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PROFESSEURS DES UNIVERSITES-PRATICIENS HOSPITALIERS

PIERCECCHI/MARTI Marie-Dominiq ROUDIER Jean VALERO René

PIQUET Philippe SALAS Sébastien VAROQUAUX Arthur Damien
PIRRO Nicolas SARLON-BARTOLI Gabrielle VELLY Lionel

POINSO Frangois SCAVARDA Didier VEY Norbert

RACCAH Denis SCHLEINITZ Nicolas VIDAL Vincent

RADULESCO Thomas SEBAG Frédéric VIENS Patrice

RANQUE Stéphane SIELEZNEFF Igor VILLANI Patrick

REGIS Jean SIMON Nicolas VITON Jean-Michel
REYNAUD/GAUBERT Martine STEIN Andréas VITTON Véronique
REYNAUD Rachel SUISSA Laurent VIEHWEGER Heide Elke détachement
RICHARD/LALLEMAND Marie-Alett TAIEB David VIVIER Eric

RICHIERI Raphaélle THOMAS Pascal XERRI Luc

ROCHE Pierre-Hugues THUNY Franck ZIELESKIEWICZ Laurent
ROCH Antoine TOSELLO Barthélémy

ROCHWERGER Richard TREBUCHON-DA FONSECA Agnés

ROLL Patrice TROPIANO Patrick

ROSSI Dominique TSIMARATOS Michel détachement

ROSSI Pascal TURRINI Olivier

PROFESSEUR DES UNIVERSITES
ADALIAN Pascal
AGHABABIAN Valérie
BELIN Pascal
CHABANNON Christian
CHABRIERE Eric
COLSON Sébastien
FERON Frangois
LE COZ Pierre
LEVASSEUR Anthony
RANIJEVA Jean-Philippe
SOBOL Hagay
PROFESSEUR CERTIFIE
FRAISSE-MANGIALOMINI Jeanne
PROFESSEUR DES UNIVERSITES ASSOCIE a MI-TEMPS
REVIS Joana
PROFESSEUR DES UNIVERSITES MEDECINE GENERALE
GENTILE Gaétan
PROFESSEUR ASSOCIE DES UNIVERSITES a MI-TEMPS MEDECINE GENERALE

BARGIER Jacques
JANCZEWSKI Aurélie

PROFESSEUR DES UNIVERSITES ASSOCIE a TEMPS PLEIN DES DISCIPLINES MEDICALES
BOUSSUGES Alain
PROFESSEUR DES UNIVERSITES ASSOCIE A MI-TEMPS DES DISCIPLINES MEDICALES

BOURVIS Nadege Secrétariat Général - RH
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MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES-PRATICIENS HOSPITALIERS

AHERFT Sarah GASTALDI Marguerite
ANGELAKIS Emmanouil (disponibilit¢) GAUDRY Marine

APPAY Romain GELSI/BOYER Véronique

ATLAN Catherine (disponibilité) GIUSIANO COURCAMBECK Sophie
BEGE Thierry GOURIET Frédérique
BENYAMINE Audrey GUERIN Carole

BIRNBAUM David GUENOUN MEYSSIGNAC Daphné
BOBOT Mickael GUIDON Catherine

BONINI Francesca GUIVARCH Jokthan

BOUCRAUT Joseph HABERT Paul

BOULAMERY Audrey HAUTIER Aurélie
BOULLU/CIOCCA Sandrine IBRAHIM KOSTA Manal
BOUSSEN Salah Michel JALOUX Charlotte

BUFFAT Christophe
CAMILLERI Serge
CARRON Romain
CASSAGNE Carole
CHAUDET Hervé
CHRETIEN Anne-Sophie
COZE Carole

CUNY Thomas
DADOUN Frédeéric (disponibilité)
DALES Jean-Philippe
DARIEL Anne

JARROT Pierre-André

KASPI-PEZZOLI Elise

L'OLLIVIER Coralie

LABIT-BOUVIER Corinne
LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina
LAGARDE Stanislas

LAGIER Aude (disponibilité)
LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude
LAMBERT Isabelle

LENOIR Marien
LEVY/MOZZICONACCI Annie

DEGEORGES/VITTE Joélle disponibilitt MAAROUF Adil

DEHARO Pierre
DELLIAUX Stéphane
DELTEIL Clémence
DESPLAT/JEGO Sophie
DUBOURG Grégory
DUCONSEIL Pauline
DUFOUR Jean-Charles
ELDIN Carole
FOLETTI Jean- Marc
FRANKEL Diane
FROMONOT Julien

ABU ZAINEH Mohammad
BARBACARU/PERLES T. A.
BERLAND Caroline

BOYER Sylvie
DEGIOANNI/SALLE Anna

MACAGNO Nicolas
MALISSEN Nausicaa
MAUES DE PAULA André
MEGE Diane
MORAND-HUGGET Aurélie
MOTTOLA GHIGO Giovanna
NINOVE Laetitia
NOUGAIREDE Antoine
PAULMYER/LACROIX Odile
RESSEGUIER Noémie
ROBERT Philippe

(mono-appartenants)
DESNUES Benoit
MARANINCHI Marie

MERHEJ/CHAUVEAU Vicky
MEZOUAR Soraya

MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte retraite au 1/10/2022

ROBERT Thomas
ROMANET Pauline
SABATIER Renaud
SARI-MINODIER Iréne
SAULTIER Paul

SAVEANU Alexandru
STELLMANN Jan-Patrick
SUCHON Pierre

TABOURET Emeline

TOGA Isabelle

TOMASINI Pascale

TROUDE Lucas

TROUSSE Delphine
TUCHTAN-TORRENTS Lucile
VELY Frédéric

VENTON Geoffroy
VION-DURY Jean
ZATTARA/CANNONI Héléne

MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES

POGGI Marjorie
RUEL Jérome

THOLLON Lionel
THIRION Sylvie
VERNA Emeline

MAITRE DE CONFERENCES DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE

CASANOVA Ludovic
JEGO SABLIER Maéva

MAITRES DE CONFERENCES ASSOCIES DE MEDECINE GENERALE a MI-TEMPS

BERNAL Alexis
FIERLING Thomas
FORTE Jenny
MITILIAN Eva

ROUSSEAU-DURAND Raphaé¢lle
THERY Didier

Secrétariat Général - RH
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MAITRE DE CONFERENCES ASSOCIE a MI-TEMPS

BOURRIQUEN Maryline
LAZZAROTTO Sébastien
LUCAS Guillaume
MATHIEU Marion
MAYENS-RODRIGUES Sandrine
MELLINAS Marie
MORIN-GALFOUT Sara
ROMAN Christophe

TRINQUET Laure
VILLA Miléne

CDI LRU TEMPS PLEIN ECOLE DES SCIENCES ET DE LA READAPTION

FORMATION ERGOTHERAPIE
BLANC Catheline
DESPRES Géraldine
GIRAUDIER Anais
PAVE Julien

FORMATION PODOLOGIE
GRIFFON Patricia
PETITJEAN Aurélie

FORMATION ORTHOPTIE
MONTICOLO Chloé

FORMATION MASSO-KINESITHERAPIE
AUTHIER Guillaume
CAORS Béatrice
CHAULLET Karine
ERCOLANO Bruno
HENRY Joannie
HOUDANT Benjamin
MIRAPEIX Sébastien
MULLER Philippe
ROSTAGNO Stéphan

CDD LRU TEMPS PLEIN ECOLE DES SCIENCES INFIRMIERES
CHAYS-AMANIA Audrey
CDD LRU TEMPS PLEIN ANGLAIS
GILSINN Amanda
ATTACHE TEMPORAIRE D'ENSEIGNEMENT ET DE RECHERCHE
SACHAU-CARCEL Géraldine

CDI LRU ECOLE DE MAIEUTIQUE
CLADY Emilie
FREMONDIERE Pierre
MATTEO Caroline
MONLEAU Sophie
MUSSARD-HASSLER Pascale
RIQUET Sébastien

ZAKARIAN Carol . .
arote Secrétariat Général - RH
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PROFESSEURS DES UNIVERSITES et MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS
PROFESSEURS ASSOCIES, MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES mono-appartenants

ANATOMIE 4201

| ANTHROPOLOGIE 20

CHAMPSAUR Pierre (PU-PH)
LE CORROLLER Thomas (PU-PH)
PIRRO Nicolas (PU-PH)

GUENOUN-MEYSSIGNAC Daphné (MCU-PH)
LAGIER Aude (MCU-PH) disponibilité

THOLLON Lionel (MCF) (60eme section)

ADALIAN Pascal (PR)

DEGIOANNI/SALLE Anna (MCF)
VERNA Emeline (MCF)

SACHAU-CARCEL Géraldine (ATER)

I BACTERIOLOGIE-VIROLOGIE ; HYGIENE HOSPITALIERE 4501

CHARREL Rémi (PU PH)
DRANCOURT Michel (PU-PH)
FENOLLAR Florence (PU-PH)
FOURNIER Pierre-Edouard (PU-PH)

ANATOMIE ET CYTOLOGIE PATHOLOGIQUES 4203

INICOLAS DE LAMBALLERIE Xavier (PU-PH)

CHARAFE/JAUFFRET Emmanuelle (PU-PH)
DANIEL Laurent (PU-PH)
FIGARELLA/BRANGER Dominique (PU-PH)
GARCIA Stéphane (PU-PH)

XERRI Luc (PU-PH)

APPAY Romain (MCU-PH)

DALES Jean-Philippe (MCU-PH)

GIUSIANO COURCAMBECK Sophie (MCU PH)
LABIT/BOUVIER Corinne (MCU-PH)
MACAGNO Nicolas (MCU-PH)

MAUES DE PAULA André (MCU-PH)

LA SCOLA Bernard (PU-PH)

AHERFI Sarah (MCU-PH)

ANGELAKIS Emmanouil (MCU-PH) disponibilité
DUBOURG Grégory (MCU-PH)

GOURIET Frédérique (MCU-PH)
NOUGAIREDE Antoine (MCU-PH)

NINOVE Laetitia (MCU-PH)

CHABRIERE Eric (PR) (64eme section)
LEVASSEUR Anthony (PR) (64eme section)

DESNUES Benoit (MCF) ( 65éme section )
MERHEJ/CHAUVEAU Vicky (MCF) (87eme section)

ANESTHESIOLOGIE ET REANIMATION CHIRURGICALE ;
MEDECINE URGENCE 4801

BIOCHIMIE ET BIOLOGIE MOLECULAIRE 4401

BRUDER Nicolas (PU-PH)

LEONE Marc (PU-PH)

MICHEL Fabrice (PU-PH)

VELLY Lionel (PU-PH)
ZIELESKIEWICZ Laurent (PU-PH)

BOUSSEN Salah Michel (MCU-PH)
GUIDON Catherine (MCU-PH)

BARLIER/SETTI Anne (PU-PH)
GABERT Jean (PU-PH)
GUIEU Régis (PU-PH)
OUAFIK L'Houcine (PU-PH)

BUFFAT Christophe (MCU-PH)
FROMONOT Julien (MCU-PH)
MARLINGE Marion (MCU-PH)
MOTTOLA GHIGO Giovanna (MCU-PH)
ROMANET Pauline (MCU-PH)

ANGLAIS 11

ISAVEANU Alexandru (MCU-PH)

FRAISSE-MANGIALOMINI Jeanne (PRCE)

I BIOLOGIE CELLULAIRE 4403

ROLL Patrice (PU-PH)

BIOLOGIE ET MEDECINE DU DEVELOPPEMENT
ET DE LA REPRODUCTION ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5405

FRANKEL Diane (MCU-PH)

METZLER/GUILLEMAIN Catherine (PU-PH)
PERRIN Jeanne (PU-PH)

GASTALDI Marguerite (MCU-PH)
KASPI-PEZZOLI Elise (MCU-PH)
LEVY-MOZZICONNACCI Annie (MCU-PH)

Secrétariat Général - RH
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I BIOPHYSIQUE ET MEDECINE NUCLEAIRE 4301

I CARDIOLOGIE 5102

GUEDJ Eric (PU-PH)
GUYE Maxime (PU-PH)
TAIEB David (PU-PH)

BELIN Pascal (PR) (69éme section)
RANJEVA Jean-Philippe (PR) (69éme section)
CAMMILLERI Serge (MCU-PH)

VION-DURY Jean (MCU-PH)

BARBACARU/PERLES Téodora Adriana (MCF) (69éme section)

AVIERINOS Jean-Frangois (PU-PH)
BONELLO Laurent (PU PH)
BONNET Jean-Louis (PU-PH)
CUISSET Thomas (PU-PH)
DEHARO Jean-Claude (PU-PH)
FRANCESCHI Frédéric (PU-PH)
HABIB Gilbert (PU-PH)
PAGANELLI Franck (PU-PH)
THUNY Franck (PU-PH)

DEHARO Pierre (MCU PH)

I CHIRURGIE VISCERALE ET DIGESTIVE 5202

BERDAH Stéphane (PU-PH)

BIOSTATISTIQUES, INFORMATIQUE MEDICALE
ET TECHNOLOGIES DE COMMUNICATION 4604

BEYER-BERJOT Laura (PU-PH)
HARDWIGSEN Jean (PU-PH)

GAUDART Jean (PU-PH)
GIORGI Roch (PU-PH)
MANCINI Julien (PU-PH)

CHAUDET Hervé (MCU-PH)
DUFOUR Jean-Charles (MCU-PH)

ABU ZAINEH Mohammad (MCF) (5éme section)
BOYER Sylvie (MCF) (5éme section)

MOUTARDIER Vincent (PU-PH)
SEBAG Frédéric (PU-PH)
SIELEZNEFF Igor (PU-PH)
TURRINI Olivier (PU-PH)

BEGE Thierry (MCU-PH)
BIRNBAUM David (MCU-PH)
DUCONSEIL Pauline (MCU-PH)
GUERIN Carole (MCU PH)
MEGE Diane (MCU-PH)

I CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE ET TRAUMATOLOGIQUE 5002

ARGENSON Jean-Noél (PU-PH)
BLONDEL Benjamin (PU-PH)
FLECHER Xavier (PU PH)
OLLIVIER Matthieu (PU-PH)
ROCHWERGER Richard (PU-PH)
TROPIANO Patrick (PU-PH)

I CHIRURGIE INFANTILE 5402

FAURE Alice (PU PH)
JOUVE Jean-Luc (PU-PH)
LAUNAY Franck (PU-PH)
MERROT Thierry (PU-PH)
PESENTI Sébastien (PU-PH)

I CANCEROLOGIE ; RADIOTHERAPIE 4702

IVIEHWEGER Heide Elke (PU-PH) détachement

BERTUCCI Frangois (PU-PH)
CHINOT Olivier (PU-PH)
DUFFAUD Florence (PU-PH)
GONCALVES Anthony PU-PH)
HOUVENAEGHEL Gilles (PU-PH)
LAMBAUDIE Eric (PU-PH)
PADOVANI Laetitia (PH-PH)
SALAS Sébastien (PU-PH)
VIENS Patrice (PU-PH)

SABATIER Renaud (MCU-PH)
TABOURET Emeline (MCU-PH)

Secrétariat Général - RH

DARIEL Anne (MCU-PH)

I CHIRURGIE MAXILLO-FACIALE ET STOMATOLOGIE 5503

CHOSSEGROS Cyrille (PU-PH)
GUYOT Laurent (PU-PH)

FOLETTI Jean-Marc (MCU-PH)
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I CHIRURGIE THORACIQUE ET CARDIOVASCULAIRE 5103

COLLART Frédéric (PU-PH)
D'JOURNO Xavier (PU-PH)
DODDOLI Christophe (PU-PH)
FOUILLOUX Virginie (PU-PH)
GARIBOLDI Viad (PU-PH)
MACE Loic (PU-PH)
THOMAS Pascal (PU-PH)

