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Introduction 

• 9 – tétra 
hydrocannabinol et les 
autres… 

• Marijuana, huile, shit… 

• Produits de coupe ? 

• Interactions tabac-
cannabis… 
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Toxicité aiguë  

• Faible 

• pas de dose létale définie dans la littérature. 
• Moindre expression des récepteurs CB1 au niveau du 

tronc cérébral. 

• Quelques cas isolés d’intoxications sévères: dépression 
respiratoire, coma…chez des enfants après ingestion 
accidentelle « space-cake » ! 

 Macnab A, Anderson E, Susak L. Ingestion of cannabis: a cause of coma in children. 
Pediatr Emerg Care. 1989; 5: 238-9 

 Boros CA, Parsons DW, Zoanetti GD, Ketteridge D, Kennedy D. Cannabis cookies: a 
cause of coma. J Paediatr Child Health. 1996; 32:194-5.  

 

Ivresse cannabique 

• Delta-9-Tétrahydrocannabinol (THC)        = 
substance psychoactive. 

• Manifestations psychiques et somatiques 
variables selon les individus et la quantité de 
THC auto-administré. 

• Forme mineure 

• Forme modérée 

• Forme sévère 
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Ivresse cannabique: forme sévère 

• Dysphorie, troubles du langage, bradypnée 

• Troubles de la coordination  

• Faiblesse musculaire, tremblements, 
myoclonies 

• Dilatation pupillaire inconstante: 
•  lenteur de la constriction pupillaire à la lumière 

•  si majeure rechercher d’autres toxiques.  

Manifestations cardiovasculaires 

• 10 min environ après la prise de cannabis. 
• Augmentation de la fréquence cardiaque et du débit cérébral. 
• TDR  

• Fisher BAC, Ghuran A, Vadamalai V, Antonios TF.Cardiovascular complications 
induced by cannabissmoking: a case report and review of the literature.Emerg 
Med J 2005; 22: 679–80. 

• TA peut être augmentée couchée avec hypotension au lever par 
vasodilatation périphérique. 

• Sidney S. Cardiovascular consequences of marijuana use. J Clin Pharmacol. 
2002 ; 42 : 64S-70S 
 

• Syncope orthostatique tachycardie puis bradycardie + hypotension 
artérielle d’où chute du débit cérébral 

•  Mathew RJ, Wilson WH, Davis R. Postural syncope after marijuana: a 
transcranial Doppler study of the hemodynamics. Pharmacol Biochem Behav. 
2003; 75: 309-18.  
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Cannabis et IDM 

• Mittelman MA, Lewis RA, Maclure M, 
Sherwood JB, Muller JE. 

– Triggering myocardial infarction by marijuana. 
Circulation. 2001; 103: 2805-9  

• Étude prospective multicentrique (64 centres 
aux USA) Août 1989 à septembre 1996 

• 3882 patients admis pour IDM 

• 2624 hommes 1258 femmes âgés de 20 à 92 
ans.  

• interrogés en moyenne 4 jours après 
l’admission: données démographiques, FRCV, 
localisation et sévérité de l’IDM, 
consommation de marijuana et modalités de 
consommation. 
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• 124 patients ont admis avoir fumé du cannabis dans 
l’année précédant l’IDM. 
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• Parmi les 124 consommateurs de cannabis: 
–  37 ont fumé du cannabis dans les 24h ( 28 

fumaient au moins 1x/sem) 
–  9 dans l’heure précédant l’IDM (7 fumaient au 

moins du cannabis 1x/sem) 
–  3 entre 60 et 120 minutes  

• Le risque d’IDM était multiplié par 4,8 
(intervalle de confiance 95%: 2,9-9,5; 
p<0,001) durant les 60 minutes après l’usage 
de marijuana. 

• Dans la seconde heure après consommation 
de marijuana le risque était x 1,7 (ic 95%: 0,6-
5,1; p= 0,34)  
 

 
 
 

• La tachycardie initiale induite par le ∆9THC  
pourrait entraîner une moindre tolérance à 
l’effort chez les patients coronariens. 

