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Depuis le debut des annees 2000, la science occidentale se penche a nouveau sur les psychedeliques,
au point de nommer ce phénomeéne la « Renaissance psychedelique». Cet article propose un état des lieux
de la recherche en cours, de ses enjeux et de ses limites, pour finir par un point sur la situation francaise.

Le début du XXI¢ siecle marque le grand retour des psyché-
déliques au sein de la science occidentale. Aprés avoir été
considérées a partir de 1971 comme des « drogues dange-
reuses et sans intérét thérapeutique » suite a leur classe-
ment dans la liste des stupéfiants de I'ONU, ces substances
connaissent un regain d'intérét important, au point que le
psychiatre britannique Ben Sessa n’hésitait pas a annon-
cer en 2012 I'avenement de la « Renaissance psychédéli-
que»'. Force est toutefois de constater que la France se
tient pour le moment trés a I'écart de ce phénomene.

Une «Renaissance psychédélique »,
pourquoi, comment?

Pourquoi les scientifiques et les médecins s'inté-
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Du coté des milieux biomédicaux « officiels », trois princi-
paux éléments ont pu étre distingués: d'une part, I'inven-
tion de nouvelles techniques d’exploration du cerveau,
dans les années 1990, qui permettent d’analyser de
maniére plus approfondie les effets des psychotropes sur le
cerveau humain, notamment I'imagerie cérébrale.

Au méme moment, de nouvelles générations de scienti-
fiques et de thérapeutes s'intéressent aux psychédéliques
en insistant sur leur rupture a I'égard des milieux
contre-culturels qui avaient marqué une partie de leurs
prédécesseur-es afin d'affirmer leur Iégitimité?. Enfin, il
devient de plus en plus évident qu'un certain nombre de
patient-es souffrant de pathologies telles que la dépression
ou le stress post-traumatique ne sont pas soulagé-es par
les thérapies et les médicaments disponibles. Dans ce
contexte, les études de la premiere vague de recherches sur
les psychédéliques des années 1950-1970 réémergent. Ce
processus est porté par des travaux historiques qui aident
la communauté scientifique a les redécouvrir® et a éclaircir
les causes de leur arrét brutal”.

Des associations, telles que MAPS aux Etats-Unis, des
fondations, telles que la Beckley Foundation en Angleterre,
et des sociétés psychédéliques dans la plupart des pays
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Prendre en compte le bien étre psychique et

occidentaux, participent également a la diffusion des
connaissances sur ces substances, a la déconstruction
des idées regues les concernant et au financement des
recherches.

Car mettre en place une étude clinique pour étudier la
valeur thérapeutique des psychédéliques n’est pas une
mince affaire. Il faut surmonter de nombreux obstacles
idéologiques, financiers et administratifs. Une fois les
autorités du médicament et les comités éthiques convain-
cus du bien-fondé d'une étude, il faut encore former des
thérapeutes a ce nouveau modele de psychothérapie, mais
également trouver le produit en lui-méme. Peu de labora-
toires fabriquent de la psilocybine, de la DMT ou du LSD;
ceux qui le font peuvent donc dicter leurs conditions. Le
laboratoire américain  Usona, par exemple, facture
8000 dollars le gramme de psilocybine auxquels s’ajoutent
12500 dollars de frais de dossiers pour confirmer que la
substance répond bien aux exigences de «Good
Manufacturing Practices », c'est-a-dire de la qualité du
produit. lls réclament en outre de disposer de la propriété
intellectuelle sur les données de I'étude qui sera réalisée®.
Une fois le produit acheté, reste a I'acheminer vers la struc-
ture accueillant I'essai clinique: les services douaniers
peuvent entraver I'import ou 'export de produits
classés « stupéfiants », malgré les autorisations
fournies par les agences du médicament.