LENOIR Marien (MCU-PH)
TROUSSE Delphine (MCU-PH)

CHIRURGIE PLASTIQUE,
RECONSTRUCTRICE ET ESTHETIQUE ; BRULOLOGIE 5004

CHIRURGIE VASCULAIRE ; MEDECINE VASCULAIRE 5104

ALIMI Yves (PU-PH)

AMABILE Philippe (PU-PH)

BARTOLI Michel (PU-PH)

BOUFI Mourad (PU-PH)

MAGNAN Pierre-Edouard (PU-PH)
PIQUET Philippe (PU-PH)
SARLON-BARTOLI Gabrielle (PU PH)

GAUDRY Marine (MCU PH)

BERTRAND Baptiste (PU-PH)
CASANOVA Dominique (PU-PH)

HAUTIER Aurélie (MCU-PH)
JALOUX Charlotte (MCU PH)

GASTROENTEROLOGIE ; HEPATOLOGIE ; ADDICTOLOGIE 5201

HISTOLOGIE, EMBRYOLOGIE ET CYTOGENETIQUE 4202

LEPIDI Hubert (PU-PH)

PAULMYER/LACROIX Odile (MCU-PH)

BARTHET Marc (PU-PH)
DAHAN-ALCARAZ Laetitia (PU-PH)
GEROLAMI-SANTANDREA René (PU-PH)
GONZALEZ Jean-Michel ( PU-PH)
GRANDVAL Philippe (PU-PH)

VITTON Véronique (PU-PH)

GENETIQUE 4704

DERMATOLOGIE - VENEREOLOGIE 5003

BERBIS Philippe (PU-PH)
DELAPORTE Emmanuel (PU-PH)
GAUDY/MARQUESTE Caroline (PU-PH)

GROB Jean-Jacques (PU-PH) Retraite au 1/10/2022
RICHARD/LALLEMAND Marie-Aleth (PU-PH)

MALISSEN Nausicaa (MCU-PH)

BEROUD Christophe (PU-PH)
KRAHN Martin (PU-PH)

LEVY Nicolas (PU-PH) Disponibilité
NGYUEN Karine (PU-PH)

ZATTARA/CANNONI Héléne (MCU-PH)

GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5403

AGOSTINI Aubert (PU-PH)

ENDOCRINOLOGIE ,DIABETE ET MALADIES METABOLIQUES ;
GYNECOLOGIE MEDICALE 5404

BRUE Thierry (PU-PH)
CASTINETTI Frédéric (PU-PH)

CUNY Thomas (MCU PH)

BRETELLE Florence (PU-PH)
CARCOPINO-TUSOLI Xavier (PU-PH)
COURBIERE Blandine (PU-PH)
CRAVELLO Ludovic (PU-PH)
D'ERCOLE Claude (PU-PH)
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I EPIDEMIOLOGIE, ECONOMIE DE LA SANTE ET PREVENTION 4601

I HEMATOLOGIE ; TRANSFUSION 4701

AUQUIER Pascal (PU-PH)
BERBIS Julie (PU-PH)
BOYER Laurent (PU-PH)
GENTILE Stéphanie (PU-PH)

LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude (MCU-PH)
RESSEGUIER Noémie (MCU-PH)

MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte (MCF) Retraite au 1/10/2022

BLAISE Didier (PU-PH)

COSTELLO Régis (PU-PH)

CHIARONI Jacques (PU-PH)

DEVILLIER Raynier (PU PH)
GILBERT/ALESSI Marie-Christine (PU-PH)
LOOSVELD Marie (PU-PH)

MORANGE Pierre-Emmanuel (PU-PH)
VEY Norbert (PU-PH)

GELSI/BOYER Véronique (MCU-PH)

IBRAHIM KOSTA Manal (MCU PH)
LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina (MCU-PH)
SUCHON Pierre (MCU-PH)

VENTON (MCU-PH)

| IMMUNOLOGIE 4703

KAPLANSKI Gilles (PU-PH)
MEGE Jean-Louis (PU-PH)
OLIVE Daniel (PU-PH)
VIVIER Eric (PU-PH)

FERON Frangois (PR) (69éme section)

BOUCRAUT Joseph (MCU-PH)
CHRETIEN Anne-Sophie (MCU PH)
DEGEORGES/VITTE Joélle (MCU-PH)
DESPLAT/JEGO Sophie (MCU-PH)
JARROT Pierre-André (MCU PH)
ROBERT Philippe (MCU-PH)

VELY Frédéric (MCU-PH)

POGGI Marjorie (MCF) (64eme section)

I MEDECINE LEGALE ET DROIT DE LA SANTE 4603

BARTOLI Christophe (PU-PH)

LEONETTI Georges (PU-PH)
PELISSIER-ALICOT Anne-Laure (PU-PH)
PIERCECCHI-MARTI Marie-Dominique (PU-PH)

DELTEIL Clémence (MCU PH)
TUCHTAN-TORRENTS Lucile (MCU-PH)

BERLAND Caroline (MCF) (1ére section)

I MALADIES INFECTIEUSES ; MALADIES TROPICALES 4503

I MEDECINE PHYSIQUE ET DE READAPTATION 4905

BROUQUI Philippe (PU-PH)
LAGIER Jean-Christophe (PU-PH)
MILLION Matthieu (PU-PH)
PAROLA Philippe (PU-PH)

STEIN Andréas (PU-PH)

ELDIN Carole (MCU-PH)

BENSOUSSAN Laurent (PU-PH)
VITON Jean-Michel (PU-PH)

I MEDECINE ET SANTE AU TRAVAIL 4602

LEHUCHER/MICHEL Marie-Pascale (PU-PH)

| MEDECINE D'URGENCE 4805

|SARI/MINODIER Iréne (MCU-PH)

GERBEAUX Patrick (PU PH)
KERBAUL Frangois (PU-PH) détachement
MICHELET Pierre (PU-PH) Disponibilité

MEDECINE INTERNE ; GERIATRIE ET BIOLOGIE DU
VIEILLISSEMENT ; ADDICTOLOGIE 5301

BONIN/GUILLAUME Sylvie (PU-PH)
DISDIER Patrick (PU-PH)

EBBO Mikael (PU-PH)
GRANEL/REY Brigitte (PU-PH)
ROSSI Pascal (PU-PH)
SCHLEINITZ Nicolas (PU-PH)

BENYAMINE Audrey (MCU-PH)
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MEDECINE GENERALE 5303

| NEPHROLOGIE 5203

GENTILE Gaétan (PR Méd. Gén. Temps plein)

BARGIER Jacques (PR associé Méd. Gén. A mi-temps)
JANCZEWSKI Aurélie (PR associé Méd. Gén. A mi-temps)

CASANOVA Ludovic (MCF Méd. Gén. Temps plein)
JEGO SABLIER Maéva (MCF Méd. Gén. Temps plein)

BERNAL Alexis (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
FIERLING Thomas (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
FORTE Jenny (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
MITILIAN Eva (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)

ROUSSEAU-DURAND Raphaélle (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
THERY Didier (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps) (nomination au 1/10/2019)

BRUNET Philippe (PU-PH)
BURTEY Stépahne (PU-PH)
DUSSOL Bertrand (PU-PH)
JOURDE CHICHE Noémie (PU PH)
MOAL Valérie (PU-PH)

BOBOT Mickael (MCU-PH)
ROBERT Thomas (MCU-PH)

| NEUROCHIRURGIE 4902

DUFOUR Henry (PU-PH)
FUENTES Stéphane (PU-PH)
GRAILLON Thomas (PU PH)

NUTRITION 4404

|REGIS Jean (PU-PH)

BELIARD Sophie (PU-PH)
DARMON Patrice (PU-PH)
RACCAH Denis (PU-PH)
VALERO René (PU-PH)

ATLAN Catherine (MCU-PH) disponibilité

MARANINCHI Marie (MCF) (66éme section)

ROCHE Pierre-Hugues (PU-PH)
SCAVARDA Didier (PU-PH)

CARRON Romain (MCU PH)
TROUDE Lucas (MCU-PH)

NEUROLOGIE 4901

ONCOLOGIE 65 (BIOLOGIE CELLULAIRE)

CHABANNON Christian (PR) (66eme section)
SOBOL Hagay (PR) (65éme section)

MEZOUAR Soraya (65éme section)

ATTARIAN Sharham (PU PH)
AUDOIN Bertrand (PU-PH)
AZULAY Jean-Philippe (PU-PH)
CECCALDI Mathieu (PU-PH)
EUSEBIO Alexandre (PU-PH)
FELICIAN Olivier (PU-PH)

OPHTALMOLOGIE 5502

JPELLETIER Jean (PU-PH)

DAVID Thierry (PU-PH)
DENIS Daniéle (PU-PH) Surnombre

SUISSA Laurent (PU-PH)

MAAROUF Adil (MCU-PH)

I PEDOPSYCHIATRIE; ADDICTOLOGIE 4904

DA FONSECA David (PU-PH)
POINSO Frangois (PU-PH)

OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 5501

|BOURVIS Nadege (PR associ¢e)

DESSI Patrick (PU-PH)
FAKHRY Nicolas (PU-PH)
GIOVANNI Antoine (PU-PH)
LAVIEILLE Jean-Pierre (PU-PH)
MICHEL Justin (PU-PH)
NICOLLAS Richard (PU-PH)
RADULESCO Thomas (PU-PH)

GUIVARCH Jokthan (MCU-PH)

PHARMACOLOGIE FONDAMENTALE -
PHARMACOLOGIE CLINIQUE; ADDICTOLOGIE 4803

BLIN Olivier (PU-PH)
MICALLEF/ROLL Joélle (PU-PH)
SIMON Nicolas (PU-PH)

BOULAMERY Audrey (MCU-PH)
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I PARASITOLOGIE ET MYCOLOGIE 4502

PHILOSPHIE 17

RANQUE Stéphane (PU-PH)

CASSAGNE Carole (MCU-PH)
L'OLLIVIER Coralie (MCU-PH)
TOGA Isabelle (MCU-PH)

LE COZ Pierre (PR) (17éme section)
MATHIEU Marion (MAST)

PHYSIOLOGIE 4402

PEDIATRIE 5401

ANDRE Nicolas (PU-PH)
BARLOGIS Vincent (PU-PH)
CHAMBOST Hervé (PU-PH)
DUBUS Jean-Christophe (PU-PH)
FABRE Alexandre (PU-PH)
GIRAUD/CHABROL Brigitte (PU-PH)
MICHEL Gérard (PU-PH)

MILH Mathieu (PU-PH)
OVAERT-REGGIO Caroline (PU-PH)
REYNAUD Rachel (PU-PH)
TOSELLO Barthélémy (PU-PH)
TSIMARATOS Michel (PU-PH)

COZE Carole (MCU-PH)
MORAND-HUGGET Aurélie (MCU-PH)
SAULTIER Paul (MCU-PH)

PSYCHIATRIE D'ADULTES ; ADDICTOLOGIE 4903

BARTOLOMEI Fabrice (PU-PH)

BREGEON Fabienne (PU-PH)

GABORIT Bénédicte (PU-PH)
MEYER/DUTOUR Anne (PU-PH)
TREBUCHON/DA FONSECA Agnés (PU-PH)

BOUSSUGES Alain (PR associé & temps plein)

BONINI Francesca (MCU-PH)
BOULLU/CIOCCA Sandrine (MCU-PH)
DADOUN Frédéric (MCU-PH) (disponibilité)
DELLIAUX Stéphane (MCU-PH)

LAGARDE Stanislas (MCU-PH)

LAMBERT Isabelle (MCU-PH)

RUEL Jéréme (MCF) (69éme section)
THIRION Sylvie (MCF) (66&me section)

BAILLY Daniel (PU-PH) Retraite au 2/11/2022
CERMOLACCE Michel (PU-PH)

LANCON Christophe (PU-PH)

NAUDIN Jean (PU-PH)

RICHIERI Raphaglle (PU-PH)

PNEUMOLOGIE; ADDICTOLOGIE 5701

PSYCHOLOGIE - PSYCHOLOGIE CLINIQUE, PCYCHOLOGIE SOCIALE 16 I

AGHABABIAN Valérie (PR)

ASTOUL Philippe (PU-PH)

CHANEZ Pascal (PU-PH)

GREILLIER Laurent (PU PH)
REYNAUD/GAUBERT Martine (PU-PH)
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l. Introduction

A. Le tabagisme

1. Généralité sur le tabac

Le tabac est un produit manufacturé issu de la plante Nicotiana Tabacum, originaire
d’Amérique, élaboré a partir de ses feuilles séchées. Il est utilisé pour la fabrication de
cigarette, cigare, cigarillo, tabac oral, tabac a narguilé et tabac chauffé. La cigarette
fumée est la forme de consommation la plus courante dans le monde (1). Le tabac a
été importé en Europe par Christophe Colomb aprés en avoir découvert 'usage
traditionnel par les peuples autochtones d’Amérique. Son usage s’est massivement
diffusé en Europe apres les deux guerres (1).

La fumée de tabac contient un panel d’environ 7000 produits chimiques, dont 70 sont
identifiés comme cancérigénes (2) parmi lesquels on retrouve en autre de I'arsenic, du

polonium 210, du cadmium, du plomb, du mercure, comme le montre la figure 1.

Acétaldéhyde — = «+—— Acide cyanhydrique
Acroléine - - &2 Toluidine

Acétone (dissolvant) J‘
) ) ) <« Ammoniac (détergent)
Diméthylnitrosamine —————
Naphtaléne ———
Nicotine &
Naphtylamine &2

«— &3 Uréthane
- PhénOI
- Butane

C.) . . ge
. «—— 47 Dibenzacridine
(carbu%?gg?tngel) rr——
Pyréne & —————
Cadmium &z -

- Toluéne (solvant industriel)
~—— Arsenic (poison violent)
~—— &3 Polonium 210

Monoxyde de carbone <—— Styréne

Benzopyréne&a‘%‘—°
Chlorure de vinyle &3 ————
Mercure

e DDT (insecticide)
~«—— &3 Goudrons
< Plomb

Figure 1 : Principaux constituants de la fumée d’une cigarette (2)

3



Les principaux composants de la fumée de tabac sont les goudrons qui sont
cancérigenes, le monoxyde de carbone (CO) qui crée des lésions endothéliales et
I'hypoxie, la nicotine qui peut causer une dépendance mais est peu toxique, et les
particules fines qui pénétrent tout I'arbre respiratoire et les alvéoles pulmonaires,
passent dans le sang et provoquent des phénomeénes inflammatoires et qui jouent un

réle dans la formation de thrombose artérielle (3) .

On distingue 3 types de fumées, le courant primaire qui est inhalé par le fumeur. Le
courant secondaire qui s’échappe de la cigarette par le bout incandescent et le courant
tertiaire qui est exhalé par le fumeur. Ces deux derniers sont responsables du

tabagisme passif (3).

2. Epidémiologie

La consommation de tabac est un probléme de santé publique de premier plan. Elle
est responsable de plus de 8 millions de morts par an, 7 millions chez les
consommateurs et anciens consommateurs, et 1,2 millions chez les non-fumeurs par
tabagisme passif. En 2020, 22,3 % de la population mondiale consommait du tabac,
36,7 % des hommes et 7,8 % des femmes (4). Le tabac est responsable de 30 % de
tous les décés par cancer dans le monde (5) et entraine une baisse de I'espérance de

vie de 20 a 25 ans. Chez les usagers, la mortalité attribuable au tabac est de 50% (4).