• L’HbCO pourrait être un facteur favorisant. 

• Rôle procoagulant du ∆9THC ? 
• Deusch E, Kress HG, Kraft B, Kozek-Langenecker SA. The procoagulatory effects of 

delta tetrahydrocannabinolin human platelets. Anaesth Analg 2004; 99: 1127–30. 

 D’autres travaux sont nécessaires pour 
préciser l’impact d’une consommation de 
cannabis sur le risque cardio-vasculaire. 
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• Cannabis as a trigger for myocardial infarction 
has a population attributable fraction(PAF) of 
0.8% (99% confidence interval 0.38–1.67%) 
even though it is the mostwidely used illicit 
drug 

 
• Nawrot TS, Perez L, Kunzli N, Munters E, Nemery B. Public healthy importance of triggers of 

myocardialinfarction: a comparative risk assessment. Lancet 2011 

Accidents Vasculaires Cérébraux 

• Quelques cas isolés publiés dans la 
littérature relatent des AVC chez des 
fumeurs de cannabis. 

• Mais aucune preuve du risque 
d’augmentation du risque d’AVC chez les 
consommateurs de cannabis n’a été notée. 

   Barnes D, Palace J, O’Brien MD. Stroke following marijuana smoking. 
Stroke 1992; 23:1981  

   Finsterer J. Occipital stroke shortly after cannabis consumption.  
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Manifestations pulmonaires 

• Ce que l’on sait: 

– La composition de la fumée de cannabis est 
similaire voire plus nocive que la fumée de 
tabac. (produits de coupe ?) 

– THC activité bronchodilatatrice par action 
parasympatholytique périphérique. 

– Mais la fumée de cannabis entraîne des signes 
irritatifs (toux) par action direct du THC et des 
produits irritants sur les muqueuses (goudrons) 

 

http://www.inserm.fr 

 

Benzothracène 

Benzopyrène 

Monoxyde de carbone 

http://www.inserm.fr/
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Manifestations liées à un usage 
chronique de cannabis 
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Les effets endocriniens 
 • Chez l’homme, les conséquences cliniques d’une 

consommation régulière de cannabis ne font pas 
l’objet d’un consensus. 

• Chez le rat mâle des modifications de la qualité du 
sperme (viabilité, mobilité) sont relevés. 

•  Le cycle ovulatoire des rates apparaît perturbé. 
Les taux plasmatiques de FSH et de LH sont 
diminués après administration de THC. 

• Quelques publications anciennes signalent la 
survenue de gynécomastie mais aucune étude 
récente n’a confirmé ce fait.  

Les effets sur le système 
immunitaire  

• L’altération  des défenses notamment au 
niveau de l’appareil respiratoire est liée aux 
propriétés irritantes de la fumée de cannabis.  

• Aucune étude ne permet de préciser le rôle 
éventuel d’une consommation de cannabis 
sur le système immunitaire.  
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« L’artérite cannabique » 
• Description dès les années 50 chez des consommateurs 

marocains de kifs qui présentaient des tableaux 
d’artériopathie distale sévères. 

• Depuis 1992, 12 cas décrits dans la littérature. 

• Cliniquement et radiologiquement très proche de la maladie 
de Buerger qui atteint classiquement des sujets jeunes et 
fumeurs de tabac.  

• En cause ? : le monoxyde de carbone (CO), l’arsenic, les 
hydrocarbures aromatiques polycycliques… 

• l’association tabac-cannabis est  fréquente.  
• Sterne J, Ducastaing C. Les artérites du cannabis indica. Arch Mal Cœur. 1960 ; 53 : 143-7 

•  Cazalets C, Laurat E, Cador B, Jan F, Rolland Y, Jego P, Grosbois B. Cannabis arteritis : four new cases. Rev 
Med Interne 2003; 24:127-30 
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Manifestations pulmonaires 

• Roth et coll. a confirmé une atteinte inflammatoire 
bronchique par vidéobronchoscopie, lavage 
alvéolaire et biopsies bronchiques étagées. 

• 40 patients volontaires sains de 20 à 49 ans. 