28/09/2023.

physique des patients pendant l'expérience Lorsque |’étude est enfin mise en p|ace, avec un
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personnel formé et une piéce spécialement
aménagée selon les principes du « set and set-
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“So I'm guessing we're in the placebo group.”

randomisé en double aveugle, tel que le supposent les
normes actuelles d’évaluation de I'efficacité des médica-
ments? Lillustrateur Paul Noth résume parfaitement
cette difficulté dans ce dessin (voir ci-dessous) publié sur
son compte Instagram le 11 février 2023.

En outre, dans un contexte ol ces substances sont pour le
moment principalement testées sur des patient-es résis-
tant-es aux traitements, leurs espoirs comme ceux du per-
sonnel soignant sont considérables, ce qui peut en partie
biaiser les résultats, voire aggraver les dépressions.

A travers le monde, des équipes de thérapeutes s'en-
gagent malgré ces obstacles a réhabiliter les psychédéli-
ques dans le champ de la médecine et présentent des
résultats particulierement intéressants, que nous détail-
lons ci-dessous:

Psilocyhine

La psilocybine, composé actif des champignons hallucino-
genes, suscite un regain d’intérét pour son potentiel théra-
peutique; c’est d'ailleurs la substance |a plus étudiée dans
la Renaissance psychédélique. Des études récentes ont
montré des résultats prometteurs pour le traitement de la
dépression, suggérant que la substance, administrée apres
une préparation psychologique et un soutien pendant et
aprés I'expérience, peut étre efficace par elle-méme, mar-
quant une différence notable avec les antidépresseurs
conventionnels nécessitant des semaines pour agir.

Dans le domaine de I'addictologie, Ia psilocybine semble
moins opérer en tant qu’agent isolé qu’en conjonction
avec la psychothérapie, formant ainsi une approche de
«thérapie assistée par psychédélique ». D'autres études
récentes suggerent également son utilité sur la dépres-
sion résistante, I'anxiété associée au diagnostic de can-
cer, sur les troubles obsessionnels compulsifs (TOC), et
des essais sont en cours ou en préparation dans le traite-
ment du trouble bipolaire, de I'anorexie mentale, de la
boulimie, de la dépression associée a la maladie de
Parkinson et d’Alzheimer (certainement avec I'espoir que
les propriétés de neurogenése de la psilocybine pourront
bénéficier aux malades), de la douleur chronique, du
trouble de stress post-traumatique, de la migraine chro-
nique, de I'algie vasculaire de la face... Sans oublier les
études fondamentales sur volontaires sains.

Si les publications présentent a I'heure actuelle des
résultats trés positifs, la psychologue Rosalind Watts,
pionniére de la reprise de ces recherches, est revenue
récemment dans un article sur son expérience’. Elle y
insiste pour nuancer son positionnement, a l'origine tres
enthousiaste a I'égard de ce modele thérapeutique, qui a
pu donner trop d’'espoirs aux patient-es en attente de

traitement.
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Un ﬂﬂmhre croissant d’essais Il est a noter que la psilocybine, contrairement aux médi-
aux Etats-Unis caments brevetés, est issue de champignons facilement

-CD cultivables, offrant ainsi une voie potentiellement pré-

5-MeO-DMT

Selon Psylo, une entreprise de hiotechnologie
australienne qui développe des médicaments a base
de molécules psychédéliques dans la prise en charge
des troubles psychiatriques, 257 essais ont été
enregistrés sur clinicaltrials.gov pour les
psychédéliques classiques (agonistes 5-HT2A),

la MDMA et les composés apparentés, au mois
d’octobre 2023.

Plus de la moitié de ces essais concernent

la psilocyhine (131, 51%), 23 % la MDMA

(avec 59 essais), 11 % le LSD.