En France, bien que la prévalence du tabagisme soit en diminution ces derniéres
années, elle est 'une des plus hautes d’Europe de I'Ouest (6). En 2020, 31,8 % des
adultes fumaient, dont 25,5 % quotidiennement. Sur les quelques 51 millions de
Frangais agés de 11 a 75 ans, 37 millions ont déja expérimenté le tabac, dont 15
millions d’'usagers dans I'année et 12 millions d’usagers quotidiens (7). Aprés une
baisse de 'usage quotidien de tabac entre 1992 et 2000 (—4% d’usage quotidien parmi
les adultes et une longue période de stabilité jusqu’en 2016, la part des fumeurs
quotidiens a de nouveau diminué rapidement entre 2016 et 2019 (de 5%) avant de se
stabiliser entre 2019 et 2020. Ce recul s’inscrit dans une tendance mondiale : en 2017,
I'Organisation mondiale de la santé (OMS) estimait une baisse de 60 millions de
fumeurs en vingt ans (4). En France, le tabagisme est la premiére cause de mortalité
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évitable, en 2015 il était responsable de 75 000 déces, soit 13 % des déces survenus
en France métropolitaine, majoritairement par cancer (61,7%), suivi des maladies
cardiovasculaires (22,1%) puis des pathologies respiratoires (16,2%) (Figures 2 et 3)
(6) . Entre 2000 et 2015, la part des décés attribuables au tabac diminue chez les
hommes et augmente de fagon continue de plus de 5% par an en moyenne chez les
femmes (6). Ces tendances contrastées entre les hommes et les femmes sont la
conséquence du changement de comportement différencié vis-a-vis du tabac qui s’est
produit a partir des années 1960, avec une diminution de la prévalence du tabagisme
chez les hommes entre 1970 et 2000, contrastant avec une augmentation du
tabagisme chez les femmes sur la méme période (6). Le tabagisme est marqué par de
fortes inégalités socioéconomiques. Les personnes au chémage, celles ayant les plus
faibles revenus et les moins diplomés sont surreprésentés chez les fumeurs. Entre
2019 et 2020 la prévalence du tabagisme quotidien a augmenté de 29,8% a 33,3%

parmi le tiers de la population dont les revenus étaient les moins élevés (7).

Nombre de décés attribuables au tabagisme et autres décés non attribuables, par cause de déces, chez les hommes
de 35 ans et plus, France métropolitaine, 2015

Hommes
Cancers
Poumon
Voies aérodigestives supérieures
Foie
Pancréas
Vessie
Colon
Estomac
Rein
Leucémie

21858

Pathologies non cancéreuses
Autres maladies cardiaques | 5865
Maladies chroniques des voies respiratoires inférieures 49m
Cardiopathies ischémigues [
Maladies cérébrovasculaires
Autres maladies respiratoires
Affections voies respiratoires inférieures
Cardiopathies hypertensives
Tuberculose

25000 20000 15000 10000 5000 0 5000 10000 15000 20000 25000
Nombre de décés

Figure 2 : Nombre de déceés attribuables au tabagisme et autres déces non attribuables,
par cause de déces, chez les hommes de 35 ans et plus, France métropolitaine, 2015
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Nombre de décés attribuables au tabagisme et autres décés non attribuables, par cause de déces, chez les femmes
de 35 ans et plus, France métropolitaine, 2015
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Figure 3 : Nombre de déces attribuables au tabagisme et autres déces non attribuables,
par cause de déces, chez les femmes de 35 ans et plus, France métropolitaine, 2015

(6)

3. Principaux risques lié a 'usage de tabac

Dépendance au tabac (3)

L'addiction au tabac est complexe et implique plusieurs types de dépendance. La
dépendance physique est causée par la nicotine, qui atteint rapidement le cerveau
lorsqu'elle est fumée et stimule les systémes de récompense en modulant la libération
de neurotransmetteurs. La nicotine se fixe sur les récepteurs nicotiniques
cholinergiques. La dépendance psychologique est liée aux effets positifs que le fumeur
associe a la cigarette. La dépendance comportementale est liee aux situations

répétées associées a la cigarette qui peuvent déclencher I'envie de fumer.

Pathologies cancéreuses(3) :

Un cancer sur quatre est lié au tabac, en premier lieu les cancers du poumon dont 90 %

sont liés au tabac. Le tabac multiplie par 2 a 30 le risque du cancer du poumon selon



le type histologique. Ce risque est davantage lié a la durée de l'intoxication tabagique
gu’au niveau de consommation quotidienne. Il n’y a pas de seuil en-dessous duquel
fumer ne représente pas de risque.

Il existe de nombreux autres cancers liés au tabac, notamment ceux des voies

aérodigestives supérieures, du pancréas, du rein et de la vessie (Figures 2 et 3).

Maladies cardio-vasculaires (3)

Le tabac multiplie par 20 le risque de développer une maladie cardio-vasculaire. Le
CO se fixe sur I'hémoglobine, créant I'hypoxie, ce qui améne a des lésions
endothéliales. La fumée du tabac entraine une dysfonction endothéliale, qui augmente
le risque de thrombose artérielle en favorisant I'agrégation plaquettaire. Le tabagisme
passif augmente le risque de décés par maladie cardiovasculaire de 20 a 30 %.

Ces pathologies sont en premier lieu les cardiopathies ischémiques, les artérites,

I'hypertension artérielle, et les accidents vasculaires cérébraux.

Pathologies respiratoires (3) :
Le tabac peut entrainer une bronchopneumopathie chronique obstructive, qui évolue
vers l'insuffisance respiratoire en I'absence de sevrage tabagique. Le tabac favorise

également les exacerbations d’asthme.

Au cours de la grossesse (3) :
Le tabagisme provoque une augmentation du risque de fausses couches, de retards
de croissance intra-utérin, de grossesses extra-utérines et d’accouchements

prématurés.

4. Traitements

Actuellement, plusieurs traitements ont montré une efficacité pour le sevrage
tabagique a 6 mois, parmi lesquels la varénicline, le bupropion et les traitements de
substitution nicotinique (TSN) (8). Les TSN se prescrivent en premiére intention, la
varénicline et le bupropion sont des traitements de seconde intention pour les patients

en échec avec les TSN et fortement dépendants (9).



Les TSN sont congus pour réduire le craving et les symptdmes de sevrage tels que
l'inconfort, lirritabilité, I'anxiété, la dépression, tout en augmentant les chances de
maintenir I'abstinence. lls délivrent de la nicotine par voie transcutanée, par la
muqueuse buccale ou la muqueuse nasale (non disponible en France). Une méta-
analyse Cochrane incluant 117 études montre une augmentation du taux d’abstinence
a 6 mois chez les patients bénéficiant d’'une substitution nicotinique par rapport a ceux
ayant regu un placebo (risque relatif (RR) = 1,6 ; intervalle de confiance (IC) = 1,53-
1,66). De plus, les auteurs montrent également que I'administration d’'une forme orale
(a délivrance rapide) associée a un patch est plus efficace qu’un patch seul (RR = 1,34,
(ICa95 % :1,18 - 1,51)) (10). L'essai clinique contrélé randomisé en double aveugle
EAGLE sur 8144 participants incluant des patients avec et sans trouble psychiatrique
et comparant l'efficacité et la sécurité de la varénicline, du buprobion et des TSN a 6

mois montre un taux d’abstinence de 15.7% pour ces derniers (11) .

Le Bupropion est un traitement antidépresseur, inhibiteur de la recapture de la
noradrénaline et de la dopamine, qui a une action antagoniste des récepteurs
nicotiniques cholinergiques centraux. Il a montré une efficacité a 6 mois pour le
sevrage tabagique a 16,2 % (11). La varénicline est un agoniste partiel sélectif des
récepteurs cholinergiques nicotiniques 42nAchRs qui mime I'action de la nicotine en
permettant une libération modérée et continue de dopamine dans la voie
mésolimbique. Cet effet pharmacologique permet d’atténuer les symptomes de
sevrage et le craving a I'arrét du tabac. Il a montré une efficacité pour le sevrage a 6
mois de 21,8 % (11) dans I'essai EAGLE.

L’ensemble de ces traitements restent plus efficaces que le placebo (9,2%). De plus,
il estimportant de noter que I'association d’'un TNS et d’un traitement pharmacologique
est plus efficace en particulier avec la varénicline (11). Dans tous les cas, le gold
standard pour 'arrét du tabac est la combinaison d’un traitement pharmacologique et

d’'une psychothérapie cognitive et comportementale (11).



B. Psychédéliques

1. Définition et classification

Le terme psychédélique vient de I'anglais psychedelic, « qui révéle I'ame », terme
forgé en 1957 par le psychiatre Humphrey Osmond lors d’'une correspondance avec
'écrivain Aldous Huxley, a partir des termes grecs psyché («ame »), et
délod (« montrer, rendre visible ») .

C’est une classe de produits psychoactifs provoquant un état modifié de conscience
transitoire caractérisé par des modifications de I'humeur, des pensées, des
perceptions sensorielles, ainsi que des perceptions du monde et de Soi (12).

Avant que le terme de psychédélique ne s’impose, d’autres ont été proposés comme
psychotomimétique (qui mime les symptdbmes de psychose), hallucinogéne (qui
provoque des hallucinations) et psychodysleptique (perturbateur mental, engendrant
une déviation délirante du jugement).

On distingue les psychédéliques classiques, définis par un mécanisme d’action
principal basé sur I'agonisme au récepteur sérotoninergique 5-Hyxdroxytyramine-2A
(5-HT2A), des psychédéliques atypiques qui produisent leurs effets psychédéliques
en agissant sur d’autres récepteurs (13,14).

Les psychédéliques classiques sont compris dans 3 familles chimiques différentes (15).
Les tryptamines comprenant la N,N-dimethyltryptamine (DMT, principe actif de
'ayahuasca ), la 5-methoxy-DMT (5-MeO-DMT), la psilocybine ( contenue dans les
champignons « hallucinogénes ») et le 4-hydroxy-DMT (psilocine, le métabolite actif
de la psilocybine). Les phényléthylamines substituées comprennent la mescaline
(contenue dans les cactus peyotl et san pedro) et les amphétamines synthétiques
comme le 2,5-dimethoxy-4-iodoamphetamine (DOI) et le 2,5-dimethoxy-4-
bromoamphetamine (DOB). Pour finir, les lysergamides, dont le principal représentant

est 'acide lysergique diethymalide (LSD).

Les psychédéliques dit atypiques sont principalement représentés par la Salvinorine A
(agoniste opioide Kappa), et I'ibogaine (action sur de multiples neurotransmetteurs



avec entre autres une action agoniste opioide Kappa et agoniste acide N-méthyl-D-
aspartique (NMDA)) (13,14).

2. Usage des psychédéliques en psychiatrie et addictologie

2.1 Usage traditionnel et rituel

Il existe un usage traditionnel de psychédéliques par des peuples d Amérique, parmi
lesquels on retrouve I'ayahuasca (décoction contentant de la DMT et un inhibiteur de
la mono amine oxydase (IMAQ)), le yopo (poudre a insuffler contenant de la DMT), les
champignons a psilocybine, les cactus a mescaline. Cet usage pouvant étre rituel,
médical, spirituel et/ou religieux. L'usage de cactus a Mescaline remonte tres
probablement a plusieurs millénaires, des peyotls datés au carbone 14 a 4000 ans
avant Jésus-Christ ont été retrouvés dans des grottes du sud du Texas. La premiére
trace écrite remonte au milieu du 16eme siécle, dans I'ouvrage Histoire générale des
choses de la Nouvelle Espagne du moine franciscain Bernardino de Sahagun (16).

Il existe un usage rituel d’lboga (contenant de l'ibogaine) dans les rites Bwiti chez les

Pygmées au Gabon (17).

2.2.1 Les prémices

Le premier psychédélique étudié par la médecine occidentale est la mescaline qui a
été isolée en 1894 par I'Allemand Arthur Heffter, puis synthétisée en laboratoire par
Ernst Spath en 1919.

On peut relever certains travaux sur cette substance. En 1913, Knauer, ancien
assistant de Kraepelin, et Maloney qui travaillent a New York, étudient sur eux-mémes
et sur 23 volontaires sains une injection sous-cutanée de mescaline, décrivant les
effets qualitatifs de I'expérience. Beringer administrera a une soixantaine de sujets de
la mescaline, et publiera en 1927 Mescaline Intoxication, ou I'on retrouve l'idée de
« mescal psychosis », sous tendant le parallele dressé entre lintoxication a la
mescaline et les troubles psychotiques. Ces trois auteurs poursuivaient le but d’utiliser

la mescaline pour tenter de modéliser la psychose (16). Beringer croyait aussi que
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'expérimentation d’états mentaux altérés l'aiderait a devenir un clinicien plus éclairé
et empathique (16).

En France, A. Rouhier publie en 1927 sa thése de pharmacie intitulée Le peyotl — La
plante qui fait les yeux émerveillés, et propose l'usage de peyotl comme agent de

désintoxication dans les cures de I'alcoolisme et 'opiomanie (18).

2.2.2 La premiére vague

En 1938, Albert Hofmann, un chimiste suisse travaillant pour Sandoz (I'actuel Novartis),
synthétise le LSD au cours de recherche sur les alcaloides de l'ergot de seigle.
L'objectif de ses recherches était de synthétiser une molécule analeptique, elle ne sera
pas retenue apres les tests du département de pharmacologie du laboratoire (19).
Dans son livre LSD, my problem child (19), il écrira que 5 ans plus tard, I'intuition lui
vint que cette molécule avait probablement des propriétés qui n'avaient pas été
découvertes, et il entreprit d’effectuer une nouvelle synthése, pour réaliser de
nouveaux tests pharmacologiques. Au cours de la synthése, il interrompit son travail,
pris d’'un état d’agitation et de sensations vertigineuses. Par la suite, il décrira un état
onirique coincidant avec une augmentation de son imagination ainsi que des effets
visuels a type de fractal les yeux fermés. Un retour a I'état antérieur a été décrit au
bout de 2 heures. Il en conclura qu’il a probablement absorbé la substance sur laquelle
il travaillait.

Le lendemain, soit le 19 avril 1943, comme il était intrigué, il fit dans son laboratoire la
premiére auto-administration volontaire, avec 250 ug de LSD. L'expérience fut décrite
comme terrifiante, puis belle et fascinante, se terminant par un état de bien-étre
général le lendemain. Ce fut le point de départ des travaux sur le LSD au laboratoire

Sandoz.

Concernant la psilocybine, c’est Roger Heim, professeur de mycologie au Museum
d’histoire naturelle de Paris qui a réalisé la premiére culture de Psilocybe Mexicana en
1958, a partir de laquelle A. Hofmann isola la molécule (20). Celle-ci fut par la suite
également produite et distribuée par Sandoz. Les premiéres études cliniques sur la
psilocybine ont été réalisées dans le service de Jean Delay, a I'hépital Sainte-Anne en
1959 (21), sur des volontaires n'ayant pas de pathologie psychiatrique ainsi que sur
des patients ayant une pathologie psychiatrique, la recherche était centrée sur
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limportance des phénoménes transférentiels et son wusage potentiel en

psychothérapie (22).

Dans les années 50 et 60, plus de 1000 articles furent publiés, portant sur 40 000
sujets, principalement sur I'étude du LSD et de la psilocybine (23). Les indications
thérapeutiques portaient sur la dépression, les troubles de la personnalité, les troubles
anxieux, les troubles de l'usage de substances et 'anxiété liée a la fin de vie. Les
travaux portant sur 'addictologie ont principalement été réalisés au Canada, dés 1953
a I'hopital universitaire de Saskatoon par Humphrey Osmond et Abram Hoffer. Devant
le constat que certains patients arrétaient de consommer de I'alcool aprés un délirium
tremens (DT), ils ont voulu reproduire cet état en administrant des psychédéliques
entrainant un état d’hallucinose chez des patients souffrant d’'une dépendance a
l'alcool (24).

