de drogues (intéréts et limites des dispositifs XBT et SINTES,
intéréts et limites des différentes techniques analytiques)

J

4 - Paragraphe traduit en frangais d'apres le paragraphe & disposition en
annexe 2, validé par Mireia Ventura (Energy Control, Espagne), Anton Luf
(Check It ! Autriche) et Guy Jones (The Loop, UK]

—;—



Les intervenants qui pratiquent les entretiens de col- de sécurité existent et sont présentés succinctement
ci-dessous
« Gants
+ Blouse en coton
+ Lunettes de protection
+ Hotte ventilée
» Poubelles spécifiques

déchets toxiques [solvants)

lecte et de résultat peuvent assister au déroulement
des manipulations, mais ne peuvent en aucun cas pra-
tiquer les analyses.

2.2. ELEMENTS ET CONDITIONS DE
SECURITE

pour le stockage des

., , , - Kit de sécurité (avec au moins un rince ceil, des
ELEMENTS DE SECURITE feuilles d'absorbant, etc.]
» Douche

Il appartient aux responsables des dispositifs de RdAR « Extincteur (type & choisir en fonction des produits
([employeur, président d'association, etc) de faire

les choix appropriés pour garantir la sécurité de ses

manipulés)
» Armoires de stockage

intervenants, bénévoles ou salariés. Plusieurs éléments

Verrerie et petit matériel de laboratoire

Cuves en verre avec couvercles en verre

Pipettes en verre avec une propipette

Pipettes Pasteur en plastique

Micro-capillaires de 5 plL

Flacons & vis en verre transparent 2 mL, bouchons avec un joint en PTFE

Pince en acier inoxydable

Portoir

Béchers

Flacons pour phase mobile au moins 125 mL verre teinté bouchon avec un joint en PTFE

Récipients pour révélateur (fond plat, hauteur suffisante pour les plaques de 10 cm)

N Petite balance (O,1g) j

CONDITIONS DE MANIPULATION

Que ce soit en milieu festif, en antenne mobile ou
en lieu fixe, le laboratoire doit respecter les mémes
normes de sécurité et de conditions satisfaisantes de
manipulation :

+ Disposer d'une surface plane et stabilisée ou sera

installée la hotte, et qui permettra une migration

horizontale des solvants sur les plagues.

+ Disposer d'éclairages suffisants.

+ Disposer d'un accés & l'électricité pendant 'inté-

gralité des sessions d'analyse.

« Disposer d'un point d'eau (eau courante si pos-
sible, bidon autrement].

* Installer le laboratoire dans un espace aéré et
permettant 'évacuation de l'air de la hotte aspi-
rante, sauf si une hotte filtrante sans rejet extérieur
est installée. Dans tous les cas, s'‘assurer du change-
ment régulier des filtres.

+ Disposer d'armoires de stockage spécifiques, fer-
mées & clef, identifiées et séparées (1 pour les pro-
duits inflammables et 1 pour les produits corrosifs).

—;—



La visualisation des manipulations peut étre un élé-  sécurité spécifiques, I'accés au laboratoire aux per-
ment pédagogique et éducatif pertinent pour les per-  sonnes autres que les manipulateurs doit étre régulé.
sonnes, consommateur.trice.s ou professionnels de la

RdR. Les manipulations nécessitant des conditions de 2 3 LISTE DE MATE’R|EL

Equipements spécifiques au laboratoire

Hotte filtrante idéalement avec un rejet extérieur (le type de filtre ainsi que la périodicité et les modalités
du remplacement de celui-ci dépendent du modéle de hotte, des produits manipulés, de la fréquence
d'utilisation, et des contraintes liées & 'environnement de manipulation)

Paillasse de laboratoire en verre

Lampe UV 254 nm et 365 nm, 6W (possibilité d'avoir une seule lampe pour les deux longueurs, ou bien
deux lampes, attention & ne pas choisir une lampe & pile)

Poubelle déchets solvants fournies par |'entreprise qui prend en charge les déchets

(optionnel) Plaque chauffante de laboratoire, ou séche-cheveux

Avutres types de matériel

Critérium

Régle transparente

Cutter ou Exacto (qui ne servira qu‘au laboratoire]

Appareil photo (téléphone ou autre]

(optionnel) Application de traitement et d’archivages des photos (type Genius Scan)
Congélateur ménager -20°C

Ordinateur avec une connexion internet pour les rendus de résultats

Poubelle

Broyeuse ou autre outil pour détruire les documents papiers

Kits SINTES

Un mortier et un pilon (pour broyer les comprimés & analyser]




Produits chimiques et consommables®

Nom Qualité Type

Acide sulfurique >95% ; d=1,83 Corrosif

Formaldehyde En solution, minimum 37% Corrosif

Solution ammoniaque aqueuse | d=0,88 ; 35% Corrosif

Acide acétique glacial Certifié AR ; Conforme Ph. Eur. ; BP ; USP Corrosif
Qualité pour analyses

Dichlorométhane Non stabilisé ; Qualité HPLC

n-Heptane Approx. 95% ; Qualité HPLC Inflammable

Acétate d'éthyle 99,5+% ; Qualité HPLC Inflammable

Acétone 99,8% ; Qualité HPLC Inflammable

Méthanol 99,8% ; Qualité HPLC Inflammable

Nitrate de Bismuth Bismuth (I11]) Nitrate Pentahydrate ; ACS reagent

lodure de potassium 99+% ; Qualité pour analyses

Diiode en cristaux
Acide chlorhydrique 37% ; d=118 ; Certifié AR ; Qualité pour analyses| Corrosif

Ethanol absolu 99.8+% ; Certifié AR ; Conforme Ph. Eur. ; BP; Inflammable

Qualité pour analyses (d éclaration en douane)
Vanadate d‘ammonium SLR; Qualité extra pur
Eau déminéralisée

Echantillons témoins [cf Obtention et gestion de 'échantillothéque
de témoins)

Plaques CCM Silice sur aluminium avec indicateur UV 254 nm ;
Dimensions 80x40 mm et 200x200 mm (la
majorité des analyses se fait sur des 80x40,
plus rarement quelques analyses nécessitent des

200x200)

5 - Les qualités des produits présentés ici sont celles utilisées par le labora-
toire de Paris. Elles sont données & titre indicatif.

—;—



L'identification des substances par chromatographie sur couche mince se fait au moyen de témoins dont la
composifion est connue.

Liste minimale des échantillons témoins®

ADULTERANTS ADULTERANTS NOUVEAUX
DROGUES LES PLUS MOINS PRODUITS DE
COURANTS COURANTS’ SYNTHESE (NPS)®
Cocaine Paracétamol Buprénorphine 3MMC
Héroine Lévamisole Morphine 2CB
MDMA Phénacetine Fentanyl Métamphétamine
Amphétamine Hydroxyzine Scopolamine
Kétamine Diltiazem Atropine
Lidocaine Procaine
Dextromethorphane Benzocaine
Chloroquine Methylphénidate
\_ (Ritaline®)
6 - Cette liste est valable en 2018 en France, elle est amenée & étre modi- I'archivage des chromatogrammes et la congélation de I'échantillon. Le

manipulateur devra comparer le comportement de ces molécules aux autres
substances d'une méme catégorie chimique (Exemple : La phase mobile
sépare-t-elle bien la méthamphétamine de I'amphétamine, la SMMC de la

fiée en fonction des évolutions du marché et des pratiques.

7 - Dans cette liste, figurent des adultérants décrits dans la littérature et/ou
considérés comme préoccupants et/ou cités par les usagers comme étant
des potentiels produits de coupe. AMMC?).
8 - Le processus d'intégration de ces molécules ne doit pas s'arréter &

ﬁ—



2.4. STOCKAGE ET SéCUR|SAT|ON
Des échantillons témoins

La plupart des molécules peuvent étre conservées en
prélevant les phases organiques des tubes d'extraction
et en les conservant dans un fube de 2 mL avec un
bouchon muni d'un joint en PTFE dans un congélateur.
Il est parfois préférable (pour la MDMA par exemple)
voire indispensable (pour certaines cathinones) de les
conserver dans du méthanol.

Il appartient au manipulateur de vérifier la stabilité
dans le temps du signal donné par le témoin (chroma-
togramme conforme a ce qui est décrit dans la littéra-
ture scientifique).

L'ensemble des témoins sont conservés jusqu'a I'appa-
rition de signes de dégradation ou la disparation du
spot témoin. Ils seront conservés dans un local fermé
a cle dont l'acces est réserve au responsable du labo-
ratoire.

Un cahier doit étre mis & disposition pour la tracabilité
et gestion des stocks. Celui-ci doit mentionner le nom
du produit, le type de produit [pur ou dans un solvant],
son volume initial et le jour de sa réception ou de sa

fabrication.

Des produits chimiques, phases mobiles et révé-
lateurs

Les produits chimiques, phases mobiles et révélateurs
doivent étre conservés dans des contenants adaptés,
dans des armoires spécifiques (pour les produits cor-
rosifs et pour les produits inflammables) fermées & clef
(ou un local fermé & clef].

Les phases mobiles (non utilisées) et les révélateurs
peuvent étre conservés tant que la migration est cohé-
rente.

Un registre retrace la date de réception, d’'ouverture,
de fabrication des produits chimiques, phases mobiles
et révélateurs, et ce a des fins de tracabilité et de
bonnes pratiques de laboratoire.




PARTIE 3: PROTOCOLE
CCM

3.1. VERSION RESUMEE

Réception de I'échantillon

1) Le produit & analyser se présente dans un tube de
prélévement, accompagné d'une fiche descriptive
2) Etiqueter le tube sur sa partie basse

Extraction

3] Compléter avec de I'eau déminéralisée jusqu'a 5 mL
4) Bien fermer et agiter fortement pendant 2-3 minutes
5) Laisser décanter le tube

Plan de dépét

6] Choisir le systéeme d'analyse en fonction de la subs-
tance présumée par |'usager

7) Faire le plan de dépdt des produits

8] Préparer la plaque CCM

LES ETAPES SUIVANTES SERONT REALISEES
SOUS LA HOTTE

9] Prélever les échantillons et réaliser les dépéts
Développement / Migration / Séparation

10] Pipeter le mélange 2 & 3 mL de phase mobile dans
la cuve de migration

11) Mettre la plaque dans la cuve de migration, couvrir
la cuve

12) Attendre environ 10 minutes que le front de solvant
atteigne le haut de la plaque

13) Sortir la plaque de la cuve de migration, attendre
que la phase mobile se soit évaporée

Révélation

14]) llluminer la plaque & l'aide de la lampe & UV lon-
gues courtes (254 nm) et prendre une photo
15) Procéder & l'une ou l'autre des révélations par
immersion
150) Réactif de Dragendorff
Plonger la plaque dans la cuve en ayant un geste
constant.

Prendre une photographie de la plague moins
d'une minute aprés I'immersion

15b) Réactifs de Marquis et Mandelin
Mettre la plaque dans une cuve contenant la solu-
tion de formaldéhyde pendant 8 minutes [sans que
la plaque soit en contact avec la solution).
Sortir la plaque et I'immerger dans le bain de réactif
de Mandelin.
Prendre une photo immédiatement, puis si néces-
saire une seconde photo aprés 1 minute,
llluminerla plagque aux UV longs (365 nm) et prendre
une photo.
Sous la lumiere naturelle, rincer délicatement la
plague a la pissette d'eau et prendre une photo.

Interprétation

Rédaction des comptes rendus de résultats sur
la plateforme dédiée

Nettoyage, rangement et gestion des déchets

Renseignement du cahier de laboratoire pour la
tragabilité

3.2. VERSION DETAILLEE

Avant de débuter une analyse par CCM, il faut sor-
tir tout le matériel pour que le protocole ne soit pas
interrompu (Cf. Liste Matériel). Bien vérifier que tout le
matériel est propre et utilisable et que tous les réactifs
sont préts,

Tous les produit, y compris les plaques CCM,
doivent étre manipulés avec des Equipements
de Protection Individuelle - EPI (gants, blouse,
lunettes de sécurité),

—:—



ETAPES DE PREPARATION

Préparation des phases mobiles (3 types de phase mobile sont utilisés de fagon courante lors des
analyses par CCM).

