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I. INTRODUCTION GENERALE

L’idée d’un travail sur 'usage du protoxyde d’azote (N20) pour ses effets
psychoactifs a germé au lendemain d’une soirée entre internes de médecine
organisée au sein de ma colocation en 2015. Un usage détourné de cartouches pur
de N20 issues de l'industrie agroalimentaire se répandait. Le mode de prise se
faisait par l'intermédiaire d’un siphon a creme chantilly d’ou le gaz extrait dans un
ballon de baudruche était inhalé. En ramassant ces cartouches d’acier vides sur le
terrain, je réalisai que nous n’avions aucune idée de I'impact sanitaire de cette
substance. La Iégalité du produit et sa connaissance dans notre pratique
professionnelle comme médicament semblaient refléter une certaine innocuité.

Aprés une recherche bibliographique, je découvris que des accidents graves et des
déces étaient survenus chez des usagers dans les pays anglo-saxons. Aucune
étude en France ne détaillait les modalités d’'usage de cette substance au sein des
étudiants en médecine. Seules quelques données de prévalence existaient.

Il me semblait que les étudiants en santé était une population particulierement
exposee a cet usage mais cela n’était qu'une constatation de terrain a une échelle
locale.

Les propriétés anxiolytiques de ce gaz m’ont amené a rechercher une association
entre la fréequence d’'usage du N20 et I'intensité du stress lié au travail des internes.
Enfin, nous souhaitions analyser si 'usage de N20, aisément repérable
visuellement et peu caché de par son caractére légal, était associé a des usages
problématiques d’autres substances. L'intérét étant de faciliter le repérage d’usage
problématique dans le milieu étudiant.

J’ai proposé cette idée de travail auprés du service d’addictologie du CHU Charles

Perrens a Bordeaux fin 2017. Le Dr Dubernet a accepté de diriger cette thése de
meédecine générale avec le concours de I'équipe de recherche en phénoménologie
des comportements appétitifs, addictologie et psychiatrie, Laboratoire Sanpsy,
CNRS USR 3413, Université de Bordeaux. L'équipe de recherche m’a guidé dans
la rédaction du questionnaire et permis d’utiliser un logiciel de traitement de
données sécurisé et anonyme conformément a la CNIL. La méthodologie a été
validée puis une fois le recueil des données effectué, un de leur chercheur m’a initié
au traitement de ces données et de leur exploitation statistique. Un abstract fin
2019 contenant les résultats obtenus sur le critére de jugement principal a été
soumis au College on Problems of Drug Dependence 2020 (CPDD). Le résumé de
cette étude a été soumis au comité de lecture des 11émes ateliers de
pharmacovigilance et d’addictovigilance 2020.



Abréviations et acronymes:

Score DETA : adaptation frangaise du test diagnostique d’usage
problématique a I’alcool CAGE SCORE anglo-saxon.

ET : écart type

F : féminin

IC 95 : intervalle de confiance a 95%

IMRSS : the internal medicine residency stress scale
p : p value

M : masculin

m : moyenne

N : effectif

N20 : protoxyde d’azote



Liste des Tableaux et figures:

Tableau 1: Représentativité de I'échantillon par rapport a la population
source.

Tableau 2 : Distribution autour du 1er et 3 quartile du score IMRSS selon la
fréquence d'usage du protoxyde d'azote.

Tableau 3 : Prévalence d'usage et d'usage problématique passé ou actuel
selon la substance.

Tableau 4 : Usage problématique de substance passé ou actuel selon la
fréquence d'usage du protoxyde d'azote.

Tableau 5 : Motivation d’usage actuel selon la substance.
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| ARTICLE:

A) Introduction :

Le protoxyde d’azote (N20) est un gaz aux propriétés renforgantes pour I'homme. I
agit a la fois sur les circuits de la récompense (systéme dopaminergique), sur la
sédation et I'anxiolyse (systéme GABA) ainsi que sur le bien-étre et le plaisir (voie
des opioides endogénes) (1). L’absorption comme I'élimination du gaz par voie
pulmonaire sont trés rapides de par sa faible solubilité dans le sang et les tissus.
Cette propriété explique la rapidité de ses effets au niveau cérébral et leur
disparition quelques minutes apres l'inhalation (2).

On retrouve le N20O sous deux formes en France. Dans le cadre médical, il permet
une sédation consciente, utile pour les soins douloureux ambulatoires. Ce
medicament est inscrit sur Liste | des substances vénéneuses (3,4). Dans l'industrie
agroalimentaire, automobile ainsi que dans l'informatique ce gaz est le composant
principal de certaines bombes dépoussiérantes pour circuits électroniques et sert
de comburant pour les moteurs. Sous la forme de cartouches en acier, il est
également utilisé comme propulseur dans les siphons a creme patissiere. |l est
alors utilisé pur, et disponible en vente libre (5).

Depuis sa synthése au XVllle siécle, il se développe par vagues un usage détourné
essentiellement récréatif pour ses propriétés euphorisantes et psychodysleptiques
(6).

Le N20O est connu sous le nom de « Gaz hilarant » ou « proto ». Sa facilité d’acces,
son moindre codt et la réversibilité rapide de ses effets ont aidé a sa popularisation
chez les jeunes adultes, mais aussi chez les mineurs (7). Le mode de prise le plus
répandu se fait par l'intermédiaire d’'un siphon a créme chantilly d’'ou le gaz est
extrait dans un ballon de baudruche puis inhalé. Un dispositif similaire de poche,«
Le cracker », a été spécifiquement congu pour cet usage détourné.

Cette utilisation de cartouche de N20O pur sans oxygéne augmente les effets
psychiques, eux-mémes renforcés par les effets centraux de I'hypoxie exposant
l'usager au risque de toxicité de la substance (8). Parmi les effets nocifs, le pouvoir
vasodilatateur du gaz entraine des céphalées et son importante diffusion provoque
des troubles digestifs par distension des cavités aériques. Enfin le N20 inactive la
vitamine B12 essentielle a la synthése des gaines de myéline des neurones
entrainant des troubles neuropsychiatriques.

L’addiction, ou trouble de l'usage, est définie par le Manuel Diagnostique et
Statistique des troubles mentaux (DSM-5) comme la perte de contréle de I'usage
d’'une substance ou d'un comportement a l'origine d’une gratification, malgré
'existence de conséquences négatives en lien avec cette consommation. Le
diagnostic de trouble de l'usage se fait selon 11 critéres avec trois niveaux de
sévérité : léger (au moins 2 criteres présents sur 11, modéré (au moins 4) et sévere
(au moins 6) (9). Il s’agit d’'un déréglement de la modalité de l'usage (de l'usage
simple vers un usage pathologique), dont la conséquence est sa poursuite
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inadaptée face aux conséquences négatives directes (qu’elles soient sanitaires,
sociales, familiales, psychologiques ou judiciaires). Ainsi, I'addiction est a distinguer
de la toxicité, qui concerne les conséquences seules de l'usage, indépendamment
de la présence d'un trouble de l'usage (10).

Les propriétés renforcantes du N20 exposent les usagers au risque de développer
un trouble de l'usage. Pourtant I'existence de l'addiction au N20O est discutée.
Concernant l'usage détourné des cartouches a usage culinaire, deux études
récentes évoquent chez une faible proportion d’'usagers I'existence d’un trouble de
l'usage léger (11,12).

En France, 24% des étudiants ont déja expérimenté le N20 (13). Cette pratique qui
semble banalisée peut pourtant entrainer des effets indésirables graves pouvant
aller jusqu’au décés (14). Les étudiants en santé semblent particulierement
exposes, ce que suggere le dernier rapport de I'Observatoire Frangais des Drogues
et Toxicomanie sans que I'on ne posséde de données précises au sein de cette
population (7).

Une des hypothéses pouvant expliquer I'exposition importante des internes en
médecine au protoxyde d’azote est leur niveau de stress. En effet, de par leur
profession, il est reconnu que les internes en médecine sont soumis a un niveau de
stress élevé (15). Parmi les stratégies de coping pour faire face au stress, le
recours a une substance psychoactive est retrouvé chez 12,5% des internes (16).

Il est essentiel de repérer cette motivation d'usage car elle pourrait s’avérer
déterminante dans le développement d’'un trouble de l'usage a cette substance
(17). De par ses propriétés, il est plausible que le N20 soit utilisé a des fins
anxiolytiques. Pourtant, aucune étude a ce jour n’a exploré 'usage du N20 comme
une stratégie utilisée par les internes pour soulager une tension liée au travail.

Enfin, il semblerait que les étudiants consommateurs de N20 soient plutdt poly
consommateurs avec une prévalence d'usage élevée de substances illicites
(11,18,19). Toutefois, aucune étude ne s’est intéressée a la prévalence d’'usage
problématique de ces substances chez les usagers de N20.

