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i Dossier méthadone :

une introduction a la littérature
francaise et internationale

La polémique récente sur le rdle des généralistes dans la prise en charge des toxicomanes
(*), notamment par la prescription de produits de substitution divers ainsi que l'annonce de
Fouverture de 10 nouveaux centres méthadone par le ministre de la sante B. KOUCHNER, font
rebondir une fois de plus le débat-sur la méthadone.

Par lintermédiaire de ce dossier TOXIBASE cherche a contribuer a ce débat en signalant des
pistes de travail, en essayant de resituer les données de bases et les prises de position souvent
contradictoires gréce a la documentation existante...

démarche difficile pour un objet complexe comme lont déja souligné certains des rares
spécialistes frangais a avoir développé des programmes méthadone (18, 42).

Méthadone... de I'histoire ancienne

La méthadone a été mise au point en Allemagne durant la seconde guerre mondiale par le
pharmacologue autrichien SCHAUMAN. Elle a été utilisé durant 20 ans comme moyen de
sevrage dans les traitements de désintoxication des héroinomanes car les symptomes de
sevrage s'avéraient moins intenses que ceux des opiacées (12). s

Au début des années 60, Vincent DOLE, spécialiste des maladies métaboliques et Marie
NYSWANDER (16, 12), psychiatre, développent la thése de la toxicomanie comme maladie
métabolique. A partir de 1963 ils expérimentent des traitements a base de méthadone a
I'hopital de Lexington et avancent qu'elle pourrait étre utilisée comme produit palliatif de
substitution pour- un sevrage total car elle n'entraine ‘pas d'effet narcotique et permet de
stabiliser I'état de santé du sujet , de le sortir & terme de sa dépendance et de favoriser sa
réinsertion sociale et professionnelle. :

Rapidement I'hypothese de la toxicomanie comme maladie organlque se heurta & de fortes
objections parmi beaucoup de cliniciens et de chercheurs. Objections que la découverte du
systéme endorphinique permit d'étayer en prouvant que les symptomes de lheromomanef
n'étaient pas dus a une lésion durable. :
Néanmoins, encore aujourd'hui, l'opposition reste fondamentale entre la vision purement
médicale et instrumentale de ce type de traitement et celle du refus de tout produit de
substitution & long terme dans la thérapie du toxicomane, on ne remplace pas une drogue par.
une autre drogue.

Aux Etats-Unis, apres la premiére phase des programmes méthadone, celle cia été u‘uhsee de
plus en plus dans les traitements a long terme (3 ab5ans).:

Du point de vue pharmacologique, la méthadone a fait I'objet de trés nombreuses études qui
précisent le contenu des protocoles de traitement :

. Prise par voie orale: indispensable car elle permet une métabolisation trés lente du produit
dans le corps.

. Durée d'action de plus de 24h (au lieu de quelques heures pour la morphine et I'héroine)

. Effets secondaires , ayant tendance a se stabiliser dans les traitements longs baisse de la
libido, transpiration, troubles du sommeil et de I'appétit. .

. Limitation des effets narcotiques euphorisants ou sédatifs (capacité de conduire pour le
SUJet) en fonction du seuil de tolérance du sujet.

* -Le repare du toxicomane (groupe de médecins généralistes), le Monde 9 Sept. 1992
-Toxicomanie : les médecins docteurs ou fournisseurs?, le Monde 23 Sept. 1992
MOREL A., HAUTEFEUILLE M., BINDER Ph., HACHIN J.
- La substitution et aprés?, le Monde 23 Sept. 1992
BROSSAIS P., CORDONNIER J.P., FERRAND 1.; PEIGNEF.




P4GE o . Inconvénients: la méthadone entraine une dépendance qui nécessite un sevrage en fin de
traitement. Tout est question du dosage, qui mal contr6lé peu entrainer des risques d'overdose.
Mis & part ces risques, le traitement n'offre pas de danger particulier pour les femmes
- enceintes.