Préparer et conserver dans un contenant en verre avec bouchon en PTFE dans |'armoire de produits inflam-
mables.

Phase mobile classique

Issue de lexpérience accumulée avec le systéme Toxilab® permet dobtenir des rapports
frontaux équivalents & ceux présentés dans la base de données Toxilab®.

Acétate d'éthyle 870 mL
Méthanol 3,0 mL
Eau déminéralisée 1.4 mL
Solution ammoniaque aqueuse (35%) O,6 mL

Phase mobile cocaine

Issue dexpériences menées par danciens bénévoles MdM et améliorée jusqu'd obtenir une
résolution satisfaisante entre la cocaine et ses deux principaux adultérants (lévamisole et
phénacétine).

Dichlorométhane 80,0 mL
Acétone 4,0 mL
n-Heptane 8,0 mL
Solution ammoniaque aqueuse (35%) 4,8 mL

Phase mobile méthanol

Permet une meilleure séparation des amphétamines ainsi que des opiacés.

Méthanol 100,00 mL

Solution ammoniaque aqueuse (35%) 1,5 mL




Préparation des révélateurs (deux systémes de révélation sont utilisés de fagon courante lors des
analyses par CCM).

Preparer et conserver I'abri de la lumiére et de toute source de chaleur, dans une bouteille en verre ambrée dans
I'armoire des produits inflammables.

Réactif de Dragendorff

Nitrate de Bismuth 38g
lodure de potassium 9849
Diiode en cristaux 16,2 g
Acide chloridrique 15,0 mL
Acide acétique glacial 15,0 mL
Ethanol absolu 100,0 mL
Eau déminéralisée 350,0 mL
\§ J

Protocole de préparation :
« Dissoudre le nitrate de bismuth (3,8 g] dans 45 mL d'eau déminéralisée
« Dissoudre I'iodure de potassium (9,8 g} dans 9O mL d'eau déminéralisée
« Dissoudre les cristaux de diiode (16,2 g} dans 10O mL d'éthanol absolu
+ Ajouter 15 mL d'acide chlorhydrique et 30O ml d'acide acétique a 215 mL d’eau déminéralisée
+ Mélanger les 4 solutions obtenues

Préparer et conserver directement dans le flacon & immersion, dans lI'armoire des corrosifs.

Réactif de Mandelin

Vanadate d'ammonium 20g

Acide sulfurique concentré 200,0 mL

Protocole de préparation :

+ Ne surtout pas secouer le mélange, un dépdt va se former au fond de la cuve, il faudra

éliminer ce dépdt en transvasant la partie supérieure limpide dans un nouveau flacon. Le
dépdt empéchera la lecture des plaques (surtout sous UV).




RECEPTION DE 'ECHANTILLON

OJ (Si il y a une plaque chauffante] Allumer la plaque
chauffante et régler la température & 70°C.

1 Le produit & analy-
ser se présente dans

~ un tube de préleve-
~ ment accompagné
d'une fiche descriptive
(nom, numéro, type de
produit, effet attendu
ou non, etc), il est dis-

sout dans le solvant

présent au fond du
tube, si celui-ci est sec (le solvant peut s'évaporer si le
tube est mal fermé) I'analyse est compromise, il faudra
le préciser lors du compte-rendu.

Le kit de prélévement [tube de prélévement et fiche
de collecte] est présenté en annexe 3.

2) Efiquefer le tube sur sa partie
basse (étiquette autocollante] : mettre
le code, la date de collecte, la date
d'analyse et le produit présumé. — Si
un numéro SINTES est mentionné sur
la fiche descriptive du produit, le pré-
ciser sur l'étiquette.

E/f/'quefer sur la partie basse du tube
permet de prélever le solvant d'extrac-
tion de facon confortable [si une éti-
quette masque la limite eau-solvant, il est plus com-
pliqué de prélever le solvant qui remonte au-dessus

de l'eau).

EXTRACTION

3] Compléter avec de
leau  déminéralisée
jusqu'a 5 mL.

4) Bien fermer et agiter
fortement.
5] Laisser

le tube pendant 5

décanter

minutes.

PLAN DE DEPOT

Produit acheté| Phase mobile conseillée
comme étant

en premiére intention

Cocaine Phase mobile cocaine

Kétamine Phase mobile classique
Héroine Phase mobile classique
MDMA Phase mobile méthanol

Amphétamine | Phase mobile méthanol

Crack Phase mobile cocaine
Nouveaux Phase mobile classique
produits de [majoritairement]
synthese

J

6] Choisir le systéme d'analyse en fonction de la subs-
tance présumée par 'usager [phase(s) mobile(s) + révé-
lateurs + témoins). Lidentification des molécules sera
faite quand toutes leurs caractéristiques seront vérifiées
dans les deux systémes de révélations (Dragendorff
et Marquis/Mandelin) versus témoin. Pour certaines
molécules, il faudra également recourir & une seconde
migration dans une autre phase mobile (par exemple
pour confirmer la présence d'hydroxyzine dans la
cocaine, qu'on pourrait facilement confondre avec
un alcaloide avec une seule migration). Des exemples
de procédures & suivre en fonction de quelques subs-
tances recherchées sont donnés en annexe 4.

Le choix des systémes d'analyse employés devra étre
basé [entre autres critéres] sur une connaissance a
priori du marché de la drogue. Cela suppose de
connaitre le marché de la substance supposee ana-
lysée et ses adultérants [réels et fantasmés), ainsi
que le comportement de ces molécules dans les dif-
férents systemes CCM. Le manipulateur doit pouvoir
répondre aux interrogations suivantes, fout en étant
conscient des limites de detection de la méthode :
Quel systéme permet d'identifier : la subs-
tance supposée ? les adultérants fréquem-
ment associés & cette substance ? les adulté-
rants supposés par l'usager ?




Témoin molécule espérée

Echantillon

Produits de
coupe 1

Produits de
coupe 2

Exemple :

1. Témoin Cocaine

2. Echantillon de cocaine
présumée

3. Lévamisole, Caféine,
Hydroxyzine

7) Faire le plan de
dépdt des produits.

Noter sur un cahier
de laboratoire la
date de
indiquer le nom des
analystes et
chaque plaque le
plan de dépdt des

l'analyse,

pour

produits.

Lle plan de dépot
devra  au  moins
contenir  I'échantil-

lon de l'usager, le

4. Lidocaine, Phénacétine, témoin de la subs-
tance espérée ainsi
que les produits de
, .

coupe retrouvés couramment dans ce type de produits,
Plusieurs témoins peuvent étre déposés sur le méme

spot.

Diltiazem

Les informations notées sur le cahier de laboratoire
permettent d'assurer la tracabilité des analyses.

8] Préparer la plaque
CCM, en respectant
des distances
males. Les dépdts se

mini-

font & 1 cm du bas de
la plague, et au mini-
mum & 5 mm des bords
gauche et droite de la
plague, en respectant une distance entre les dépots
d'au moins 6 mm.

Les dépbts prés des bords gauche et droit auront ten-
dance & migrer plus haut que ceux réalisés au milieu,
ce qui peut perturber la lecture de la plaque. Dans la
mesure du possible, il vaut mieux déposer le plus au
centre possible, afin de s‘affranchir de l'effet de bord.

Numéroter les plaques avant migration au crayon de
papier sur le bord de la plague, comme indiqué sur le
cahier de laboratoire.

LES ETAPES SUIVANTES SERONT REALISEES
SOUS LA HOTTE

9) Prélever les échan-
tillons & l'aide d'une
micropipette  capil-
laire dans la phase
organique, réaliser les
dépdts.

\

A laide d’une lampe
uv 254
on peut verifier d'avoir
déposé une quantité

nanométre,

suffisante de produit

DI;VELODPEMENT/ MIGRATION /
SEPARATION

10] Verser le mélange
de la phase mobile (2
& 3 ml) dans la cuve
de migration.

11 Mettre la plaque
dans la cuve de
migration contenant la
phase mobile. Verifier
que la cuve de migra-

tion est bien horizon-
tale et que le front de
migration migre bien
droit. Couvrir la cuve.
Une fois la plague en contact avec la phase mobile, il
ne faut plus la bouger!

12) Attendre environ 10 minutes que le front de solvant
atteigne une ligne & 2 mm du haut de la plaque.

13) Sortir la plaque de la cuve de migration. Attendre

que la phase mobile se soit évaporée.




REVELATION

14) lluminer la plagque & l'aide de la lampe & UV lon-
gues courtes (254 nm) et prendre une photo pour
archiver la plaque dans un dossier informatique dateé.

Les taches noires vues aux UV correspondent &
plusieurs choses : drogues, produits de coupes,
alcaloides, intermédiaires de synthése, produits
de dégradation, artefacts liés & des plastiques ou
excipients inertes présents dans les produits analy-
sés. Une interprétation humaine étant nécessaire, il
est indispensable d‘archiver les chromatogrammes
pour étre capable de discuter les résultats a poste-
riori particuliérement pour les analystes ayant moins
d'expérience que d'autres.

INTERPRETATION
A cette étape, les taches se ressemblent toutes.
Quelques substances peuvent avoir des couleurs
spécifiques:
« La phénacétine et le paracétamol
peuvent avoir une coloration plus sombre que
le reste des molécules.
« La chloroquine a une coloration violette (sur-
tout quand la plaque est encore imprégnée de
solvant].

15) Procéder & l'une ou l'autre des révélations par
immersion.

15a)  Réactif de
Dragendorff
Plonger la plaque
dans la cuve en ayant
un geste  constant
(sinon, des marbrures

peuvent apparaitre

sur la plaque). A cette
étape, les taches qui
sont apparues immédiatement peuvent disparaitre
rapidement [c'est particuliérement le cas pour la
caféine par exemple).

Prendre une photographie de la plague moins d'une

minute aprés I'immersion.

INTERPRETATION
Toutes les molécules organiques donnent une
coloration identique pour cette révélation, mais
quelques exceptions existent :
+ La caféine donnera une coloration bleu nuit -
gris noir.
+ La kétamine donnera une coloration plus
sombre et persistante que les autres molécules.
+ Pourla phénacétine et le paracétamol, des
taches blanchatres peuvent parfois apparaitre
(pas systématiquement, cela dépend des varia-
tions de composition du réactif de Dragendorff].

15b) Réactifs de Marquis et Mandelin

+ Mettre la plaque dans une cuve contenant la
solution de formaldéhyde pendant 8 min. Atten-
tion la plaque ne doit jamais étre en contact avec
la solution de formaldéhyde.

+ Sortir la plaque et I'immerger dans le bain de
réactif de Mandelin. Attention aux projections.

+ La plague étant sensible & I'acide sulfurique,
elle se dégrade rapidement, néanmoins, certaines
molécules (methylphénidate, ethylphénidate no-
tamment] apparaissent au bout d'¥% & 1 minute.
Prendre une photo immédiatement aprés I'immer-
sion, puis si nécessaire une seconde photo.

« llluminer la plaque aux UV longs (365 nm) et
prendre une photo.

+ Sous la lumiére naturelle, rincer délicatement
la plaque (elle est trés fragilisée par l'acide) & la
pissette d'eau et prendre une photo. Certaines
molécules peuvent apparaitre (mCPP, imipramine)
ou avoir des changements de coloration (phéno-
thiazines) qui leur sont spécifiques & cette étape.

INTERPRETATION

Cette étape permet d'obtenir des colorations spé-
cifiques de familles de molécules, par exemple
pour les opioides, les amphétamines et les tripta-
mines, etfc.




INTERPRETATION

La visualisation des plaques sous UV courts apres la
migration dans la phase mobile permet la détection de
spots trés peu spécifiques. Les rapports frontaux (R’ ne
sont pas suffisants pour identifier la molécule. Les Rf indi-
qués dans les différentes publications le sont & titre indi-
catif et peuvent varier en fonction des conditions expéri-
mentales (fempérature, saturation de la cuve, efc.).