Actuellement en France, l'interdiction de la vente aux mineurs et la répression de
'usage psychoactif du N20 sont débattues. Identifier le profil et les niveaux d’'usage
des consommateurs de N20 ainsi que les comorbidités associées a cet usage
parait essentiel pour initier et orienter des mesures de santé publique a ce sujet.

Hypothése :

La consommation de N20O serait répandue chez les étudiants en médecine. Cette
consommation pourrait étre en lien avec le stress lié a la profession médicale et/ou
un marqueur de consommations problématiques d’autres substances
psychoactives.

Objectifs :

L’objectif principal de ce travail était d’établir un état des lieux de l'usage du
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protoxyde d’azote au sein d’'une population composée d’internes en médecine.

Les objectifs secondaires consistaient a rechercher une association entre la
fréquence d'usage du N20O et lintensité de stress lié au travail, ainsi qu'une
association entre la fréquence d’'usage du N20 et l'usage problématique d’autres
substances.

B) Méthode :

Schéma d’étude et population : Il s’agissait d’'une étude descriptive transversale
réalisée auprés d’internes de Médecine générale en novembre 2018.

Critéres d’inclusion : Tous les internes de médecine générale inscrits au 1er
novembre 2018 a l'université de Bordeaux.

Critéeres de non-inclusion : aucun

Procédure : Un auto-questionnaire anonyme a été envoyé par courrier électronique
a I'ensemble de la population cible par la scolarité du département de médecine
générale de [I'Université de Bordeaux. Cet e-mail était précédé d'un e-mail
introductif sur la nécessité de répondre a I'enquéte que I'on soit ou non usager de
N20O. Une présentation vidéo commentée oralement était jointe afin d’expliquer
lintérét de l'étude. Le temps de passation était estimé entre 4 a 8 minutes. La
période de recrutement s’est étendue du 8 novembre 2018 au 11 Janvier 2019
inclus. Au cours de cette période, 4 relances ont été faites par e-mail.

La construction informatique du questionnaire a été réalisée par le Laboratoire de
Psychiatrie, équipe addiction de 'USR CNRS 3413 SANPSY, Université de
Bordeaux. Le logiciel d’enquéte en ligne SphinxOnline®© a été fourni par l'université
de Bordeaux. L'enregistrement des données saisies était sécurisé sur un serveur de
'Université. Un code était automatiquement attribué a chaque répondeur,
garantissant ainsi son anonymat. Le masque de saisie des données a été exporté
via le Logiciel EXCEL. Une déclaration de conformité au référentiel MR-003 a été
faite auprés de la Commission nationale informatique et liberté.

Instruments:

- Auto-questionnaire : sa construction s’est basée sur celui de I'étude Santé travail
addiction réalisée en 2009 auprés des travailleurs aquitains (20). Pour notre étude,
des modifications ont été faites en concertation avec les membres du laboratoire
SANPSY. Les psychotropes ainsi que le N20 ont été ajoutés aux substances
évaluées. Les consommations associees ont été évaluées uniquement pour le N20.
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Il comporte 4 parties :
1/ Questions sociodémographiques relatives aux caractéristiques de I'échantillon.
2/ Données spécifiques a l'usage du N20.

3/ Les modalités d’usage des substances suivantes :@: Tabac, alcool, cannabis,
opiacés, cocaine, stimulants, psychotropes et N20.

Couramment utilisé pour l'alcool, le score DETA basé sur 4 questions permet de
repérer un usage problématique de substance de fagon fiable et rapide (21).

Une réponse positive compte un point. Au moment de I'enquéte, un score DETA
adapté a la substance supérieur ou égal a deux définissait un usage problématique
actuel pour cette substance.

Une réponse positive a la question : “ Cette consommation a-t-elle été un probléme
autrefois ? ” définissait un usage problématique passé pour cette substance.

Dans cette étude, on entend par « usage problématique », un “trouble de l'usage
suspecté”. Le Score DETA étant un outil de repérage et non un outil de diagnostic.

4/ The internal medecine resident stress scale (IMRSS) (22).

Echelle psychométrique permettant d’apprécier l'intensité du stress lié au travalil
aupreés des internes sur les 3 derniers mois. Cette échelle est composée de 9 items.
Chaque item définit un score sur une échelle de 1 a 5 (1: pas du tout; 2; 3; 4; 5:
énormément). Nous avons étendu la période d’évaluation de ce stress aux 12
derniers mois et considéré uniquement le score global qui ne présente pas de
valeur seuil prédéterminée. Par commodité d’interprétation dans cette étude, nous
avons considéré qu’'un score supérieur a 20 définissait un niveau de stress modéré
et un score supérieur a 30 définissait un niveau de stress élevé.

Description des variables:

1-Variable d’intérét principale :
Fréquence d’'usage du protoxyde d’azote codée en trois catégories :
- Non usager : Ne jamais avoir consommé de N20 dans sa vie.

- Usager ponctuel : expérimentation vie entiére, ou fréquence d’usage
inférieure a une fois par mois au cours des 12 derniers mois.

- Usager régulier : frequence d’'usage supérieure ou égale a une fois par mois
au cours des 12 derniers mois.
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2- Variables explicatives:

- Age

- Sexe

- Année d’internat

- Score global de I'échelle IMRSS

- Usage problématique de substance

Stratégie d’analyse :
1-Objectif principal :

Description de la population

Dans un premier temps, toutes les variables recueillies par le questionnaire ont été
décrites par leurs moyennes (m) et écart-type (ET) pour les variables quantitatives,
et leurs fréquences (%) pour les variables qualitatives. Afin de catégoriser le score
global IMRSS (qui ne posséde pas de valeur seuil pré-déterminée), nous avons
étudié sa distribution autour du 1er et 3e quartile.

2-Objectifs secondaires :

Analyses

Les variables catégorielles de chaque analyse ont été comparées par le test du
Khi2. Le niveau de significativité était défini par un risque alpha inférieur a 5% ou p
value < 0,05.

La distribution du score IMRSS autour du 1er et 3e quartile a permis de créer des
variables catégorielles facilitant la recherche d’association avec notre variable
d’intérét principale.

Toutes les variables ont été analysées a I'aide d'un logiciel de statistiques JMP®
13.0 (SAS Institute Inc., Cary, North Carolina).

C) Résultats :
Taux de réponse de I’enquéte :

Le taux de réponse était de 26,1% (165/633). Parmi les répondeurs, 66,1% d'entre
eux ont répondu en novembre a lI'enquéte. Les relances du questionnaire ont
permis de recruter 25,5% d'entre eux en décembre puis 8,5% d'entre eux en
janvier.
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Caractéristiques de I’échantillon :
Données sociodémographiques :

lls étaient 165 étudiants a avoir répondu a notre questionnaire. Parmi eux, on
retrouvait majoritairement des femmes (68,5%), 'age médian était de 26 ans. La
répartition par année était la suivante : 40% de 1ére année, 26,1% de 2° année et
33,9% de 3° année. La comparaison des caractéristiques de I'échantillon par
rapport a la population source est présentée dans le tableau 1. L’échantillon
comportait davantage d’internes de 1ére année et était donc plus jeune avec une
proportion plus importante de femmes (p<0,05).

Tableau 1: Représentativité de I'échantillon par rapport a la population source:

Echantillon Population Analyse univariée
source
Hommes 52 (31,5%) 265 (41,9%) p=0,0341
Femmes 113 (68,5%) 378 (59,7%)
1ere année 66 (40%) 177 (27,5%)
d’internat
2e année d’internat 43 (26,1%) 165 (26,1%) p=0,0037

3e année d’internat

56 (33,9%)

294 (46,4%)

Age m=25,7 m=26,6 IC95 (0,61;1,16)
(ET=1,33) (ET=2,35) p<0,0001
Effectif Total 165 633

Intensité de stress lié au travail :

Le score global IMRSS s’étendait de 8/40 a 38/40. Le premier quartile était a 21 et
le troisieme quartile a 30. Le score global IMRSS était au-dessus de 21/40 pour
75,4% des internes faisant suspecter un niveau de stress modéré a élevé pour la
majorité d’entre eux. Le score global IMRSS était au-dessus de 30/40 pour 31,7%
des internes faisant suspecter un niveau de stress lié au travail élevé pour prés d’'un
tiers d’entre eux.

Usage probléematique de substances au sein de I'échantillon :

La prévalence d'usage problématique actuel ou passé chez les internes était de
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34,5% (n=57) selon la répartition suivante : 23% a I'alcool (n=38), 17,7% au tabac
(n=29), 5% au cannabis (n=8), 0,6% aux stimulants (n=1) et 0,6% au N20O (n=1).
Les données concernant la prévalence de l'usage et la prévalence de l'usage
problématique de substances chez les internes sont présentées dans le tableau 2.
Le tableau 3 expose les motivations d’'usage actuel selon la substance.

Tableau 2 : Prévalence d'usage et d'usage problématique passé ou actuel selon la
substance chez les répondeurs (n=165).