Ces essais sont en régle générale en phase 1 et 2,
six sont en phase 3, au plus prés d’une éventuelle
approbation, contre 2 I'année derniére a la méme
période. Et en 2023, plus d’essais sont enregistrés
pour la dépression que pour toute autre maladie

(50 essais, soit 19 %), méme si un tiers des essais
sont encore « hasiques » pour étudier scientifiquement
le fonctionnement de ces produits.
https://psylo.bio/news/psylo-newsletter-2023-october

Nombre d’essais
www.clinicaltrials.gov, oct 2023

Autres:
Ibogaine, Salvinorin A,
Ayahuasca, 2C-B, Mescaline

Psilocybine
131

8 Peter Gasser et al, «Sapety and Efpicacy
of Lysergic Acid Diethylamide-Assisted

cieuse et moins onéreuse pour les systémes de santé
publique.

LSD

En 2014, Peter Gasser est le premier psychiatre suisse
autorisé a reprendre les recherches sur I'usage thérapeu-
tique du LSD. Douze de ses patient-es, atteint-es de can-
cer, regoivent la substance et voient leur anxiété se
réduire®. Dés lors, le gouvernement suisse lui permet,
dans le cadre des «traitements compassionnels », d'uti-
liser le LSD dans sa pratique privée. Ils seraient a I'heure
actuelle une cinquantaine de psychiatres a disposer de
cette autorisation dans le pays. Mais le LSD conserve une
aura de représentations négatives qui limitent les études
menées a |'heure actuelle a son sujet. La durée de son
action (une dizaine d’heures), en fait un psychédélique
plus difficilement maniable en contexte thérapeutique.
Trois essais cliniques sont en cours afin d’évaluer son
intérét pour lutter contre I'anxiété, soulager la douleur des
migraines, et traiter les troubles de déficit de I'attention
avec hyperactivité (TDAH). Les effets du LSD sont égale-
ment étudiés de maniere expérimentale: une équipe de
I'université de Maastricht observe par exemple comment
la substance impacte le comportement social et affectif
des couples a qui il est administré.

DMT

Contrairement a la psilocybine ou au LSD, |a diméthyltryp-
tamine (DMT), que I'on retrouve notamment dans le breu-
vage ayahuasca, a fait I'objet de peu d’essais cliniques.
Lorsqu’elle est consommée sous cette forme liquide, la
DMT est associée a d’autres substances qui favorisent
son absorption, limitent sa dégradation, et induisent des
effets psychotropes pendant environ cing heures.
Lorsqu’elle est consommée seule, par exemple par inhala-
tion, ses effets sont beaucoup plus brefs. Lintensité
maximale est atteinte en seulement 2 a 3 minutes, et les
effets s'estompent complétement en moins de 30 minutes.
Il est donc important de distinguer la DMT de I ayahuasca.
Les deux substances sont particulierement étudiées pour
leur propriétés antidépressives, mais les essais ne portent
actuellement que sur de petites cohortes de patient-es.
Par exemple, dans une étude clinique randomisée versus
placebo menée au Brésil sur 29 patients, le groupe ayant
recu de I'ayahuasca a présenté une réduction
significative des scores de dépression. Cette

Psychotherapy for Anxiety Associated With Lite- différence a été observée des le lendemain et

threatening Diseases », The Journal of Nervous

and Mental Disease, 202-7, 2014, p. 513-520. jUSQU,é 7 jOUrS aprés I’administration. Cette



étude est préliminaire et nécessite d’étre complétée par
des suivis a plus long terme®.

Comparativement aux autres psychédéliques, la courte
durée d’action de la DMT est une caractéristique notable
et potentiellement ambivalente. D'une part, elle offre une
plus grande praticité en clinique, permettant un gain de
temps pour I'accompagnement des patient-es. Mais cette
rapidité d’action souleve des interrogations sur son effi-
cacité thérapeutique. Une immersion de quelques minutes
dans un univers psychédélique suffit-elle a guérir une
dépression résistante? Une action aussi bréve peut-elle
induire des modifications neurobiologiques ayant un
impact durable?