La phase de révélation permet de colorer les spots.
L'identification des molécules est faite quand I'analyste
confirme que la migration et les révélations sont cohé-
rentes (spots des témoins et provenant de I'échantillon
\ \

& analyser & la bonne hauteur, de la bonne couleur) et
que les caractéristiques de la molécule détectée cor-
respondent a celle du témoin point pour point.

Lidentification des molécules est faite quand
toutes leurs caractéristiques sont vérifiées dans
les deux systémes de révélations (Dragendorff
et Marquis/Mandelin) versus témoin. Pour cer-
taines molécules, il faudra également recourir & une
seconde migration dans une autre phase mobile (par
exemple pour confirmer la présence d’hydroxyzine dans
la cocaine, qu'on pourrait facilement confondre avec
un alcaloide avec une seule migration). Des exemples
de procédures & suivre en fonction de quelques subs-
tances recherchées sont donnés en annexe 4.

Il est indispensable de se procurer des témoins éta-
lons dont la composition est validée™. En I'absence de
témoin, on peut facilement confondre des molécules qui
n‘appartiennent pas & la méme famille chimique (MDMA
et DXM, Lidocaine et noscapine, amphétamines et anti-
histaminiques, efc.). La détection d'une tache dans ce
cas, méme reconnue par le manipulateur, devra étre
interprétée comme «élément non identifié ». L'objectif
du dispositif n'est pas de se substituer & un labo-
ratoire d'analyse toxicologique de pointe mais
bien de fournir des éléments de compréhension
les plus précis possibles sur la composition de la

9 - Le Rf, ou « rapport frontal » est un chiffre compris entre O et 1 qui
représente la hauteur de migration de la molécule divisée par la hauteur de
migration du solvant.

10 - Les substances de références ou témoins étalons peuvent étre fournies
par le laboratoire assurant le contréle qualité (voire Amélioration des capaci-
tés analytiques par CCM et contréle qualité).

11 - Le systéme d'identification national des toxiques et substances (SINTES)

drogue analysée. Si toutes les substances n'ont
pas pu étre identifiées, l'échantillon sera envoyé
au dispositif SINTES". Le bénéficiaire du service en
sera informé et pourra intégrer ce résultat (« élément non
identifié ») dans ses stratégies de RAR.

Pour identifier les anomalies d'analyse, rien ne remplace
la formation et 'accompagnement des analystes par des
personnes qualifiées et expérimentées. Dans certains cas
(faux négatif, erreurs d'identification), les erreurs de lec-
ture et anomalies d'analyse peuvent entrainer des conse-
quences majeures sur les usages et de fait sur la santé des
bénéficiaires du dispositif. Le manipulateur porte la
responsabilité des résultats qu'il donne. Il doit étre
capable de reconnditre et d'expliquer les limites de sa
méthode analytique, et d'utiliser le cas écheant les outils
ou dispositifs complémentaires.

RI;DACTION DU COMPTE-RENDU DE
RESULTAT

Le logiciel VOOZANOO héberge la plateforme
utilisée par les collecteurs et les laboratoires
pour partager les résultats en garantissant
lanonymat et la confidentialité des données
et pour produire des statistiques en temps réel sur
leurs activités. La collecte des données s'‘appuie sur
un accés par internet & une base de donnée unique
centralisée sur le web et hébergée de facon sécurisée
par Epiconcept, hébergeur de données de santé (HDS)
agréé. Chaque structure qui souhaite accéder a cette
plateforme signe une convention qui précise leurs roles
et responsabilités.

Afin d'assurer une tragabilité de toutes les actions sur
l'outil de collecte des données, chaque utilisateur a un
login et un mot de passe personnels.

Une fois le produit analysé, le manipulateur se
connecte & son compte et remplit une premiére par-
tie qui correspond au questionnaire de collecte réalisé
avec l'usager et ['intervenant (disponible en annexe 3).

est coordonné par l'observatoire francais des drogues et toxicomanie. Ce dis-
positif d'analyse de drogues est mis & disposition & des fins de veille sanitaire
et d'observation du marché des drogues

12 - En accord avec le référentiel national de réduction des risques en direc-
tion des usagers de drogues qui garantit 'anonymat et la confidentialité aux
bénéficiaires des actions de RdR, et selon la loi « Informatique et Libertés » du

6 janvier 1978, modifiée par la loi du 6 aolt 2004,




RECUEIL XBT

COLLECTE

Identifiant :

Déconnexion Menu ~

Groupe

Recueil XBT

[Analyse

Numéro identifiant : (7)) -

Informations relatives a la structure

Structure : \

Date de la collecte :

1 [[F(ifmm/aaaa)

Cadre de la collecte :

O Caarud O Csapa O Asso. Intervenant en milieu festif

O (Annuler)

R
|

Numéro de Kit :

Numéro SINTES : \

Informations relatives a I'usager

Une fois la fiche renseignée, le laboratoire détruit le
questionnaire papier'?.

La seconde partie du recueil de données concerne les
résultats de I'analyse.
» Remplir la date d'analyse.
« Cocher si 'analyse a été impossible (explications
possible dans la partie Commentaires).
» Cocher parmi la liste, les produits identifiés.
« Cocher si un ou des produit(s) a/ont été détecté(s)
mais non-identifié(s).

Remplir, au besoin, la partie « Commentaires libres » :
+ Sil'analyse a été impossible, en donner les raisons
(tube sec, produit non-détectable en CCM, etc]

+ Sile produit attendu n'‘a pas été détecté.

» Si il y a des adultérants, mettre un rappel sur la
nature du.des produit(s) (exemple de messages en
Annexe 5).

+ Si une ou des substances ont été détectées mais
non-identifiées.

Il est possible de télécharger a partir de la biblio-
theque propre au laboratoire des documents tels que
les messages de RAR & communiquer aux usagers ainsi
que des compléments d'informations relatifs & des
molécules spécifiques. Des exemples de ces messages
complémentaires sont donnés en annexe 5.

—2‘1—

Pseudo : \ \
Sexe : O Homme O Femme
Age : |

O (Annuler)

Une fois les différentes parties remplies, I'analyste
adresse un mail & la structure qui a réalisé la collecte
du produit afin de l'informer que I'analyse a été réali-
sée et saisie (aucun résultat d’analyse n'est trans-
mis par mail pour des raisons de sécurité afin de
garantir la confidentialité des données).

La structure de collecte peut uniquement consulter
les resultats. Les structures d’analyse ont accés a tout
moment & la modification de la fiche bénéficiaire, ce
qui peut arriver en cas de doublon de numéro de kit,
ou en cas d'analyses secondaires pour la confirmation
des résultats.

NETTOYAGE, RANGEMENT ET GESTION
DES DECHETS

Pour les plaques CCM:

Rincer les plaques, les jeter a la poubelle.

Pour les solvants organiques :

Les régles de gestion et de stockage des déchets pro-
venant de solvants organiques peuvent varier en fonc-
tion des compagnies de traitement. Les laboratoires
sont responsables du traitement des déchets qu'ils
occasionnent et doivent mettre en place les mesures
qui s'imposent. Contacter une société, qui fournira le
matériel nécessaire en fonction de l'activité du labora-
toire (type de produit et quantité utilisés).



Pour les échantillons et les témoins :

Stocker les échantillons dans les tubes de prélévement
pendant 1 mois au congélateur [cette durée est don-
née & titre indicatif], au cas ou une deuxiéme analyse
serait nécessaire. Conserver les témoins jusqu'a dispa-
rition du signal dans un flacon en verre avec un bou-
chon avec un joint en TPFE dans un congélateur.

Les échantillons et les témoins sont détruits selon les
modalités de |'entreprise choisie. Il est conseillé de ne
pas faire disparaitre ces produits sans laisser de trace
écrite. Lentreprise pourra par exemple fournir un docu-
ment certifiant de la destruction.

3.3. AMELIORATION DES CAPACITES
ANALYTIQUES PAR CCM ET
CONTROLE QUALITE

En 2018, le laboratoire de toxicologie du CHU de
Lille a évalué les méthodes par CCM utilisées dans le
réseau XBT. Les évaluateurs ont formulé les recomman-
dations suivantes pour améliorer le dispositif :

« Harmonisation des pratiques a partir des
modalités du laboratoire le mieux évalué.
Suite & cette recommandation, le présent référen-
tiel et une formation technique & lI'utilisation de
la méthode ont été développés. Les laboratoires
mettant en ceuvre 'analyse par CCM sont invités &
participer & la formation et suivre les étapes de ce
référentiel.

+ Mise & disposition des laboratoires de
substances de références (témoins).

Les laboratoires ayant participé & I'évaluation ont
désormais & leur disposition I'ensemble des subs-

tances de référence ayant servi & I'évaluation.

En complément du suivi des recommandations issues
de I'évaluation, le programme XBT propose d'amélio-
rer les performances de la technique analytique en
mettant en place une démarche de contrdle qualité

double :

1) Contréle qualité externe en lien avec un labo-
ratoire de toxicologie
a. Contréle initial : au démarrage de linterven-
tion, un laboratoire de toxicologie envoie au nou-
veau laboratoire qui rejoint le réseau une trentaine
d'échantillons en aveugle et vérifie la sensibilité et la
spécificité d'identification.
b. Contrdle continu (2 fois par an)
d'échantillons est envoyée tous les 6 mois par un

une série

laboratoire de toxicologie & I'ensemble des labo-
ratoires du réseau pour vérifier la sensibiliteé et la
spécificité d'identification.

2) Contréle qualité interne

a. Durant les premiers mois, le nouveau labora-
toire envoie systématiquement tous ses échantillons
au laboratoire de référence pour que les analyses
soient confirmées.

b. Chaque mois, les laboratoires du réseau sélec-
tionnent aléatoirement un ou plusieurs échantillon(s)
et les envoient & un autre laboratoire du réseau
choisi aléatoirement, pour confirmer que les résul-
tats sont identiques.

Lorsque la démarche de contréle qualité en fait appa-
raitre le besoin, des mesures d'amélioration sont pro-
posées aux laboratoires du réseau (nouvelle participa-
tion & la formation par exemple).
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PARTIE 4 : ANNEXES
ANNEXE 1- RESSOURCES HUMAINES

Texte relu corrigé et validé par un ensemble dexpert
pratiquant lanalyse de drogues comme outil de RAR &
linfernational : Mireia Ventura (Energy Control, Espagne,

Anton Luf (Check It Autriche) et Guy Jones (The Loop, UK.

Human Resources

In order to guarantee the quality of the results as well as
ensuring the safety of the staff-members performing the
analysis, we require the analysis fo be carried out only by
qualified staff-members. They are considered qualified if
they have a cerfified background in pharmacy, biclogy
or chemistry, with theoretical and practical knowledge of
basic laboratory and analytical chemistry, including the TLC-
technique

This knowledge is essential to ensure a critical analysis of the
results (for example by taking into account the influence of

the humidity, temperature, efc. on the results). They should
also have practical knowledge and skills on complementary

analyfical techniques they should use to enhance the

Certified Qualification

Toxicology
Pharmacology

Analytical chemistry or

biology (including CCM)

Knowledge of the drug market (Wished-for substances, actual and ima-
gined effects), as well as the dynamics of these products in the different
analytical technics

reliability of the results (TLC in addition to an IR analysis,
HPLC/MS and/or GC/MS in addition to TLC analysis , etc).
Newly joined members of the network must be trained o use
TLC for analysis of drugs before they can work independently.

It is a matter of knowing how fo maximise the potential
of the TLC tool but also to understand its limits, fo present
and explain them to the users and to use other tools or
complementary devices in an adaptive way.

Regardless of the analytical method used, the same certified
qualifications and skills are necessary to analyse any results
and present them in the framework of a Harm Reduction
(Basic laboratory  procedures, analytical
chemistry, toxicology, efc).

intervention.

Collaborators that are collecting samples and performing
harm reduction interviews can attend the handling process in
the laboratory, but cannot perform the analyses.

Additional training




ANNEXE 2 - PRESENTATION DU KIT DE PRELEVEMENT®

Le prélevement d'un produit ne s'effectue que via un  consomment des drogues dans le cadre prévu par ce
kit de collecte spécifiquement concu & cet effet [oho-  document. Leur utilisation est strictement réservée aux
tos ci-dessous). Ces kits sont exclusivement destinés & intervenants formés & l'utilisation de cet outil. Les kits de
prélever des produits de maniére anonyme dans une  collecte et outils de prélévement doivent étre & portée
démarche de RdR aupreés des personnes qui de main & tout moment lors des entretiens de collecte.