Substance Prevalence. Prévalence | Prévalence usage
(non usage passe usage actuel problématique
. effectif tuel .
répondeurs) pourcentage (actuel ou passé)
azote 4 81 1
0) 27,9% 49,1% 0,6%
Tabac 96 20 29
(1) 58,5% 12,2% 17,7%
Alcool 26 137 38
0) 15,8% 83% 23%
Cannabis 95 5 8
(4) 99% 3,1% 5%
Stimulants 29 4 1
(4) 18% 2,5% 0,6%
Psychotropes 29 5 0
(4) 18% 3,1%
Cocaine 19 1 0
(5) 11,9% 0,6%
Opiacés 15
(5) 9,4% 0 0
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Tableau 3 : Motivation d’'usage actuel selon la substance:

Détente | Dopage | Récréative | Soulage | Soulagement | Autres
ment d’'une
effectif d’'une tension liée
pourcen tension au travalil
tage
Protoxyde 5 0 78 0 0 2
d’azote 6,2% 96,3% 2,5%
81
Tabac 14 3 17 11 9 0
20 70% 15% 85% 55% 45%
Alcool 41 0 136 18 14 7
137 29,9% 99,3% 13,1% 10,2% 5,1%
Cannabis 3 0 5 0 0 0
5 60% 100%
Stimulants 1 0 4 0 0 0
4 25% 100%
Psychotropes 2 0 0 3 3 2
5 40% 60% 60% 20%
Cocaine 0 1 1 0 0 0
1 100% 100%
Opiacés 0 0 0 0 0 0
0

Etat des lieux de la consommation de protoxyde d’azote :

Au cours de leur vie, 77% (n=127) des internes avaient consommé du N20. Parmi
eux, 93,7% étaient des usagers ponctuels (n=119). Les hommes étaient
significativement plus nombreux a avoir expérimenté (p=0,0401). La découverte de
cette consommation s’était faite dans la sphere médicale pour une tres forte
majorité (78,7%) d’entre eux. Le contexte était toujours festif. Le risque d’accidents
graves liés a cette pratique était ignoré par 41,1% des usagers. Lors de la premiére
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expérimentation, 83,5% ont ressenti un effet euphorisant, 46,5% une sensation de
bien-étre, 3,9% le soulagement d’'une tension et 10,2% ont fait face a un effet
indésirable. Parmi les usagers, 46% en avaient acheté personnellement par internet
et en magasin et 20,5% possédaient leur propre dispositif de prise. Lors de
I'exposition au produit, 46,5% d’entre eux avaient déja inhalés plus de 5 cartouches
par occasion et 16 consommateurs (12,6%) avaient déja inhalés plus de 10
cartouches par occasion. Plus de la moitié (568,1%) des usagers de protoxyde
d’'azote ne laissaient pas d’intervalle de temps libre entre deux inhalations de
cartouches.

Au cours des 12 derniers mois, 49,1% (81/165) des répondeurs avaient consommeé
du N20O dont 9,9% d’'usagers réguliers (8/81). Leur motivation d’'usage était
principalement festive (96,3%) et dans un but de détente (16,2%). Sur 'année, la
quantité moyenne consommeée par occasion excédait 5 cartouches pour 7,4%
d’entre eux. Un tiers (35,8%) des usagers actuels ont été sujet a des effets
indésirables (El) a court terme. Les plus fréquents étaient les chutes (15%), les
blessures physiques (11,8%) et la confusion (7,1%). On retrouve une hospitalisation
et deux cas de difficultés respiratoires. Parmi les EI a moyen terme, un usager
présentait des paresthésies persistantes des extrémités. Ce dernier consommait
parfois plus de 20 cartouches par occasion. Deux usagers rapportaient des
céphalées. Parmi les usagers dans I'année, 95,1% associaient d’autres substances
psychoactives au protoxyde d’azote. Si la question leur était posée, 70,4% des
usagers actuels de N20 évoqueraient leur consommation a leur médecin traitant.

Un seul interne présentait un usage problématique de N20 (<1%) selon le score
DETA.

Caractéristiques des usagers réguliers de protoxyde d’azote:

Les usagers réguliers représentaient 4,8% (n=8) des répondants. L’age médian
était de 26 ans avec une majorité de femmes (62,5%). Sept usagers (87,5%)
étaient en 2: année d’internat et un seul (12,5%) en 3-année. Pour 6 usagers (75%),
la fréquence d'usage était majoritairement mensuelle, bimensuelle pour un et
pluri-hebdomadaire pour le dernier. La motivation d’'usage était récréative pour 6
des usagers (75%) et la recherche d’'une détente pour deux (25%). La notion du
risque d’accidents graves liés a cette pratique était ignorée pour la plupart (62,5%).
Aucun ne déclarait d’accident grave ou d’El a moyen terme. Parmi les El a court
terme, on retrouvait trois chutes et trois cas de blessures, deux cas de somnolence,
une perte de connaissance, une convulsion et un cas de confusion. La quantité
moyenne de cartouches consommeées par occasion n’excédait pas 5 cartouches
sauf pour deux d’entre eux qui en consommaient plus de 10. Deux usagers
réguliers avaient déja atteint plus de 20 cartouches prises lors d’'une méme soirée.
Sept usagers sur 8 ne laissaient pas d’intervalle libre entre deux prises. L’alcool
était toujours présent en co-consommation, deux d’entre eux fumaient également
du cannabis et un seul y associait également cocaine et MDMA.
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Analyses univariées :

Association entre l'intensité de stress lieé au travail et la fréquence d’usage du
protoxyde d’azote au cours des 12 derniers mois :

Concernant la distribution du score global IMRSS au 1er et 3e quartile, on ne
retrouvait pas de tendance a une plus forte intensité de stress liée au travail lorsque
la fréquence d’'usage du N20 augmentait (tableau 4). Que l'usage du N20 soit
ponctuel ou régulier, la proportion d’internes présentant un score global IMRSS
au-dessus du 3e quartile était proche de celle des non-usagers, évoquant une
intensité de stress comparable entre les groupes.

L'évaluation de la distribution au 1er et 3e quartile du score global IMRSS selon la
fréquence d'usage du N20O n'a pas montré de différence significative au sein des
groupes (p=0,1542).

Tableau 4 : Distribution au 1% et 3¢ quartile du score IMRSS selon la fréquence
d’'usage du N20:

Non Usagers Usagers Echantillon Analyse
Usagers ponctuels réguliers global univariée
N20 N20 N20
Score n=6 n=25 n=0 n=31
IMRSS 21,4% 27,5% 0% 24,6%
au 1er
quartile
Score n=15 n=35 n=5 n=55 p=0,1542
IMRSS 53,6% 38,5% 71,4% 43,7%
interquartile
Score n=7 n=31 n=2 n=40
IMRSS 25% 34% 28,6% 31,7%
au 3e
quartile
Effectif total n=28 n=91 n=7 n=126
22,2% 72,2% 5,6% 100%
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Association entre la fréquence d'usage du N20 et 'usage problématique d’autres
substances :

On repérait un usage problématique actuel ou passé d’autres substances chez
13,2% des non-usagers de N20O contre 40,1% des usagers de N20 vie entiere
(p=0,0008).

Cette force d’association augmentait selon la fréquence d’'usage du N20O avec
38,7% des usagers ponctuels (n=46/119) et 75% des usagers réguliers (n=6/8)
présentant un usage problématique d’autres substances (p=0,0005). (Tableau 5).

Tableau 5: Usage problématigue de substance passé ou actuel selon la fréquence
d'usage du protoxyde d'azote.

Présence d’un usage Analvse
problématique passé ou actuel univa);iée
d’autres substances
Non usager 13.29
N20 e
(n=38)
Usagers
onctuels 38,7%
P20 h=46 p=0,0005
(n=119)
Usagers
réguliers 75%
N20 n=6
(n=8)
Total 34,5%
(n=165) n=57

D) Discussion :

Notre objectif était d’établir un état des lieux de l'usage du protoxyde d’azote au
sein d’'une population composée d’internes en médecine. Les objectifs secondaires
consistaient a rechercher une association entre la fréquence d’'usage du N20 et
lintensité de stress lié au travail, ainsi qu'une association entre la fréquence
d’'usage du N20 et I'usage problématique d’autres substances.

Comparativement a la population source, notre échantillon était significativement
plus féminin, comportait plus d’'internes de 1ére année et était donc plus jeune. Le
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protoxyde d’azote était la deuxieme substance consommée apres I'alcool et devant
le tabac. La prévalence d’'usage du N20 au cours de la vie était de 77% (n=127).
La prévalence d’'usage au cours des 12 derniers mois était de 49,1% (n=81). Parmi
ces usagers actuels, 9,9% étaient des usagers réguliers (n=8/81).