–  10 étaient des non fumeurs,  

– 10 des fumeurs exclusifs de cannabis,  

– 10 des fumeurs exclusifs de tabac  

– et 10 fumeurs de tabac et de cannabis.  

 

• Atteinte inflammatoire se manifeste par: 

– Un épaississement de la membrane basale 

– Un œdème sous-muqueux 

– Une hyperplasie vasculaire 

– Une infiltration muqueuse cellulaire 

– Altération du tapis ciliaire 

– Une augmentation de IL8 et des PNN 
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Conséquences sur la fonction 
respiratoire 

• l’usage prolongé de cannabis entraînerait une majoration des 
symptômes fonctionnels respiratoire (toux matinale, sibilants, 
expectoration…) mais aussi des altérations de la fonction 
respiratoire en spirométrie : diminution du rapport VEMS/CV. 
Ce dernier point est controversé. 
– Bloom JW, Kaltenborn WT, Paoletti P, Camilli A, Lebowitz MD. Respiratory 

effects of non-tobacco cigarettes. Br Med J. 1987; 295: 1516-8 

– Taylor DR, Poulton R, Moffitt TE, Ramankutty P, Sears MR. The respiratory 
effects of cannabis dependence in young adults. Addiction 2000; 95: 1669-77 

 

Taylor DR, Poulton R, Moffitt TE, Ramankutty P, Sears MR. The 

respiratory effects of cannabis dependence in young adults.  
Addiction 2000; 95: 1669-77 

• Étude de cohorte de 1037 jeunes nés entre 1972-73 
(Nouvelle-Zélande) 

• But: évaluer le retentissement sur la fonction 
respiratoire de la fumée de cannabis. 

• 943 enfants ont été revus à l’âge de 21 ans. 

– non fumeur (n=588),  

– fumeurs de tabac uniquement (n=264),  

– fumeurs dépendants selon le DSM III au cannabis 
seul (n= 28)  

– fumeurs de tabac et dépendant au cannabis (n= 
63). 
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• Sur le plan spirométrique, chez les fumeurs de 
cannabis exclusifs: 

– diminution significative du rapport VEMS/CV par 
rapport aux non-fumeurs (tabac et cannabis).  

• A l’inverse aucune différence significative 
n’était signalée entre les fumeurs exclusifs de 
cannabis et les fumeurs exclusifs de tabac.  

• Parmi les fumeurs de tabac uniquement: 

– une majoration de l’ensemble des symptômes 
notamment la toux et l’expectoration matinale 
par rapport au non fumeur.  

• Patients usagers de cannabis:  la toux et les 
râles sibilants étaient surtout notés. 
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Tashkin DP, Coulson DH, Clark VA, Simmons M, Bourque LB, 
Duann S, Spivey GH, Gong H.  

Respiratory symptoms and lung function in habitual heavy 
smokers of marijuan alone, smokers of marijuana and 
tobacco, smokers of tobacco alone, and nonsmokers. Am Rev 
Respir Dis. 1987; 135:209-16 

 

Tashkin DP, Simmons MS, Sherrill DL, Coulson AH. Heavy habitual 
marijuana smoking does not cause an accelerated decline in 
FEV1 with age. Am J Respir Crit Care Med. 1997; 155: 141-8 

 

 
Hancox RJ et coll. Effects of cannabis on lung function: a 

population-based cohort study. Eur Respir J. 2010;35:42-7 

 

Tashkin DP, Simmons MS, Sherrill DL, Coulson AH.  
Heavy habitual marijuana smoking does not cause an 

accelerated decline in FEV1 with age.  

Am J Respir Crit Care Med. 1997; 155: 141-8  
• But: évaluer les effets d’une consommation 

de marijuana chez les fumeurs réguliers au 
cours du temps en comparaison avec les 
fumeurs de tabac. (USA) 

•  394 jeunes adultes (33 ans +/- 6 ans,  68% 
d’hommes) suivi pendant 8 ans.  
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• 131 étaient des fumeurs réguliers de marijuana exclusif,  

• 112 fumaient de la marijuana plus du tabac,  

• 65 consommaient du tabac régulièrement et exclusivement,  

• enfin 86 étaient non-fumeurs (tabac, cannabis et autres 
substances).  