Le changement de rationnel émergea aprés la participation d’H. Osmond et A. Hoffer
a une cérémonie rituelle de Peyotl des amérindiens Cri en 1956. Constatant I'efficacité
de la Native American Church dans leur lutte contre la dépendance a l'alcool, ils
déciderent d’intégrer une dimension psychothérapeutique a leur traitement par LSD et
mescaline (25). C'est un exemple d’influence de la pratique traditionnelle sur la
médecine occidentale. C’est d’ailleurs I'année suivante, en 1957, qu’H. Osmond
proposera le terme Psychédélique pour remplacer celui de psychotomimétique. lls
traitérent ainsi plus de 700 patients avec de fortes doses de psilocybine et LSD sur

une dizaine d’années (18).

Aprés une longue période d’enthousiasme, la recherche sur les psychédéliques s’est
éteinte, pour des raisons politiques et scientifiques.

La premiére raison, la plus communément admise est celle du contexte politique et
socio-culturel. Le LSD est passé du champ médical et universitaire a la rue et il est au
cceur de mouvement protestataire et de la contre-culture des années 1960 notamment
via la figure de Timothée Leary, Professeur de psychologie a Harvard, devenu gourou
au slogan de Turn in, Tune on, Drop out, et faisant la promotion d’une révolution
psychédélique mondiale a grand renfort de LSD. Il sera déclaré Homme le plus
dangereux d’Amérique par Richard Nixon, président des Etats-Unis d’Amérique (26).
L'autre raison est scientifique et méthodologique. En effet, dans cette période se

développe les essais en double aveugle, méthodologie qui est peu adaptée aux
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substances psychédéliques, I'aveugle étant rapidement levé pour le sujet ainsi que
l'observateur. En 1962, 'amendement Keffauver-Harris est voté aux Etats-Unis, en
réaction au scandale du thalidomide, il rend obligatoire la réalisation d’essais controlés
randomisés en double aveugle pour obtenir une autorisation de commercialisation,
cela va participer a la marginalisation de la recherche sur les psychédéliques (27).

La difficulté est que cette méthodologie vise a s’affranchir des variables extra-
pharmacologique, alors que celle-ci sont au cceur de la psychothérapie assisté par
psychédéliques, et qu'on désigne par set and setting. C'est également par des
différences de set and setting qu'on explique actuellement le manque majeur de
reproductibilité des résultats durant cette période, ce qui a alimenté la défiance d’'une
partie du corps médical envers les psychédéliques (28,29). En 1965, Sandoz arréte la
production de LSD et de psilocybine, le laboratoire n’avait pas pu anticiper que son

produit, destiné a la recherche, déborderait ainsi dans les sociétés occidentales.

En 1971, Richard Nixon déclare la War on drugs, la « drogue » devient 'ennemi
public numéro un. C’est le début de la prohibition, les psychédéliques sont classés
« catégorie 1 » par la Food and Drug Administration, catégorie réservée au produit a
haut potentiel d’abus et n’ayant aucune utilité médicale. Cette catégorisation rend les
démarches administratives pour la recherche extrémement difficile.

L'ultime étude menée sur le LSD aux Etats-Unis est menée en 1979 a I'Université du
Maryland, elle concerne dix patients en fin de vie et ne sera pas publiée (28). La
recherche sur les psychédéliques tombera dans I'oubli pendant 25 ans, et ce malgré
des résultats prometteurs notamment en addictologie (30).

Sur le tableau 1 figure des dates notables concernant la premiére vague de recherches

sur les psychédéliques.
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Tableau 1 : Evenements notables concernant les psychédéliques au cours de la seconde
moitié du XXéme siécle (31)

Table | Notable Landmarks of Mid-Twentieth Century Psychedelic Research Plus Events of Cultural Significance

Year Landmark References

1943 LSD's psychoactive effects discovered by Albert Hofmann (16th and 19th April) Hofmann, 1980

1947 Wemer Stoll publishes first paper on psychological effects of LSD in humans Stoll, 1947

1950 First English language publication on LSD Busch and Johnson, 1950

c 1953 ACNP Founding president Joel Elkes (President in 1961) publishes on LSD after openly self-experimenting Bradley et al, 1953; Roberts, 2008
with it

1954 Aldous Huxley's “The Doors of Perception’ published: documents mescaline self-experiment Huxley, 1954

1956 Term ‘psychedelic’ coined by Humphrey Osmond in communication with Aldous Huxley Huxley, 1980

1957 Term ‘magic mushrooms' coined by LIFE magazine Wasson, 1957

1958 Identification of psilocybin in magic mushrooms by Albert Hofmann Hofmann et al, 1958

1959 Closed conference held in Princeton on ‘the use of LSD in psychotherapy', Jonathan Cole attends, an early Abramson, 1959
ACNP president

1960 First major European conference on psychedelics; Sidney Cohen publishes positive meta-analysis on LSD Passie, 1996; Cohen, 1960
safety

1961 Jonathan Cole (ACNP president 1965-66) expresses ‘very mixed feelings on psychedelic research’ as Mangini, 1998
critical commentaries emerge

1962 The Marsh Chapel or ‘Good Friday’ experiment conducted at Harvard under Timothy Leary’s supervision Pahnke, 1966; Mangini, 1998
but without institutional approval

1963 Leary dismissed from Harvard; Aldous Huxley and JFK die (both on 22nd November) Stevens, 1987

1964 Cole takes ‘sober look’ at psychedelics in JAMA; discussions on LSD take center stage at 1964 APA Mangini, 1998; Cole and Katz, 1964;
meeting; Ken Kesey travels across US taking LSD with ‘Merry Pranksters’ Stevens, 1987; Wolfe, 1968

1965 Sandoz stop manufacture of LSD and psilocybin Stevens, 1987

1966 Prohibition of psychedelics and curtailment of research begins in US; Senator Robert Kennedy formally Stevens, 1987; Lee and Shlain, 1992
questions this move

1967 Timothy Leary declares ‘tum on, tune in and drop out’ at festival in Golden Gate Park Stevens, 1987

1970 President Nixon signs Controlled Substances Act, LSD and psilocybin made Schedule | Stevens, 1987; Lee and Shlain, 1992

Abbreviations: ACNP, American College of Neuropsychopharmacology; JAMA, Jounal of the American Medical Assodiation; NIMH, National Institute of Mental Health.

2.2.3 La seconde vague

Depuis une vingtaine d’années, un renouveau de la recherche sur cette thématique a
lieu (31). Des résultats particulierement prometteurs ont été trouvés dans des
domaines ou la pharmacothérapie actuelle est inexistante ou limitée. En effet,
plusieurs essais ont montré un bénéfice des psychédéliques dans les symptomes
anxieux et dépressifs chez les sujets en fin de vie (32).

Un essai clinique de Griffiths et al. (2016) (33), contrdlé randomisé en double aveugle
en cross-over, évalue sur 51 patients atteint de cancer grave et incurable 'effet d’'une
dose importante de psilocybine contre une dose trés basse (placebo-like) sur les
symptomes dépressifs et anxieux. La forte dose de psilocybine a entrainé une
amélioration importante de I'anxiété et la dépression chez plus de 80% des participants
immédiatement aprés I'administration, avec un effet maintenu a 6 mois.

Un essai clinique Ross et al.,2016 (34), contrélé randomisé en double aveugle en

cross-over sur 29 patients, a comparé la psilocybine a la niacine (placebo actif) sur
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'anxiété et la dépression chez des patients atteints de cancer. La psilocybine a produit
un effet anxiolytique et antidépresseur immédiat et durable jusqu’a 7 semaines, avec
une différence significative entre les deux groupes et une taille d’effet importante ( d
de cohen compris entre 0,80 et 1,69). A7 semaines 83% des participants du groupe
psilocybine étaient en rémission sur la BDI contre 14% dans le groupe niacine, 58%
étaient en rémission sur la HAD A contre 14% dans le groupe niacine. Une étude de
suivi a long terme menée (en moyenne 4,5 ans) par Agin-Liebes et al. (2020) (35) sur
15 des 16 patients survivants ayant participé a I'essai de Ross et al. (2016), a montré
que 60 a 80% des participants avait toujours une amélioration significative de leur
anxiété ou dépression.

Un essai clinique de Gasser et al., 2014 (36), contrdlé randomisé en double aveugle,
a évalué la psychothérapie assistée par 2 séances de LSD sur 12 patients ayant de
'anxiété lié a une maladie grave et incurable. A 2 mois de suivi, le groupe ayant
bénéficié du LSD a montré un tendance a I'amélioration sur la STAI T(p=0,033 et d de
cohen=1,1), et une amélioration significative sur la STAI S (p=0,021, d de cohen=1,2).
Un essai clinique de Holze et al., 2022 (37), contrélé randomisé en double aveugle et
cross-over, a évalué la psychothérapie assistée par 2 administration de LSD dans
I'anxiété lié a une maladie grave et incurable sur 42 patients. [l a montré une diminution
significative de I'anxiété a 16 semaines évaluée sur la State-Trait Anxiety Inventory-
Global , de -16,2 [5,8] (IC 95%= -27,8 a -4,5,d = 21,18, p = 0,007) (37).

De la méme fagon plusieurs études ont montré une efficacité des psychédéliques dans
le traitement des patients atteints d’épisodes dépressifs caractérisés.

Un essai clinique de phase Il de Palhano-Fontes et al., 2019 (38) ; contrélé randomisé
en double aveugle sur 29 patients a comparé une administration unique d’ayahuasca
a un placebo chez des patients atteints de dépression résistante. Le groupe
ayahuasca a obtenu des scores significativement plus bas sur la Montgomery-Asberg
Depression Rating Scale (MADRS) au jour 1 et 2 (p=0,04) et au jour 7 (p<0,001), avec
une taille d’effet entre les groupes qui augmente du jour 1a 7 (jours 1 et 2 : d de Cohen
=0,84, jour 7 : d de cohen =1,49) . Au jour 7, le taux de réponse était significativement
supérieur dans le groupe ayahuasca (64% contre 27%, p=0,04), et le taux de rémission
montrait une tendance en faveur de I'ayahuasca (36% contre 7%, p=0,054).

Un essai clinique de phase Il de Carhart-Harris et al., 2021 (39), contrélé randomisé
en double aveugle sur 59 patients a comparé la psilocybine a I'escitalopram chez des

patients ayant un épisode dépressif caractérisé modéré a sévére sur 6 semaines (39).
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Le groupe psilocybine a regu 2 doses de 25mg a 3 semaines d’intervalles et un placebo
quotidien, le groupe antidépresseur a regcu 10mg d’escitalopram pendant 3 semaines,
puis 20mg les 3 semaines suivantes ainsi que 2 doses placebo-like d’1mg de
psilocybine. Tous les participants ont eu un soutien psychologique. Le résultat principal
montre une diminution de 8 points a la Quick Inventory of Depressive Symptomatology
Self Report (QIDS-SR-16) dans le groupe psilocybine, et de 6 points dans le groupe
escitalopram, la différence est non significative entre les deux groupes. Le taux de
réponse eétait de 70% dans le groupe psilocybine et de 48% dans le groupe
escitalopram , avec une différence non significative (différence de 22%, 1C95%=-3 a
48). Le taux de rémission était de 57% dans le groupe psilocybine, et de 28% dans le
groupe escitalopram, avec une différence significative (différence de 28,1%,
1C95%=2,3 a 53,8).

Un essai clinique de phase Il de Goodwin et al. 2022 (40), contr6lé randomisé en
double aveugle évaluant une dose unique de psilocybine pour la dépression résistante
incluant 233 patients réparti en 3 groupes, recevant respectivement 25mg, 10mg ou
1mg de psilocybine. Le critére d’évaluation principal a 3 semaines retrouve une baisse
du score de la MADRS de 12 points dans le groupe 25mg, de 7,9 dans le groupe 10mg,
et de 6,6 dans le groupe 1mg. La différence entre les groupes 25mg et 1mg était de -
6,6 (IC95%=-10,2 a -2,9 ; p<0,001).

Un essai de phase Il de Rotz et al. 2023 (41), contrélé randomisé en double aveugle
sur 52 participants, a evalué la psychothérapie assistée par une dose modérée unique
de psilocybine versus placebo chez des patients atteint d’épisode dépressif caractérisé
a 14 jours. La différence moyenne entre les deux groupes est en faveur de la
psilocybine avec -13 points (IC95%= -15 a -1,3, d de cohen=0,97, p=0,0011) sur la
MADRS et — 13,2 points (IC95%= -13,4 a -1,3, d de cohen=0,67, p=0,019) sur la BDI.
Une méta analyse de Roméo et al. (2020) (42) incluant 8 études, a montré une
diminution significative des symptdmes dépressifs entre un jour et 6 mois aprés la prise
de psychédélique.

Dans le trouble obsessionnel compulsif (33), un essai clinique ouvert en double
aveugle sur 9 participants a montré une réduction des symptémes sur 24 heures.
Des essais ont également été réalisés en addictologie en particulier dans le trouble lié
a l'usage de l'alcool (35,36) et la dépendance au tabac (37,38). Concernant le trouble
lié a 'usage de l'alcool, un essai clinique de phase || mené par Bogenschutz et al.

2022 (43), contrélé randomisé en double aveugle sur 95 participants, psilocybine
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contre contrble actif, a montré une difféerence moyenne de 13,9% de jour de forte
alcoolisation sur une période de 32 semaines, une différence moyenne de 13,44% du
nombre de jour avec consommation d’alcool, et une différence moyenne de 1,09 unité
d’alcool par jour. Une méta-analyse sur le LSD dans le traitement du trouble lié a
'usage de l'alcool incluant 6 essais contrélés randomisés pour 536 participants réalisé
entre 1966 et 1970, a montré un effet significatif du LSD sur le mésusage d’alcool a
court et moyen terme mais pas a long terme (30).

L'utilisation de psychédéliques pour le traitement de la schizophrénie est également
envisagé, bien qu’aucun essai clinique ne soit encore enregistré. |l pourrait permettre
de cibler I'atrophie corticale, afin de diminuer les symptémes négatifs sur lesquels les
antipsychotiques ont peu d’efficacité, via 'augmentation de la neuroplasticité et de la
neurogénése (44).

Les différences majeures entre la premiére et la seconde vague sont la qualité de la
meéthodologie qui a grandement progressé, ainsi que la prise en compte systématique
du set and setting (45), notion introduite par le professeur de psychologie Timothy
Leary (46). Elle postule que la réponse aux médicaments dépend fortement de
facteurs non pharmacologiques tels que l'attente, la préparation et l'intention (set),

ainsi que les environnements physiques et sociaux (setting) (47).

La Suisse occupe dans ce paysage une place particuliere. De 1988 a 1993, cinq
thérapeutes de I'association suisse pour les thérapies psycholytiques (Schweizerische
Arztegesellschaft fiir psycholytische Therapie ) ont obtenu une autorisation
exceptionnelle de I'Office fédéral de la santé publique pour effectuer des thérapies
psychédéliques avec la 3,4-méthylenedioxy-N-méthylamphétamine (MDMA) et le LSD
dans leurs cabinets. Au cours de ces cing années, environ 170 patients ont été traités,
pour un total d'un peu plus de mille séances d'une journée. Les résultats
majoritairement positifs de ces traitements ont été décrits par Peter Gasser dans une
étude de suivi (48).