Lorsqu’il y avait usage, celui-ci était essentiellement ponctuel (inférieur a une fois
par mois) avec une prédominance masculine. La motivation d’'usage était récréative
dans un contexte festif de poly-consommation ou la quantité de cartouches inhalées
par occasion restait inférieure a cinq et les effets indésirables fréquents mais
rarement graves. L'usage problématique était rare (<1%). Le risque d’accidents
graves était ignoré par 41,1% des usagers. Un usager rapportait un passage aux
urgences et deux des difficultés respiratoires. Un usager semblait présenter une
atteinte neurologique (0,8%).

La majorité des internes (75,4%) présentait un score de stress lié au travail
au-dessus de 20/40. Ce niveau de stress n’était pas associé significativement a la
frequence d'usage du N20. Plus d'un tiers des internes présentait un usage
problématique de substance passé ou présent (37,5%). Un usage problématique
d’autre substance se retrouvait chez 38,7% des usagers ponctuels et 75% des
usagers réguliers de N20 contre 13,2% des non-usagers. La fréquence d’'usage du
N20O était associée significativement a 'usage problématique d’autres substances
(p=0,0005).

Aucune étude publiée n’avait a ce jour détaillé les niveaux d’'usage de protoxyde
d’azote au sein des internes en médecine, qui représente une population a risque.
Nos chiffres de prévalence sont supérieurs a ceux retrouvés dans les travaux
portant sur le N20O. Une cohorte d’étudiants de I'enseignement supérieur, suivie
entre 2015 et 2017, retrouvait une prévalence vie entiére et actuelle respectivement
de 24,1% et 13,5% pour le protoxyde d’azote (13). Des travaux de thése de 2016
estimaient une prévalence vie entiére pour le N20O de 52% chez les étudiants en
meédecine frangais (23) et une prévalence dans I'année de 31,7% chez les internes
de la région Languedoc-Roussillon (24).

Le terme « consommation de protoxyde d’azote » dans le titre de notre enquéte a

pu générer un biais de sélection avec une sur-représentation des usagers de N20.
Notre échantillon difféere de notre population source ce qui limite la généralisation de
nos résultats. Toutefois, la prévalence d’'usage et d’'usage problématique d’autres
substances de notre échantillon étaient trés proches de celle des internes (24).
De plus, deux éléments ont pu limiter ce biais : un mail précédant I'envoi du
questionnaire précisait en majuscule « que vous soyez consommateur ou NON de
protoxyde d’azote, merci d’y répondre ». Ensuite, il existe une prédominance
significative d’hommes chez les usagers de N20 (11,18,19). Or, les femmes étaient
plus représentées dans notre échantillon que dans notre population d’étude. Cela a
pu minimiser la prévalence réelle.
Ces différences de prévalence d’'usage de N20 entre les étudiants toutes filieres
confondues, la population générale et les étudiants en médecine peut provenir de la
connaissance du produit en tant que médicament et d’un effet d’intégration sociale
dans les soirées d’internat ou le N20O est souvent proposé (7). Enfin, nos données
sont plus récentes et I'on observe une hausse de prévalence ces 6 derniéres
années passant de 6,3% a 11,9% d’'usagers de N20 au niveau mondial (25).
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Cela peut expliquer l'augmentation de prévalence d'usage du N20O chez les
étudiants en Médecine entre 2016 et 2019.

Bien qu’hétérogénes sur des criteres socio-démographiques, les études dans la
littérature retrouvent des niveaux d’'usage de N20 similaires. La fréquence d’usage
était inférieure a une fois par mois chez 75% a 85% des usagers selon les études
(18,19,26). La quantité moyenne inhalée par occasion n’excédait pas cinq
cartouches de N20 pour 68% a 80% d’entre eux (18,19,27). Les effets indésirables
étaient fréquents mais rarement graves (27,28). Une co-consommation de
substances était présente dans 89,3% des cas (18). Environ 1% des usagers de
N20 s’estimaient dépendants a la substance (11).

Il est prouvé que le risque d’accident augmente avec la fréquence et la quantité
consommée et chez ceux n’espagant pas les prises ou modifiant la technique
d’inhalation (27,29). La co-consommation de substances potentialise également les
effets indésirables. Or, dans notre étude, plus de la moitié des usagers de N20 ne
laissaient pas d’intervalle libre entre deux inhalations et 95,1% y associaient
d’autres substances. Méme si la plupart des effets indésirables dans notre
échantillon étaient bénins, leur fréquence pourrait étre réduite en éduquant les
usagers.

Dans notre étude, le risque d’accidents graves était ignoré par 41,1% des usagers,
pourtant familier du produit dans leur exercice professionnel. Parmi des usagers
d’autres études, interrogés a l'université, 63% estimaient leur consommation de
N20O dénuée de risque (19). Enfin, seuls 7% des usagers au niveau mondial
s’inquiétaient de I'impact du N20O sur leur santé (27). Ces chiffres interpellent, alors
que 52 cas de déces liés au protoxyde d’azote ont été recensés dans la littérature
mondiale (29). On peut penser que cette ignorance est encore plus grande chez les
plus jeunes pourtant exposés au produit (11). C’est sur la base de cette inquiétude
gu’une proposition de loi visant a interdire la vente aux mineurs a été votée en
France au Sénat fin 2019 (30). Toutefois, cette mesure appliquée au Royaume Uni
est un échec. Aprés deux ans de recul, I'application de la loi n’a pas entrainé de
baisse de prévalence et a eu pour effet d’alimenter le marché noir (31) .

Un usager de notre étude présentait une probable complication neurologique. La
direction générale de la santé appelle a la vigilance aprés la notification de 25 cas
de complications, essentiellement neurologiques, chez des usagers depuis début
2019 (32). La littérature évoque une prévalence d’atteinte neurologique de I'ordre
de 4% (27). Cette différence peut s’expliquer par un screening plus précis effectué
par un neurologue et une consommation plus importante de N20O par occasion
(inférieure ou égale a 5 cartouches pour 68% des usagers contre 92,6% au sein de
notre échantillon). En dehors des complications neuro-psychiatriques par
inactivation de la vitamine B12, des travaux récents évoquent une toxicité directe du
N20O avec un possible effet délétére sur le développement cognitif avant 25 ans
(33,34).

L’intensité de stress lié au travail des internes paraissait majoritairement modérée a
élevée. Quelle que soit I'échelle d’évaluation utilisée, les niveaux de stress dans la
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littérature sont trés proches (15,22). Dans la littérature, ce stress est en partie
corrélé avec la prévalence des troubles anxieux qui toucheraient un tiers des
internes (35). La forte prévalence d’'usage de N20O dans cette population et sa
propriété d’anxiolyse faisait suspecter un possible usage auto-thérapeuthique.
Pourtant, I'absence d’association entre intensité de stress lié au travail et fréquence
d’'usage du N20O ne permet pas de vérifier cette hypothése. Ces résultats peuvent
étre dus a un manque de puissance en lien avec un faible effectif d’'usagers
réguliers ainsi que 39 scores de stress manquants a la suite dun
dysfonctionnement du questionnaire en ligne. Le choix d’analyser la distribution du
score IMRSS autour du 1er et 3e quartile a permis de créer des variables
catégorielles facilitant la recherche d’association avec notre variable d’intérét
principale. Les faibles effectifs ne permettaient pas de réaliser une régression
logistique. Bien que cette recherche d’association soit infructueuse, aucun usager
actuel ne rapportait le soulagement d’'une tension liée au travail comme motivation
d’'usage du N20O contrairement au tabac (45,5%) ou a I'alcool (10,2%) (tableau 3). II
est possible que l'effet trés fugace du N20 fasse privilégier ces autres substances
comme stratégie de coping.

La présence d'un usage problématique d’autre substance était associée a la
fréquence d’usage du N20. Toutefois, le faible effectif d’'usagers réguliers rend
prudent I'interprétation. Cette association n’a été recherchée par aucune étude sur
le sujet. Au sein des internes, la consommation de N20O semble banalisée
contrairement a un usage problématique d’autres substances plus stigmatisées.
Identifier en premier lieu les usagers de N20O pourrait accroitre la vigilance du
soignant quant a l'existence de co-consommations problématiques. De plus, les
ballons et les cartouches de N20 nécessaires a linhalation en font un usage
aisément repérable, utile pour la prévention en milieu festif.

Conclusion :

La visibilité des cartouches de protoxyde d’azote proposées lors des soirées
médecine de certaines villes faisait suspecter une forte exposition au produit dans
cette population. Notre étude le confirme, placant le N20O en 2e position parmi les
substances psychoactives consommées. Les effets indésirables graves sont rares
et 'usage problématique également. Toutefois, I'absence de données sur I'impact
neurocognitif a long terme et le faible nombre d’études sur le sujet appellent a la
prudence. La prévalence des effets indésirables et le manque de connaissances
des dangers soulignent un besoin de réduction des risques.

Malgré la propriété d’anxiolyse du N20O, cet usage n’apparaissait pas dans notre
étude comme une stratégie de gestion du stress professionnel, pourtant élevé dans
cette population.

