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1. Introduction

Les amphétamines appartiennent a la classe chimique des « B-phenylethylamines » et
possédent ainsi une structure proche des catécholamines (1) (Figure 1). La méthamphétamine,
ou méthylamphétamine, est une substance stimulante de la famille des amphétamines, utilisée
mitialement en tant que médicament coupe-faim ou stimulant, puis a but récréatif. Egalement
connue sous le nom de «crystal meth» du fait de son aspect en cristaux (Figure 1), et
popularisée par la série t€l¢ Breaking Bad, cette molécule est classée en France comme un
stupéfiant illicite depuis 1967 (2). Trés consommée dans les années 1940-1950 de par son
statut de médicament, la méthamphétamine reste aujourd’hui peu consommée par rapport a
d’autres drogues llicites en Europe, et ceci principalement dans les micro-milieux techno

marginaux.

Figure 1 : A gauche : structure chimique de la molé cule de méthamphétamine. A droite :
cristaux de méthamphé tamine.

2. Usage récréatif de la méthamphétamine

La méthamphétamine est connu sous différents noms: «yaba», «speed», «ice», ou
«crystal meth». Elle se distingue des autres amphétamines par ses effets particulirement
puissants et durables, et par son risque de dépendance (3). Selon I'observatoire européen des
drogues et des toxicomanies (EMCDDA), la méthamphétamine peut étre ingérée, mjectée,
sniffte ou fumée (4).

Cette molécule est un puissant stimulant du systeme nerveux central, provoquant une
hypertension, une tachycardie, une augmentation de la confiance en soi, de la sociabilit¢ et de
I'énergie. Par ailleurs, cette molécule exerce également une action coupe-faim, anti-fatigue
menant a des insomnies. A la suite d’une administration orale, la méthamphétamine est

rapidement absorbée. Les effets débutent généralement dans les 30 minutes et durent plusieurs



heures, sa demi-vie plasmatique étant de 9 h. Une sensation d’irritabilité, d’agitation,

d’anxiéte, de depression et de léthargie peut ensuite survenir lors de la « descente » (4).

D’un point de vue pharmacologique, son activité stimulante est attribuée a I'augmentation des
concentrations extracellulaires de monoamines, dont la sérotonine, la noradrénalne et la
dopamine, par blocage présynaptique de leur recapture et par stimulation de leur sécrétion par
libération a partir des vésicules de stockage (5-7). Les effets sympathomimétiques centraux et
périphériques résultants sont ainsi rapportés comme contribuant a son mode d’action mais

aussi a ses effets toxiques (8).

Les mtoxications aigues a la méthamphétamine sont caractérisées par des troubles
cardiovasculaires et du comportement tels que des agitations, confusions, paranoias,
mpulsivités et violences.

L’usage chronique est quant a lui responsable de toxicit¢ multi-organe (9). Au niveau
cérébral, la consommation de cette substance est associée a la survenue d’accidents
vasculaires cérébraux ischémiques, d’hémorragies intracraniennes, de psychoses, et crises
convulsives. Au niveau cardiaque, sa prise réguliecre peut entrainer des infarctus du myocarde,
des troubles du rythme et des cardiomyopathies hypertrophiques. Au niveau pulmonaire, il
peut apparaire des cedémes pulmonaires et des hypertensions artérielles pulmonaires,
provoqués aussi bien par la méthamphétamine elle-méme que par les produits de coupe, tels
que le talc ou ramidon de mais lors d’injections intraveineuses. De méme, ce mode
d’administration peut a étre a Iorigine d’endocardites infecticuses. Enfin, des insuffisances

rénales aigues ont également été rapportées (10,11).

La dépendance d’instauration trés rapide, expliquée par une puissante augmentation de
libération de dopamine dans le noyau accumbens, se caractérise par une dimmution de la
mémoire, des capacités de décision et du raisonnement verbal (4,12). Certains ravages
physiques caractérisent également la prise réguliecre de méthamphétamme. Les infections
cutanées, retrouvant notamment des papules et pustules, ou « boutons du speed », sont dues a
des tics de grattage induit par la méthamphétamine et a une mauvaise hygiéne. L’illusion
d’une parasitose par le consommateur encourage par ailleurs la chronicité de ces Iésions
cutanées (13,14). Au niveau buccal, il apparait des plaies résultant du manque d’hygiene, de

la malutrition et de bruxisme, s’accompagnant d’une perte des dents caractéristique de la
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prise addictive de cette substance (Figure 2) (15,16). Ces diffrentes atteintes physiques ont

amenés les usagers chroniques a I'image de «zombies décharnés ne dormant plus » dans

Pimaginaire collectif (Figure 2) (17).