Depuis 2014, les psychothérapies assistées par le LSD, la MDMA et la psilocybine y
sont autorisées pour un usage compassionnel en milieu hospitalier ainsi qu’en libéral
(49).
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3. Mécanisme d’action

3.1 Mécanisme pharmacologique

Le principal mode d’action supposé des psychédéliques est son action sur le systéeme
sérotoninergique, en particulier par une action agoniste 5-HT2A (15). La structure des
psychédéliques classiques ressemble a celle de la sérotonine (50). Une relation
directe a été trouvée entre l'intensité de l'expérience psychédélique (considérée
comme le principal facteur prédictif de la réponse (53)), I'occupation des récepteurs
néocorticaux 5-HT2A et la concentration plasmatique de psilocybine chez des
volontaires sains, et pourrait contribuer a I'explication des mécanismes d'action (15).
De plus, I'administration de kétansérine, un antagoniste 5-HT2A bloque les effets
subjectifs des psychédéliques (52). On retrouve le méme effet sur les rongeurs avec
la disparition du head-twitch response (marqueur de I'imprégnation en psychédéliques)
en cas d’administration de kétansérine (53), ainsi qu'une absence de head twitch
response lors de I'administration de psychédélique chez des souris génétiquement

modifiés avec un récepteur 5-HT2A non fonctionnel.

Les psychédéliques classiques promeuvent 'augmentation de la croissance des
synapses, I'augmentation de la complexité des dendrites, du nombre de synapses et
du nombre de connexions entre neurones (54). Cette augmentation de la
neuroplasticité est probablement médiée par un relargage de glutamate (55)
conduisant a 'augmentation du brain-derived neurotrophic factor (BDNF) et de la voie
de signalisation du mamalian target of rapamycin (mTor), ce qui augmente I'expression
des geénes lié a la neuroplasticité (56). L'amplification de la neuroplasticité pourrait
avoir un effet thérapeutique en promouvant une réorganisation des circuits neuronaux.
Les patients atteints d’épisodes dépressifs caractérisés ont un taux de BDNF bas (57).
Une étude suggére un lien entre 'augmentation du taux de BDNF et 'amélioration des
symptébmes de dépression aprés une prise d’ayahuasca (58). Cette augmentation de
la neuroplasticité pourrait en partie expliquer l'efficacité des psychédéliques, sans étre
suffisante, d’autres interventions pharmacologiques ou non, augmentant Ia

neuroplasticité.
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In vitro et in vivo, les psychédéliques ont un probable effet anti-inflammatoire médié
par I'activation 5-HT2A, du a leur effet inhibiteur sur tumor necrosis factor alpha (TNF-
a) et l'interleukine 6 (IL-6) qui sont des promoteurs de la réponse inflammatoire (59).
La théorie inflammatoire de la dépression suggére que des perturbations du
fonctionnement de TNF et de I'lL-6 sont associées a la dépression et a I'anxiété (60).
Cette action anti-inflammatoire peut partiellement expliquer 'amélioration d’'un état

dépressif ou anxieux aprés une prise de psychédéliques.

3.2 Les mécanismes neurocognitifs

Le modéle cortico-striato-thalamo-cortical (CSTC) avance que notre cerveau
fonctionne normalement grace a des boucles de rétroaction entre les régions corticales
et les différents noyaux thalamiques, notamment le noyau médiodorsal, le noyau
réticulaire thalamique et le striatum ventral (61). Ces boucles de rétroaction sont un
mécanisme pour éviter une surcharge d'informations sensorielles et intéroceptives.
Les noyaux thalamiques jouent la fonction de filtre pour contrdler la quantité de signaux
intéroceptifs et extéroceptifs qui sont projetés vers les régions corticales de haut
niveau. La fonction de filtrage du thalamus est contrblée par le cortex préfrontal, qui
permet un mécanisme de filtrage sélectif. Les psychédéliques pourraient lever cette
inhibition préfrontale entrainant une augmentation de la quantité de signaux vers
d'autres régions sensorielles du cerveau (15).

La réduction de la régulation thalamique a été associée a différents mécanismes
neuronaux, notamment une stimulation excessive des récepteurs 5-HT2A, le blocage
des récepteurs NMDA et une augmentation des projections dopaminergiques et
GABAergiques (62). A I'appui du modéle CSTC, des études par tomographie par
émission de positons (TEP) ont montré que les psychédéliques entrainent une
activation et une connectivité altérées du cortex préfrontal et du thalamus, qui a leur
tour étaient associées a des changements subjectifs dans I'expérience des
participants (63). Selon le modele CSTC, l'expérience psychédélique présente des
similitudes avec l'état psychotique, étayant ainsi le modeéle psychotomimétique des
psychédéliques. L'hypothése psychotomimétique suggére que les expériences
psychédéliques fournissent un modéle d'étude de la psychose. La vision

psychotomimétique a été largement réfutée, mais les états psychédéliques et
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psychotiques peuvent en effet tous deux étre caractérisés par des "déficits de
régulation”, entrainant une surcharge d'informations sensorielles et, potentiellement,

une perception altérée de soi et de la réalité (61).

Un modele intégratif des effets des psychédéliques est présenté dans le modéle
REBUS (relaxed belief under psychedelics), qui combine I'hnypothése du cerveau
entropique avec le principe de I'énergie libre (64). Ce modéle suppose que dans des
conditions normales de conscience notre perception du monde est construite par un
processus cognitif hiérarchique qui génére des prédictions basées sur nos
expeériences passeées (65). Ce modéle prédit ce que nous allons percevoir a partir de
nos entrées sensorielles. Si la prédiction ne correspond pas a l'entrée réelle, le
cerveau envoie un signal d'erreur pour mettre a jour le modéle générateur et s'adapter
aux nouvelles informations. En résumé, notre perception est une combinaison de
prédictions et de mise a jour constante du modéle pour mieux anticiper les entrées
sensorielles futures. Selon REBUS, les psychédéliques assouplissent les prédictions
antérieures, tout en augmentant la sensibilité a une erreur de prédiction (66).

Le modéle REBUS intégre également les connaissances de I'hypothése du cerveau
entropique (67), selon laquelle lors d'une expérience psychédélique, il y a une
augmentation de la connectivité entre différents réseaux cérébraux qui normalement
ne sont pas fortement connectés (68). La notion de « cerveau entropique » fait
référence a l'idée que sous I'influence des psychédéliques, notre cerveau est dans un
état accru de désordre, ou d’entropie. Cette augmentation de I'entropie pourrait
expliquer, en partie, I'efficacité thérapeutique des psychédéliques dans la dépression,
les addictions ou les troubles obsessionnels compulsifs. En effet, ces troubles sont
caractérisés par des croyances fixes et rigides, appelées hyperpriors inadaptés, qui
résistent au changement et influencent fortement les autres croyances, actions et
emotions. Les psychédeéliques permettent un relachement temporaire des hyperpriors
inadaptés et une ouverture aux nouvelles croyances et idées proposées dans un
contexte thérapeutique. L'expérience psychédélique peut ainsi produire une forte

erreur de prédiction, entrainant une révision des croyances antérieures.

Un autre modeéle est celui du circuit claustro-cortical (CCC) (69), qui repose sur des
observations en neuro-imagerie. Le claustrum est une fine bande de matiére grise

sous-corticale située entre I'insula et le putamen, avec une forte densité en récepteur
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5-HT2A et qui posséde un grand nombre de connexions avec diverses régions
corticales et sous-corticales (70). Il est impliqué dans des taches liées au contrble
cognitif et aux conflits sensoriels (71). L'agonisme 5-HT2A des psychédéliques au
niveau du claustrum peut provoquer une déstabilisation des états canoniques du
réseau cérébral (72) et un découplage entre les zones préfrontales et le claustrum.
Doss et al (69) suggérent que la coordination entre les régions corticales (notamment
préfrontales) et le claustrum est importante dans la régulation du contrdle cognitif et
que les psychédéliques semblent perturber cette régulation via une levée de I'inhibition
préfrontale, réduisant ainsi le contréle cognitif. Il a été montré que la psilocybine altérait
les réseaux liés au contrble cognitif (réseau exécutif fronto-pariétale) et au
fonctionnement du claustrum (72). Plus précisément, la psilocybine entraine une
diminution de l'activité du claustrum, corrélée a I'expérience de l'ineffabilité et a une
diminution du couplage entre le claustrum et le réseau du mode par défaut, et une
augmentation du couplage entre le claustrum et le réseau exécutif fronto-pariétale (72).
Compte tenu de I'implication du claustrum dans le contréle cognitif (73), les effets des
psychédéliques sur le claustrum peuvent expliquer la diminution générale des
fonctions exécutives observée sous l'influence aigué des psychédéliques (74).

En résumé, trois cadres théoriques ont été proposés dans la littérature pour expliquer
I'effet des psychédéliques : les mécanismes de filtrage, le relachement des croyances,
et le circuit claustro-cortical. Ces trois modéles ne sont pas exclusifs I'un de l'autre,
par exemple une perturbation des réseaux neuronaux par les psychédéliques pourrait
impliquer une diminution du filtrage des entrées sensorielles par le thalamus (modele
CSTC), une augmentation des erreurs de prédiction (selon le modéle REBUS), et une

diminution du contréle cognitif (selon le modéle CCC).

3.3 Les mécanismes psychologiques

Les psychédéliques sont connus pour induire des états de conscience modifié, incluant
la dissolution de I'égo et I'expérience de type mystique. Cette derniére est caractérisée
par un sentiment d'unité, de transcendance de l'espace et du temps, une qualité
noétique, une ineffabilité, une sacralité, ainsi que des sentiments positifs de béatitude,
de joie, d'émerveillement et d'admiration (77). Les caractéristiques mystiques de
I'expérience psychédélique pourraient expliquer leur potentiel thérapeutique,
I'expérience offrant une perspective différente sur sa vie, renforgant ainsi le sens et le
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but de celle-ci (78). Une revue de littérature portant sur la dépression, I'anxiété, les
troubles de l'usage de substance, et les troubles obsessionnels compulsifs a montré
que lefficacité du traitement par psychédéliques était corrélé a lintensité de
'expérience, pouvant étre évaluée par le mystical experience questionnaire (MEQ)
(53).

Davis et al. (75,76), ont montré que I'augmentation de la flexibilité psychologique est
corrélée a l'intensité de I'expérience et a la réponse positive aux psychédéliques. Elle
peut étre définie comme la capacité, en pleine conscience, a accepter les émotions et
pensées non désirées, a s’adapter et changer ses comportements en accord avec ses
valeurs et principes pour surmonter des difficultés. La réduction de la flexibilité
psychologique fait partie de la psychopathologie de troubles psychiatriques, en
particulier la dépression et I'anxiété (77).

La thérapie Acceptance and Commitment Therapy (ACT) vise a accroitre la flexibilité
psychologique. Il a été montré que I'amélioration de la symptomatologie dans les
troubles anxieux et la dépression aprés une thérapie ACT est médiée par
'augmentation de la flexibilité psychologique (78). Un modéle utilisant ACT a été
développé pour la psychothérapie assistée par la psilocybine dans I'épisode dépressif
caractérisé (79). Un modéle conceptuellement proche d’ACT, visant également a
accroitre la flexibilité cognitive, a été développé pour les psychothérapies assistées

par psychédéliques : ACE (accept, connect, embody) (80).

De nombreux autres mécanismes psychologiques ont été proposés dans différents
cadres conceptuels. Parmi ceux-ci nous pouvons retenir les insights psychologiques
et le traitement des émotions. Les insights éclairent sur la compréhension de soi et/ou
I'origine des troubles. Ces insights peuvent étre des visions biographiques, une
nouvelle compréhension de la mort, ou des changements de perspectives (12). lIs
peuvent étre reliés a la qualité noétique de I'expérience mystique. lls sont décrits
comme moteur de changement (81). Davis et al., montre dans une étude rétrospective
que les insights sont des prédicteurs de changement plus robustes que I'expérience
mystique (82). L'élargissement du spectre des émotions habituellement ressenties est
souvent rapporté, ainsi qu'une capacité a traiter des émotions non résolues.
L'apparition d’émotions difficiles est souvent rapportée comme thérapeutique par les

patients, particulierement s’ils ont réussi a les transformer en émotions positives au
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cours de l'expérience (12). Le concept d’emotionnal breaktrough, qu’on pourrait
traduire par catharsis émotionnel, joue également un réle tel qu’indiqué dans une
étude de Roseman and al., (83), plus la catharsis est intense (évaluer sur I'emotionnal

breaktrough index), plus les résultats en termes de bien-&tre sont important (83).

4.Sécurité d’emploi

Une revue de la littérature quantitative et qualitative publié en 2022 (84),incluant 44
articles comprenant 598 patients, a évalué 'apparition d’effets secondaires dans les
essais cliniques sur les psychédéliques classiques et la MDMA. Pour les
psychédéliques classiques, les effets secondaires physiques aigues les plus fréquents
sont les nausées, les vomissements (spécifique a 'ayahuasca) et les céphalées. Les
effets secondaires psychologiques sont l'anxiété, les pensées paranoiaques, la
détresse psychologique. Ces effets secondaires aigus étaient en général
spontanément résolutifs durant la séance.

Les risques concernant la suicidalité sont mal connus, ces évenements étaient rares.
Les données concernant une augmentation du risque cardiovasculaire sont
rassurantes malgré la Iégére augmentation du rythme cardiaque et de la pression
artérielle.

Les données sont rassurantes quant a l'occurrence d’effets secondaires graves.
Cependant, I'évaluation et la définition des effets secondaires dans ces études étaient
variables et inconstants. Des études de plus grande envergure et avec une
méthodologie plus rigoureuse sont nécessaires pour évaluer les effets indésirables,

notamment a long terme.

C. Psychédélique et trouble lié a 'usage du tabac

A notre connaissance, deux études ont investigué par des études en ligne les liens
entre consommations de tabac et expérience psychédélique en condition
naturalistique.

Une étude rétrospective transversale, menée par Johnson et al., (2017) (85),sur 'arrét

du tabac associé a une expérience psychédélique en condition naturalistique a été
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réalisée et comprenait 358 participants, majoritairement anglo-saxons, ayant cesseé ou
diminué leur consommation aprés cette expérience. L'expérience psychédélique
devait avoir eu lieu il y a plus d’'un an. Les résultats ont montré que 38 % des
participants avaient maintenu leur arrét du tabac, et que 28 % rapportaient une
réduction persistante du tabagisme. Les participants ayant rechuté (34%) avaient, lors
de leur prise de psychédélique, un niveau significativement plus bas de signification
personnelle et de signification spirituelle que les deux autres groupes. Tous les
participants ont rapporté moins de symptémes de sevrage lors de cet arrét que lors de
leurs précédentes tentatives. Les changements dans les valeurs et priorités étaient
considérés comme le facteur psychologique le plus important associé a

I’'arrét/diminution.

Une étude rétrospective transversale quantitative et qualitative (86), menée par
Daldegan-Bueno et al., (2022) sur I'arrét du tabac associé a la prise d’ayahuasca a été
mené sur 441 participants. lls ont montré que l'intensité de I'expérience et la fréquence
de prise d’ayahuasca étaient des facteurs associé a 'arrét, a I'inverse d’'une humeur
positive (composante de la MEQ) durant la session. Pour la partie qualitative, les
insights sur l'identité de soi et le comportement tabagique, ainsi que I'expérience

spirituelle étaient associés au processus d’arrét/réduction du tabagisme.

Une étude rétrospective transversale menée par Barbosa et al., 2018 (87), portant sur
I'évaluation de 'usage du tabac et de l'alcool chez les usagers d’ayahuasca dans le
cadre de I'église syncrétique Uniao do Vegetal a interrogé 1947 membres assistant a
des cérémonies d’ayahuasca depuis plus de 12 mois. lls ont montré une prévalence
vie entiére d’'usage plus importante pour ces deux substances chez les participants de
plus de 24 ans, en comparaison de la population brésilienne, mais un niveau d’usage
actuel inférieur. Le nombre d’années d’appartenance a cette église, et la fréquence
d’'usage d’ayahuasca étaient associés a une réduction du trouble de 'usage de tabac

et d’alcool.