Des chercheurs tentent justement de prolonger I'effet de
la DMT en utilisant d’autres voies d’administration. Par
exemple, en perfusion intraveineuse qui permet d'admi-
nistrer la substance en continu. Lors de I'arrét de la per-
fusion, les effets s’estompent presque instantanément.
Cette méthode encore en phase d’expérimentation offre
un meilleur contrdle de la durée, mais aussi de l'intensité
des effets'”.

En outre, la DMT recele d’autres mystéres. Sa phénoméno-
logie singuliere, plongeant les consommateur-rices dans
un apparent monde paralléle parfois peuplé « d’entités »,
en fait un objet d'étude unique des états modifiés de
conscience' '. Plusieurs études épidémiologiques ont jus-
tement questionné les usagers.eres pour tenter de carac-
tériser au mieux ces étranges rencontres'>'3. De plus, sa
présence dans le cerveau humain et chez d’autres mam-
miferes suscite de nombreuses questions sur ses poten-
tielles fonctions physiologiques qui demeurent a ce jour
non élucidées.

révolutionnaire » dans le traitement du stress post-
traumatique aux Etats-Unis en 2017, vient de confirmer
ses résultats dans cette indication dans deux études de
phase lll. Elle devrait donc pouvoir prochainement obtenir
une autorisation de mise sur le marché. L'Australie a
légalisé en juillet 2023 les thérapies assistées de
psilocybine ou de MDMA pour des indications précises
(dépression et troubles du stress post-traumatique).

La situation francaise

En France, ou I'hostilité des différentes instances diri-
geantes, tant du point de vue médical que politique, reste
tres forte, plusieurs médecins, psychiatres et équipes
hospitalieres expriment le souhait de mettre en place des
expérimentations malgré les difficultés a obtenir des
autorisations et des financements. Depuis 2020, la plu-
part des congres médicaux proposent désormais des
panels sur les psychédéliques et le nombre d’articles sur
ces sujets, tant dans les médias que dans les revues
scientifiques frangaises, est en constante augmentation.
Une section de I'Association frangaise de psychiatrie bio-
logique et de neuropsychopharmacologie (AFPBN) sur la
«Médecine psychédélique » vient d’étre créée, qui vise a
fédérer les différentes équipes pour étre plus efficace et
faire émerger ce type de recherches. L'intérét est donc
grandissant mais les thérapeutes ne disposent toujours
pas de formation qualifiante en frangais. L'année 2024
devrait peut-étre voir débuter les premieres études
portant sur la psilocybine dans le champ de la dépression
et du LSD pour traiter I'addiction a I'alcool.

Dans ce processus, la Société psychédélique francaise,
fondée en 2017, est un acteur clef: en mettant en relation
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les thérapeutes francais avec les équipes internationales
plus avancées sur le sujet, en favorisant la recherche en
France grace a son prix de master et de these, délivré
depuis 2023, en donnant libre accés a des contenus aca-
démiques en francais sur sa page YouTube'*, elle parti-
cipe largement a aborder ces substances de maniere plus
scientifique et détachée des représentations tres péjora-
tives — et erronées — qui leur sont encore associées.

9 F. Palhano-Fontes et al, "Rapid ” -
antidepressant effects off the psychedelic MD MA et ketamlne,
ayahuasca in treatment-resistant adali ?
depression: a randomized placebo- des psyChede"ques "
controlled trial”, Psycholosical | 3 communauté scientifique est partagée a
Medicine 49, 2019, p. 655-663. iz - , .
I'idée d'intégrer la MDMA et la kétamine dans
SB. Vogt et al, “Acute efifects of intravenous . Ly ,
DMT in a randomized placebo-controlled la “Ste des pSyChede“ques- D une pal’t, ces
study in healthy participants”, Transl SUbS’[anceS n'ont pas Ie méme mode d'action é
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Psychopharmacol, 34-9, 2020, p. 1008-1020.
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