Figure 2 : A gauche : dentition d’un usager chronique de méthamphétamine. A droite :
évolution morphologique d’une usagére chronique de méthamphétamine au cours du temps.

3. Historique de la méthamphétamine

3.1 Découverte de la méthamphétamine

L’histoire des amphétamines commence en 1885, lorsque Nagai Nagayoshi (Figure 3) isole et
caractérise I'éphédrine, principal alkaloide de I'Ephedra vulgaris, un arbuste chinois
également appelé ma-huang (18). L’usage médicinal de ce dernier remonte a plus de 5 000
ans, et aurait ét¢ utilisée en Gréce, Russie, Inde et Amériques dans la prévention et le
traitement des maladies vénériennes, de la toux et des troubles respiratoires (18). La premiere
synthése d’amphétamine est réalisée en 1887 par le chimiste roumain Lazar Edeleanu, sans
grand retentissement sur la communauté scientifique, qui ne [Putilisera a des fins cliniques
qu’a partir des années 1930 (1,19). Ce n’est qu’en 1893 que Nagai Nagayoshi synthétise la
méthamphétamine pour la premiére fois, par simple réduction chimique de Iéphédrine a
l'aide d’acide hydroiodique (20).



Figure 3 : Professeur Nagai Nagayos hi, pharmacologue (1845-1929)

En 1919, suite aux travaux d’Akira Ogata, la forme chlorhydrate cristallisée de Ia
méthamphétamine apparait, obtenue par réduction de I'éphédrine a I'aide de phosphore rouge
et d’iodine (21). Dés 1920, la méthamphétamine est brevetée (22).

3.2 Utilisation pendant la seconde guerre mondiale

En 1934, la firme allemande Temmler® commenga a explorer le potentiel pharmacologique de
la méthamphétamine pour le marché pharmaceutique (23). Quatre ans plus tard (1938), une
spécialitt pharmaceutique est introduite sur le marché allemand : la Pervitin® (Figure 4) (24).
Les propriétés stimulantes de cette molécule (effet anti-fatigue, augmentation de I’endurance,
et coupe-faim) sont rapidement utilisées a des fins dopantes par les soldats de tout camp.
Cette Pervitin®, également appelée «pilule de Goring», «drogue d’Hitler » ou encore
« Panzerchokolade » (littéralement : chocolat des chars), est massivement utilisée par les
soldats allemands tout au long de la seconde guerre mondiale. Ce n’est d’ailleurs qu’en
novembre 1939 qu’une obligation de prescription médicale est appliquée a la délivrance de la
Pervitin® en pharmacie (25). Au printemps 1940, la Wehrmacht et la Lufiwaffe en
commandaient 35 millions de doses (23). Selon Phistorien Norman Ohler, il est estimé que la



stratégie de guerre éclaire (« blitzkrieg ») de I’ Allemagne en Pologne et en France n’aurait pas

¢€té possible sans ce médicament (23).

Outre-manche, la sociét¢ Burroughs Wellcome & Co mtroduit la méthamphétamine sur le
marché Anglais sous le nom de Methedrine® en 1940 ; le Japon commercialisant ses propres
spécialités en 1941 (le Philopon® et le Sedrin®) (4). Coté américain, les soldats en auraient

¢galement consommé pour leurs propriétés dopantes.

3.3 Une expansion mondiale d’aprés-guerre

En dehors de l'usage militaire, les ouvriers d’usines japonaises étaient connus pour utiliser de
la méthamphétamine afin de travailler plus longtemps (21). A la suite de la fin de la seconde
guerre mondiale, les surplus de stock de P'armée inondérent le marché civil, menant a ce que
les historiens appelleront la « Premiere épidémie » (1945-1957) (21). Dans la littérature, les
raisons expliquant cette augmentation rapide de la consommation de méthamphétammne par la
population civile japonaise regroupent principalement (i) Ienvironnement de confusion
sociale post-guerre (absence d’un but commun, nihilisme), (i) une disponibilit¢ illimité de la
méthamphétamine sur le marché sans connaissance des effets déléteres, (i) la forte demande
de la jeune génération ayant perdu leur but de vie et (iv) les effets dopants et euphorisants
(26). En 1954, il était estimé a 550 000 le nombre d’utilisateurs chroniques au Japon, soit
environ 3.8% de sa population (27). Plus de la moitié des personnes arrétées cette année-la
pour des faits liés aux stupéfiants I'étaient pour une affaire impliquant la méthamphétamine
(Philopon®) (28). Dans les années suivantes, la méthamphétamine se rependait auprés des
¢tudiants, travailleurs du batiment et conducteurs, menant a la «seconde épidémie » (1970-

aujourd’hui).