Le kit est placé dans une pochette en
plastique refermable mentionnant :

Rappel du cadre légal réglementant 'analyse de
drogues et l'objectif de RDR du dispositif

Numéro permettant d'identifier le partenaire
collecteur et le numéro de I'echantillon

Rappel sur l'utilisation du kit

Informations sur la dangerosité des produits
contenus dans le kit

Constitution du kit :

Un questionnaire de collecte de données

Un tube de prélévement contenant un solvant
d'extraction

Un outil de prélévement [facultatif]

Q, Réguiiere (au moi
Une partie de cet échz msommée par fusager? 1\
O:Non

Mo de analyse (ol ibles) \

Q, Effetinattendu Qs Volonté de participe)
Tamélioration du dispositif

0; Peu ou pas d'effet attendu lié au produit d'achat  Ls Nouveau lot / Nouveau,
=t Q5 Connaitre la com

de mon produit
B ——

13 - Pour une présentation détaillée du protocole de prélévement, se reporter
au référentiel éducatif XBT.
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Les actions de RdR, telle que l'analyse de produits,
doivent étre conduites selon les orientations définies
par le référentiel national de réduction des risques en
direction des usagers de drogues approuvé par le de-
cret n°2005-347 du 14 avril 2005 et la Loi n® 2016-
41 du 26 janvier 2016 de modernisation de notre sys-
téme de santé.

« Les services en charge de la répression du trafic
et de l'usage de stupéfiants doivent pouvoir claire-
ment reconnaitre les acteurs et les activités relevant
de la réduction des risques. »

« Le cadre juridique de 'usage de stupéfiants doit
étre rappelé. »

Les échantillons collectés doivent donc toujours étre
accompagnés de la fiche de renseignement de col-
lecte. Le kit de prélévement doit toujours étre accom-
pagné de messages rappelant le cadre légal, ainsi
que les modalités de prélévement.

a) Le questionnaire

Le questionnaire de collecte est avant tout un outil de
dialogue. Il est présenté ci-aprés avec un guide d'aide
au remplissage. |l est concis et court pour favoriser le
renseignement de fous les items. Le recueil de données
est informatisé pour améliorer la production de statis-
tiques (participer & la veille sanitaire, faire évoluer les
programmes de RdR, etc.). Il est pertinent pour tous les
maillons du dispositif, des usagers aux financeurs.

Un questionnaire plus long permet de mieux guider
'entretien, mais 'experience a montre qu'il pouvait
étre contraignant pour lintervenant et nuisible &
la fluidité des échanges en respectant une trame
« obligatoire ». Lentretien trop cadré par ces ques-
tions pouvait finir par étre vécu comme trop long,
trop intrusif ou trop protocolaire. L'ancien question-
naire de collecte était plus long mais peu renseigné,
présentant un ensemble de données peu exploi-
tables. Le questionnaire de rendu de résultat n'était,
de méme, peu voire pas renseigné, nous avons dé-

cidé de le supprimer.

b) Le tube de prélévement

Le tube de prélévement contient un solvant d'extrac-
tion, participant & une phase préliminaire & I'analyse
en laboratoire. Le solvant rend I'échantillon impropre &
la consommation. Cela limite donc le risque de détour-
nement de l'outil. Les tubes utilisés actuellement par
le réseau des partenaires XBT sont de type Toxivials®
Type A [Dynatek Industries) ou Detox® tubes type A (In-
terchim).

¢) La spatule de prélévement

La finalite de cet outil est double. Il permet tout d'abord
a la personne qui sollicite le dispositif d'analyse de
prélever une quantité suffisante pour permettre une
analyse. La spatule étant & usage unique, elle diminue
aussi les risques de contaminer les échantillons avec
une substance qui aurait été précédemment collectée.
Le modéle actuellement utilisé par le réseau est le ba-
tonnet Otospoon® (Quies), mais plusieurs modéles ont
été envisagés : spatules a cafés en bois, bandes de
papier cartonné prédécoupées, spatule micro-spatu-
le antistatique SmartSpatula®. Si les équipes optent
pour une spatule réutilisable, il faudra veiller & la net-
toyer soigneusement aprés chaque utilisation.







QUESTIONNAIRE DE COLLECTE
A JOINDRE AVEC LECHANTILLON

NE PAS CONSERVER
1. Structure - ... 2. Nomi/prénom intervenant - ... e
3. Datedelacollecte: __/__/__ (4. Structure de collecte .  (J1 CAARUD Oscsapa )
O; Asso. Intervenant en milieu fesﬁf)
5 Numérodukit: /7 6. Numéro SINTES -
7. Sexe de I'usager : J; Homme ; Femme

8. Age de l'usager : % Yans
9. Pseudo usager : .

(" 10. Produit acheté comme étant (plusieurs réponses possibles)

i1 Cocaine s Nouveaux produits de synth&se, PréCiSez 7 ..o

2 Kétamine s Amphétamine

s Héroine 7 Crack

O MDA o AUITE, PIECISET e
\ Ooe Me sait pas

[ Jamais

Oz Une seule fois

s Cccasionnelle {-de 10 fois dans I'année)
4 Répétée (au moins 10 fois dans 'année)

/~ 11. Hormis cet échantillon, a quelle fréequence la personne a-t-elle déja consomme ce type de produit j

\_ s Réguligre (au moins 10 fois dans le mois)
( 12. Une partie de cet échantillon a-t-elle été consommee par I'usager ? ;1 Oui 2 Non )
13. Motif de I'analyse (plusieurs réponses possibles)
[, Effet inattendu s Wolonté de participer & Famélioration du dispositif
[z Peu ou pas deffet attendu lié au produit d'achat s Nouveau lot / Nouveau revendeur

[J: Aspect du produit inhabituel {(odeur et consistance) s Connaitre la composition de mon produit
o Autre, précisez .

Commentaires libres (pour communication a Panalyste mais pas pour la saisie)




Les structures d'une région peuvent accéder aux données concernant leur territoire d'intervention.
Le programme XBT a accés aux données nationales.

p 4. Cefte question nous permet de renseigner le type

de structure dans lequel I'echantillon est collecté.
Cela permet aussi aux structures qui portent plusieurs
dispositifs de suivre plus facilement leur activité. Nous

10O. Nous cherchons & savoir ce que l'usager a

v

acheté comme type de produits et non pas ce qui
pourrait se trouver dans son produit.

Exemple : «J'ai acheté du crack, mais en fait vu les
effets je pense que c’est de la méthamphétamine »
Il faudra alors cocher la case crack !

Cela permettra de savoir quels sont les produits les
plus analysés par région, mais aussi de recouper au

11. Il est important de connaitre les fréquences

v

de consommation des usagers pour un produit
déposé pour analyse (classification OFDT). Cette
donnée permet d'affiner la discussion et d'adap-

12. Cette donnée permet de mettre en avant l'intérét
éducatif de I'analyse et la maniére dont les usagers

I'utilisent. A titre d’exemple, en 2015, 20% des
usagers environ n‘avaient pas consommeé |'échan-

v

tillon avant analyse. Cette donnée nous permet

rappelons que les structures pratiquant des interven-
tions en milieu festif ne sont pas des associations in-
tervenant en milieu festif.

niveau national les informations concernant les pro-
duits de coupe et de faire le paralléle entre produits
achetés et produits identifies.

Cette donnée permet aux structures d'évaluer la
demande et le marché local de leur territoire. Cela
permet d'adapter les programmes et les connais-
sances des intervenants en fonction des évolutions.

ter le discours avec 'usager autour du produit lors
de l'entretien de collecte. C'est aussi une question
permettant d'identifier les primo consommateurs de
la substance qu'ils sont venus faire analyser.

notamment de mettre en avant la pertinence de
I'outil analyse de drogues chez les personnes n‘ayant
pas encore consommeé le produit qu'ils ont en leur
possession.

Privilégier un format court, concis et adapté aux informations que I'on souhaite capitaliser.

Laisser le maximum de marge de liberté aux intervenants.

ATTENTION & remplir le questionnaire dans son intégralité !




ANNEXE 3 - RAPPORT D’EVALUATION DU LABORATOIRE DE TOXICOLOGIE
DU CHU DE LILLE

CENTRE DE BIOLOGIE PATHOLOGIE I

INSTITUT DE BIOCHIMIE ET BIOLOGIE MOLECULAIRE

TOXICOLOGIE ET GENOPATHIES Centre Hospitalier Régional
Unité Médicolégale Universitaire de Lille

Fait a Lille, le 28 Février 2018

Luc Humbert, Jean-michel Gaulier, Delphine Allorge

Rapport d'évaluation
d’'une méthode d'analyse par CCM pour l'identification
rapide des substances contenues dans les drogues
consommeées en France,
utilisée par Médecins du Monde - France

1- RATIONNEL - OBJECTIF DE L'ETUDE

A la suite de larét de la commercialisation du systéme d'analyse par Chromatographie sur Couche Mince
(CCM) de la société Agilent Technologies (systéme Toxilab®), et pour continuer & proposer la CCM comme
outil de réduction des risques (RAR) aux usagers, une nouvelle méthode d'analyse par CCM pour I'identification
rapide des substances contenues dans les drogues consommeées en France a été développée. Ce nouvel outil
nécessite d'étre évalué en conditions réelles d'utilisation.

Lobjectif de I'étude est d'évaluer/valider ses performances dans le cadre d'une mise en ceuvre pour l'identification
ad minima des principaux produits & rechercher dans une démarche d'analyse des toxiques

2 - SCHEMA DE LETUDE
ETAPE PRE-ANALYTIQUE

Une échantillothéque (n = 45) adaptée & la mission d'évaluation des capacités d'identification du systéme par
CCM, sur la base de la liste des principaux produits & rechercher, a été préparée. Elle comprend 15 échantillons
dits «simples », c'est-a-dire ne contenant a priori qu'une seule substance (S, 15 échantillons dits « complexes »,
c'est-&-dire contenant des mélanges d'au moins deux substances (Co), et 15 échantillons «aléatoires» (A)
(Annexe A). Cette échantillothéque est adressée aux 5 laboratoires partenaires du réseau de Médecins du

Monde (MdM).

ETAPE ANALYTIQUE

Les échantillons ont été soumis & analyse dans chacun des centres par CCM, selon leurs procédures. Parallélement,
la composition de chaque échantillon a été établie par une méthode dite de référence (chromatographie liquide
avec détection par spectrométrie de masse) (Annexe B).

ETAPE POST-ANALYTIQUE

Analyse des résultats et interprétation des résultats faussement positifs ou négatifs.
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3- RESULTATS
Les résultats bruts sont présentés dans I'’Annexe C.

4 - INTERPRETATION
COMMENTAIRES GENERAUX

Sur le plan pratique, la mise en ceuvre de cette nouvelle méthode d'analyse par CCM apparait présenter des
difficultés :

+ un des cing centres n‘a pas répondu & l'étude,

« certains échantillons n‘ont pas été soumis & analyse (centre #4),

+ pour certains échantillons, les résultats sont disparates d'un centre & un autre.

Les explications potentielles & ces difficultés « pratiques » sont multiples : analyses chronophages, procédures
variables selon les centres, formation inégale des opérateurs, produits de référence non disponibles de facon
homogeéne entre les centres, etc.

Nous suggérons une révision/harmonisation des procédures d'analyses avec comme base de
travail, les modalités mises en ceuvre dans le centre qui apparait avoir obtenu les résultats les plus
probants (centre #1, voir infra).

EVALUATION DE LA PERFORMANCE DE LA METHODE DE DEPISTAGE

Cette évaluation repose sur les éléments suivants :
« VP [vrais positifs) représente le nombre de résultats positifs (substance présente],
« FP (faux positifs) représente le nombre de résultats positifs alors qu'ils auraient dus &tre négatifs (substance
absente),
« FN (faux négatifs) représente le nombre de résultats négatifs alors qu'ils auraient dus étre positifs (substance
présente),
« VN (vrais négatifs) représente le nombre de résultats négatifs exacts (substance absente].

