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ADUC: Alcool et Drogues a I’Université de Caen
Normandie

APA: American Psychiatric Association

API: Alcoolisation Ponctuelle Importante (ou binge
drinking)

B

BDI: Beck Depression Inventory
BEARNI: Brief Evaluation of Alcohol-Related
Neuropsychological Impairments

M

MILDECA: Mission Interministérielle de Lutte contre les
Drogues Et les Conduites Addictives

MILDT: Mission Interministérielle de Lutte contre la
Drogue et la Toxicomanie (actuelle MILEDCA)

C

CAARUD: Centre d’accueil et d’accompagnement a la
réduction des risques pour usagers de drogues

CIM: Classification Internationale des Maladies

CT: Communautés Thérapeutiques

N

NeuroAddiCT: Neuropsychologie des addictions en
Communautés Thérapeutiques

NIAAA: National Institute on Alcoholism and Alcohol
Abuse

D

DSM: Diagnostic and Statistic Manual of mental
disorders

o

OFDT: Observatoire Frangais des Drogues et des
Tendances addictives
OMS: Organisation Mondiale de la Santé

E

EMCDDA: European Monitoring Centre for Drugs and
Drug Addiction

S

SIDA: Syndrome de I'lmmunoDéficience Acquise
STAI: State-Trait Anxiety Inventory

INPES: Institut National de Prévention et d’Education a la

Santé

T

TCC: Thérapie Cognitivo-Comportementale
TSO: Traitement de Substitution aux Opioides
TUAL: Trouble de I'Usage d’ALcool

TUD: Trouble de I’'Usage de Drogue(s)

TUS: Trouble de I'Usage de Substances
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CONTEXTUALISATION GENERALE

« L’addiction, c’est tout ce qui vide la vie de son sens tout en la faisant paraitre meilleure »

Pinkola Estés (1992)






Contextualisation générale

a consommation de substances psychoactives est trés répandue en France et en

Europe (EMCDDA, 2022). L’usage d’alcool est le plus fréquent malgré ses

conséquences dramatiques sur la santé, a tel point qu’il représentait le premier
facteur de risque de mortalité en 2016 chez les 15-49 ans (OFDT, 2019) , mais également la
premiére cause d’hospitalisation en France en 2019 (OFDTa, 2022). Plus de 10 millions de
frangais ont une consommation d’alcool supérieure au seuil de moindre risque pour la santé
fixé par I’Organisation Mondiale de la Santé (OMS ; OFDT, 2019). Le Trouble de I’Usage
d’Alcool (TUAL), peut étre responsable de problématiques médicales, sociales et
psychologiques importantes (Beck et Richard, 2014). Cette constatation concerne également
le spectre plus large du Trouble de I’Usage de Substances (TUS) qui s’étend des produits
licites comme les médicaments détournés de leur usage médical aux produits illicites comme
le cannabis, la cocaine, les amphétamines, les opiacés... La consommation de substances
psychoactives concerne 350 000 personnes en France (OFDT, 2019). Parmi ces substances,
le cannabis est le premier produit illicite consommé en Europe (22 millions de
consommateurs en 2022), suivi par la cocaine (3,5 millions), la MDMA (2,6 millions) et par

I’héroine et autres opiacés (1 million ; EMCDDA, 2022).

Les conceptions de 1’addiction ont beaucoup évolué depuis ces derni¢res décennies. Les
nouveaux modes d’appréhension, d’expression et de développement du TUS, en fagonnent
ainsi de nouvelles et multiples définitions. En effet, la consommation, a I’image de la sociéte,
évolue et connait une mutation parfois trés rapide qui nécessite une adaptation des
thérapeutiques répondant aux conséquences des addictions (Couteron, 2012). Ainsi, de
nouvelles pratiques d’usages sont considérées, et la consommation chronique et continue
n’est plus la seule facette du prisme de 1’addiction a étre prise en compte dans les

accompagnements.