Aux Etats-Unis, les amphétamines dont la méthamphétamine (Methedrine®) étaient
disponibles sans ordonnance depuis 1951, expliquant son insertion rapide au sein de Ia
population civile. Dans les années 1960, une forme liquide de méthamphétamine gagne en
popularité dans le traitement des addictions a I’héroine et contribue a de nouvelles habitudes
de consommation en intraveineuse, qu’elle soit utilisée seule ou en association avec I’héroine
(29). Selon [Ihistorien américain Robert Dallek, le président John F. Kennedy recevait des
injections régulieres de 15 mg de méthamphétamine dans le but d’apaiser ses douloureuses

blessures de guerres et de maintenir une image d’homme jeune et vigoureux (30). Les



premiers laboratoires clandestins de méthamphétamine émergent quant & eux au cours de
I'année 1962 a San Francisco, suite au retrait du marché pharmaceutique des spécialités
contenant de la méthamphétamine (Desoxyn® et Methedrine®) (21). Dans les années 1970, la
meilleure connaissance des effets déléteres des amphétamines permit la mise en place des
restrictions de distributions, permettant également aux laboratoires clandestins de monter en
puissance. De maniere similaire au Japon, la méthamphétamine classiquement consommée
par les travailleurs américains se répand alors aux étudiants, aux jeunes professionnels, aux

minorités et aux femmes (31).

En France, la méthamphétamine, commercialisée sous les noms Tonedron® et Maxiton®, a
principalement été utilisée par les étudiants en période d’examen et se fait connaitre aux yeux
du public par Pintermédiaire du dopage sportif en 1967. Cette année-la, Tom Simpson,
coureur cycliste anglais, perd la vie sur les pentes du mont Ventoux lors du tour de France.
Plusieurs tubes de Tonedron® sont retrouvés dans son maillot (32). 4 posteriori, le rugbyman
Amédée Domenech avoua également avoir consommé du Maxiton® a [Ioccasion de la

rencontre France — Afrique du Sud en 1961 (33).

NN

Figure 4 : Premiére spécialité pharmace utique contenant de la méthamphétamine : la Pervitin®

3.4 Interdiction de la méthamphétamine

Au Japon, Pampleur de la problématique liée a la méthamphétamine était telle que le

Ministére de la Sant¢ interdit sa production dés 1949. Curieusement, cette mnterdiction ne
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concernait que les formes solides, laissant libre cours a [Iutilisation des formes liquides, en
particulier en intraveineux. Ce n’est qu’en 1950 que le Japon interdit de la maniére globale la
production et [Iutilisation de cette substance (34). En France, les différentes problématiques
exposées ci-dessus amenerent au classement de la méthamphétammne sur la liste des produits
stupéfiants en 1967 (2). Aux Etats-Unis, la loi du 27 octobre 1970 sur la prévention et le
contrble de [labus de drogue limita également fortement [Iutilisation médicale de
méthamphétamine (35,36).

4. Usage actuel de la méthamphétamine

4.1. Usage thérapeutique de la méthamphétamine

Malgré ses nombreuses restrictions et interdictions d’utilisations a travers le monde, I'usage
thérapeutique de la méthamphétamine reste toujours d’actualité. La forme orale (Desoxyn®)
est par exemple autorisée par la Food and Drug Administration aux Etats-Unis dans le
traitement des troubles du déficit de [Pattention avec ou sans hyperactivit¢ chez I'enfant et

dans le traitement de courte durée de I'obésité (37).

En France, l'usage légal de la méthamphétamine est également limité dans Iarsenal
thérapeutique. En effet, seul [PAttentin®, médicament en Autorisation Temporaire
d’Utilisation nominative, est aujourd’hui utilisé dans la narcolepsie avec ou sans cataplexie
ainsi que dans I’hypersomnie idiopathique, en cas de réponse insuffisante ou échec a I'un des
médicaments  suivants bénéficiant d’une  AMM : modafinil (Modiodal®), méthylphénidate
(Ritalne®), Pitolisant (Wakix®), ou oxybate de sodium (Xyrem®). Sa prescription nécessite

lavis favorable d’un cardiologue sur Iinitiation ou la poursuite du traitement (38).

4.1. Usage illicite de la méthamphétamine

Sur le versant illégal, la synthése de ce stupéfiant est aujourd’hui toujours réalisée a partir de
éphédrine ou de Ila pseudoéphédrine extraite de médicaments, laissant sa production
relativement aisée aux laboratoires clandestins (18). Cependant, les données épidémiologiques
de consommation restent trés inégales au niveau mondial (39). Aux Etats-Unis, la
méthamphétamine reste une drogue largement utilisée. En 2012, il était estimeé qu’environ 12
millions d’individus agés de 12 ans et plus en avaient utilisé au moins une fois dans leur vie,
1,2 million d’individus en avaient consommé dans I'année et 440 000 en avaient consommeés
dans le dernier mois (40). Ainsi, la famille des amphétamines, dont la méthamphétamme est la

plus utilisée, constitue la 2éme classe de substance illicite la plus consommée au monde (41).