L’'usage de protoxyde d’azote et sa fréquence pourraient étre des marqueurs
d’'usage problématique d’autres substances et aider a leur repérage parfois difficile.
Toutefois un travail a plus grande échelle est nécessaire pour I'affirmer.

Il faut encourager les professionnels de santé de premier recours a interroger leurs
jeunes patients sur cette pratique ainsi que impliquer certains internes dans des
actions de prévention en milieu festif.
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I) Tableaux et figures:

Tableau 1: Représentativité de I'’échantillon par rapport a la population source:

Echantillon Population Analyse univariée
source
Hommes 52 (31,5%) 265 (41,9%) p=0,0341
Femmes 113 (68,5%) 378 (59,7%)
1ere année 66 (40%) 177 (27,5%)
d’internat
2e année d’internat 43 (26,1%) 165 (26,1%) p=0,0037

3e année d’internat

56 (33,9%)

294 (46,4%)

Age m=25,7 m=26,6 IC95 (0,61;1,16)
(ET=1,33) (ET=2,35) p<0,0001
Effectif Total 165 633
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Tableau 2 : Prévalence d'usage et d'usage problématique passé ou actuel selon la

substance chez les répondeurs (n=165).

Prévalence . .
Substance , Prévalence | Prévalence usage
(non usage passe usage actuel problématique
. effectif R
répondeurs) pourcentage (actuel ou passé)
“azote 4 81 1
0) 27,9% 49,1% 0,6%
Tabac 96 20 29
(1) 8,5% 12,2% 17,7%
Alcool 26 137 38
0) 15,8% 83% 23%
Cannabis 95 5 8
(4) 59% 3,1% 5%
Stimulants 29 4 1
(4) 18% 2,5% 0,6%
Psychotropes 29 5 0
(4) 18% 3,1%
Cocaine 19 1 0
(5) 11,9% 0,6%
Opiacés 15
(5) 9,4% 0 0
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Tableau 3 : Motivation d’'usage actuel selon la substance:

Détente | Dopage | Récréative | Soulage | Soulagement | Autres
ment d’'une
effectif d’'une tension liée
pourcen tension au travalil
tage
Protoxyde 5 0 78 0 0 2
d’azote 6,2% 96,3% 2,5%
81
Tabac 14 3 17 11 9 0
20 70% 15% 85% 55% 45%
Alcool 41 0 136 18 14 7
137 29,9% 99,3% 13,1% 10,2% 5,1%
Cannabis 3 0 5 0 0 0
5 60% 100%
Stimulants 1 0 4 0 0 0
4 25% 100%
Psychotropes 2 0 0 3 3 2
5 40% 60% 60% 20%
Cocaine 0 1 1 0 0 0
1 100% 100%
Opiacés 0 0 0 0 0 0
0
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Tableau 4 : Distribution au 1% et 3¢ quartile du score IMRSS selon la fréquence

d’'usage du N20:

Non Usagers Usagers Echantillon Analyse
Usagers ponctuels réguliers global univariée
N20 N20 N20
Score n=6 n=25 n=0 n=31
IMRSS 21,4% 27,5% 0% 24,6%
au ler
quartile
Score n=15 n=35 n=5 n=55 p=0,1542
IMRSS 53,6% 38,5% 71,4% 43,7%
interquartile
Score n=7 n=31 n=2 n=40
IMRSS 25% 34% 28,6% 31,7%
au 3e
quartile
Effectif total n=28 n=91 n=7 n=126
22,2% 72,2% 5,6% 100%
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Tableau 5: Usage problématique de substance passé ou actuel selon la fréquence
d'usage du protoxyde d'azote.

Présence d’un usage Analvse
problématique passé ou actuel univa¥iée
d’autres substances
Non usager 13.29
N20 ;5°
(n=38) n=
Usagers
(o)
poncll o
(n=119)
Usagers
réguliers 75%
N20 n=6
(n=8)
Total 34,5%
(n=165) n=57
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Il ANNEXES :

A) Courriels envoyés sur les boites email des internes:

These@ protoxyde d'azote @ © &
Adrien Ternon <adrienternon@gmail.com> mer. 7 nov. 2018 10:39 sﬁ{ *«
A Anais ¥

Vous allez recevoir un questionnaire de these dont vous étes le sujet dans les jours qui suivent, cette vidéo de présentation que les actuels T2 et T3 ont déja vue fin avril
lors de leur choix de stage est faite pour vous présenter mon sujet.

Que vous soyez consommateur ou NON de protoxyde d'azoteﬁ vous étes concernés. C'est pour vous servir, alors prenez 5min pour vous y intéresser.

Bon changement de semestre

Adrien TERNON

https:/drive.google.com/file/d/18xvQUtAnJAZrnTpNOIkvxpl QGWHZ9rcK/iview?usp=drive_web

Consommation de @ protoxyde d’azote @i © X &
Adrien Ternon <adrienternon@gmail.com> jeu.8nov.201802:39 Yy
A Anais ~

Cher(e)s Internes de Médecine générale d’aquitaine .H_‘ ¥ a H

Bonjour N

ENCOREE UNE THESE, SAUF QUE CELLE CI VOUS CONCERNE!

Alors FAITES UN EFFORT et prenez 5min I3, tout de suite pour y répondre sinon cela va se noyer dans vos mails et j'aurai trop peu de répondeurs.
Jétudie la consommation de protoxyde d'azote ses effets et dangers, 'usage problématique d'autres substances ainsi que le niveau de stress li€ au travail.
C'est 100% anonyme et les résultats pourraient bien vous intéresser!

Voici le lien:

https://enquetessphinx.u-bordeaux.fr/v4/s/4yoml9

Merci a vous,

Adrien TERNON

B) Questionnaire

Voici le lien permettant d’accéder au questionnaire en ligne :
https://enquetessphinx.u-bordeaux.fr/v4/s/4yoml9

La version papier ci dessous a servi de trame pour la version en ligne

Enquéte sur l'usage de protoxyde d'azote

Menée par Adrien Ternon en collaboration avec le service Addictologie du CH
Charles Perrens et 'USR CNRS 3413 SANPSY, équipe addiction
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https://enquetessphinx.u-bordeaux.fr/v4/s/4yoml9

Bonjour a tous-tes,

Recevant un questionnaire de these par semaine et n'y répondant pas, je vous
avais rencontré lors de vos choix de stage en avril 2018 pour vous sensibiliser sur
mon étude.

Les sujets, c'est vous !

Fétard, le nombre de cartouches de protoxyde d'azote entassées lors des soirées
internat m'a donné envie d'étudier le "Proto". Mon objectif principal est de mieux
comprendre les usages, problématiques ou non, de ce gaz hilarant Iégal réputé
sans danger. Mon second objectif est d'étudier les liens avec l'usage d’autres
substances et votre niveau de stress lié au travail.

Aujourd'hui, vous pourrez me raconter comment vous avez perdu votre "virginité"
du proto, vous remémorer des soirées carabines plus ou moins mémorables et si
cet usage s’est avéré problématique.

Cette enquéte est anonyme et confidentielle. Vos mails ne seront en aucun cas
reliés a votre questionnaire. Elle devrait prendre 4 a 8 minutes a remplir.

Merci pour votre aide,
restez festifs !
Adrien TERNON (adrien.ternon@u-bordeaux.fr)

En cliquant sur "Suivant”, je signifie mon consentement libre de participer a
cette étude
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MERCI DE COCHER LA OU LES PROPOSITIONS CHOISIES :
Je ne souhaite pas répondre a 'enquéte [
1-Age :

2-Sexe:
Masculin L1 Féminin

3-Année internat :
-TCEM10
- TCEM2 [
- TCEM3 [

4-Activité sportive au cours des 12derniers mois :
Aucune []

<1X/mois [

1X/semaine []

>1X/semaine []

5- Régime alimentaire :

Omnivore [

Végétarien [

Végétalien supplémenté en vitamine B12 [

Végétalien non supplémenté [

6-Visite médecine du travail/ universitaire au cours des 12 derniers mois:
oul O
NON [

7-Avez-vous déja consommé du Protoxyde d’azote via le dispositif : cartouche de
gaz-siphon de créme patissiére ou cracker?

je ne souhaite pas répondre [

oul

NON [J

NON : passer a la section suivante p34

35



8-Comment avez eu connaissance de cet usage détourné :
cercle professionnel []

entourage non médical [

internet [

autres [

9-Lors de la premiére expérimentation vous avez ressenti:

un effet euphorisant []

une sensation de bien étre [

Une sensation de soulagement (d'une tension, d'un probléme) [
si oui cette tension est elle liée au travail: OUI [ NON []

Un effet désagréable non souhaité [

Un autre effet (précisez) [

10- Combien de cartouches au maximum vous est-il arrivé de consommer d'affilée
? (sans laisser passer de temps)

2-5 1

6-10 UJ

11-20 [

plus de 20 []

Je laisse toujours passer du temps entre 2 cartouches [

11- Combien de cartouches vous est-il arrivé de consommer au maximum au cours
d’une méme soirée?