Un essai clinique ouvert a été mené par Johnson et al., 2014 évaluant I'efficacité et la
tolérance de la psilocybine dans la dépendance au tabac (88). Des doses de
20mg/70kg et 30mg/70kg ont été administrées a 15 participants sans comorbidité

psychiatrique au cours d’'un protocole de thérapie cognitivo-comportementale centré
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sur I'entretien motivationnelle de 15 semaines pour I'arrét du tabac. Les biomarqueurs
et 'auto-évaluation ont montré un taux d’abstinence de 80% a 6 mois. Le faible nombre
de participants et 'absence de contréle ne permettent pas de conclure a I'efficacité,
mais ces résultats sont trés encourageants au vu de l'efficacité des traitements
habituels. A la suite de cette étude, une seconde a été publiée (89), évaluant
I'abstinence a 12 mois et a long terme (en moyenne 30 mois apres arrét, fourchette de
16 a 57 mois). A 12 mois de suivi, I'abstinence était de 67%, a long terme elle était de
60%. En accord avec la littérature, l'intensité de I'expérience mystique vécu était

corrélé avec l'efficacité du traitement.

Objectif et hypothése de ce travail

Dans la lignée de ces études, le but de notre travail est d’investiguer, par une étude
rétrospective en ligne, 'impact d’'une expérience psychédélique hors contexte clinique
sur I'usage de tabac. Nous faisons I'hypothése que l'usage de psychédélique en
condition naturalistique a un impact positif sur la réduction de la consommation de
tabac. A la différence des études rétrospectives sus citées, elle évalue des fumeurs au
moment d’une expérience psychédélique et pas uniquement des participants ayant
arrété ou réduit leur consommation, permettant ainsi d’explorer des facteurs associés
au maintien et a l'arrét/réduction du tabagisme. Cette étude est la premiére du genre
sur la population francaise, et est la seule a explorer la médiation de l'effet des
psychédéliques par I'évolution de la flexibilité psychologique sur la consommation de

tabac.
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Il. Matériel et Méthode

A. Procédure

Les données ont été recueillies par le biais d'une enquéte sur Internet aupres
d'individus francgais déclarant avoir eu une expérience psychédélique dans le passé
tout en étant fumeurs. Le questionnaire a été diffusé sur les réseaux sociaux
notamment via la Société francaise de  psychédélisme  (https:/fr-

fr.facebook.com/psysocfr/).

Les participants devaient avoir des capacités suffisantes de compréhension et
d'écriture du francgais, étre agés d'au moins 18 ans et avoir vécu au moins une
expérience psychédélique il y a plus de six mois tout en étant fumeurs. Les participants
qui ont cliqué sur le lien ont recu la lettre d'information et le formulaire de consentement.
Ceux qui ont approuvé le formulaire de consentement ont ensuite pu répondre au
questionnaire. Aucune incitation n'a été proposée pour participer a l'étude. Le
protocole a été approuvé par le comité d'éthique de I'Université Paris Cité (numéro
IRB : 000122020-67).

B. Recrutement et échantillon

Les données ont été collectées de novembre 2021 a avril 2022. Au total, 502
personnes ont cliqué sur le lien. Parmi elles, 35 ont donné leur consentement mais
n'‘ont pas commencé l'enquéte, 250 ont donné leur consentement et ont commencé
I'enquéte mais ne l'ont pas terminée, et 139 ont donné leur consentement et ont
terminé I'enquéte. Nous avons inclus dans I'analyse les données des répondants qui
ont fourni des informations sur leur consommation de tabac aux trois périodes d'intérét
(au cours des 6 mois précédant I'expérience psychédélique -soit TO), au cours du mois
suivant l'expérience psychédélique, et au cours des 6 derniers mois), sans
nécessairement avoir complété I'enquéte entiére. Il s'agit de 189 personnes. Quatre
individus ont été exclus parce qu'ils ont déclaré avoir utilisé des substances qui ne
sont pas considérées comme des hallucinogénes classiques (deux avaient utilisé de
la datura stramonium, un avait utilisé de la kétamine et un avait utilisé du 2C-B (4-
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bromo-2,5-diméthoxyphényléthylamine)), et un participant a été exclu parce qu'il n'a
pas mentionné quel psychédélique il avait utilisé. Enfin, onze personnes ont été
exclues car elles ont déclaré ne pas consommer de tabac lors de leur expérience

psychédélique. L'échantillon final comprenait donc 173 participants

C. Mesures

Données démographiques, usage de psychédélique, et caractéristiques de

I’expérience psychédélique choisie

La premiére série de questions portait sur les informations démographiques des
participants, telles que le sexe, I'age, I'éducation, I'emploi et I'état civil. Les participants
ont également été invités a évaluer le nombre de fois ou ils avaient pris des substances
psychédéliques classiques au cours de leur vie sur une échelle a 7 points, allant d'une
seule fois (1), a : 2-5 fois (2), 6-10 fois (3), 11-20 fois (4), 21-50 fois (5), 51-100 fois (6),
et plus de 100 fois (7).

Les participants ont ensuite été invités a se souvenir de I'expérience psychédélique la
plus significative qu'ils ont vécue en tant que fumeurs, et a se référer a cette seule
experience pour compléter le reste de I'enquéte. lls ont été invités a indiquer le temps
écoulé depuis cette expérience sur une échelle de 6 points allant de moins de 6 mois
(1), a:6-12 mois (2), 1-2 ans (3), 2-5 ans (4), 5-10 ans (5), et plus de 10 ans (6). On
leur a également demandé d'indiquer leur age au moment de cette expérience, leur
intention principale pour cette expérience (c.-a-d. récréative, curiosité,
exploration/amélioration de soi, guérison, spirituelle/religieuse et autre), la substance
psychédélique qu'ils avaient utilisée (c.-a-d., psilocybine/champignons
magiques/truffes, LSD/1P-LSD (1-propionyle-lysergique diéthylamide)/ALD-52 (1-
Acetyl-N,N-lysergique diéthylamine), ayahuasca, N,N-DMT, mescaline (peyote, san
Pedro), iboga/ibogaine, 5-MeO-DMT, ou autre) ; et d'évaluer subjectivement la dose
sur une échelle en 5 points allant de tres faible (1), a plus faible qu'une dose typique
(2), typique (3), plus élevée qu'une dose typique (4), trés élevée (5), et inconnue (6). Il
a également été demandé aux participants s'ils avaient consommeé, n'avaient pas

consommeé ou n'étaient pas sirs d'avoir consommé : du cannabis, de l'alcool, des
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stimulants, de la MDMA, des opiacés, des dissociatifs ou d'autres composés
psychédéliques pendant leur expérience. Enfin, il a été demandé aux participants s'ils
avaient eu au moins une autre expérience psychédeélique au cours des six mois suivant

I'expérience psychédélique de référence.

Expérience mystique

La version frangaise du Mystical Experience Questionnaire-30 items révisé (MEQ-30)
(90) a été utilisée pour évaluer l'intensité de l'expérience psychédélique. Le MEQ-30
(91) évalue les phénoménes de type mystique qui peuvent survenir lors d'une
expéerience psychédélique. Les participants ont été invités a repenser a I'ensemble de
leur expérience, et a évaluer dans quelle mesure ils ont ressenti 30 phénomeénes
décrits sur une échelle en 6 points allant de pas du tout (0), a extrémement (6). Les
différentes questions permettent de calculer un score moyen total, ainsi que quatre
sous-scores qui font référence a différentes dimensions, a savoir : mystique, humeur
positive, transcendance du temps et de l'espace, et ineffabilité. Selon Barrett et ses
collégues (91), un score moyen de 60% ou plus sur chaque sous-échelle refléte une

experience mystique compléte.

Addiction au tabac

Le Fagerstrom Test for Cigarette Dependence (FTCD) (92,93) a été utilisé pour
mesurer la dépendance au tabac des participants. Le FTCD est largement utilisé pour
évaluer la sévérité de la dépendance des consommateurs de tabac dans un contexte
clinique. Il comprend 6 items permettant de calculer un score total de dépendance et
de classer les individus dans les catégories " trés faiblement dépendant ", " faiblement
dépendant ", " Iégérement dépendant ", " fortement dépendant " et " trés fortement
dépendant ". Le FTCD a été rempli trois fois au cours de cette étude : les répondants
ont été invités a remplir le FTCD en se référant aux 6 mois précédant I'expérience

psychédélique, au mois suivant I'expérience psychédélique et aux 6 derniers mois.
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Flexibilité psychologique

La version frangaise (94) de I'’Acceptation and Action Questionnary (AAQ-Il) a été
utilisée pour évaluer la flexibilité psychologique des participants. Ce questionnaire
demande aux répondants d'évaluer dans quelle mesure dix affirmations s'appliquent a
eux en utilisant une échelle en 7 points allant de jamais vrai (1) a toujours vrai (7). Des
scores élevés indiquent une flexibilité psychologique faible. L'AAQ-II a été rempli en
se référant a trois périodes d'intérét (c'est-a-dire pendant les 6 mois précédant

I'expérience, pendant le mois suivant I'expérience et pendant les 6 derniers mois).

D. Analyse des données

Dans I'ensemble, les participants ont passé environ 17 minutes a répondre a l'enquéte
(fourchette : 6-87 minutes). Les questions relatives aux informations démographiques
n'étaient pas obligatoires. Il y avait des données manquantes pour 35, deux, un et un
participant, respectivement pour le sexe, I'éducation, la profession et I'état civil. Les
données manquantes ont été traitées par suppression par paire lors de l'analyse
statistique. Aucune donnée manquante n'a été imputée. Nous avons classé les
participants en deux catégories : ceux qui ont réduit ou arrété de fumer et ceux qui ne
I'ont pas fait, sur la base de la différence entre le nombre de cigarettes fumées par jour
au départ et au cours des 6 derniers mois. Les analyses ont ensuite été effectuées

comme suit :

- Premiérement, des statistiques descriptives ont été réalisées pour les informations
démographiques et les caractéristiques de l'expérience psychédélique de référence,
en séparant les participants entre ceux qui ont réduit ou arrété de fumer et ceux qui ne
I'ont pas fait. Des analyses de corrélation ont également été effectuées entre certaines
variables d'intérét (c'est-a-dire le score total du MEQ-30, les changements dans le
score de I'AAQ-II et la consommation de cigarettes entre le premier et le dernier temps
d’évaluation) pour I'ensemble de I'échantillon de participants, ainsi que séparément

pour ceux qui ont réduit ou arrété de fumer et ceux qui ne I'ont pas fait.
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- Deuxiémement, nous avons testé I'impact de la prise de psychédélique sur le nombre
de cigarettes fumées par jour, le FTCD et le score AAQ-II, avec une ANOVA intra-sujet
pour les mesures répétées (pour le score AAQ-II et le nombre de cigarettes fumées
par jour), et des tests de McNemar par paire (pour la proportion d'individus dans

chaque catégorie de gravité de dépendance du FTCD).

- Troisiemement, nous avons comparé les données des personnes ayant réduit ou
arrété de fumer par rapport a ceux ayant poursuivi leur consommation en utilisant des
tests t a deux échantillons pour les données quantitatives, et des tests de Fisher pour

les données qualitatives.

- Nous avons ensuite cherché a savoir si un facteur pouvait prédire la réduction ou le
maintien du tabagisme gréce a un modéle de régression logistique incluant comme
variable l'intention, le score MEQ-30, le score total de dépendance de Fagerstrdm
initial, et la différence de score AAQ-II entre les 6 mois précédant I'expérience et les 6
derniers mois comme variables indépendantes, et les catégories (réduction ou
maintien du tabagisme) comme variable dépendante. Pour l'intention, nous avons
exclu les 8 personnes qui ne pouvaient pas choisir entre "Récréatif", "Curiosité",
"Thérapeutique", "Exploration de soi/amélioration" ou "Spirituel/religieux", et qui ont
donc répondu "Autre". Nous avons également exclu les 5 personnes qui ont répondu
"Spirituel/religieux", car la taille de cet échantillon était trop petite pour étre imputée

dans une régression logistique.

Nous avons utilisé R 4.0.3 (R Core Team, 2018) pour tous les traitements de données

et les analyses statistiques.

30



lll. Résultats

A. Caractéristiques de I'échantillon

Les statistiques descriptives des données démographiques et de I'expérience
psychédélique de référence pour I'échantillon total, ainsi que pour les participants qui
ont réduit ou arrété de fumer et ceux qui n’'ont pas modifié leur consommation sont
rapportées dans le tableau 2.

Concernant les données sociodémographiques, I'dge moyen des participants était de
29,92 ans (déviation standard (DS) = 9,21 ; min = 19 ; max = 63). Vingt-neuf virgule
cing pour cent étaient des femmes, 50,3 % étaient des hommes et 20,2 % n'ont pas
précisé leur sexe. Soixante-trois pour cent de notre échantillon avait une formation

supérieure, et 21 % avaient un niveau d'études secondaires.

En ce qui concerne les caractéristiques du tabagisme, la moyenne de cigarettes
fumées par jour était de 9,83 (DS = 6,88 ; min = 1 ; max = 50), avec une durée moyenne
de tabagisme de 13,57 ans (DS = 8,55). En moyenne, la premiére cigarette a été
fumée a I'age de 15 ans (DS = 2,43 ; min = 9 ; max = 24). Selon les scores FTCD, le
degré de dépendance au tabac avant l'expérience psychédélique de référence était
trés faible pour 53%, faible pour 23%, léger pour 5,2%, élevé pour 12,7% et trés élevé

pour 5,2% des participants.

En ce qui concerne les caractéristiques de l'expérience psychédélique de référence,
le score moyen du MEQ-30 était de 2,92 (DS = 0,99), et 25% des participants ont eu
une expérience mystique compléte. L'age moyen auquel I'expérience psychédélique a
eu lieu était de 26,21 ans (DS = 8,89 ; min = 15 ; max = 61). Le temps moyen qui s'est
écoulé entre l'expérience et la derniére évaluation sur les 6 derniers mois est de 3,72
ans (DS = 5,74). En ce qui concerne la substance psychédélique, 60,1% des
participants ont consommé du LSD, 30,1% de la psilocybine, 4% de I'ayahuasca, 2,3%
du DMT et 2,3% de la mescaline. En ce qui concerne la dose estimée utilisée, 2,3%
des participants la considérent comme tres faible, 6,9% la considérent comme faible,

38,7% la considérent comme modérée, 40,5% et 11% la considérent comme élevée
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et trés élevée respectivement, et 0,6% des participants ont déclaré ne pas savoir. La
trés grande majorité des participants inclus n’avaient pas I'intention d’arrété de fumer
lors de leur expérience de référence (95,4%). Le motif principal de cette expérience
psychédélique était récréatif pour 44,5%, l'exploration de soi pour 26,5%,

thérapeutique pour 6,4% et spirituel/ religieux pour 2,9% des participants.

En ce qui concerne la flexibilité psychologique, le score moyen a TO de I'AAQ-II était
de 43,06 (DS = 11,12), ce score a augmenté de 4,14 (DS = 8,99) entre TO et le mois
suivant lI'expérience psychédélique, et de 5,72 (DS = 8,76) entre TO et les six derniers
mois. Les résultats de l'analyse de corrélation montrent une association positive
significative entre la différence du score AAQ-II entre TO et un mois aprés I'expérience
psychédélique, et le score total MEQ-30 (r = 0,18, p = 0,039) pour I'ensemble de
I'échantillon. D'autres corrélations avec les sous-scores du MEQ-30 sont présentées

dans les tableaux 3 et 4.