. Dosage: réparti sur 24h de 30 a 120 mg suivant les sujets et les programmes.
. Contrdles: par analyse d'urine pour vérifier que le sujet a bien arrété la consommation
d'héroine ou d'opiacées, de cocaine, voire damphétamines, de buprénorphine, de
barbituriques ou benzodiazépines... Dans la grande majorité des pays ces controles sont
obligatoires car la consommation simultanée d'autres produits ou de méthadone par voie
intraveineuse n'est pas rare.
. Administration sous surveillance dans la majorité des programmes
. Un soutien psychothérapeutique, professionnel et social est assuré la plupart du temps
et constitue méme pour plusieurs spécialistes une approche privilégiée pour la réussite du
traitement.
. Durée du traitement: toutes les solutions cohabitent avec des avis divergents, de la politique
du "seuil bas": un minimum d'exigences thérapeutiques pour un traitement et un sevrage court,
voire une maintenance sous méthadone; aux traitements a long terme avec des contrats
thérapeutiques stricts. (12, 13, 14, 42, 44, 55, 62). )
Pour le public frangais, en matiére de pharmacologie, l'ouvrage de DEGLON (12) reste la
référence en matiére de traitement méthadone méme s'il n'aborde pas le probléme du SIDA en
raison de sa date de publication (1982). .

Réussite ou échec ? Des évaluations et des résultats
controversés

Les principaux bénéfices attendus des programmes méthadone, outre la diminution puis l'arrét
total de la consommation consistent en une réduction des risques a plusieurs niveaux:

. Diminution de la criminalité/délinquance

. Diminution du trafic

. Réinsertion socio-professionnelle plus rapide

. Amélioration de la santé physique et de la qualité de la vie

. Diminution du risque de contamination VIH

Mais comment parvenir a évaluer les résultats des programmes ?

L'hétérogénéité des programmes et de leur qualité, I'absence de protocoles d'évaluation
identiques, le nombre limité d'évaluations a I'échelle nationale rendent trés difficile une vue
d'ensemble des traitements méthadone.

A cet égard la situation des USA est exemplaire. Y compris sur le plan national plusieurs
chercheurs avancent des résultats trés différents: BALL avance un taux de 70% de sevrage
global sur les programmes longs de 5 ans (1985-1986, échantillon de 633 hommes dans 6
programmes) pour souligner aussitét la grande variation de la qualité thérapeutique et la
difficulté d'évaluer les sorties en cours de programme (drop-out). (3 et congrés ICAA, Glasgow,
Aot 1992) ,

Les évaluations optimistes de 1968, aprés les premiers programmes (DOLE,NYSWANDER) ont
abouti aux USA au renforcement de la Iégislation sur la méthadone (1973).

Dans les années 70 les deux programmes majeurs d'évaluation méthadone présentent des
résultats positifs trés inférieurs aux premiéres études: le DARP (Drug Abuse Reporting
Programme, cf. SELLS & SIMPSON), réalisé de 1969 & 1974 sur une cohorte de 44 000 sujets
issus de 52 programmes, avance 41% de sevrage effectif et une diminution de 27% de la
criminalité ce qui place les programmes méthadone avant les autres thérapies (désintoxication,
communautes thérapeutiques, traitements libres...) en terme de réussite (57). .
Quant au TOPS (Treatment Outcome Prospective Study), réalisé de 1979 a 1981 sur une-
cohorte de 11750 sujets issus de 41 programmes, il présente des différences méthodologiques
importantes avec le DARP, ce qui rend la comparaison difficile entre ces deux études.

A linverse de ces résultats plutdt positifs une enquéte nationale sur les sorties de toxicomanes
réalisée & partir de 520 services de soins américains en 1988 (46) montre que seuls 26% des
clients méthadone contre 51% des clients en traitement libre sont parvenus a décrocher
durablement.