Substance présente| Substance absente

Résultat positif

Résultat négatif

| est possible de définir :

- la sensibilité (VP/VP+FN] qui apprécie le risque de faux négatifs. Plus un test est sensible, moins il comporte de
faux negatifs.

- la spécificité (VN/VN+FP) qui apprécie le risque de faux positifs. Plus un test est spécifique, moins il occasionne
de faux positifs.

Il faut noter que :
+ un test de dépistage idéal présente une sensibilité et une spécificité égales a 1,
« sensibilité et spécificité d'un test de dépistage sont interdépendantes : 'augmentation de la sensibilité d'un
test se fait toujours au détriment de sa spécificité et inversement.
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Reférences : Catherine Arnaud. Evaluation des procédures de dépistage. Deuxieme Cycle des Etudes Médicales
- Faculté de Médecine de Toulouse Purpan et Toulouse Rangueil, 2011 ; Isabelle Colombet, Emmanuel Touze.

Indices de performance diagnostique. STV 2011:23(6):.307-316

Enfin, dans le cadre de cette évaluation (Annexe D] ;

- les analyses non réalisées ont été exclues,

- la substance était parfois dépistée, mais non identifiée : exemple «1 produit non identifié ». Il a été considéré
que, dans la mesure ou l'opérateur aurait disposé de la substance de référence, l'identification aurait été
possible. C'est la raison pour laquelle, arbitrairement, nous avons considéré que ce type de résultat devait étre
considéré comme positif. Néanmoins, nous avons utilisé une pondération dans le cas ol plusieurs substances
étaient présentes, mais qu'un seul produit non identifie était détecté.

Centre#1 Centre#2 | Centre#3 | Centre#4

Sensibilité

Spécificité

EVALUATION GLOBALE

Dans les conditions de I'etude, et toutes substances testées confondues, cette nouvelle méthode d'analyse par
CCM présente

une sensibilité de 0,79

et une spécificité de 0,90

COMMENTAIRES

La spécificité de cette méthode apparalt bonne (il y a peu de faux positif].

La sensibilité est acceptable, mais mérite d'étre améliorée.

Comme indiquée précédemment, cette sensibilité semble pouvoir étre améliorée dans bien des cas par une
mise & disposition de la substance de référence auprés des opérateurs (substance détectée, mais non identifiée).
Il est également notable que cette sensibilité est variable selon le centre (0,52 & O,89). Cette constatation signe
une variabilité inter-centres importante.

Nous préconisons pour améliorer la sensibilité :

« une mise & disposition de substances de référence (& commencer par l'utilisation, comme
référence, des échantillons utilisés lors de cette étude)

+ et comme évoqué précédemment, une harmonisation des procédures d'analyses avec comme
base de travail, les modalités mises en ceuvre dans le centre qui apparait avoir obtenu le moins de
faux négatifs (centre #1).

EVALUATION PAR TYPE DE SUBSTANCES

Dérivés amphétaminiques (Amfépramone, Amphétamine, MDMA, Methamphétamine]
Deux faux positifs pour la méthamphétamine (identifiée en lieu et place de la pseudoéphédrine et/ou du para-
cétamol) et une sensibilité globale plutdt bonne de O,85.
+ La methamphétamine et la MDMA sont bien détectées.
» Lamphétamine l'est également par 3 des 4 des centres.
» Lamfépramone est vraisemblablement décelée par 3 des 4 centres : « produit non identifié». Il est vraisem-
blable que la mise & disposition de cette substance amphétaminique aurait permis son identification.
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Opioides (Codéine, Héroine, Buprénorphine, Fentanyl, Méthadone, Morphine, Naltrexone)
Pas de faux positif, mais une sensibilité globale plutét faible de O,61. Tous les centres rencontrent des difficultés
(risque de faux négatifs) avec une sensibilité variant entre O,42 et O,72.
» La morphine est bien detectee.
+ La codéine et I'héroine le sont également par 3 des 4 des centres.
« La naltrexone est vraisemblablement décelée par 3 centres (sur 3 centres ayant analysé I'échantillon), mais
non identifiée,
+ La buprénorphine, le fentanyl et la méthadone ne sont pas (ou mal) détectés.

NPS (4MEC, Aloha PVP, Ethylohénidate, MDPV, Methylphénidate, MPA, MXE, Pyrazolam, x-APB]
Deux faux positifs pour la kétamine (identifiée en lieu et place du paracétamol et de la MXE] et une sensibilité
globale (3 centres sur 3] plutdt bonne de O,88 (et trés similaire d'un centre & I'autre ; le centre#4 n'a pas analysé
les échantillons concernés).
+ En fait, cette sensibilité n'est véritablement & prendre en compte que pour les APB, bien détectés.
» La AMEC est décelée par 3 centres sur 3, mais identifiée uniquement dans un centre.
+ Alpha PVP, Ethylphénidate, Méthylphénidate et Pyrazolam sont vraisemblablement parfois décelés, mais
jamais identifiés.
» La MPA nest pas détectée.

Principes actifs de médicaments et/ou produits de coupe (Caféine, Paracétamol, Alprazolam, Atropine,
Bacloféne, Chloroquine, Chlorpheniramine, Dextrometorphane, Diltiazem, Hydroxyzine, Lévamisole, Lidocaine,
Oxazépam, Pentobarbital, Phénacétine, Pseudoephédrine, Scopolamine, Sertraline, Sildenafil, Strychnine, Tra-
madol, Zolpidem).

Deux faux positifs pour la phénacétine (identifiée en lieu et place de la Pseudoéphédrine et/ou du paracétamol
et/ou de la Chlorphéniramine] et une sensibilité globale moyenne de O,77.
» Caféine, Paracétamol, Chloroquine, Lévamisole, Lidocaine, Phénacétine et Sildénafil sont généralement
bien détectés.
+Plus de difficultés pour le Dextrométorphane, le Diltiazem, I'Hydroxyzine et la Pseudoéphédrine qui sont iden-
tifiés de maniere inconstante, et pas foujours décelés.
+ Jamais identifiés : Alprazolam, Atropine, Bacloféne, Chlorphéniramine, Oxazépam, Pentobarbital, Pyrazo-
lam, Scopolamine, Sertraline, Strychnine, Tramadol et Zolpidem.

5- CONCLUSION

Dans les conditions de I'étude, et toutes substances testées confondues, cette nouvelle méthode d'analyse par
CCM présente une bonne spécificité (O,90] et une sensibilité (O,79) qui mérite d'étre améliorée.

Dans le cadre d’'une mise en ceuvre pour |'identification ad minima des principaux produits & rechercher dans
une démarche d'analyse des toxiques, cette méthode présente des performances tout & fait acceptables pour
la détection des molécules suivantes : Amphétamine, MDMA, Methamphétamine, Codéine, Héroine, Morphine,
X-APB, Caféine, Paracétamol, Chloroquine, Lévamisole, Lidocaine, Phénacétine et Sildenafil.

La détection/identification inconstante d'autres substances (Amfépramone, Naltrexone, 4MEC, Alpha PVP,
Ethylphénidate, MDPV, Methylphénidate, MXE, Pyrazolam, Dextrometorphane, Diltiazem, Hydroxyzine et Pseu-
doephédrine] pourrait &tre probablement améliorée par une harmonisation des procédures d'analyse et/ou

l'usage de produits de référence.




Annexe A

Echantillon 1
Echantillon 2
Echantillon 3
Echantillon 4
Echantillon 5
Echantillon 6
Echantillon 7
Echantillon 8
Echantillon 9
Echantillon 10
Echantillon 11
Echantillon 12
Echantillon 13
Echantillon 14
Echantillon 15
Echantillon 16
Echantillon 17
Echantillon 18
Echantillon 19
Echantillon 20
Echantillon 21
Echantillon 22

Echantillon 23
&

Cocaine présumée
Cocaine présumée
MDMA présumée
Cathinone présumée
Cocaine présumée
Cathinone présumée
MXE présumée
Vendu comme ecstasy
MDMA présumee
Amphétamine présumée
Héroine
Héroine
Héroine
Cocaine présumée
Produit inconnu
Héroine
MDMA présumée
Cocaine présumée
Amphétamine présumée
Métamphétamine présumée
Héroine présumée
Cocaine présumée

Fentanyl

Cocaine (S)
Négatif (A)
MDMA (S)
3-ou 4 MMC (A]
Cocaine, Diltiazem, Phénacétine (Co)
4-MEC (A)
Kétamine ()
MDPV (3]
a-PVP (A)
Metamphétamine (S)
Fentanyl (A)
Buprénorphine (S)
Négatif (Co)
Methylphénidate (S]
Oxazépam (3]
Zolpidem (A
Chloroquine (8]
Moldafinil (A)
Amphétamine (S)
Amphétamine, Caféine(Co)
Codeine (S)
Lidocaine, Ethylphénidate(Co)

Héroine 30% (Co)
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Echantillon 24 Produit inconnu Méthadone ()
Echantillon 25 Cocaine présumée Lidocaine, MPA (Co)
Echantillon 26 Héroine présumée Morphine (S)
Echantillon 27 Amphétamine présumée Pseudoephedrine, Paracetamol(Co)
Echantillon 28 Cocaine présumée Cocaine, Lévamisole (Co)
Echantillon 29 X-APB 6-APB (A)

Echantillon 30 Héroine présumée Alprazolam, Pyrazolam(Co)
Echantillon 31 Amphétamine présumée Amfépramone (A)
Echantillon 32 Kétamine présumée Paracétamol, Chlorphéniramine (A]
Echantillon 33 Cocaine présumée Cocaine, Hydroxyzine, Atropine, Strychnine (Co)
Echantillon 34 MDMA présumee Négatif (S]

Echantillon 35 Cocaine présumée Cocaiine, Dextromethorphane,

Scopolamine (15%) (Co)

Echantillon 36 Produit inconnu Créatine (A)
Echantillon 37 Kétamine présumée Deschlorokétamine (A)
Echantillon 38 Héroine Héroine 2% (Co)
Echantillon 39 Kétamine présumée MXE (A
Echantillon 40 Médicament inconnu Naltrexone, Bacloféne (S)
Echantillon 41 Héroine présumée Paracétamol, Codeine (Co)
Echantillon 42 Produit inconnu Pentobarbital (A)
Echantillon 43 Vendu comme ecstasy Sertraline (Co)
Echantillon 44 Viagra Slidénafil (A)

Echantillon 45 Héroine présumée Paracétamol, Tramadol (Co)




Annexe B

Echantillon

Echantillon 1
Echantillon 2
Echantillon 3
Echantillon 4

Echantillon 5

Echantillon 6
Echantillon 7
Echantillon 8
Echantillon 9
Echantillon 10
Echantillon 11
Echantillon 12
Echantillon 13
Echantillon 14
Echantillon 15
Echantillon 16
Echantillon 17
Echantillon 18
Echantillon 19
Echantillon 20

Echantillon 21

KEchom’rillon 22

Contenu annoncé

Cocaine présumée
Cocaine présumée
MDMA présumée
Cathinone présumée

Cocaine présumée

Cathinone présumée
MXE présumée
Vendu comme ecstasy
MDMA présumée
Amphétamine présumée
Héroine
Héroine
Héroine
Cocaine présumée
Produit inconnu
Heéroine
MDMA présumée
Cocaine présumée
Amphétamine présumée
Métamphétamine présumée
Héroine présumée

Cocaine présumée

Contenu attendu

Cocaine (3]

Négatif (A)

MDMA (S)
3-ou 4 MMC (A

Cocaine, Diltiazem,
Phénacétine (Co)

4-MEC [A)
Kétamine (S)
MDPV (S)
a-PVP (A)
Metamphétamine (S)
Fentanyl (A)
Buprénorphine (S)
Négatif (Co)
Methylphénidate (S)
Oxazépam [3)
Zolpidem (A)
Chloroquine ()
Moldafinil (A)
Amphétamine (S)
Amphétamine, Caféine(Co)
Codeine (3)