Tableau 2. Description statistique des participants

Groupe sans

Echantillon Groupe reduction changement (N=

entier (N=173) et arrét (N = 93) 80) p
Age (Années) 29,9 (9,21) 28,8 (8,39) 31,3 (9,97) 0,08
Genre (Féminin %) 37 42 31 0,16
Education (%) <0,01
Supérieure 63 75,2 48,7 <0,01
Secondaire 21 14 30 <0,01
Professionnelle 11 54 17,5 <0,01
College ou moins 5 54 3,8 0,73
Age de la premiére cigarette 15,0 (2,43) 15,1 (2,66) 15,0 (2,14) 0,83
(Années)
Cigarettes/jour & TO 9,83 (6,88) 9,43 (5,76) 10,3 (7,99) 0,41
Durée du tabagisme (Années) 13,6 (8,55) 11,8 (7,36) 15,5 (9,37) <0,01
Score de Fagersttom a TO <0,01
(dépendence) %
Trés bas 53,8 60,2 46 0,07
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Bas 23,1 17,2 30 0,07

Modérée 52 8,6 1.2 <0,01
Haute 12,7 11,8 14 0,82
Trés haute 52 2,2 8,8 0,08
Age au moment de I'expérience 26,2 (8,89) 26,0 (8,43) 26,5 (9,43) 0,70
MEQ-30 total 2,92 (0,989) 3,11 (0,938) 2,71 (1,01) <0,01
MEQ-30 experience compléte (%) 25 33 16 <0,01
AAQ-11aTO 43,1 (11,1) 41,1 (10,9) 45,3 (11,0) <0,05
Intention de 'expérience <0,01

psychédélique (%)

Récréative 44,5 34,4 56,3 <0,01
Introspection 26,5 34,4 17,5 <0,05
Curiosité 15,1 11,8 18,7 0,30
Thérapeutique 6,4 9,7 25 0,07
Spirituelle/religieuse 2,9 4,3 1,2 0,38
Autre 4,6 5,4 3,8 0,73
Substance utilisée (%) 0,14
LSD 61,3 57,0 66,3 0,27
Psilocybine/Champignon 30,1 30,1 30,0 1,0
Ayahuasca 4 6,5 1,3 0,13
DMT 2,3 4,3 0,0 0,13
Mescaline 2,3 2,2 25 1,0
Estimation de la dose (%) 0,38
Trés basse 2,3 3,2 1,3 0,63
Basse 6,9 54 8,8 0,55
Modérée 38,7 40,9 36,3 0,64
Haute 40,5 43,0 37,5 0,54
Tres haute 11 7,5 15,0 0,15
Pas d’'information 0,6 0,0 1,3 0,46

Pour les variables qualitatives: un test de Fisher a été effectué; Pour les variables continues: les données sont présentées en déviation
standard (DS) et des tests T ont été effectués. AAQ-II: Acceptance and action questionnaire ; MEQ-30: Mystical experience

questionnaire 30 items.
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Tableau 3. Corrélation de Spearman entre la différence de score AAQ-Il & TO et un

mois aprés I'expérience psychédélique et les scores de MEQ-30

r n p
MEQ-30 total 0,183 128 0,039
MEQ-30 ineffabilité 0,192 128 0,03
MEQ-30 mystique 0,199 128 0,024
MEQ-30 positive 0;186 128 0,035
MEQ-30 transcendence -0,00241 128 0,98

AAQ-Il : Acceptance and Action Questionnaire ; MEQ-30 score : Mystical Experience

Questionnaire-30 items

Tableau 4. Corrélation de Spearman entre la différence de score AAQ-Il a TO et les

6 derniers mois et les scores de MEQ-30

r n p
MEQ-30 total 0,131 126 0,14
MEQ-30 ineffabilité 0,196 126 0,028
MEQ-30 mystique 0,163 126 0,068
MEQ-30 positive 0;0281 126 0,76
MEQ-30 transcendence 0,0325 126 0,72
AAQ-Il : Acceptance and Action Questionnaire ; MEQ-30 score : Mystical Experience

Questionnaire-30 items

B. Impact de I'expérience psychédeélique sur le tabagisme
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Nous retrouvons qu’une expérience psychedélique de référence a un impact significatif
sur le nombre de cigarettes fumées par jour, (F(2, 171) = 35,57 ; p < 0,001). En effet,
les comparaisons par paire ont révélé une diminution significative du nombre de
cigarettes fumées par jour entre TO (M = 9,83) et le mois suivant I'expérience
psychédélique (M = 8,42), F(1, 172) = 5,02 ; p(ajusté) < 0,001), entre TO et les 6
derniers mois ((M = 7,36), F(1, 172) = 7,09 ; p(ajusté) < 0,001), ainsi qu'entre le mois
suivant I'expérience psychédélique et les 6 derniers mois, (F(1, 172) = 4,38 ; p(ajusté)
<0,001) (Figure 4).

Sur la base des catégories de dépendance définies par le score de Fagerstrom, nous
avons constaté une augmentation significative de la proportion d'individus ayant une
trés faible dépendance au tabac au cours des 6 derniers mois (65,3 %), par rapport
aux 6 mois précédant I'expérience psychédélique (53,8 %), (p(ajusté) = 0,002).
Parallélement, nous avons constaté une diminution significative de la proportion de
personnes ayant une forte dépendance au tabac au cours du mois suivant I'expérience
psychédélique (5,8 %) et au cours des six derniers mois (5,2 %), par rapport aux six
mois précédant l'expérience psychédélique (12,7 %) (p(ajusté) = 0,01 et 0,006,
respectivement) (figure 5). Aucune autre différence significative n'a été trouvée en
comparant les autres catégories de dépendance de Fagerstrom entre les différentes

évaluations au cours du temps.

Les résultats de l'analyse des corrélations montrent une association négative
significative entre la différence du nombre de cigarettes fumées par jour entre le début
de I'étude et les 6 derniers mois et la différence du score AAQ-II entre le début de
I'étude et les 6 derniers mois (r = -0,28, p < 0,01), le score total MEQ-30 (r =-0,163, p
= 0,03) et le sous-score mystique MEQ-30 (r = -0,17, p = 0,03) pour I'ensemble de
I'échantillon. Les autres corrélations avec les sous-scores du MEQ-30 sont présentées

dans le tableau 5.
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Figure 4 : Variation du nombre de cigarettes par jour. Sur le graphique X représente la
moyenne correspondant a 9,83, 8,42 et 7,36 cigarettes par jour, respectivement pour
TO, un mois apres 'expérience psychédélique et les 6 derniers mois. * indique p<0,05
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Figure 5 : Variation de la dépendance au tabac. * indique p<0,05
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Tableau 5. Corrélation de Spearman entre la différence du nombre de cigarettes fumées
par jour entre TO et les 6 derniers mois et la différence dans le score de AAQ-II et les scores
de MEQ

r n p
Différence de score d’AAQ-II entre TO et les 6 derniers mois -0,281 126 <0,01
MEQ-30 total -0,163 173 0,032
MEQ-30 ineffabilité -0,118 173 0,12

MEQ-30 mystique -0,169 173 0,026
MEQ-30 positive -0,138 173 0,069
MEQ-30 transcendence -0,101 173 0,18

AAQ-Il score: Acceptance and Action Questionnaire ; MEQ-30 score : Mystical Experience

Questionnaire-30 items

D. Différence entre les participants qui ont réduit ou arrété de fumer et les

participants qui n'ont pas modifié leur consommation

Quatre-vingt-treize participants ont réduit ou arrété de fumer, dont 25 ont
complétement arrété, et 80 participants n'ont pas changé leur consommation. Aucune
différence n'a été trouvée entre ces deux groupes pour l'age (p =0,08), le sexe (p =
0,16), I'age de la premiére cigarette (p = 0,83), le nombre de cigarettes par jour (p =
0,41), I'age au moment de I'expérience psychédélique (p = 0,7), l'intention d'arréter de
fumer (p =0,07), le type de substance consommeée (p = 0,14) et la dose estimée de la

substance consommeée (p = 0,38).

Nous avons trouvé un effet significatif du niveau d'éducation (p <0,01), avec un taux
plus élevé d'études supérieures (75,5% vs 48,7% ; p < 0,01), et un taux plus faible
d'études secondaires (14% vs 30% ; p = 0,01), et de niveau professionnel (5,4% vs

17,5% ; p = 0,01) dans le groupe qui a réduit ou arrété de fumer. Un effet significatif a

37



été également trouveé pour l'intensité de la dépendance (p = 0,01), avec un taux plus
élevé de dépendance modérée (8,6 % vs 1,2 % ; p = 0,04) dans le groupe qui a réduit
ou arrété de fumer (Figure 6). L'intention motivant I'expérience psychédélique était
différente entre les deux groupes (p < 0,01), avec un taux plus faible d'utilisation
récréative (34,4% vs 56,3% ; p < 0,01), un taux plus élevé d'introspection
psychologique (34,4% vs 17,5% ; p = 0,01) dans le groupe qui a réduit ou arrété de
fumer. Les participants qui ont réduit ou arrété de fumer avaient une durée de
tabagisme significativement plus courte que les participants qui n'‘ont pas modifié leur
consommation (respectivement 11,8 (7,36) vs 15,5 (9,37) ans, t(167) =-2,84 ; p < 0,01)
(Figure 7A), un taux significativement plus élevé d'expérience mystique compléte sur
le MEQ-30 (33% vs 16% ; p = 0,01 ; Figure 7B), un score MEQ-30 plus élevé (3,11
(0,94) vs 2,71 (1,01),t(171) = 2,7 ; p < 0,01 ; Figure 7C), et un score AAQ-II plus bas
au départ (41,1 (11,1) vs 45,3 (11), t(153) = -2,4 ; p = 0,018 ; (Figure 7D). Toutes ces

caractéristiques sont présentées dans le tableau 2 et la figure 7.

M Rréduction ou arrét
Pas de changement

50% o
N l I
0%+ .

Trés basse Basse Modérée Haute Trés haute

Figure 6 : Différence a TO dans la répartition des catégories de dépendance entre le
groupe « réduction et arrét » et le groupe « pas de changement ». Les différences sont
significatives pour les catégories modérée et basse.
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Figure 7: Différence a TO entre les groupes ‘réduction ou arrét” et ‘pas de
changement”. (A) durée du tabagisme ; (B) score expérience complete MEQ-30; (C)
score MEQ-30;(D) score AAQ-II. * indique p<0,05

E. Prédiction de la réduction du tabagisme a la suite de I'expérience

psychédélique

Les résultats de la régression logistique sont présentés dans le tableau 6. Elle a montré
que le score total du MEQ-30, Exp(B) = 1,33, p = 0,21, et le score de Fagerstrom au
départ Exp(B) = 0,87, p = 0,14, n'ont pas prédit la réduction ou le maintien du
tabagisme. Cependant, la différence de score AAQ-Il entre TO et les six derniers mois,
(Exp(B)=1,12, p = 0,002), et le motif de I'expérience (p = 0,04), étaient des prédicteurs

significatifs de la réduction ou de I'arrét du tabagisme.
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Tableau 6. Résumé d’analyse de régression logistique multiple du tabagisme comme

variable dépendante

B SE(B) Exp(B) Z Sig.(p)
Variables (odds ratio)
Intercept -1,11 0,83
Introspection 1,11 0,68 3,06 1,64 0,10
Récréatif -0,27 0,57 0,77 -0,47 0,64
Thérapeutique 1,22 0,94 3,40 1,30 0,19
Score total MEQ 0,28 0,23 1,33 1,25 0,21
Changement de flexibilité
osychologique 0,12 0,04 1,12 3,15 0,02
Score de Fagerstrom a TO -0,14 0,10 0,87 -1,46 0,14

Note. Nagelkerke’s pseudo R? = 0,28

IV. Discussion

Cette étude rétrospective menée auprés d'une population de fumeurs suggére qu'une
expérience psychédélique passée pourrait étre associée a une réduction de la
consommation de tabac et de I'intensité de la dépendance. L'étude montre également
que les fumeurs ayant réduit ou arrété leur consommation de tabac avaient un niveau
de dépendance initiale moins important, ont eu une expérience mystique plus intense
pendant la prise de psychédélique, et étaient plus susceptibles de s'engager dans une
expérience psychédélique a des fins d'exploration de soi que les fumeurs n’ayant pas
modifiés leurs consommations. Les résultats ont également montré que I'augmentation
de la flexibilité psychologique aprés l'expérience psychédélique était un facteur

prédictif significatif de la réduction ou de I'arrét du tabagisme.

A. Comparaison résultat et littérature
A ce jour, peu d’études ont investigué le lien entre psychédéliques et tabagisme
(81,85,88,89,95). Dans notre étude, nous avons inclus toutes les personnes qui ont

déclaré un usage quotidien de la cigarette au moment de leur expérience
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psychédélique, contrairement a une étude rétrospective antérieure qui n'incluait que
les participants ayant déclaré avoir réduit ou arrété leur consommation
(temporairement ou durablement) aprés une expérience psychédélique (85).
L'association significative que nous avons trouvée entre une expérience
psychédélique et une réduction ou un arrét durable du tabagisme est conforme a un
essai clinique de psychothérapie assistée par la psilocybine, menée sur un échantillon
de 15 fumeurs, qui a montré un taux d'abstinence de 80% a 6 mois (88), et de 67% a
12 mois (89).

Les mécanismes expliquant I'efficacité des psychédéliques dans la dépendance ne
sont pas complétement compris. D'un point de vue biologique, il a été suggéré que
I'agonisme 5-HT2A des psychédéliques pourrait provoquer une libération de glutamate,
ce qui conduit a l'activation du récepteur de glutamate fronto-cortical (96). D'un point
de vue psychologique, le relachement des croyances, une augmentation de la
flexibilité psychologique et de l'autodétermination (théorie de I'autodétermination)
pourraient étre des médiateurs de l'efficacité des psychédéliques dans l'addiction (97).
Les psychédéliques semble promouvoir des changements de comportements en
faveur d’'un mode de vie favorisant la santé, comme la diminution de la consommation
de tabac, d’alcool, I'alimentation équilibré et I'activité physique (97), ces changements
sont parfois reliés par les patients a des insights psychologiques acquis au cours de
'expérience, ou sont spontanés (12,85). Ces changements spontanés pourraient
partiellement expliquer pourquoi, dans notre étude, malgré lI'absence d’intention
d’arréter de fumer de 'immense majorité des participants (95,4%), nous retrouvons un

probable impact positif sur le tabagisme de I'expérience.

Chez les patients souffrant d’épisode dépressif caractérisé, il a également été suggéré
que les psychédéliques pourraient conduire a une amélioration de la flexibilité
psychologique (98), ce qui, a son tour, conduit a une réduction des symptémes (99).
Dans la présente étude, le principal facteur prédictif de I'arrét ou de la réduction du
tabagisme aprés la séance psychédélique était I'amélioration de la flexibilité
psychologique. Ce résultat est en faveur de I'hypothése selon laquelle la flexibilité
psychologique pourrait étre une clé de I'efficacité thérapeutique des psychédéliques et
est en faveur du développement de modele de psychothérapie assistée par les
psychédéliques s’inspirant d’ACT. Par ailleurs, le score moyen d’AAQ-II de notre

échantillon (43,06) est comparable au score moyen chez des sujets sains. Nous avons
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trouvé deux autres éléments qui pourraient soutenir cette hypothése. Premiérement, il
y avait une corrélation positive entre I'évolution du score AAQ-II et le score MEQ-30.
Deuxiemement, les participants qui ont arrété ou réduit leur consommation de tabac
avaient une flexibilité psychologique plus faible au départ que ceux qui n'ont pas
modifié leur consommation. Des résultats similaires ont été trouvés dans d'autres
études portant sur les symptomes de dépression et d'anxiété (82), ou sur les
symptomes secondaires a des traumtismes (99). Ces résultats pourraient étre
interprétés a la lumiére de I'’hypothése suggérant que les individus ayant une flexibilité
psychologique plus faible ont une plus grande marge de progression que les autres,
et par conséquent, pourraient mieux bénéficier des effets thérapeutiques d’une

experience psychédélique.