Dans ces conditions comparer les programmes, a fortiori sur le plan international, semble
illusoire.
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PASE 3 EnFrance, l'expérience de I'hopital F.WIDAL fait apparaitre en 1987 (55) 50% de départ avant 6
mois de traitement et des cures méthadone multiples pour un tiers des sujets.

~ Plusieurs questions nécessitant une évaluation restent souvent négligées dans les études:

. La posologie
. L'étude du drop-out (sorties en cours de programme)
. La durée du sevrage a la méthadone elle-méme. Etape qui pour DEGLON (14) ou GOLD et
SORENSEN (25) reste la plus difficile du traitement.

. L'influence du co(t du traitement sur le taux de réussite ou d'échec (aux USA le traitement est
payant) :

. L' opinion des toxicomanes eux-mémes sur Ie traitement (35)

La morbidité réelle des clients méthadone (2% en moyenne mondiale, cf. J.P. FARAS,
Psychotropes 1987)

. L'évaluation des servnces complémentalres sanitaires et sociaux offerts dans le cadre des
programmes

La recherche de protocoles d'évaluation identiques est l'objet de plusieurs qublications
(4,9,31,29)

Programmes méthadone : une pratique internationale

— USA
Aprés les précurseurs des traitements methadone du début des années 60 (DOLE &
NYSWANDER) les américains ont multiplié les programmes méthadone et autorisé sa vente libre
en pharmacie ce qui eut pour conséquence de provoquer un certain nombre d'accidents de
surdosage, l'apparition d'un marché noir, et en définitive un effet inverse de celui qui était
recherché, a savoir une dépendance a la méthadone alors qu'elle était censée diminuer la
consommation de drogue (19). La législation de 1973 (date de création du NIDA) précisait le
cadre thérapeutique des programmes qui allaient toucher prés de 200 000 toxicomanes a la fin
des années 70 (12).
Actuellement 110 000 toxicomanes sont suivis dans des traitements méthadone dans le cadre
de 739 programmes mais également dans le cadre d'autres traitements non spécifiques
méthadone (8500 programmes de traitement aux USA actuellement) et regullerement évalués
par le NDATSS (National Drug Abuse Treatment System Survey, (46)). Les programmes
méthadone sont l'objet d'une abondante littérature (cf. bibliographie compléte TOXIBASE)
malheureusement trés hétérogene.
L'apparition du SIDA a évidemment confere une importance particuliére a I'ensemble de ces
programmes afin de limiter les risques de contamination VIH chez les toxicomanes par voie
intraveineuse, mais méme aux USA les avis sont trés partagés sur l'efficacité de la méthadone
par rapport a cet objectif (8, 50, 51).

rrrrr sources bibliographiques TOXIBASE: 1, 2, 4 5, 6, 8,9, 25, 26, 30, 31, 35, 40, 41, 46, 47,
50, 54, 57, 60, 61

PAYS BAS

Dans le contexte de prise en charge et de Ieglslatlon tolérante qui est le leur, les hollandais ont
utilisé & large échelle la méthadone depuis 1968 méme si elle ne constitue pas un traitement a
elle seule (59), 40% des toxicomanes sont sous traitement méthadone. Celle ci est prescrite
aussi bien dans des programmes & bas niveau d'exigence que dans des programmes a long
terme visant & une compléte réhabilitation. Depuis 1977, 1500 généralistes d'Amsterdam (soit
50% d'entre eux) prescrivent la méthadone. Les méthadone-bus qui sillonnent la ville;
l'apparition d'une “junkie league®, c'est a dire I'implication des toxicomanes eux-mémes dans le
systéme de prévention et de prise en charge, donnent une dimension unique au travail de
réseau associant également la police, le gouvernement, le systéme de soins officiel. Ce travail
permet une logique de services médico-sociaux intégrés systématiquement dans les
traitements méthadone. La gestion informatisée de la distribution (notamment a Rotterdam)
permet un suivi épidémiologique fiable. La prévalence du SIDA chez les toxicomanes
s'établissant entre 25 et 30% malgré la méthadone. Le taux de mortalité des sujets méthadone
est seulement de 0,5% comparé aux 2% a I'échelle mondiale.