En conséquence du large spectre d’expression de [’addiction et des conséquences
neuropsychologiques délétéres des consommations (e.g., lhara et al., 2000 ; Manning et al.,
2017), une évolution des stratégies de soin et de prévention est en cours. En France,
I’historique service hospitalier est désormais appuy¢ par d’autres offres d’accompagnement
comme les services de prévention ou les consultations jeunes consommateurs, la médecine
de ville et les unités médico-sociales (Bonnet, 2017). Au sein de ce spectre de stratégies,
deux populations, qui se situent a différentes temporalités de I’accompagnement, permettent

d’appréhender de nouvelles questions de recherche.



Contextualisation générale

C’est le cas de jeunes consommateurs qui pratiquent 1’ Alcoolisation Ponctuelle Importante
(API, ou Binge Drinking), expérimentée par 43.9 % des jeunes de 17 ans en 2017 (OFDT,
2022b). Ce schéma de consommation, qui survient a une étape de la vie critique qu’est
I’adolescence, est particuliérement délétére pour le cerveau (Gray et Squeglia, 2018), dont
de premicres conséquences sont observables avant méme de développer un TUS caractérisé
(Parsons, 1998 ; Ryback, 1971). Sur un autre versant du spectre de 1’accompagnement en
addictologie, les Communautés Thérapeutiques (CT) accueillent des patients, appelés
résidents, qui présentent un TUS, de fréquentes comorbidités médicales, sont en échec dans
les dispositifs classiques et qui souhaitent s’¢loigner des consommations.
L’accompagnement pluridisciplinaire se réalise sur plusieurs mois a années, dont
I’originalité du dispositif se fonde sur 1’aspect thérapeutique de la vie en collectivité et le
partage d’expériences. A ce jour, les aspects neuropsychologiques ne sont pas encore pris en
compte en CT, alors méme que les résidents sont a risque de troubles cognitifs susceptibles

d’entraver leur démarche de soin.

Si ces deux populations sont trés différentes, leur spécificité clinique commune est la
polyconsommation et la raret¢ des données concernant le risque de troubles
neuropsychologiques qui y sont associés. De plus, si les conséquences cognitives tendent a
étre bien documentées dans le cadre de monoconsommations — en s’affranchissant des
facteurs confondants comme les comorbidités — la réalité clinique n’est pas toujours
représentée dans ces résultats. Mieux comprendre les effets de la polyconsommation, en
incluant les variables qui pourraient limiter le bénéfice de ’accompagnement, serait d’une
utilité expérimentale et clinique essentielle dans 1’adaptation des stratégies de prévention et

de soin aupres des étudiants comme des résidents de CT.

Ainsi, I’objectif principal de ce travail de thése repose sur la caractérisation du risque de
troubles neuropsychologiques a travers un dépistage cognitif aupres de deux populations
polyconsommatrices peu incluses dans les études, et de comprendre les facteurs aggravant
ce risque de troubles afin de mieux les accompagner. Ce travail de thése est axé autour de

trois chapitres :

» Le cadre théorique reprenant I’étendue des connaissances actuelles, tant sur le
contexte de 1’évolution du paradigme de 1’addictologie, que sur les travaux menés en
neuropsychologie des addictions aupres de différents profils d’usagers de substances,

en abordant les particularités des jeunes consommateurs et des résidents de CT,



Contextualisation générale

= La partie expérimentale decrivant les protocoles ADUC et NeuroAddiCT, au sein
desquels trois études ont été realisees,

= et la discussion générale, partie dans laquelle les résultats seront mis en relief au
regard de leurs implications scientifiques et cliniques complémentaires, tout en

ouvrant de nouvelles perspectives.
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ADDICTOLOGIE ET NEUROPSYCHOLOGIE : UNE
ALLIANCE RECENTE ET PERTINENTE ?