1-5 0

6-10 [J

11-20 O

plus de 20 [

12-Avez vous acheté personnellement du protoxyde d’azote? OUI L1 NON [
si NON passer a la question 13

si OUI : de quelle fagon I'avez-vous acheté?

Grande surface, magasin L]

Internet [

Les deux []

D’une autre fagon [

13- Possédez vous votre propre dispositif de prise (siphon ou cracker):
OUI O NON O

14- Jugez vous que ce produit peut entrainer des accidents graves : séquelles
irréversibles, décés?
OUI I NON [
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15- Parmi les éléments décrits ci-dessous cochez celui ou ceux que vous avez deéja
expérimenté lors de la prise de protoxyde d’azote ? (plusieurs réponses possibles)

- perte de connaissance [

- chute [

- convulsions [

- Confusion []

- vomissements [

- Blessure physique (plaies,bralures, gelures) [
- difficultés respiratoires L]

- Passage aux urgences ou Hospitalisation []
- Convulsions []

- Nausées ou crampes abdominales []

- Somnolence [

- Aucun [

- Autre (précisez):

16- A distance des prises, avez vous ressenti (plusieurs réponses possibles) ?

- Des paresthésies persistantes des extrémités []

- Des difficultés a la marche par déséquilibre ou faiblesse des jambes [
- Des sensations de décharges électriques dans la nuque [

- Aucun [

- Un autre effet survenu a distance des prises (précisez):

17- Au cours des 12 derniers mois vous avez consommez du protoxyde d’azote:
- Tous les jours ou presque [

- Plusieurs fois par semaine []

- Une fois par semaine [

- Tous les 15 jours [

- Une fois par mois environ []

- Moins d’une fois par mois []

- Je n’ai pas du tout consommé de N20 []

18- Combien de cartouches consommez-vous habituellement EN MOYENNE au
cours d'une méme soirée au cours des 12 derniers mois ?

1-5 0

6-10 [

11-20 [

plus de 20 []

19- Au cours des 12 derniers mois vous avez consommeé du N20 : (plusieurs
réponses possibles)

- Pour vous détendre [

- Pour augmenter vos performances [

- De maniére festive []
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- Pour soulager une tension []
- Si oui, était-ce une tension liée au travail ? (entres autres) OUlI LJ NON [
- Pour une autre raison L]

20- Si votre supérieur hiérarchique a I'népital ou en ambulatoire vous posait la

question : Etes vous consommateur de protoxyde d’azote,que répondriez vous:
oul O
NON [

21- Si la médecine du travail vous posait la question : Etes vous consommateur de
protoxyde d’azote,que répondriez vous: OUI LINON []

22- Si votre médecin généraliste vous posait la question : Etes vous consommateur
de protoxyde d’azote,que répondriez vous: OUI LINON L[]

23- Lors de la prise, cette consommation est-elle généralement associée a d’autres
substances : (plusieurs réponses possibles)

Non aucune []

Cannabis U]

Alcool []

Opiacés (héroine, codéine, morphine...) [

Cocaine [

Stimulants (amphétamine, ecstasy, Ritaline®) [l

Médicaments (tranquillisants) [

Autres, précisez :

24-Avez-vous déja ressenti le besoin de diminuer votre consommation de protoxyde
d’azote ? OUI L NON [

25-Votre entourage vous a-t-il déja fait des remarques au sujet de votre
consommation de protoxyde d’azote ? OUI L1 NON [

26- Avez-vous déja eu l'impression que vous consommiez trop ? OUI L1 NON [

27- Avez-vous déja eu besoin de consommez du protoxyde d’azote dés le matin
pour vous sentir en forme ? OUI L1 NON [

28- Cette consommation a-t-elle été un probléeme autrefois ? OUI L1 NON [
29-A-t-elle nécessité une prise en charge ? OUI L1 NON [

30- Si OUlI, étes vous toujours pris en charge? OUI [1 NON [
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Que vous ayez consommé ou non du protoxyde d’azote, voici une série de
mini-ques- tionnaire prenant chacun 1 a 2 minutes explorant vos consommations de
substances. Merci d’y répondre méme partiellement.

TABAC
Avez-vous déja consommé du tabac au cours de votre vie ? OUI L1 NON [
Si NON passez a la page 35

Considérez-vous que vous étes actuellement un consommateur de tabac ?
oul o

En cours de sevrage (moins de 5 ans) LI

NON 0[]

Vous consommez du tabac : (plusieurs réponses possibles) :
- Pour vous détendre [
- Pour augmenter vos performances [
- De maniére festive []
- Pour soulager une tension [l
- Sioui, était-ce une tension liée au travail ? (entres autres) OUI LI NON L[]
- Pour une autre raison [

Vous consommez du tabac:
- Tous les jours ou presque LI
- Plusieurs fois par semaine [
- Une fois par semaine []
- Tous les 15 jours [
- Une fois par mois environ []
- Moins d’une fois par mois [

Nombre de cigarettes par jour (en moyenne) lorsque vous consommez :

Avez-vous déja ressenti le besoin de diminuer votre consommation de tabac ?
OUI O NON O

Votre entourage vous a-t-il déja fait des remarques au sujet de votre consommation
de tabac? OUI [J NON [

Avez-vous déja eu I'impression que vous fumiez trop ? OUI [ NON [

Avez-vous déja eu besoin de fumer dés le matin pour vous sentir en forme ?
OUI O NON O

Cette consommation a-t-elle été un probléme autrefois ? OUI [ NON [
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A-t-elle nécessité une prise en charge ? OUI L1 NON [

Si oui, étes vous toujours pris en charge ? OUI 1 NON [

ALCOOL
Avez-vous déja consommé de I'alcool au cours de votre vie ?

OUI O NON O
Si NON passez a la page 36

Considérez-vous que vous étes actuellement un consommateur d’alcool ?
OUI IJ NON U]

Vous consommez de I'alcool: (plusieurs réponses possibles)

Pour vous détendre [

Pour augmenter vos performances [

De maniere festive [

Pour soulager une tension [

Si oui, était ce une tension liée au travail ? (entres autres) OUI L1 NON [
Pour une autre raison []

Vous consommez de l'alcool :
- Tous les jours ou presque [
- Plusieurs fois par semaine [l
- Une fois par semaine []
- Tous les 15 jours [
- Une fois par mois environ []
- Moins d’une fois par mois []
Nombre de verres par jour (en moyenne) lorsque vous consommez :

Avez-vous déja ressenti le besoin de diminuer votre consommation d’alcool ?
OUI O NON O

Votre entourage vous a-t-il déja fait des remarques au sujet de votre consommation
d’alcool ? OUI L1 NON []

Avez-vous déja eu I'impression que vous buviez trop ? OUI [ NON [

Avez-vous déja eu besoin de boire dés le matin pour vous sentir en forme ?
OUI I NON O

Cette consommation a-t-elle été un probléme autrefois ? OUI 1 NON []
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A-t-elle nécessité une prise en charge ? OUI L1 NON [

Si oui, étes vous toujours pris en charge ? OUI L1 NON [
CANNABIS

Avez-vous déja consommeé du cannabis au cours de votre vie ?

OuUl O NON O
Si NON passez a la page 37

Considérez-vous que vous étes actuellement un consommateur de cannabis ?
OUl O NON O

Vous consommez du cannabis : (plusieurs réponses possibles)
- Pour vous détendre []
- Pour augmenter vos performances [
- De maniére festive [J
- Pour soulager une tension []
- Si oui, était ce une tension liée au travail ? (entres autres) OUI [J NON [
- Pour une autre raison [J

Vous consommez du cannabis :
- Tous les jours ou presque [
- Plusieurs fois par semaine [l
- Une fois par semaine [
- Tous les 15 jours [
- Une fois par mois environ []
- Moins d’une fois par mois [l
Nombre de verres par jour (en moyenne) lorsque vous consommez :

Avez-vous déja ressenti le besoin de diminuer votre consommation de cannabis?
OUI [J NON U]

Votre entourage vous a-t-il déja fait des remarques au sujet de votre consommation
de cannabis ? OUI [ NON U]

Avez-vous déja eu I'impression que vous fumiez trop ? OUI 1 NON [

Avez-vous déja eu besoin de fumer dés le matin pour vous sentir en forme ?
OUI O NON O

Cette consommation a-t-elle été un probléme autrefois ? OUI [ NON []

A-t-elle nécessité une prise en charge ? OUI L1 NON []
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Si oui, étes vous toujours pris en charge ? OUI 1 NON [

OPIACES (héroine, codéine, morphine)
Avez-vous déja consommeé des opiacés au cours de votre vie ?