sources bibliographiques TOXIBASE: 29, 38, 49, 58, 59




SUISSE

En Suisse la premiére place est donnée aux traitements méthadone dans le cas d'un sevrage
initial. Depuis la mise en place de la Iégislation de 1975 les programmes de traitement sont
placés sous la supervision des autorités de santé cantonales et certains d'entre eux ont donné
lieu & des évaluations trés précises (DEGLON, qui présentait un taux de réussite de 18% avec
un contrat thérapeutique trés strict). Le nombre de toxicomanes officiellement sous traitement
était de 3668 en 1988 et avait tendance a s'accroitre. Certains généralistes sont autorisés &
prescrire la méthadone. Comme aux USA les programmes développés en Suisse font preuve de
la méme démarche pragmatique.

sources bibliographiques TOXIBASE: 7, 12, 13, 14, 37, 38, 39

ALLEMAGNE

Comme en France, le débat sur les traitements méthadone est vif en Allemagne. Son utilité
préventive par rapport & l'infection du VIH est contestée (53) d'autant plus qu'il apparait que
17,1% des toxicomanes l'administrent par voie intraveineuse (28, étude sur 5965 sujets), peut
étre parce que le probléme de la polytoxicomanie est particuligrement important. Méme si la
politique du “seuil bas" (la méthadone comme produit de maintenance) a été mise en oeuvre
comme aux Pays-Bas, I'Allemagne reste loin du modéle de ce pays ou des USA. La méthadone
peut étre prescrite par les médecins généralistes.

sources bibliographiques TOXIBASE: 22, 27, 28, 34, 53

ESPAGNE

Utilisée dans les traitements & court et & long terme, la méthadone est trés répandue en
Espagne. La réglementation sur son usage date de 1985 et elle est accordée individuellement &
un patient, particulierement en vue de lutter contre la contamination du SIDA dont le taux de
prévalence chez les toxicomanes est un des plus élevé en Europe, mais son administration est
faite systématiquement dans des centres spécialisés.

sources bibliographiques TOXIBASE: 21, 36

ITALIE

Plus de 15 000 toxicomanes sont traités par la méthadone en ltalie, principalement dans des
programmes courts dans les centres spécialisés, les hopitaux mais également par des
généralistes. Comme en Espagne, la méthadone est utilisée en prévention du SIDA, 60% des
toxicomanes étant séropositifs. Une réinsertion professionnelle est imposée dans le cadre du
traitement ainsi que des soins médicaux.

sources bibliographiques TOXIBASE: 56

GRANDE BRETAGNE

Comme dans plusieurs autres pays la distribution de méthadone répond & un souci de
réduction des risques liés au VIH, au méme titre que la vente libre et les programmes
d'échanges de seringues ou la prescription d'autres opiacées comme la clonidine ou la
naloxone. La méthadone est administrée soit dans le cadre de programmes ou directement par
les médecins généralistes. Cette politique active explique peut étre le taux de séropositivité tres
limité des toxicomanes dans plusieurs grandes villes (Glasgow, Liverpool). Les services
complémentaires des programmes méthadone jouent également un réle important dans le
cadre de cette prévention.

sources bibliographiques TOXIBASE: 33, 63

Au dela du bien et du mal ?

La méthadone, clinique inavouable pour les uns, modele thérapeutique pour les autres, justifie
t'elle des positions aussi tranchées ?

On doit reconnaitre qu'elle souléve un certain nombre de questions fondamentales par rapport
au traitement et & la réinsertion des toxicomanes.

La premiére d'entre elles, le toxicomane est il un malade, est présente a travers le postulat
préalable de DOLE et NYSWANDER de la toxicomanie comme maladie métabolique. Dés lors,
comme le suggére dune manidre caricaturale certains auteurs (40) "pourquoi refuser
I'admission de toxicomanes dans les programmes méthadone alors qu'on ne refuse pas de
soigner un cancer pulmonaire si le patient continue de fumer ?".