« Si la volonté était une baguette magique thérapeutique, beaucoup de patient.e.s addicts
s’en sortiraient aisément et entreraient dans un processus rapide de guérison. La réalité est
tout autre. »

(Karila, 2018)
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1. L'addictologie : un paradigme récent et en mutation

e terme « addiction » est désormais bien connu et fait partie du langage commun.

C’est un terme qui sollicite de nombreuses représentations et peut renvoyer a des

concepts et sentiments tres variés. Simple a appréhender en apparence, 1’addiction
peut étre définie de fagon plurielle et recele une histoire complexe et évolutive, tant dans sa
compréhension que dans son accompagnement. L’addiction renvoie a de multiples
comportements, dont I’expression ne se limite pas a nos sociétés actuelles. Dés 1’ Antiquité
classique, I’addiction (qui n’est pas encore désignée selon ce terme a 1I’époque) fait partie de
la cité, ou on s’enivre socialement et collectivement — jusqu’a créer un besoin irrépressible
de consommer une ou plusieurs substances psychoactives, y compris dans I’intimité (Villard,
1988). Dés lors, ce qui est nommé pharmakon dévoile déja une dualité de I’effet des
substances : ce sont a la fois des remedes et des poisons. Homere a lui-méme distillé cette
constatation au fil de son ceuvre : ajoutée a un breuvage, la substance peut soulager mais
aussi, a I’inverse, entrainer des conséquences déléteéres (comme rendre amnésique) selon son
utilisation. De retour en nos temps contemporains, les conceptions de I’addiction, en
constante évolution, ont permis un changement de vision face aux conséquences et aux
accompagnements de 1’addiction, aux prises avec de nouvelles mutations. Ce qui vient
combler un besoin peut aussi mener vers la création d’une dépendance (Pommier, 2016).
Alors, comment envisager le concept d’addiction, le définir pour formaliser la recherche sur

cette thématique et orienter les accompagnements ?
1.1. Des spécialités en alcoologie et toxicomanies & I'addictologie...
1.1.1. L’histoire houleuse des perceptions de I’addiction

La France est un pays marqué par une ambivalence forte face aux consommations de
substances psychoactives, dont la distinction licite ou illicite est fondatrice. La question de
la prise en soin de I’addiction telle que nous la connaissons aujourd’hui n’est pas allée de
soi au cours de I’Histoire. Une grande variété de représentations est a 1I’ceuvre lorsqu’il s’agit
d’aborder la thématique de I’addiction et des drogues (Dany et Apostolidis, 2002). Chaque
substance suscite des réactions et représentations propres (parfois intenses), marquées dans

un contexte historique, social et politique particulier (Jauffret-Roustide, 2009).

Parmi ces substances, la consommation d’alcool a été particulierement banalisée voire

valorisée en France.
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Figure 1 : Buvard publicitaire des vins Sauvignon faisant [’apologie des bienfaits du vin, vers 1925-1930

L’alcool est culturellement associé a la festivité et a la convivialité (Thiry-Bour, 1997) et
rythme la vie sociale dans ses moments les plus heureux comme les plus difficiles.
Paradoxalement, les consommateurs « excessifs » d’alcool (et/ou autres drogues) ont été,
depuis des siecles, le cceur de cible de stigmatisations et de stéréotypes négatifs. Les
personnes aux prises avec 1’alcoolo-dépendance (anciennement appelées « alcooliques »)
ont longtemps ét¢ affublées d’un discours fataliste et marginalisant par la société et le monde
médical. Jusqu’a 1’époque du courant hygiéniste du XIX®™ siécle, ces personnes étaient
associées au vice et a I’amoralité, avant d’étre considérées comme atteintes de
dégénérescence contre laquelle rien ne pouvait étre fait ; le soin ou 1’accompagnement
n’étaient donc pas une possibilité en ce temps (Aubin et al., 2013). Pourtant, c’est en 1797
que le concept d’alcoolisme comme pathologie est décrit pour la premiére fois aux Etats-
Unis par B. Rush, avec 1’accent mis sur la perte de controle des consommations et la
dépendance. En Europe, I’expression « alcoolisme chronique » est proposée par M. Huss en
1849 en Suéde, accompagnée d’une description des conséquences physiques et mentales de
la consommation excessive d’alcool et I’incapacité a s’abstenir. Les premicres pierres sont
ainsi déposées pour faire émerger une nouvelle vision de I’addiction : il s’agit d’une maladie
specifique qui a d’importantes conséquences individuelles et collectives, nécessitant un
accompagnement. Ce changement de représentations et I’incarnation du soin des addictions
prendra du temps: ce sont les travaux de Jellinek, dans les années 1940, qui signent