Lidocaine, Ethylphénidate(Co)

Contenu réel établi par
méthode de référence

Cocaine)
I
MDMA
Caféine

Cocaine, Diltiazem,
Phénacétine

4-MEC
Kétamine
MDPV
a-PVP
Metamphétamine
Fentanyl
Buprénorphine
I
Methylphénidate
Oxazépam
Zolpidem
Chloroquine
Moldafinil
Amphétamine
Amphétamine, Caféine
Codeine

Lidocaine, Ethylphénidate

J

©
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Echantillon

Contenu annonceé

Contenu attendu

Contenu réel établi par
méthode de référence

Echantillon 23

Echantillon 24
Echantillon 25
Echantillon 26

Echantillon 27

Echantillon 28
Echantillon 29
Echantillon 30
Echantillon 31

Echantillon 32

Echantillon 33

Echantillon 34

Echantillon 35

Echantillon 36
Echantillon 37

Echantillon 38

Echantillon 39

Echantillon 40

Fentanyl

Produit inconnu
Cocaine présumée
Héroine présumée

Amphétamine présumée

Cocaine présumée
X-APB
Héroine présumée
Amphétamine présumée

Kétamine présumée

Cocaine présumée

MDMA présumee

Cocaine présumée

Produit inconnu
Kétamine présumée

Héroine

Kétamine présumée

Médicament inconnu

Héroine 30% (Co)

Méthadone ()
Lidocaine, MPA (Co)
Morphine (S)

Pseudoephedrine,
Paracetamol(Co)

Cocaine, Lévamisole (Co)
6-APB (A)
Alprazolam, Pyrazolam(Co)
Amfépramone (A)

Paracétamol,
Chlorphéniramine (A)

Cocaiine, Hydroxyzine,
Atropine, Strychnine (Co)

Négatif (S)
Cocaine,
Dextromethorphane,
Scopolamine (15%) (Co)
Créatine (A)

Deschlorokétamine (A)

Héroine 2% (Co)

MXE ()

Naltrexone, Bacloféne (S)

Héroine, Caféine,
Paracétamol, Noscapine,
6-MAM, Acétylcodéine,

Papavérine
Méthadone
Lidocaine, MPA
Morphine

Pseudoephedrine,
Paracetamol

Cocaiine, Lévamisole
X-APB
Alprazolam, Pyrazolam
Amfépramone

Paracétamol,
Chlorphéniramine

Cocaiine, Hydroxyzine, Atropine,
Strychnine

I
Cocaine, Dextromethorphane,
Scopolamine
Créatine

Deschlorokétamine

Héroine, 6-MAM, Caféine,
Paracétamol, Noscapine,
Papavérine

MXE

Naltrexone, Baclofene

-
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Echantillon Contenu annoncé Contenu attendu Contenu réel établi par

méthode de référence

Echantillon 41 Héroine présumée Paracétamol, Codeine (Co) Paracétamol, Codeine
Pentobarbital (A)

Echantillon 42 Produit inconnu Pentobarbital (A) Pentobarbital

Echantillon 43 Vendu comme ecstasy Sertraline (Co) Sertraline

Echantillon 44 Viagra Slidénafil (A) Slidénafil

Echantillon 45 Héroine présumée Paracétamol, Tramadol (Co) Paracétamol, Tramadol y




Annexe C

Echantillon 1 Cocaine Cocaine Cocaine Cocaine Non analysé
Echantillon 2 Il Aucune substance 1 produit non Aucune substance Non analysé
détecté identifié détecté
Echantillon 3 MDMA MDMA MDMA MDMA MDMA
Echantillon 4 Caféine Caféine Caféine Caféine Non analysé
? Un élément non | 1 produit non 1 produit non
identifié identifié identifié
Echantillon 5 Cocaiine Cocaine 1 produit non Cocaine Non analysé
identifié _
Diltiazem Diltiazem 1 produit non 1 plrodwlf.rjon
idenﬂﬁé |denhﬁe
Phénacétine Phénacétine / "
Phénacétine
Echantillon 6 4-MEC Un élément non 4-MEC Plusieurs éléments)  Non analysé
identifié (voir inconnus
no’re]
Echantillon 7 Kétamine Kétamine 1 produit non Kétamine Non analysé (1)
identifié
Echantillon 8 MDPV MDPV 1 produit non 2 produits non | Pas de MDMA
identifié identifié détectée
Echantillon 9 alpha-PVP Un élément non | 1 produit non 2 produits non | Pas de MDMA
identifié identifié identifié détectée

Fchantillon 10

Methamphétamine

Metamphétamine

1 produit non

Metamphétamine|

Amphétamine (2)

-

identifié

identifié

identifie
Echantillon 11 Fentanyl Aucune substance| Aucune molécule |Aucune substancel Manque de
détecté psychoactive détecté témoin
identifiée
Echantillon 12 Buprénorphine  [Aucune substance| Aucune molécule |Aucune substance] Manque de
détecté psychoactive détecté témoin (2)
identifiee
Echantillon 13 Il Aucune substance| Aucune molécule |Aucune substancel Manque de
détecte psychoactive détecte témoin
identifiée
Echantillon 14 Methylphénidate | Un élément non | 1 produit non 1 produit non Non analysé

identifie

ﬁq—
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Echantillon

Contenu réel

identifié

identifie

Echantillon 15 Oxazepam Un élément non | Paracetamol 1 produit non Non analysé
identifié identifié
Echantillon 16 Zopidem Un élément non | 1 produit non 1 produit non Manque de
identifié identifie identifié témoin
Echantillon 17 Chloroguine Chloroquine Chloroguine 1 produit non Absence de
identifié MDMA
Echantillon 18 Modafinil Un élément non | 1 produit non ? Non analysé

Echantillon 19

Amphétamine

Amphétamine

Amphétamine

Amphétamine

Absence de
produit détecté

Echantillon 20

Amphétamine

Amphétamine

Amphétamine

Amphétamine

-

Pseudoéphédrine

Pseudoéphédrine

Phénacétine

Caféine Caféine Caféine Caféine Caféine
Echantillon 21 Codéine Codéine Codéine Tube vide Absence
d'héroine
détectée
Echantillon 22 Lidocaine Lidocaine Lidocaine Lidocaine Non analysé
Ethylphénidate | Un élément non | 1 produit non 1 produit non
identifié identifie identifié
Echantillon 23 Héroine Héroine Héroine Tube vide Non analysé (3)
Caféine Caféine Caféine
Paracétamol Paracétamol Paracétamol
Noscapine Buprénorphine?
6-MAM Un produit non
Acetylcodéine identifie
Papavérine
Echantillon 24 Méthadone Un élément non | Aucune molécule |Aucune substancel  Non analysé
identifié psychoactive détecté
identifiee
Echantillon 25 Lidocaine Lidocaine Lidocaine Lidocaine Non analysé
MPA Deux éléments 1 produit non 1 produit non
non identifiés identifie identifié
Echantillon 26 Morphine Morphine Codéine 1 produit non Manque de
identifié témoin
Fchantillon 27 Paracétamol Paracétamol  |Métamphétamine| Paracétamol  |Métamphétamine,

Pseudoéphédrine

Un élément non
identifie

—:‘_
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Echantillon

Contenu réel

Centre#1

Centre#2

Centre#3

Centre#4

Echantillon 28 Cocaine Cocaine Cocaine Cocaine Non analysé
Levamisole Levamisole Levamisole Levamisole
Echantillon 29 x-APB x-APB x-APB x-APB Non analysé
Echantillon 30 Alprazolam Deux éléments | 1produit non |Aucune substance| Absence de
non identifiés identifie détecté produit détecté
Pyrazolam 1 produit non
identifie
Echantillon 31 Amfépramone | Un élément non | 1 produit non ? 1 produit non
identifié identifie identifie
Echantillon 32 Paracétamol Paracétamol 1 produit non Paracétamol Kétamine

Chlorpheniramine

Un élément non

identifie
Phénacétine

Un élément non

Un élément non

identifié identifié identifié
Echantillon 33 Cocaiine Cocaine Cocaine Cocaine Non analysé
Hydroxyzine  [Plusieurs éléments  Hydroxyzine |Plusieurs éléments

non identifiés

non identifiés

Atropine
Strychnine
Echantillon 34 I Aucune substance Aucune molécule |Aucune substance| Pas de MDMA
détecté psychoactive détecte détectée
identifiée
Echantillon 35 Cocaine Cocaine Cocaine Cocaine Non analysé
Dextromethor- Dextromethor- 1 produit non 1 produit non
phane phane identifié identifie

Scopolamine

Echantillon 36

Créatine

Aucune substancé
détecté

Aucune molécule
psychoactive
identifiée

Aucune substance
détecté

Non analysé

Fchantillon 37

Deschlorokéta-

Deschlorokéta-

1 produit non

1 produit non

1 produit non

mine mine identifié identifié identifié
Echantillon 38 6-MAM 1 produit non
identifie
Caféine Caféine Caféine Caféine
Héroine Héroine Heéroine Héroine
Noscapine
Papavérine
Paracétamol Paracétamol Paracétamol Paracétamol
Fchantillon 39 MXE Methoxétamine | 1 produit non MXE Kétamine

-

identifié

J
©

—Z_



(>

-

identifie

Echantillon 40 Naltrexone Un élément non | 1 produit non 1 produit non Non analysé
identifie identifié identifie
Baclofene
Echantillon 41 Paracétamol Paracétamol Paracétamol Paracétamol Absence
d’héroine
Codéine Un élément non Codéine Un élément non | Un élément non
identifie identifie identifié
Echantillon 42 Pentobarbital  [Aucune substancel 1 produit non  |Aucune substance] Non analysé
détecte identifié détecte
Echantillon 43 Sertraline Un élément non [ 1produit non | Un élément non | 1 produit non
identifié identifié identifié identifié
Echantillon 44 Sildenafil Sildenafil T produit non | Méme tache que| Non analysé (4]
identifié sildéndfil
Echantillon 45 Paracétamol Paracétamol Paracétamol Paracétamol 1 produit non
identifié
Tramadol Un élément non Un élément non

identifie

Commentaires des centres :
(1) Pas de témoin MXE

(2) Tube mal refermé aprés 1ere CCM, pas pu ré-analyser
(3] Pas de témoin fentanyl
(4

) Pas de témoin sildénafil




Annexe D
oroen o[ o] | o | T+ ]

Caféine (4] Med | 4,00 4,00 300 100| 033 | O,67

Cocaine (5) 500 4,00 0,67 | O,33 |500

Codeine (2) Opia | 100 [1,00 2,00 1,00 0,50 |0,50

Heroine (2) Opia [ 200 2,00 1,00 0,33 | 0,67

Paracétamol (6] | Med | 6,00 4,00[100 100|500 2,33 | 2,67

AMEC (1) NPS 1,00 1,00 1,00

Alpha PVP (1) NPS 1,00 1,00 1,00

Alprazolam (1) Med 1,00 1,00 1,00 1,00

Amfépramone (1) |Amphet 1,00 1,00 1.00 1,00

Amphetamine (2] |Amphet| 2,00 2,00 2,00 2,00

Atropine (1) Med 0,67 | 033 1.00 0,67 10,33

Baclofene (1) Med 050|050 050|050 0,50 |0,50

Buprénorphine (1) | Opia 1,00 1,00 1,00

Chloroquine (1) | Med | 1,00 1,00 1,00

Chlorphéniramine | Med 1,00 1,00 1.00 1,00

U

Deschlorkétamine 1,00 1,00 1.00 1,00

(1

Dextrometor- Med | 1,00 050|050 0,50 |0,50

phane (1)

Diltiazem (1) Med | 1,00 0,671 0,33 1.00

Ethylphénidate (1) | NPS 1,00 1,00 1,00

Fentanyl (1) Opia 1,00 1,00 1,00

Hydroxyzine (1) | Med 0,67 | 0,33 [1,00 0,67 0,33

Kétamine (1) 1,00 1,00 1,00

- J
(>

—:7_



©

(evamisole [I] | Med | 100 100 1,00 b
Lidocaine (2) | Med [ 200 2,00 2,00

MDMA (1) Amphet| 1,00 1,00 1,00 1.00

MDPV (1) NPS | 1100 1.00 1.00

Méthadone (1) | Opia 1.00 1,00 1,00

Methamphéta- |Amphet| 1,00 1,00 1,00 1.00

mine (1)