• n=255 (65%)  ont été revus au moins six fois à intervalle 
régulier (1,7 +/- 1,1 ans) pour une évaluation fonctionnelle 
respiratoire.  

• Pas de déclin de la fonction ventilatoire chez 
les fumeurs de cannabis (3 joints/j) au cours 
du temps. 

• A l’inverse des sujets tabagiques. 

• Pas d’argument pour suggérer un effet additif 
du cannabis dans la survenue de la 
bronchopathie tabagique. 
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Asthme et cannabis  

• Revues systématiques: 

– Reprend un travail de Gaeta et al 1996  
• Etude cas contrôle n= 100 

• 18 – 55 ans avec et sans asthme admis aux urgences 

•  pas de lien  
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Cannabis et Cancer 

• Goudrons et autres dérivées contenus dans la fumée de cannabis: 
potentiellement cancérogène. 

– Benzopyrène, nitrosamine, aldéhydes… 

– Métaplasie constatée expérimentalement sur la peau de souris 
exposées. 

• Inhalation plus profonde: 

– Mode de consommation: bouffées profondes 

– Effets bronchodilatateurs modérés du THC 

• Concentration supérieure de goudrons dans la cig de cannabis: 

– Benzopyrène 2,9 g/100 cig (cannabis) 1,7 g/100 cig (tabac) 

Cannabis et Cancer 

• Le THC n’est pas considéré comme mutagène chez le 
rat et la souris. 

• Les effets des autres substances ne sont pas tous 
individualisables notamment les produits de coupes. 

• L’association fréquente tabac, cannabis et alcool 
limite souvent l’ interprétation des études. 

• A l’inverse, l’association du tabagisme au 
cannabisme peut faire sous-estimer le rôle du 
cannabis, le tabac pouvant être alors « chargé de 
tous les maux ».  
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Cannabis et cancer 

• Fliegel et coll. indiquent que des modifications 
histologiques que l’on considèrent être des 
précurseurs de carcinomes sont présentes chez les 
fumeurs chroniques de cannabis (3 à 4 cig de 
cannabis/j). 
– Fligiel S.E.G. Pulmonary pathology in marijuana smokers. In Chesher G.  

     Marijuana: An International Research Report, National Campaign Against Drug 
Abuse. Australian Government Publishing Service. Canberra 1988. Monograph 

7: 43-48.  

• Zhang et coll. rapporte une augmentation du risque 
de cancer de la langue et du larynx chez les jeunes 
fumeurs de cannabis  

Zhang ZF, Morgenstern H, Spitz MR, Tashkin DP, Yu GP, 

Marshall JR, Hsu TC,Schantz SP.  

Marijuana use and increased risk of squamous cell carcinoma of 

the head and neck. Cancer  

Epidemiol Biomarkers Prev. 1999; 8: 1071-8.  

• Etude cas témoin (USA): 1992-94 

– 173 patients souffrant cancer tête et du cou 

– 176 patients-témoins 

• L’usage de cannabis est associé à un risque 
significativement plus élevé de cancer. 
Relation dose-effets, temps d’exposition. 
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• > 1 cig de cannabis/j (OR= 3,9; 0,99-15) et 
exposition > 5 (OR=4,9; 0,8-29 les risques 
augmentent. 

• Prévalence forte de consommateurs de 
cannabis chez les patients souffrant de cancer 
épidermoïde du larynx et de la langue. 

• OR= 2,6 (IC=95%; 1,1-6,6) pour les cancers des 
VADS.  

 

• Cohorte conscrit suédois  

• 50 000 participants 18- 20 ans (1969-70) 

• Fréquence de consommation 

– 10% de fumeur de cannabis (lifetime) 

– 1.7 % > 50 épisodes (heavy use)  
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En conclusion 

• Aux effets psychoactifs recherchés par le 
fumeur de cannabis s’y associe des effets 
somatiques à court et long terme. 

• Les effets délétères du cannabis sur la santé 
justifient la réalisation d’études 
méthodologiquement acceptables. 