I’avénement d’une analyse médicale de 1’alcoolisme (Jellinek, 1945) et amorceront les
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critéres diagnostiques contemporains qui permettent aujourd’hui de qualifier la sévérité d’un

trouble de 1’usage, quelle que soit la substance (voir partie 1.2.1).

Si I’addiction inclut aujourd’hui I’ensemble des substances psychoactives, la distinction
entre alcool et autres drogues a longtemps perduré, tant dans 1’opinion publique que dans le

soin (Muillaume, 2016).

Les représentations concernant la consommation de drogues (terme souvent utilisé pour
désigner les substances psychoactives illicites a ce jour en France) ont suivi un schéma
similaire a celles liées a 1’alcool. La société a initialement prété une appréciation 1égere voire
méliorative a la consommation de drogues, avant de faire connaitre aux usagers de drogues
le méme destin stigmatisant que les consommateurs d’alcool (Nourrisson, 2017). Cet
important virage a lieu lors de la révolution industrielle au XIX®™ sigcle, époque durant
laquelle I’accés aux drogues se démocratise et se multiplie en toute classe sociale. Les
conséquences sanitaires et collectives des drogues sont désormais évidentes et visibles au
sein de la vie publique, au méme titre que I’alcoolisation ouvriére qui ouvre les premiers
débats sur la consommation dite « excessive » et les drogues (Nourrisson, 2017). Comme
I’« alcoolique », le « toxicomane » est lui aussi stigmatisé, marginalisé et souvent pergu
comme dangereux pour la société et ainsi considéré comme un délinquant plus qu’un
malade. Dans un climat d’insécurité ressentie par les citoyens et justifiée a I’époque par la
dangerosité des usagers d’alcool et d’autres drogues, le systéme politique et judiciaire en
place lance une lutte contre I’ivresse publique a travers une premiére loi répressive

promulguée en 1873 (Nourrisson, 2017).
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Figure 2 : Affiche d’anti-alcoolisme « L’Alcool, voila I’ennemi » par le Dr. Galtier-Boissiére (1900), Collection de
tableaux muraux Armand Colin & Cie, Tableau 6 (Bibliotheque nationale de France)

L’aspect correctionnaire prévaut historiquement en France, et cette nouvelle loi ne constitue

pas encore de réelle prise en charge pour les personnes aux prises avec 1’addiction.
1.1.2. La genése du soin de I'addiction

A la fin du XIX®™ siécle, les patients qui présentent une addiction dépendent de la
psychiatrie (Thiry-Bour, 1997) et sont toujours associés a la transgression, a la dangerosité
et sont trés peu pris en charge en I’absence de structure spécialisée (Marchant, 2018). Les
courants psychiatriques et psychanalytiques proposent de premiéres explications et
accompagnements du phénomeéne sur un versant intrapsychique en lien avec les produits,
mais la prise en charge médicale n’est pas encore d’actualit¢ (Dugarin, 2019). Il faudra
attendre la fin des années 1960 pour que I’alcoologie et I’intervention en toxicomanie
s’émancipent de la psychiatrie. Ce sont les prémices de la prévention et de la démarche
thérapeutique, ou la question du dépistage des consommations se pose dans le cadre de la
médecine du travail et de la sécurité routiére (Thiry-Bour, 1997). Ces deux approches de
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I’alcoologie et de I’intervention en toxicomanie, méres de 1’addictologie, sont bien distinctes
et ont leurs propres représentations du soin puisque les problématiques « alcool » et
« drogues » sont appréhendées comme étant différentes et avec des enjeux spécifiques
(Fortané, 2010).