&



5 Autrement dit en refusant la méthadone ou en fixant des condmons d'accés drastiques aux

programmes on risque de décourager le sujet dans sa volonté de décrocher (60).

A linverse de cette gestion médicale de la toxicomanie, la méthadone est parfois utilisée
comme un simple outil de confort, de maintenance, excluant de ce fait une sortie véritable
comme I'a montré l'expérience pas toujours concluante des méthadone-bus & Amsterdam (58).
Vu sous cet angle la méthadone risque de n'étre que la Iégalisation d'une dépendance (38, 39)
au méme titre que la prescription d'autres produits de substitution (temgesic, naloxone,
clonidine...etc) sans véritable protocole d'administration et de suivi.

La seconde question d'importance que souléve la méthadone c'est son véritable impact
dans la prévention de la transmission du SIDA chez les toxicomanes grice a son mode
d'administration oral.

Cette question a d'ailleurs parfois tendance & réléguer au second plan l'objectif premier des
traitements méthadone, & savoir le sevrage (32, 39). Elle souléve également de nombreux
points de vue divergents: ainsi la polytoxicomanie reste importante chez de nombreux sujets
(49), de méme la prise de méthadone par voie intraveineuse en cours de traitement n'est pas
rare. Dans ces conditions et pour certains (notamment en Allemagne) les risques induits par les
programmes méthadone paraissent supérieurs aux bénéfices attendus, sauf dans le cas d'une
gestion des situations individuelles (53). ,

Cette gestion individuelle, combinée a une durée longue de traitement semble étre le meilleur
facteur predictif de succés thérapeutique dans la prévention du VIH (11). Néanmoins, méme
pour certains auteurs américains connus, les programmes méthadone paraissent insuffisants
pour limiter & eux seuls les risques d'infection chez les toxicomanes, tendance notamment
observée & New York (50, 51). Pour d'autres les programmes méthadone restent un outil de
prévention important au méme titre que les échanges de seringues ou l'utilisation des
préservatifs parce qu'ils constituent un des seuls moyens de rentrer en contact avec le sujet a
risque ou déja contaminé... (1, 8, 26). «

Comme pour la réussite du sevrage et de la prévention, le succés des programmes methadone
dans la prévention du VIH chez les toxicomanes est directement lié & la variation de la qualité
thérapeutique et de I'environnement des programmes (6), plus le programme est sérieux plus
grandes sont les chances de limiter l'infection (3, 15).

Cette quallté est également liée a la trO|S|eme question lmportante sur la methadone celle
du suivi social et des services complementalres au sevrage.

Un concensus se dessine pour reconnaitre que ces services sont fondamentaux pour une
réinsertion réussie: self-help groupes (souvent dans des communautés thérapeutiques dans un
grand nombre de pays), psychothérapie et counseling, relogement, recherche dempIO|
prévention des rechutes, possibilité d'auto-administration de la méthadone a la maison
(54)...etc.. Cependant une critique envers un certain nombre de programmes (notamment
américains) est que ces services sont essentiellement utilisés comme une béquille
comportementaliste par rapport au versant pharmacologique du traitement. g

La cohérence du travail de I'équipe thérapeutique apparait également essentielle pour une prise
en charge efficace, et durant la phase de sortie de programme et de sevrage de la méthadone,
lorsque le sujet se retrouve dans son environnement social habituel (5).

Autres questions importantes sur les traitements méthadone: I'existence d'un trafic de
méthadone contre lequel il est difficile de lutter autrement que par un contrat thérapeutique
strict (14); I'éthique et la déontologie du traitement avec le double discours de la loi sur les
libertés individuelles dont le respect peut étre mis en doute dans bon nombre de programmes
avec la restriction de la liberté de mouvement (administration obligatoire dans les centres de
soins) et le traitement d'informations nominales avec les tests d'urine (12, 62); I'implication et
I'adhésion du toxicomane lui-méme dans la conduite du traitement...