• L’information des patients sur les éventuels 
risques encourus doit être systématique. 



22/05/2018 

24 

Cannabis et foie 

• Tam J, Liu J, Mukhopadhyay B, Cinar R, 
Godlewski G, Kunos G. Endocannabinoids in 
liver disease. Hepatology. 2011 Jan;53:346-55.  

• Mallat A, Lotersztajn S. Endocannabinoids and 
their role in fatty liver disease. Dig Dis. 
2010;28:261-6.  
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Cannabis et foie 

• Rappel: 

– CB1: SNC  effets psychoactif, analgésique, 
antiémétique et orexigène. 

– CB2: système immunitaire effets 
immunomodulateur et antiinflammatoire 

 

Dans le foie cirrhotique  expression de CB1 et CB2 vs foie 
normal 

Cannabis et foie 

• Impact sur la fibrogénèse ? 

• Chez l’animal: 

– Effet antifibrogénétique de CB2 

– Antagoniste CB1 et inactivation CB1  réduction  
de la fibrogénèse  

 

CB2 protecteur 

CB1 profibrogénique 
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Impact sur la fibrogénèse ? 

• Chez l’homme:  

• Hézode C et coll. Daily cannabis smoking as a 
risk factor for progression of fibrosis in chronic 
hepatitis C. Hepatology. 2005;42:63-71. 

 

  

Impact sur la fibrogénèse ? 

• N = 270  HCV + 

– Non consommateurs de cannabis = 141 

– Consommateurs occasionnels (non quotidien) = 
40 

– Consommateurs quotidiens = 89 

 

2 critères: 

Vitesse de progression de la fibrose 

Fibrose sévère (F3 F4) 
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Impact sur la fibrogénèse ? 

• La consommation 
quotidienne de cannabis 
 vitesse  

 

• Pas de relation entre 
consommation et activité 
histologique 

 CB1 rôle délétère sur la 
fibrose  

40
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Facteurs prédictifs de la sévérité de la fibrose 
chez les malades HCV chronique 

OR IC 95% p 

Activité ≥A2 5.6 2.3-13.8 <0.01 

Age > 40 ans 2.2 1.0-4.8 0.035 

Alcool > 30g/j 2.1 1.0-4.2 0.05 

Stéatose 
(modérée sévère) 

2.2 0.97-4.0 0.06 

Cannabis 

quotidien 
2.3 1.1-4.8 0.034 
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Impact du cannabis sur le traitement 
HCV 

• Sylvestre DL. Cannabis use improves retention 
and virological outcomes in patients treated 
for hepatitis C. Eur J Gastroenterol Hepatol. 
2006 ;18:1057-63.  

• Taux de réponse virologique plus élevé  

 car taux d’arrêt plus faible chez les fumeurs ! 

Cannabis et stéatose hépatique 

• Fréquente surtout pour le génotype 3 

• Alcool, métaboliques 

• Activation CB1  synthèse AG + stéatogénèse 

• CB2  stéatogénèse 
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Facteurs prédictifs de la sévérité de la stéatose chez les 
malades HCV + 

OR IC 95% p 

Activité ≥A2 2.4 1.2-4.9 0.007 

Génotype 3 4.4 2.2-8.8 <0.001 

Hyperglycémi

e/diabète 

6.5 2.4-7.7 <0.001 

IMC ≥ 27 2.1 1.0-4.3 0.05 

Charge virale 

VHC 

1.7 1.0-2.9 0.05 

Cannabis 

non 1 

occasionnel 0.4 ns 

quotidien 2.1 1.04-4.3 0.01 

• N= 690 HIV + HCV sans 
fibrose 

• 40% fume 
quotidiennement du 
cannabis  
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Pas d’association 

significative entre 

consommation de 

cannabis et fibrose  

En bref… 

• La consommation quotidienne de cannabis est 
un facteur de risque: 

– De vitesse rapide de progression de la fibrose 

– De sévérité de la fibrose 

– De sévérité de la stéatose chez le malade porteur 
d’une hépatite C chronique 