Un autre résultat important est que les participants qui ont réduit ou arrété leur
consommation de tabac avaient un score MEQ-30 plus élevé et étaient plus
susceptibles d’avoir vécu une expérience mystique « compléte » que les participants
qui n’ont pas réduit leur consommation. Encore une fois, ceci est en accord avec la
littérature scientifique, qui indique que l'intensité de I'expérience psychédélique est
souvent associée a l'efficacité clinique des psychédéliques, et est décrite comme le
principal facteur prédictif d’une réponse positive a la thérapie psychédélique,
indépendamment du trouble (51). En effet, Garcia-Romeu et al. (100) ont également
rapporté des expériences mystiques plus intenses pendant les sessions
psychédéliques chez les individus qui ont arrété de fumer, par rapport a ceux qui n’ont
pas arrété. L'intensité de I'expérience mystique était associée a une diminution de la
cotinine urinaire lors du suivi a six et douze mois (89,101). Des résultats similaires ont
été trouvés chez des patients souffrant de troubles liés a la consommation d’alcool
(102,103), avec une association entre lintensité de I'expérience mystique et
'amélioration des comportements addictifs, la diminution du nombre de jour de
consommation d’alcool et des jours de forte consommation d’alcool a quatre semaines,
ainsi qu’une diminution du craving et une augmentation du sentiment d’auto-efficacité
en matiére de contrdle de I'alcool une semaine aprés la séance psychédélique. Ces
résultats vont dans le sens de l'idée selon laquelle les expériences mystiques
changent la vie et favorisent des changements de comportement sains chez la plupart
des individus (104).
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Nous avons également constaté que d'autres facteurs pouvaient influencer l'impact
des psychédéliques sur la réduction du tabagisme, notamment le motif pour lequel les
individus font une expérience psychédélique. En effet, nous avons trouvé un taux plus
élevé d’individus ayant utilisé des psychédéliques dans le but d’'une exploration
personnelle dans le groupe qui a réduit ou arrété de fumer. Ces résultats sont
conformes a un grand nombre de recherches suggérant que l'intentionnalité pourrait
étre un déterminant important des résultats d’'une expérience psychédélique (105—
109).

B. Forces et limites

Cette étude est la premiére a investiguer la médiation de [lefficacité des
psychédéliques par I'évolution de la flexibilité psychologique sur la consommation de
tabac. Elle est également la premiére du genre sur la population frangaise. L'inclusion
des fumeurs au moment de leur expérience psychédéliques et pas uniquement de
participants ayant arrété ou réduit leur consommation de tabac nous a permis de
mettre en évidence les facteurs associés a I'arrét ou réduction du tabagisme.

Notre étude présente plusieurs limites. La conception de cette étude est une enquéte
rétrospective, recueillant des informations sur I'expérience psychédélique la plus
importante dans le passé. Cette conception a pu entrainer des biais de mémorisation
et ne permet pas d’établir un lien de causalité, étant donné que les mesures ont été
utilisées a trois moments différents de maniere rétrospective. Le fait que les
participants se souviennent d’une expérience psychédélique significative particuliere
est une autre limite de ce travail. En effet, il est probable que les participants aient
vécu de nombreuses autres expériences qui ont eu moins d’impact sur leur
consommation de tabac. Par ailleurs, le mode de diffusion du questionnaire, via les
réseaux sociaux et notamment la Société Psychédélique Frangaise a pu amener a un
biais de volontariat et a une sélection d’'une sous population d’expérimentateurs de
psychédéliques. Par conséquent, l'association trouvée ici entre [|'expérience
psychédélique et la réduction du tabagisme pourrait étre surestimée et doit étre
interprétée avec prudence. La taille de I'échantillon de participants était faible, avec
seulement 173 personnes participant a I'étude, et les analyses ont été effectuées en
regroupant les participants qui ont réduit leur consommation de tabac avec ceux qui
ont complétement arrété. Les participants étaient majoritairement des hommes, jeunes,

avec un niveau d’études éleve, ce qui est en accord avec la littératures sur le profil
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sociodémographique des usagers de psychédéliques en Europe et en Amérique du
Nord (110-112). Les participants ne sont donc pas représentatifs de la population
générale et ce différencie plus particulierement de la population de fumeurs sur le
niveau d’étude et de revenu. Nous ne disposions d’aucune information sur le contexte
dans lequel les participants ont consommé des psychédéliques malgré I'importance

du set and setting.

De plus, 'AAQ-II, bien que trés largement utilisé en recherche et en clinique pour
mesurer la flexibilité psychologique, a des limites (113). Cette échelle mesure
principalement I'acceptation et 'engagement, mais pas la capacité a réguler ses
émotions, a faire face a l'incertitude et a s’adapter aux changement environnementaux,
elle ne peut donc pas capturer I'entiereté des changements de la flexibilité cognitive
dd a une expérience psychédélique. La Multidimensional Psychological Flexibility
Inventory qui évalue les 6 dimensions de la flexibilité et les 6 dimensions de
l'inflexibilité tel que proposé par I'Hexaflex de la thérapie ACT pourrait étre une

alternative (114).

Nos résultats doivent donc étre interprétés avec prudence.

V. Conclusion

En conclusion, nos résultats suggerent que I'utilisation de psychédéliques dans un
contexte naturalistique pourrait étre associée a une réduction du tabagisme et a une
diminution de la sévérité de la dépendance au tabac. Ces résultats soulignent le
potentiel thérapeutique des psychédéliques dans la dépendance. Les psychothérapies
assistées par les psychédéliques semble avoir une efficacité transdiagnostique, ce qui
présenterait un intérét particulier pour le traitement des pathologies duelles. Des
essais cliniques de plus grande ampleurs sont nécessaires pour confirmer I'efficacité
des psychédeéliques dans le traitement des troubles psychiatriques et addictologiques.
De méme que des études rétrospectives et de cohorte pour mieux comprendre lI'impact
de l'usage des psychédéliques en condition naturalistique, ce qui pourrait également
permettre d’émettre des recommandations de bonnes pratiques a visée de réductions

des risques et des dommages, et de potentialisation des bénéfices.
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Annexes

Version frangaise de la MEQ-30
« En vous référant a 'ensemble de votre session, veuillez évaluer le degré avec lequel vous
avez vécu les phénomeénes suivants. Répondez a chaque question en fonction de vos
ressentis, pensées et expériences durant la session.
Utilisez I'échelle suivante :

0- Non, pas du tout

1- Tres légérement, indiscernable

2- Légérement

3- Modérément

4- Fort (équivalent en degré a tout autre expérience forte)

5- 5- Extréme (plus qu’a aucun autre moment dans ma vie et plus fort que 4)

. Perte de votre notion habituelle du temps

. Sentiment d’émerveillement

. Sentiment que I'expérience ne peut pas étre décrite de maniére adéquate avec des mots
. Acquisition de connaissances pertinentes ressenties a un niveau intuitif

. Impression que vous avez ressenti I'éternité ou I'infini

. Expérience d’unité avec les objets et/ou les personnes percus dans votre environnement
. Perte de votre notion habituelle de I'espace

. Sentiments de tendresse et de douceur

© 00 N O O b~ W N -

. Certitude d’avoir atteint une réalité ultime (dans le sens d’étre capable de “savoir” et
de“voir’ ce qui est vraiment réel a un moment donné au cours de votre expérience)

10. Sentiment que vous ne pourriez pas retranscrire fidélement ce que vous avez vécu en
le décrivant avec des mots.

11. Perte de la conscience habituelle de ou vous étes

12. Sentiments de paix et de tranquillité

13. Sensation d’étre “en dehors du” temps, au-dela du passé et du futur

14. Libération des limites de votre « moi » personnel et sentiment d’'unité ou de lien avec
quelque chose de ressenti comme plus grand que votre « moi » personnel

15. Sensation d’étre a un niveau spirituel
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16. Expérience de pure existence et de conscience pure (au-dela du monde des
impressions sensorielles)

17. Expérience d’extase

18. Expérience de la révélation que « tout est Un »

19. Etre dans un monde sans limitation spatiale

20. Expérience d’unité avec un “monde intérieur »

21. Sentiment d’humilité

22. Expérience d’intemporalité

23. Vous étes convaincu maintenant, quand vous repensez a votre expérience, que vous y
avez atteint une réalité ultime (i.e. que vous “saviez” et “voyiez” ce qui est vraiment)

24. Sentiment que vous avez vécu quelque chose de profondément sacré et saint

25. Conscience de la vie ou d’'une présence vivante en toutes choses

26. Expérience de fusion de votre « moi » personnel avec un tout plus grand27. Sentiment
d’admiration

28. Expérience d’unité avec la réalité ultime

29. Sentiment qu’il serait difficile de communiquer votre expérience avec des personnes qui
ne l'ont pas vécue

30. Sentiment de joie

Version frangaise du Fagerstrom Test for Cigarette Dependence

1. Combien de temps s’écoule entre votre réveil et votre premiére cigarette?
e Plus de 60 minutes (0)
e Entre 31 et 60 minutes (1)
e Entre 6 et 30 minutes (2)
e Moins de 5 minutes (3)
2. Trouvez-vous difficile de vous abstenir de fumer la ou c’est interdit?
e Non (0)
e Oui (1)
3. Quelle cigarette auriez-vous le plus de mal a ne pas fumer?

e La premiére de la journée (1)
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e N'importe quelle autre (0)
4. Combien de cigarettes fumez-vous par jour ?
¢ 10 ou moins (0)
e Entre 11 et 20 (1)
e Entre 21 et 30 (2)
e Plus de 31 (3)
5. Fumez-vous davantage durant les premiéres heures suivant le réveil qu’au cours du
reste de la journée?
e Non (0)
e Oui (1)
6. Fumez-vous méme quand vous étes malade au lit presque toute la journée?
e Non (0)
e Oui (1)

Niveau de dépendance :
- 0a2:Trés faible dépendance
- 3o0u4: Faible dépendance
- 5:dépendance moyenne
- 6 a7 :Forte dépendance

- 8a 10 : Trés forte dépendance
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Version frangaise de ’AAQ-II

Voici une liste d’affirmations. Merci d’évaluer a quel point chaque affirmation est vraie pour

vous en entourant le chiffre qui correspond a votre réponse.

1 | 2 | 3 | a4 | s | & | 7
. e trés rarement . e P I presque L
Jamais vrai A rarement vrai parfms vrai souvent vrai . . Toujours vrai
vral toulours vrail
1. Sij'ai un souvenir désagréable, je le laisse venir. 1 2 3 4 5 6 7

2. Mes expériences et mes souvenirs douloureux me génent pour
conduire ma vie comme il me tiendrait a ceeur de le faire. ’I’

3. Jai peur de mes émotions. ’I’ 12 3 4 5 6 7

4. Jai peur ne pas étre capable de contrdler mes inquiétudes et mes

émotions. "I’
5. Mes souvenirs douloureux m'empéchent de m'épanouir dans la vie.’l’ 1 2 8 45 6 7
6. Jaile contréle de ma vie. 12 3 4 5 6 7
7. Les émotions sont une source de problémes dans ma vie. ’I’ 1 2 3 4 5 6 7
8. J'ai limpression que la plupart des gens gérent leur vie mieuxquemoi.’l’ 1 2 3 4 5 6 7
9. Mes soucis m'empéchent de réussir. ’I’ 1 2 34 56 7

10. Mes pensées et mes émotions ne m'empéchent pas de vivre ma vie

comme je le veux.

Les scores les plus élevés indiquent une plus grande flexibilité psychologique. Le score des

items marqués avec un ‘I’ est inverse.

Abréviations

AAQ-II : Acceptation and Action Questionnary
ACE : Accept Connect Embody Therapy

ACT : Acceptance and Commitment Therapy
ALD-52 : 1-Acetyl-N,N-lysergique diéthylamine
BDI : Beck Depression Inventory

BDNF : brain-derived neurotrophic factor

CCC : circuit claustro-cortical
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CO : monoxyde de carbone

CSTC : cortico-striato-thalamo-cortical

DMT : N,N-dimethyltryptamine

DOB : 2,5-dimethoxy-4-bromoamphetamine

DOI : 2,5-dimethoxy-4-iodoamphetamine

DS : déviation standard

DT : delirium tremens

FTCD : Fagerstrom Test for Cigarette Dependence

HADS A : Hospital Anxiety and Depression Scale Anxiety
HADS D : Hospital Anxiety and Depression Scale Depression
HADS T : Hospital Anxiety and Depression Scale Total
HAMS : Hamilton Depression Rating Scale

IL-6 : interleukine 6

IMAO : inhibiteur de la mono amine oxydase

LSD : acide lysergique diethymalide

OMS : Organisation Mondiale de la Santé

MADRS : Montgomery-Asberg Depression Rating Scale
MDMA : 3,4-méthylenedioxy-N-méthylamphétamine

MEQ : Mystical Expérience Questionnaire

MEQ30 : Mystical Expérience Questionnaire 30 items révisé
mTor : mamalian target of rapamycin

NMDA : acide N-méthyl-D-aspartique

QIDS-SR-16 : Quick Inventory of Depressive Symptomatology Self Report
REBUS : relaxed belief under psychedelics

RR : risque relatif

STAI G : State Trait Anxiety Inventory Global

STAI S : State Trait Anxiety Inventory State

STAI T : State Trait Anxiety Inventory Trait

TEP : Tomographie par Emission de Positons

TNF-a : tumor necrosis factor alpha

TSN : traitement de substitution nicotinique
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TO : au cours des 6 mois avant 'expérience
1P-LSD : 1-propionyle-lysergique diéthylamide
2C-B : 4-bromo-2,5-diméthoxyphényléthylamine
5-HT2A : 5-hydroxytyramine-2A

5-MeO-DMT : 5-methoxy-DMT
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Résumé

Contexte : Le tabagisme est un probléme de santé mondiale. Le but de cette étude est
d’investiguer 'impact d’'une expérience psychédélique en contexte naturalistique sur la
consommation de tabac.

Méthode : Nous avons conduit une étude rétrospective via un questionnaire diffusé sur
internet sur 173 participants qui rapportaient étre fumeur au moment d’'une expérience
psychédeélique. Nous avons recueilli des données sociodémographiques et évalué la
dépendance au tabac, les caractéristiques de I'expérience psychédélique ainsi que la
flexibilité psychologique avant, a un mois de I'expérience psychédélique et durant les 6
derniers mois.

Résultat : La moyenne du nombre de cigarettes fumés par jour et la proportion d’individu
avec une forte dépendance au tabac ont diminué significativement entre les trois temps
d’évaluation (p<0,001). Les participants qui ont diminué ou arrété de fumer ont eu une
expérience mystique plus intense lors de leur expérience psychédélique (p=0,01) et
avaient une flexibilité psychologique plus basse avant leur expérience psychédélique
(p=0,018). L'augmentation de la flexibilité psychologique aprés I'expérience psychédélique
et I'intention pour I'expérience psychédélique étaient des facteurs prédictifs positifs
significatifs pour la diminution ou 'arrét du tabagisme (p<0,001).

Conclusion : Nos résultats confirment qu’'une expérience psychédélique peut étre
associée a une diminution de la consommation et de la dépendance au tabac, et que
l'intention pour I'expérience psychédélique, l'intensité de I'expérience mystique et
'augmentation de la flexibilité psychologique sont associés a I'arrét ou a la diminution du
tabagisme.

Mots-clés : psychédélique, tabac, addiction, flexibilité psychologique
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