En France le débat sur la méthadone est particuliérement vif par rapport & ces questions mais
a aussi tendance a se confondre avec le débat sur les autres produits de substitution.

Tres peu de cliniciens et de chercheurs ont publié sur le sujet mis a part les équipes des
centres agréés par le protocole du ministere de la santé de 1973 et évalués par I'INSERM :
I'hdpital Fernand WIDAL et I'hopital SAINTE-ANNE. Le centre médical Marmottan et l'intersecteur
de Marseille sont aussi agréés, mais n'ont pas mis en place de traitement (17, 18, 19, 42, 44,
55, 62)

Ces hopitaux restent dailleurs les seuls agréés, avec le centre Pierre Nicole, malgré une
circulaire du 15 Mai 1990 envisageant d'en créer d'autres (45).




Il sera intéressant de savoir quels seront les nouveaux centres annoncés par B. KOUCHNER et
quels seront leurs protocoles de soins et de prise en charge.

L'expérience de F. WIDAL (55) montre les résultats suivants sur le devenir connu des sujets
aprés leur sortie en fin de programme (31,2% inconnus, 33,8% connus, 12,8% décés) : 39,2%
de trés bons résultats (réinsertion + sevrage), 25,3% de résultats moyens (rechutes ou
consommation épisodique) et 35,4% de mauvais résultats (dégradation du sujet).

Néanmoins, comme pour les programmes étrangers, le recueil de données sur l'efficacité des
fraitements se heurte & de nombreuses difficultés, méme si seulement 52 sujets sont
actuellement en traitement méthadone dans les trois institutions.

Points communs a ces deux expériences frangaises : une prise en charge globale associant un
accompagnement social et un soutien psychothérapeutique.

La prise en charge est individualisée pour chaque patient (17, 18, 19, 42, 44, 55).

Enfin certains des responsables de ces traitements s'interrogent sur la contradiction apparente
entre le travail d'écoute psychothérapeutique et la prescription médicale de méthadone (18, 19).

Méthadone : pour en savoir plus...

TOXIBASE peut vous fournir
une bibliographie exhaustive
de 340 références (ouvrages,
études, articles, théses, con-
gres et colloques) depuis
1987 sur la méthadone avec
résumés et mots-clés.
Consultable: par minitel 36.17
code TOXIBASE (mot-clé mé-
thadone); en ligne par ordina-
teur (sur abonnement); sur
listing papier, demande au
centre coordonnateur

14 av. Berthelot

69007 Lyon

Tel. 78 72 47 45

Fax. 72 72 93 44

A suivre...,, la parution des
actes du 5éme colloque de
l'association "Généralistes et
toxicomanie" du 7 novembre
1992 a Paris, sur les produits
de substitution dont la mé-
thadone.

Titre 'du colloque "substitut
social...? substitution médi-
cale?" avec notamment des
communications sur les poli-
tiques européennes de subs-
titution (Dr. Hubert PETIT,
DGLDT); la méthadone a
Liverpool (M. VERBOUD, le
journal du Sida); la métha-

done en France - (Dr.
DUGARIN, Hépital Fernand
Widal); les = expériences

suisses de généralistes et de
programmes méthadone

(Dr. WENNER, A. MINOY);

les toxicomanies médicamen-
teuses

(R. INGOLD, M. BOUCHET); la
prescription de Temgésic, de
codéines et de buprénor-
phine a travers l'avis de mé-
decins généralistes.

A paraitre également bient6t,
un article de Anne COPEL et
Didier Touzeau dans la revue
INTERVENTIONS (ANIT) pré-
sentant une revue des tra-
vaux étrangers sur ['évalua-
tion des traitements de subs-
titution. Cet article a déja fait
I'objet d'une présentation lors
de la journée ANIT
"Toxicomanie et SIDA"

du 10 Octobre dernier.
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