Une premiére défragmentation de ces deux approches est la promulgation d’une nouvelle
loi répressive en 19701, Son entrée en vigueur vise a aggraver drastiquement les peines des
trafiquants de drogues tout en proposant aux patients d’accéder a des soins en alternative
aux peines judiciaires (Dugarin, 2019). Ce contexte relance le débat quant a la nécessité de
créer des structures spécialisées a destination des toxicomanes (structures jusqu’alors
inexistantes) et donne 1’impulsion pour créer de nouveaux centres d’accueil et de post-cure.
Créés en réponse a l’injonction thérapeutique de cette loi, les établissements de soin
specialisés sont peu nombreux et généralement de statut associatif. L’accompagnement se
veut non coercitif et travaille la problématique de I’inconscient en suivant un double
modele : celui de I’antipsychiatrie et de la psychanalyse (Ehrenberg, 2002), tous deux
paradoxalement opposés a 1’injonction. Ces conceptions du soin doivent cependant faire
face, dans les années 1980, a I’épidémie du SIDA (Syndrome de I’ImmunoDéficience
Acquise) et des hépatites virales, qui sont prévalentes chez les usagers de drogues et ont des
consequences somatiques dramatiques chez cette population, pouvant étre létales (Fortané,
2010). Une restructuration est nécessaire pour tenter de prendre en charge et endiguer ces
épidémies et entraine la médicalisation des structures de soin qui doivent accueillir des
prescripteurs pour les premiers Traitements de Substitution aux Opioides (TSO) dans
I’objectif de réduire les contaminations (Dugarin, 2019). Cette situation alarmante ouvre
vers une nouvelle transversalité entre 1’alcoologie et le champ de la toxicomanie dans les
années 1990 et constitue le prologue du concept d’addictologie qui inclut, notamment, les

deux approches.
1.1.3. La naissance du concept d’addictologie

Dans ce contexte de grands changements dans le champ de 1’addiction, un nouveau cadre de
pensée émerge dans les années 2000 sous I’impulsion de chercheurs et praticiens : c’est le
début de I’« addictologie ». Avec cette nouvelle approche débute la fin de la distinction entre

alcoologie et toxicomanie. Dorénavant, il prévaut de ne plus axer les approches du soin en

1 Loi n°70-1320 du 31 décembre 1970 relative aux mesures sanitaires de lutte contre la toxicomanie, et a la
répression du trafic et de l'usage illicite des substances vénéneuses, Journal officiel de la République francaise
du 3 janvier 1971.

10
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fonction des différences entre les substances psychoactives, mais plutot de se focaliser sur

la dépendance qu’elles peuvent engendrer de fagon similaire.

Ce sont les premiers travaux menés deés les années 1980 en neurosciences dans le champ des
substances psychoactives qui vont instiguer cette nouvelle conception. C’est tout
particulierement la théorie dopaminergique qui va faciliter ’avénement de 1’addictologie et
des addictions au sens large (Fortané, 2010). Cette théorie défend la thése selon laquelle la
dopamine est le neurotransmetteur commun a toutes les dépendances, impliqué au cceur d’un
systeme cérébral dit « de la récompense » (illustré en Figure 3), qui dysfonctionnerait dans
le cadre de la dépendance, et ce, quel que soit le produit psychoactif (Dupont et Naassila,
2016).