Methylphéni- NPS 1,00 1.00 1,00

date (1)

Modafinil (1] 1,00 1.00

Morphine (1) Opia | 1,00 1,00 1,00

MPA (1) NPS 1,00 1,00 1,00

MXE (1) NPS | 1.00 1.00 1.00

Naltrexone (1) | Opia O50( 050 0,50[0,50 0,50 (0,50

Oxazépam (1] | Med 1,00 1,00 1,00

Pentobarbital (1) | Med 1,00 1,00 1,00

Phénacetine (1] | Med | 1,00 0,67 0,33 1,00

Pseudoéphe- Med | 100 1,00 (1,00 1,00
drine (1)

Pyrazolam (1) Med 1,00 1.00 1,00 1,00
Scopolamine (1) | Med 1.00 0,501 0,50 0,50 10,50

Sertraline (1) Med 1,00 1,00 1,00 1,00
Sildenafil (1) Med | 100 1,00 1.00

Strychine (1) Med 0,671 0,33 1,00 0,67 10,33

Tramadol (1) Med 1.00 1,00 1,00 0,50 |0,50
x-APB (1) NPS | 1,00 1,00 1,00

Zolpidem (1) Med 1.00 1.00 1,00

. J
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ANNEXE 4 : RAPPORT COMPLEMENTAIRE D’EVALUATION

CENTRE DE BIOLOGIE PATHOLOGIE

INSTITUT DE BIOCHIMIE ET BIOLOGIE MOLECULAIRE

TOXICOLOGIE ET GENOPATHIES Fait & Lille, le 25 juillet 2019
Unité Médicolégale Pr. Delphine ALLORGE

Rapport complémentaire d'évaluation
d'une méthode d'analyse par CCM pour l'identification
rapide des substances contenues dans les drogues
consommeées en France,
utilisée par Médecins du Monde - France

1- OBJECTIF

Une nouvelle méthode d'analyse par CCM pour l'identification rapide des substances contenues dans les dro-
gues consommeées en France a été développée pour Médecins du Monde - France, ce nouvel outil a été évalué
en conditions réelles d'utilisation.

En 2018, une échantillothéque (n = 45) a été préparée par |'Unité Fonctionnelle de Toxicologie du CHU de Lille
sur la base de la liste des principaux produits & rechercher, puis adressée aux 5 laboratoires partenaires du

réseau de Médecins du Monde (MdM])

Un rapport d'évaluation de I'ensemble des résultats a été rendu le 26 Février 2018 par le laboratoire de Toxico-

logie du CHU de Lille.

Au regard des résultats obtenus pour notamment 4 molécules importantes & détecter, Médecins du Monde a
souhaité réaliser quelques analyses complémentaires avec son laboratoire partenaire ayant obtenu le meilleur
score.

2 - SCHEMA DE LETUDE
ETAPE PRE-ANALYTIQUE

Les 4 molécules & ré-évaluer sont : le fentanyl, la buprénorphine, la scopolamine et I'atropine.

L'UF de Toxicologie a préparé 4 solutions méthanoliques & 1% de chacune des substances et identifiées unique-
ment par une lettre de A a D.

ETAPE ANALYTIQUE

Les 4 échantillons ont été soumis & analyse par le laboratoire partenaire de Médecins du Monde, selon ses pro-
cédures. Parallélement, la composition de chaque échantillon a été établie par une méthode dite de référence
(chromatographie liquide avec détection par spectrométrie de masse).




ETAPE POST-ANALYTIQUE

Un compte-rendu des analyses effectuées par CCM les 24 et 25 janvier 2019 nous a été adressé par mail. Les
résultats bruts avec les commentaires du laboratoire partenaire sont présentés dans I'’Annexe A.

3 - COMMENTAIRES

Plusieurs essais ont été réalisés :

* Essai1: Dépbt surles CCM de 30 ul de chacune des solutions « & la main »

+ Essai 2 : Dépdt sur les CCM de 30 pl de chacune des solutions « & la main » et de solutions témoins stan-
dards de migration

+ Essai 3: Dépot surles CCM de 100 pl de chacune des solutions a l'aide d'un automate de dépdt.

Aprés les migrations chromatographiques, il a été appliqué sur les CCM différents réactifs de révélation permet-
tant de détecter la présence de substances d'intérét.

Le compte-rendu fourni par le laboratoire partenaire de MdM est illustré de photos (de qualité moyenne) faites
avec un téléphone portable montrant les CCM apres les révélations.

Selon les essais, il apparait des spots plus ou moins intenses situés au méme niveau que les solutions témoins.

4 - CONCLUSION

Le laboratoire partenaire de MdM a identifié les 4 molécules, & savoir le fentanyl, la buprénorphine, la scopo-
lamine et I'atropine, préparées chacune en solution méthanolique & 1% & I'aide de la CCM et selon ses procé-

dures de préparation et de révélation.




ANNEXE 5 - LOGIGRAMMES

LOGIGRAMME COCAINE

!

Migration avec une phase mobile cocaine avec au moins les
témoins suivants :

1 Cocaine

2 Lévamisole/caféine/hydroxyzine (Dragendorff)

3 Lidocaine/phénacétine/diltiazem (Marquis/mandelin)

.

Cocaine détectée et produits de

coupe courants parmi : Lévamisole,

phénacétine, caféine. Cette liste

est donnée & titre d'exemple, elle Cocdine et autres Pas de cocaine détectée, autres

peut évoluer avec le marche produits de coupe substances détectées

v

Migration dans une phase mobile clas- Migration dans une phase mobile
sique avec les témoins correspondant aux classique avec les témoins : produits
substances soupconnées parmi lesquelles™ : d‘arnaque (chloroquine, paracétamol
hydroxyzine, lidocaine, diltiaze, scopolamine, ..}, autres drogues (erreur de collecte],
atropine, paracétamol, buprénorphine, am- nouveaux produits de synthese.

phétamine fentanyl.

! !

Non Qui
v
Edition du compte rendu. Envoi de I'échantillon au dispositif SINTES Edition d'un compte rendu
avec conservation d'une alliquote de |'échan- En fonction de la rarete de la composi-
tillon au congélateur. tion, discuter de I'éventualité d'un envoi
Prise de contact avec le collecteur pour SINTES avec le coordinateur régional ou
essayer d'avoir accés & la forme seche de d'une erreur de collecte avec le collecteur.

I'échantillon pour I'envoi SINTES.

* Les molécules citées ont été identifiées au moins une fois dans des échantillons de cocaiine (produits de coupe rares) ou font partie des substances citées par les
usagers comme faisant partie des produits de coupe habituellement présents dans la cocaine (produits de coupe fantasmés)




LOGIGRAMME MDMA

!

Migration avec une phase mobile Méthanol avec les témoins
suivants :

1 MDMA

2 Amphétamine

3 Caféine et Chloroquine

MDMA détectée
+/- amphétamine, Tout autre
chloroquine ou composition
caféine
v
Migration dans une phase mobile clas-
sique avec +/- les témoins des molécules
identifiées (si reconnues).
!
Non Oui
v
Edition du compte rendu. Envoi de I'échantillon au dispositif SINTES Edition d'un compte rendu
avec conservation d'une alliquote de |'échan- En fonction de la rareté de la composi-
tillon au congélateur. tion, discuter de |'éventualité d'un envoi
Prise de contact avec le collecteur pour SINTES avec le coordinateur régional ou
essayer d'avoir acces & la forme seche de d'une erreur de collecte avec le collecteur.

I'échantillon pour I'envoi SINTES.
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LOGIGRAMME HEROINE

!

Migration avec une phase mobile classique avec au
moins les témoins suivants
1 Héroine
2 Paracétamol et Dextromethorphane

3 Caféine
!

Héroine détectée +/- Tout autre Suspicion de présence dautres
paracétamol, caféine ou composition opiacés  naturels  [morphine,
dextromethorphane codéine ..)
v
Migration dans une phase mobile classique Migration dans une phase mobile Mé-
avec +/- les témoins* des molécules identi- thanol avec les témoins adéquats pour
fiées (si reconnues). confirmer la composition.

Non Oui
v v

7/ ’

Edition du compte rendu. Envoi de I'échantillon au dispositif SINTES Edition d'un compte rendu.
avec conservation d'une alliquote de |'échan- En fonction de la rareté de la composi-
tillon au congélateur. tion, discuter de I'éventualité d'un envoi
Prise de contact avec le collecteur pour SINTES avec le coordinateur régional ou
essayer d'avoir acces & la forme séche de d'une erreur de collecte avec le collecteur.

I'échantillon pour I'envoi SINTES.

* Quelques molécules qui ont été identifiées ou souspconnées (buprénorphine, fentanyl, diphénhydramine ...}
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ANNEXE 6 - FICHES INFORMATIVES SUR DES ADULTERANTS

FICHE SUR LE LEVAMISOLE

Fiche tiree du « Guide pratique & l'attention des pro-
fessionnels prenant en charge les usagers de dro-
gues » actuellement en cours de finalisation, produite
par l’Agence régionale de santé [ARS] fle-de-France et
un ensemble de partenaires.

Données générales

Le lévamisole est un médicament & usage humain et
vétérinaire qui présente & la fois des propriétés anti-
parasitaires et immunomodulatrices. En France, il est
dispensé en ATU [(Autorisation Temporaire d'Utilisa-
tion) nominative dans le traitement des rechutes du
syndrome néphrotique idiopathique chez I'enfant (El-
misol® 5, 10, 25 et 50 mg). Il est retrouvé de facon
habituelle comme produit de coupage de la cocaine.

Données pharmacologiques

Le lévamisole posseéde des effets psychostimulants qui
s'expliquent a la fois par son action d‘agoniste des ré-
cepteurs nicotiniques des neurones dopaminergiques
ainsi que par celle de I'un de ses métabolites, I'ami-
norex.

La stimulation des récepteurs nicotiniques de 'acétyl-
choline par le lévamisole a pour effet :

- au niveau du systétme nerveux autonome : une
augmentation de |'activité sympathique
- au niveau du systéeme nerveux central : une aug-
mentation de |'activité glutamatergique sur les neu-

rones dopaminergiques

L'aminorex, substance amphétaminique, commercia-
lisée par le passé en tant que médicament pour ses
propriétés anorexigénes, pourrait exercer des effets
psychostimulants distincts par lui-méme. Ces effets
s'expliquent par une action de type amphétaminique
sur les transporteurs des monoamines.

La demi-vie du lévamisole (5.6 = 2.5h) et de I'aminorex
(environ 7,7h) est supérieure & celle de la cocaine (O.7-
15h) et explique les effets retardés suite & son élimina-
tion. Ceci pourrait, en partie, expliquer son usage en
tant qu'adultérant.

Par ailleurs, il s‘agit d'un immunomodulateur pouvant
agir & la fois comme agent immunostimulant ou immu-
nosuppresseur selon la dose administrée, le moment
de son administration et le terrain génétique de I'hote.

Toxicité aigué et chronique

Le lévamisole a de nombreux effets néfastes sur I'or-
ganisme, souvent médiés par un effet immunologique,
dont les plus fréquents sont : éruption cutanée, ano-
rexie, nausées, vertiges, vomissements, douleurs abdo-
minales, diarrhée et réactions allergiques.

Les deux principales complications rapportées & ce
jour dans la littérature et liees a son usage lorsqu'il
est ajouté & la cocaine sont de type hématologique
(neutropénie, agranulocytose] et dermatologique &
type de vascularite nommée LIV (Levamisole induced
vasculopathy] et dont la localisation au niveau du nez
et des oreilles semble étre trés spécifique. La présence
d'un érythéeme noueux, darthralgies, et d'autoanti-
corps (ANCA et anticorps anti-protéinase 3) fait partie
du tableau clinique.

Les effets auto-immuns sont le plus souvent résolu-
tifs a l'arrét de la prise de lévamisole. La reprise des
consommations peut entrainer la récidive.