OUl O NON O
Si NON passez a la page 38

Considérez-vous que vous étes actuellement un consommateur d’opiacés ?
OUI [J NON U]

Vous consommez des opiaceés (plusieurs réponses possibles)
- Pour vous détendre [
- Pour augmenter vos performances [
- De maniére festive [
- Pour soulager une tension [
- Si oui, était-ce une tension liée au travail ? (entres autres) OUI [J NON [
- Pour une autre raison [l

Vous consommez des opiaces :
- Tous les jours ou presque [
- Plusieurs fois par semaine [l
- Une fois par semaine []
- Tous les 15 jours [
- Une fois par mois environ [l
- Moins d’une fois par mois []
Nombre de verres par jour (en moyenne) lorsque vous consommez :

Avez-vous déja ressenti le besoin de diminuer votre consommation d’opiacés?
Oul O NON O

Votre entourage vous a-t-il déja fait des remarques au sujet de votre consommation
d’opiacés ? OUI L1 NON [

Avez-vous déja eu I'impression que vous en preniez trop ? OUI L1 NON [

Avez-vous déja eu besoin d’en prendre dés le matin pour vous sentir en forme ?
OUI I NON O

Cette consommation a-t-elle été un probléme autrefois ? OUI 1 NON []
A-t-elle nécessité une prise en charge ? OUI L1 NON [

Si oui, étes vous toujours pris en charge ? OUI [J NON [
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COCAINE
Avez-vous déja consomme de la cocaine au cours de votre vie ?

OUI O NON O
Si NON passez a la page 39

Considérez-vous que vous étes actuellement un consommateur de cocaine ?
OUl O NON O

Vous consommez de la cocaine: (plusieurs réponses possibles)
- Pour vous détendre [
- Pour augmenter vos performances [
- De maniére festive [J
- Pour soulager une tension []
- Si oui, était-ce une tension liée au travail ? (entres autres) OUI L1 NON [J
- Pour une autre raison U]

Vous consommez de la cocaine :
- Tous les jours ou presque [
- Plusieurs fois par semaine [l
- Une fois par semaine [
- Tous les 15 jours [
- Une fois par mois environ []
- Moins d’une fois par mois [
Nombre de verres par jour (en moyenne) lorsque vous consommez :

Avez-vous déja ressenti le besoin de diminuer votre consommation de cocaine?
Ooul O NON OO

Votre entourage vous a-t-il déja fait des remarques au sujet de votre consommation
de cocaine ? OUI L1 NON []

Avez-vous déja eu I'impression que vous en preniez trop ? OUI L1 NON [

Avez-vous déja eu besoin d’en prendre dés le matin pour vous sentir en forme ?
OUI O NON O

Cette consommation a-t-elle été un probléme autrefois ? OUI [ NON [
A-t-elle nécessité une prise en charge ? OUI [ NON []

Si oui, étes vous toujours pris en charge ? OUI L1 NON [
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STIMULANTS : Amphétamines, Ecstasy (ou MDMA), Méthylphénidate (Ritaline,
Concerta ®)

Avez-vous déja consomme des stimulants au cours de votre vie ?

OUl O NON O
Si NON passez a la page 40

Considérez-vous que vous étes actuellement un consommateur de stimulants ?
OUl O NON O

Vous consommez des stimulants: (plusieurs réponses possibles)
- Pour vous détendre [
- Pour augmenter vos performances [
- De maniére festive [J
- Pour soulager une tension []
- Si oui, était-ce une tension liée au travail ? (entres autres) OUI L1 NON [J
- Pour une autre raison U]

Vous consommez des stimulants:
- Tous les jours ou presque [
- Plusieurs fois par semaine [l
- Une fois par semaine [
- Tous les 15 jours [
- Une fois par mois environ []
- Moins d’une fois par mois [
Nombre de verres par jour (en moyenne) lorsque vous consommez :

Avez-vous déja ressenti le besoin de diminuer votre consommation de stimulants?
Ooul O NON OO

Votre entourage vous a-t-il déja fait des remarques au sujet de votre consommation
de stimulants ? OUI [J NON [

Avez-vous déja eu I'impression que vous en preniez trop ? OUI L1 NON [

Avez-vous déja eu besoin d’en prendre dés le matin pour vous sentir en forme ?
OUI O NON O

Cette consommation a-t-elle été un probléme autrefois ? OUI [ NON [
A-t-elle nécessité une prise en charge ? OUI [ NON []

Si oui, étes vous toujours pris en charge ? OUI L1 NON [
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MEDICAMENTS PSYCHOTROPES : benzodiazépine, hypnotique
Avez-vous déja consomme des psychotropes au cours de votre vie ?

Ooul O NON OO
si NON passez a la page 41

Considérez-vous que vous étes actuellement un consommateur de psychotropes?
OUI O NON O

Vous consommez des psychotropes: (plusieurs réponses possibles)
- Pour vous détendre [
- Pour augmenter vos performances [
- De maniére festive [J
- Pour soulager une tension []
- Si oui, était-ce une tension liée au travail ? (entres autres) OUI L1 NON [J
- Pour une autre raison U]

Vous consommez des psychotropes:
- Tous les jours ou presque [
- Plusieurs fois par semaine [l
- Une fois par semaine [
- Tous les 15 jours [
- Une fois par mois environ []
- Moins d’une fois par mois [
Nombre de verres par jour (en moyenne) lorsque vous consommez :

Avez-vous déja ressenti le besoin de diminuer votre consommation de
psychotropes ?
OUI I NON O

Votre entourage vous a-t-il déja fait des remarques au sujet de votre consommation
de psychotropes ? OUI [ NON [

Avez-vous déja eu I'impression que vous en preniez trop ? OUI L1 NON [

Avez-vous déja eu besoin d’en prendre dés le matin pour vous sentir en forme ?
OUI O NON O

Cette consommation a-t-elle été un probléme autrefois ? OUI L1 NON [
A-t-elle nécessité une prise en charge ? OUI [J NON [

Si oui, étes vous toujours pris en charge ? OUI L1 NON [
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ECHELLE DE STRESS LIE AU TRAVAIL :

Voici une série d’éléments qui ont pu vous stresser depuis les 3 derniers mois.
Veuillez indiquer a quel point ces éléments vous ont stressé(e), sur une échelle de
1 (ils ne vous ont pas stressé du tout) a 5 (ils vous ont beaucoup stressé(e)).

Le fait de se sentir fatigué

Le rythme de travail: les horaires, I'enchainement des journées sans repos, les
gardes.

La charge de travail, le temps passé a I'hopital

Le manque de temps passé en famille avec les proche

Le manque de sommeil ou le sommeil de mauvaise qualité
L'arrivée dans un nouveau stage

Le fait d’étre responsable de vies humaines

Le manque de connaissances théoriques

Le manque d’expérience

Merci de votre participation
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C) DETA score

Extrait des ressources de la haute autorité de santé : services des
bonnes pratiques professionnelles. Octobre 2014.

47



D) Echelle de stress IMRSS

The Internal Medicine Resident Stress Scale

Here is a list of elements that may have caused you stress during the past 3 months. Please indicate
to what extent these elements have stressed you, on a scale from 1 (these elements did not cause any
stress) to 5 (these elements caused a lot of stress).

(Voici une série déléments qui ont pu vous stresser depuis les 3 derniers mois. Veuillez indiquer a quel
point ces éléments vous ont stressé(e), sur une échelle de 1 (ils ne vous ont pas stressé du tout) a 5 (ils
vous ont beaucoup stressé(e)).)

ltem number  Subscale Item (French original version)

1 WO Feeling tired. (Le fait de se sentir fatigué.)

2 WO Work rythm: work hours, restless days, shifts. (Le rythme de travail: les horaires, lenchaine-
ment des journées sans repos, les gardes.)

5 WO  Workload and time spent at the hospital. (La charge de travail, le temps passé d I'hépital)

6 WO  Thelack of time spent with family and close friends. (Le manque de temps passé en famille,
avec les proches.)

9 WO  Thelack of sleep, or the lack of rest (Le manque de sommeil ou le sommeil de mauvaise
qualité.)

3 MA  Starting a new residency. (Larrivée dans un nouveau stage.)

4 MA  Being responsible for people’s lives. (Le fait détre responsable de vies humaines.)

7 MA  The lack of theoretical knowledge. (Le manque de connaissances théoriques.)

8 MA The lack of experience. (Le manque d'expérience.)

Notes: Participants respond using a 5-point Likert scale (1: Not at all; 2; 3; 4; 5: A lot). Each item yields a score from 1 to 5.
High scores indicate higher levels of stress. Based on 75th and 90th percentile ranks, we suggest that WO scores above or
equal to 20 and 22 respectively indicate moderate and severe Work Overload stress, and that MA scores above or equal to
18 and 19 respectively indicate moderate and severe Medical Accountability stress.
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Titre : Usage de protoxyde d’azote au sein d’une
population d’étudiants en Médecine.