Etrangement, le marché¢ de la méthamphétammne reste faible en Europe, comparé au marché
des autres substances psychostimulantes (cocaine, amphétamine, MDMA) et reste
relativement stable depuis les 10 derniéres années. Cependant, des saisies de
méthamphétamine en grande quantit¢ ainsi que le démantelement d’importants laboratoires
clandestins dans I'Union Européenne en 2019 pourraient indiquer un changement (42).
Jusqu’a présent, la problématique de la méthamphétamine restait cantonnée a la République
Tcheque, la Slovaquie et I'Allemagne, ainsi que quelques pays scandinaves tel que Ia
Norvege. Une augmentation des saisies de méthamphétamine en France, Espagne et Turquie a
récemment été rapportée. Pour Pexemple Frangais, 112 kg de méthamphétamine ont été
saisies en 2017 contre moins de 5 kg en 2007 (4,43). Au regard de ces saisies, la majorité des
pays de I'Union Européenne présente toutefois une augmentation marginale ou trés faible de
la disponbilit¢ de cette substance. Co6té marché, le gramme de méthamphétamine se vend
majoritairement entre 12 et 83 €, pour des puretés allant de 21 a 72% (42). Ainsi, selon le
rapport 2019 de I'Observatoire Frangais des Drogues et des Toxicomanies, la consommation
de méthamphétamine en France reste marginale puisqu’aucun chiffre n’y est rapporté. En
effet, le marché des stimulants est dominé par la cocaine avec 2,1 millions d’expérimentateurs
dont 600 000 usagers dans Pannée, suivi par la MDMAJ/Ecstasy avec 1,9 millions
d’expérimentateurs dont 400 000 usagers dans IPannée (44). La méthamphétamine est

généralement associée a la « cocaine du pauvre ».

Depuis le milieu des années 2000, d’importantes quantités en méthamphétamine ont été
saisies en Turquie, les autorités Turques saisissant maitenant plus de méthamphétamine
annuellement que tous les autres pays Européens réunis. Selon FEMCDDA, ce phénoméne
reste tres probablement le fruit du transit entre I'lran, important producteur, et I'Asie
orientale, lieu de consommation (45). La plupart de la méthamphétamine vendue en Union
Européenne est produite au sein méme de I'Union Européenne. La République Tcheque reste
a ce titre le centre de la production. Des 298 laboratoires clandestins rapportés en Union
Européenne en 2017, 264 étaient Tchéques (43). Les pays frontaliers, incluant I’ Autriche,
I’Allemagne, la Pologne et la Slovaquie, rapportent également le démantélement de petits
laboratoires clandestins en proportion moindre. Curieusement, i semble que la production
Tchéque a destination européenne soit aux mains des organisations criminelles

vietnamiennes ; les exports au Japon et en Australie étant dominés par les organisations



criminelles allemandes. La Lettonie et la Lituanie, quant a elles, concentrent leurs productions

a des fins de consommation locale ou a destination des pays baltiques et scandinaves (42).

De maniere globale, méme si cette drogue semble bien connue de la population générale, son
usage reste margmnal en France. Pourtant, sa synthése simple, son faible colt et son fort
potentiel addictif pourraient constituer des atouts majeurs pour les organisations criminelles et
les petits revendeurs. Le 100°™¢ anniversaire du brevet de la méthamphétamine cristallisé
semble marquer un tournant dans son histoire, au vu de I'augmentation des saisies constatées
ces dernieres années en Europe et de la prospérit¢ des organisations criminelles dans les
bassins historiques de sa production. Fort de ce constat, le démantélement des laboratoires, la
vigilance et la prévention restent les meilleurs outils actuellement disponibles dans cette lutte

contre la méthamphétamine.

4. Conclusion

Depuis sa découverte en 1919, la méthamphétamine cristallisée aura nondé le monde, et
desservit les ambitions les plus noires en toute légalit¢ pendant un demi-siecle. Depuis ses
restrictions d’utilisation entre les années 1950 et 1970, la consommation de méthamphétamine
a progressivement diminuée au niveau mondial. Cependant, I'augmentation des saisies de ce
puissant stimulant ces derniéres années, notamment au niveau Européen, fait craindre une
msertion de celui-ci dans les habitudes des consommations de stupéfiants. Cent ans aprés sa
découverte, son histoire pourrait a nouveau subir un tournant regrettable. Aujourd’hui
consommée de maniere margmnale en Europe, la viglance sur la méthamphétamine reste par

conséquent primordiale pour prévenir le fléau de demain.

Déclaration d’intérét
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