Le lévamisole peut également entrainer des effets neu-
rologiques en raison de son effet inhibiteur de la mono
amine oxydase et de la recapture des catécholamines.

Interactions

En raison de ses effets sur les catécholamines, le léva-
misole peut étre responsable d'interactions potentiel-
lement fatales avec la cocaine ou avec les médica-
ments usuels du patient.

Il potentialise I'action de la cocaine par un effet sy-
nergique. Cet effet s'explique, au niveau du systéme
nerveux autonome, par une augmentation de I'effet
de blocage de la recapture de la noradrénaline par
la cocaine, et au niveau du SNC par une stimulation
de l'activité glutaminergique sur les neurones dopami-
nergiques responsable de 'augmentation de son effet.

—;(_



Cette association entralne des risques d'hypertension
artérielle, d'arythmies et de syndrome sérotoniner-

gique.

Recommandations pour les professionnels de
santé

Chez un usager de drogues présentant une agranu-
locytose ou une vascularite d'étiologie imprécise, il
faut savoir penser au lévamisole et réaliser des prélé-
vements sanguins et/ou urinaires & des fins d'analyses
toxicologiques.

L'arrét définitif de 'exposition est fondamental.
La prise en charge du patient repose sur un traitement
symptomatique.

Recommandations & destination des profes-
sionnels intervenant directement auprés des
usagers

- Le lévamisole est susceptible de se trouver en tant que
produit de coupe dans les substances illicites et plus parti-
culierement dans la cocaine. Toute consommation de ces
substances expose donc aux risques dus & la prise de la
substance et du lévamisole.

- En cas de symptdmes suite & la prise de cocaine (ou
dune autre drogue) tels que :
troubles digestifs, fievre.., consulter rapidement un méde-
cin pour identifier la cause et traiter.

éruption, ecchymose,

- Afin de ne pas augmenter encore plus les risques, éviter
lassociation de la consommation de plusieurs substances,
qui peut étre particuliérement dangereuse.
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FICHE SUR LHYDROXYZINE

Fiche tirée du « Guide pratique & [attention des professionnels
prenant en charge les usagers de drogues» actuellement
en cours de finalisation, produite par [Agence régionale de
santé [ARS] lle-de-France et un ensemble de partenaires.

Statut : Médicament de liste |
Données générales

Lhydroxyzine est une substance médicamenteuse dérivée
de la pipérazine prescrite comme anxiolytique et anti-
histaminique.

Elle est utilisée en tant que produit de coupe de la cocaine

Données pharmacologiques

L’hydroxyzine est un antihistaminique antagoniste competitif
des récepteurs H1 centraux et périphériques. Elle présente
des propriétés anticholinergiques.

La métabolisation de 'hydroxyzine donne lieu & un métabolite
actif, la cétirizine.

Sa demi-vie d'élimination varie selon age. Elle est d'environ
13 & 20 heures chez l'adulte, et de 29 heures chez le sujet
agé.

Toxicité aigué et chronique

A fortes doses, I'hydroxyzine peut provoquer des effefs
indésirables de type atropinique tels que : sécheresse buccale,
constipation, mydriase, troubles de 'accommodation,
élévation de la pression intra-oculaire avec risque de

glaucome, rétention urinaire.

Une surdose en hydroxyzine peut également provoquer

nausées,  vomissements,  fachycardie,  somnolence,
tremblements, confusion, hallucinations et parfois, troubles
de la conscience, voire coma, dépression respiratoire,
convulsions, hypotension, troubles du rythme cardiaque, voire

arrét cardio-respiratoire.

Lusage d’hydroxyzine par voie infraveineuse peut provoquer
des thrombophlébites ou des nécroses cutanées.

Interactions

Lassociation de ['hydroxyzine & lalcool entraine une
majoration de ['effet sédatif des antihistaminiques H1.

Lassociation aux autres dépresseurs du systéme nerveux
central [opiacés, benzodiazépines, alcool.] entraine une
majoration de la dépression centrale.

Lassociation alatropine etaux autres substances atropiniques
(antidépresseurs antiparkinsoniens
anticholinergiques..)] entraine une addition des effets
indésirables atropiniques.

imipraminiques,

La prise concomitante d’hydroxyzine avec des médicaments
susceptibles de donner des torsades de pointes entraine
une majoration du risque de troubles du rythme ventriculaire,
notamment de torsades de pointes.

Recommandations pour les professionnels de
santé

Chez un usager de drogues et particuliérement de cocaine,
devant un tableau atropinique, penser & ['hydroxyzine.

Recommandations & destination des profes-
sionnels intervenant directement auprés des
usagers

L’hydroxyzine est susceptible de se trouver en tant que produit
de coupe dans les substances illicites et plus particuliérement
dans la cocdine. Toute consommation de ces substances
expose donc aux risques dus & la prise de la substance et
de I'hydroxyzine.

Afin de ne pas augmenter encore plus les risques, éviter
[association de la consommation de plusieurs substances,
qui peut étre particuliérement dangereuse.
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Figure 1 - Evolution de la présence d'adultérants dans la cocaine issue des

saisies analysées (en %)
70
60
50
40
30
20

10

Lévamisole

Phénacétine

Caféine
~——— Hydroxyzine
—— Lidocaine
Diltiazem

Procaine

-
N M N D WO N0 OO
a Oy OOy Oy Oy O
a0 OOy Oy Oy O
— = = = = = — — N

1991
2001
2002

M N WD W~

o o 0 o o
o o

N NN N NN

2009
2010

Lecture : 35 9 des échantillons de cocaine saisis contiennent de la caféine en 2070.

Source : Base nationale STUPS® (INPS)

Données de I'enquéte DRAMES CEIP-A 2010

Les produits de coupage ou substances psychoactives
également retrouvées :

Le plus souvent, lors de I'analyse toxicologique des hu-
meurs, ils sont retrouvés avec I'héroine ou la cocaine,
laissant penser & un produit de coupage. Cette nou-
velle édition de 2010 met en exergue la présence fré-
quente de I'hydroxyzine (n=30), présence soit liée au
coupage de la poudre utilisee par cette substance, soit
au fait non encore prouvé qu'elle peut étre davantage
prescrite en raison de son supposé moindre potentiel
de dépendance que les benzodiazépines. L'hydroxy-

zine a ainsi été retrouvée avec I'héroine, la cocaine

mais aussi avec la méthadone ou la BHD. Dans 16 cas,
elle est présente & dose toxique (»100 ug/L) dont un
cas & une dose léthale (3250 pg/L). D'autres subs-
tances sont également retrouvées : le lévamisole (13
cas), la phénacétine (12 cas), la lidocaine (11 cas), la
caféine (7 cas), la quinine (5cas), le diltiazem (4 cas) et
le dextrométhorphane (n=2).

"'héroine y est associée dans 7 cas, la cocaine dans
4 cas, les deux dans 3 cas, et la cocaine avec la mor-
phine dans 1 cas.




FICHE SUR LA CAFEINE

Fiche tirée du « Guide pratique & [attention des professionnels
prenant en charge les usagers de drogues» actuellement
en cours de finalisation, produite par [Agence régionale de
santé [ARS] lle-de-France et un ensemble de partenaires.

Statut : Substance naturelle/médicament
Données générales

La caféine est un alcaloide dorigine végétale appartenant
a la famille des méthylxanthines. Elle est utilisée pour ses
propriétés stimulantes sur le systeme nerveux central et est
largement consommée en routine par des personnes de tous
les ages.

Elle est retrouvée dans diverses boissons et entre dans la
composition de certains médicaments. Par ailleurs, elle est
également ufilisée en tant que produit de coupage de
substances illicites.

Données pharmacologiques

Les effets psychostimulants de la caféine sont dus & son ac-
tion d'antagoniste compétitif des récepteurs de ladénosine
(récepteurs Al plus particulierement].

La caféine a également d'autres actions. Il sagit d'un inhibi-
teur competitif mais non spécifique des phosphodiestérases.
Elle est responsable d'une augmentation de la concentra-
tion de calcium disponible dans la cellule, avec notamment
un réle musculaire au niveau de l'actomyosine, augmentant
ainsi la contraction. De plus, elle modifie la libération de ca-
técholamines, les concentrations régionales de dopamine et
sérotonine, et peut favoriser la fransmission dopaminergique
D2 par blocage des A2a. Par ailleurs, elle peut avoir une lé-
geére action diurétique.

Elle parvient au cerveau dés la 5éme minute aprés son inges-
tion et a une demi-vie de 4 & 6h.

Toxicité aigué et chronique

Une consommation réguliere de coféine peut entrainer
une tolérance & ses effets stimulants. En cas darrét brutal
de sa consommation, une dépendance et un syndrome
de sevrage peuvent apparaitre. Les signes de sevrage
avec irritabilité, somnolence, asthénie, céphalées et parfois
rhinorrhée peuvent persister pendant les 18 & 24 heures

suivant la derniére prise.

Des signes d'infoxication aigué, avec insomnie majeure,
état confusion net, flushes, dyspnée et arythmie cardiaque
peuvent survenir suite & une prise unique de caféine dont la
dose est supérieure & 1 gramme.

A fortes doses, la caféine est trés toxique et provoque des
effets néfastes sur le systéme cardiovasculaire, le systéeme
nerveux central, et le systéme gastro-intestinal. Elle peut
entfrainer une arythmie, une tachycardie, des vomissements,
convulsions, le coma ef la mort.

Les overdoses fatales en caféine sont relativement rares
et nécessitent une ingestion importante de substance,
généralement de plus de 5 grammes.

Interactions

La consommation concomitante de caféine avec des

substances  addictives  récréatives  psychostimulantes
peut entrainer des effets indésirables aigus séveres ainsi
que des effets délétéres & long terme. Le mécanisme de
potentialisation de la foxicité des psychostimulants inclut des
changements de la régulation de la température corporelle,
une cardiotoxicité et un abaissement du seuil épileptogéne.
La caféine influe également sur les effets stimulatoires,
des  substances

discriminants et de  renforcement

psychostimulantes.

D'autres interactions sont observées avec la caféine :
- Accumulation de caféine par diminution de son méta-
bolisme hépatique avec les substances suivantes: acide
pipemidique, cimetidine, ciprofloxacine, disulfiram, enoxa-
cine, fluconazole, methoxsalene, mexiletine, norfloxacine,
oestroprogestatifs, vérapamil.

- Augmentation de I'élimination de caféine avec la phé-
nytoine.

- Diminution de l'action des hypnotiques et des anxioly-
tiques.

Recommandations pour les professionnels de
santeé

- Toujours faire une recherche de toxiques

- Demander & un patient son niveau de consommation
de caféine lors d'un recueil de données cliniques

- Proposer une réduction progressive de la consomma-
tion, avec fraitement sympfomatique si nécessaire.




- En cas de symptdmes évocateurs d'un surdosage grave,
la prise en charge est symptomatique

Recommandations & destination des profes-
sionnels intervenant directement auprés des
usagers

- Les substances addictives récréatives sont susceptibles
de contenir de la caféine en tant que produit de coupe.
Toute consommation de ces substances expose & des
risques. Il est donc fortement recommandé d'éviter de les
consommer.

- En cas de symptémes anormaux troubles du rythme
cardiaque, confusion, insomnies, apparition soudaine
d'une rougeur au niveau du visage, du cou, voire de la
partie supérieure du corps,...), consulter immédiatement
un médecin.

. Bviter la prise concomitante de substances suscep-
tibles de contenir de la caféine avec d'autres subs-
tances psychostimulantes ; cela potentialisant la toxicité
des psychostimulants.

- En cas de consommation de boissons énergisantes :

+ Modérer la consommation de caféine, notamment
lors de phases danxiété prolongée, de troubles du
sommeil ou du rythme cardiaque.

. Etre particuliérement vigilant vis-a-vis des apports en
caféine en cas de présence de certaines pathologies
notamment : certains troubles cardio-vasculaires, psy-
chiatriques et neurologiques, insuffisance rénale, mala-
dies hépatiques séveres.

. Bviter la consommation de boissons dites énergi-
santes en association avec l'alcool et lors d'un exercice

physique.
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