Abstract :

Ternon A.:, Dubernet J.2, Jakubiec L."2, Alexandre J.M.'2, Auriacombe M.2

1 Psychiatrie et Addictologie , SANPSY, CNRS USR 3413, Université de Bordeaux,
Bordeaux, France

2 Service d’Addictologie clinique, CH Charles Perrens et CHU de Bordeaux,
Bordeaux, France

Objectif : Evaluer I'usage récréatif du protoxyde d’azote (N20, ou «gaz hilarant»)
auprés d'un échantillon d'internes de médecine francais.

Méthodes: Enquéte transversale par un auto-questionnaire anonyme en ligne
proposé a des internes de Médecine. La prévalence vie entiére du N20 était
évaluée. Les usagers vie entiére de N20 ont été classés en fonction de leur
fréquence d’'usage au cours des 12 derniers mois en usagers non réguliers
(utilisation moins d'une fois par mois) ou usagers réguliers (utilisation au moins une
fois par mois). Un trouble de 'usage au N20 était évalué par une adaptation du
questionnaire DETA (2 oui ou plus signifiant une utilisation problématique du N20).

Résultats: Le taux de réponse était de 26,1% (165/633), I'dge moyen de 26 ans
avec 68,5% de femmes. Dans notre échantillon, 77,0% (n = 127) avaient déja utilisé
du N20, toujours a des fins récréatives. La principale motivation d’'usage était le
contexte festif (96,3%). La prévalence d’usage du N20 au cours des 12 derniers
mois était de 49,1% (n = 81), dont 9,9% (n = 8) étaient des utilisateurs réguliers. Un
étudiant (<1% de I'échantillon total) semblait présenter un trouble de I'usage au
N20. Parmi 'ensemble des usagers, 39,6% ont signalé des effets indésirables;
41,1% n’étaient pas conscients du risque d'accident associé a l'usage de N20.

Conclusion: Bien que l'expérimentation et I'usage actuel du N20 soient largement
répandus chez les étudiants en médecine, 'usage problématique reste rare (moins
de 1%). Toutefois, la prévalence des effets indésirables et le manque de
connaissances des dangers liés a cette pratique étaient importants, soulignant un
besoin d'informations et de politique de réduction des risques.

Soutien financier: fonds internes
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Mots clés : Protoxyde d’azote ; usage récréatif ; étudiants en Médecine.

Title : Nitrous Oxide use in a sample of French medical
students

Abstract :

Ternon A.', Dubernet J.'2, Jakubiec L.'2, Alexandre J.M.2, Auriacombe M.

* Addiction Psychiatry, SANPSY, CNRS USR 3413, University of Bordeaux,
Bordeaux, France
2 Addiction Clinic, CH Charles Perrens and CHU de Bordeaux, Bordeaux, France

Aim: To assess recreational use of Nitrous oxide (N20, or “laughing gas”) among a
sample of Medical students in a French University.

Methods: This was a cross-sectional survey. Medicine intern students were
proposed to complete an online anonymous self-questionnaire assessing lifetime
use of N20. N20 lifetime users were classified according to their use in the last 12
months as non-regular (use less than once per month) or regular users (use once
per month or more). N20O current problematic use was screened with an adaptation
of the CAGE questionnaire (2 yes or more meaning current N20O problematic use).

Results: Response rate was 26.1% (165/633), average age 26 y.o. and 68.5%
women. In our sample 77.0% (n=127) had ever used N20, always for recreational
purpose. Main motivation for use was festive context (96.3%). Last 12 months
prevalence of N20O use was 49.1% (n=81), among them 9.9% (n=8) were regular
users. One student (<1% of total sample) was screened for potential current N2O
problematic use. Adverse effects of N2O were reported by 39.6% of lifetime users;
41.1% reported not to be aware of risk of accident associated to N20 use.

Conclusion: Although N20 experimentation and current use were widely prevalent
among medical students, problematic use remained rare (less than 1%). However,
adverse effects prevalence and lack of knowledge were important, underlining need
for information and harm reduction policy.

Financial support: Internal funds

Keywords : (Nitrous Oxide); (recreational use) ; (Médical students)
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IV SERMENT D’HIPPOCRATE:

Au moment d’étre admis a exercer la médecine, je promets et je jure d’étre fidéle
aux lois de I'honneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la santé dans
tous ses éléments, physiques et mentaux, individuels et sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans aucune
discrimination selon leur état ou leurs convictions.

J'interviendrai pour les protéger si elles sont affaiblies, vulnérables ou menacées
dans leur intégrité ou leur dignité.

Méme sous la contrainte, je ne ferai pas usage de mes connaissances contre les
lois de 'humanité.

J'informerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs
conséquences.

Je ne tromperai jamais leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité des
circonstances pour forcer leurs consciences.

Je donnerai mes soins a l'indigent et a quiconque me les demandera.

Je ne me laisserai pas influencer par la soif du gain ou la recherche de la gloire.

Admis dans l'intimité des personnes, je tairai les secrets qui me sont confiés.

Recu a l'intérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma conduite
ne servira pas a corrompre les meeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas abusivement les
agonies. Je ne provoquerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai I'indépendance nécessaire a 'accomplissement de ma mission.

Je n‘entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les entretiendrai et les
perfectionnerai pour assurer au mieux les services qui me seront demandés.

J’apporterai mon aide a mes confréres ainsi qu’a leurs familles dans I'adversité.

Que les hommes et mes confréres m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes
promesses : que je sois déshonoré et méprisé si 'y manque.
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V RESUME:

Contexte: On suspecte une prévalence d’usage élevée de protoxyde d’azote (N20)
chez les étudiants en médecine. Par son effet anxiolytique, cet usage pourrait
refléter une gestion du stress lié au travail. Les usages associés au N20 pourraient
étre problématiques.

Objectifs: Décrire les niveaux d’'usage du N20O chez des internes en médecine.
Secondairement, rechercher une association entre fréquence d’'usage du N20 et
intensité de stress lié au travail, ainsi qu’'une association avec l'usage
problématique d’autres substances.

Méthodes: Enquéte transversale. Les usagers de N20 étaient classés selon leur
fréquence d’'usage. L’'usage problématique de substances était évalué par une
adaptation du questionnaire DETA, le stress lié au travail par I'Internal Medicine
Residency Stress Scale.

Résultats: Le taux de réponse était de 26,1% (165/633). 77,0% (n = 127) avaient
déja inhalé du N20O. La prévalence d’'usage du N20 au cours des 12 derniers mois
était 49,1% (n = 81), dont 9,9% (n = 8) étaient des usagers réguliers. Un étudiant
(<1%) sembilait présenter un usage problématique de N20. 39,6% des usagers ont
signalé des effets indésirables; 41,1% n’étaient pas conscients du risque d'accident.
La fréquence d’usage du N20 n’était pas associée a l'intensité de stress lié au
travail mais elle était associée a 'usage problématique d’autres substances
(p=0,0005).

Conclusion: La prévalence d’usage du N20 est élevée chez les étudiants en
médecine. L'usage problématique reste rare. La prévalence des effets indésirables
et le manque de connaissances des dangers soulignent un besoin de réduction des
risques. L'usage de N20 pourrait indiquer I'usage problématique d’autres
substances.

Discipline : Médecine générale, addictologie.

Mots clés : Protoxyde d’azote ; usage récréatif ; étudiants en Médecine.
Université de Bordeaux, UFR des sciences médicales.
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Title : Nitrous Oxide use in a sample of French medical
students

Abstract :

Background: A high prevalence of nitrous oxide (N20) use among medical
students is suspected. Through its anxiety-inducing action, the use of N20 could
reflect a strategy for managing work-related stress. The uses associated with N20
could be problematic.

Objectives: The main objective was to describe the levels of use of N20O by
medical Residents. The secondary objectives were to seek an association between
the frequency of N20 use and the intensity of work-related stress, as well as an
association with problematic use of other substances.

Methods: Cross-sectional survey. N20 users were classified according to their
frequency of use. Problematic substance use was assessed by adapting the DETA
questionnaire, the intensity of work-related stress by the Internal Medicine
Residency Stress Scale.

Results: The response rate was 26.1% (165/633). 77.0% (n = 127) had previously
used N20. The prevalence of N20 use in the past 12 months was 49.1% (n = 81),
of which 9.9% (n = 8) were regular users. One student (<1%) appeared to have
problematic use of N20. 39.6% of users reported adverse effects; 41.1% were not
aware of the risk of an accident. The frequency of N20 use was not associated with
the intensity of work-related stress. The frequency of N20O usewas associated with
problematic use of other substances (p = 0.0005).

Conclusion: The prevalence of N20 use is high among medical students.
Problematic use remains rare. The prevalence of adverse effects and the lack of

knowledge were importants underline need for risk reduction. The use of N20O may
indicate problematic use of other substances.

Discipline: General medicine, addictology.

Keywords: Nitrous oxide; recreational use; medical students.

University of Bordeaux, UFR of medical sciences.
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