ss0Ciatives
a5 35 Ives
pat

Noyau accumbens

Aire associée
aux récompenses
secondaires

Aire associée
aux récompenses
primaires

Sortie

comportementale

Tronc cerébral

Parcours

et traitement
de l'information
sensonielle

Neurones sdrofoninergagues | NOUS préparent & rugin
 Nouronas neradrinsraogues : NOUS Svitent do sur-reage
© Neurones dogaminergiques : rigulent le clroult de ln c<compense

Figure 3 : lllustration du circuit cérébral dit « de la récompense ». Ce circuit implique trois systémes de neurones,

dont la régulation peut dysfonctionner dans le cadre d’un trouble de 'usage de substances. Ce circuit est impliqué

dans le fonctionnement cérébral classique, mais sa dérégulation par les substances peut favoriser ['installation de
l"addiction et son maintien (Que nous dit la science des addictions ? | MILDECA.).

Les premiers travaux en faveur d’une action cérébrale commune des substances
psychoactives (dont celui de Di Chiara et Imperato, 1988 — en téte de file) vont étre a
I’origine d’un fort intérét scientifique sur la question (et dans lequel se retrouveront plus tard

les travaux d’approche neuropsychologique des addictions ; voir partie 2). Ce prisme

11
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neurobiologique et cognitivo-comportemental va permettre de s’extraire des considérations
légales de l'usage des produits et ajoute une vision complémentaire a celles de la
psychopathologie psychanalytique et de la psychiatrie, jusqu’alors prépondérantes (Fortané,
2010). La confrontation des approches psychanalytiques et neurobiologiques est, au départ,
houleuse en 1’absence de consensus sur le traitement des addictions. Ces distorsions vont
toutefois s’apaiser sous 1I’impulsion de I’administration sanitaire qui souhaite définir une
notion commune afin de mettre en place une action publique de terrain. Le terme
d’« addictologie » est alors utilisé pour la premiere fois en France dans le cadre du plan
triennal de la MILDT (Mission Interministérielle de Lutte contre la Drogue et la
Toxicomanie ; 1999-2000-2001). Ce concept repose sur 1’objectivation d’aspects cliniques,
cognitivo-comportementaux, neurobiologiques et thérapeutiques partagés entre substances,
argumentant une vision unifiée des addictions (Aubin et al., 2012). L’arrivée en France de
ce nouveau prisme conceptuel est liée au travail de définition du psychiatre états-unien
Goodman (1990). Ce dernier envisage ’addiction comme un processus selon lequel un
comportement, qui permet de ressentir un plaisir et soulager une tension interne, est répéeté
malgré les efforts pour en réduire la fréquence et ce, malgré ses conséquences négatives. De
la vision psychiatrique initiale concevant I’addiction en termes de « maladie mentale » dans
une recherche étiologique, nait 1’idée de « troubles mentaux », axée vers une clinique
symptomatique (Ehrenberg, 2002). L approche par produit se transforme en une approche
par comportements et construit un modele bio-psycho-social de I’addiction. Cette nouvelle
conceptualisation qu’apporte 1’addictologie fait écho aux classifications diagnostiques
internationales, qui vont permettre d’appréhender 1’addiction tant d’un point de vue pratique

que de recherche.
1.2. ...’addictologie : un concept toujours évolutif
1.2.1. Lanotion de trouble de l'usage et ses nosographies

Le terme « addiction » renvoie a de nombreuses définitions, a tel point qu’il est difficile d’en
retenir une seule et unique. Etymologiquement, ce mot semble provenir du latin addictus qui
renvoie a I’idée d’étre rendu esclave, comme privé de liberté face au produit, qui pourtant a
pu apporter un soulagement ou créer du plaisir (McDougall, 2001). Cette ambivalence
souligne toute la difficult¢ de la définition de 1’addiction, tant ses expressions sont

protéiformes.

12



Cadre théorique : Addictologie et neuropsychologie : une alliance récente et pertinente ?

A I’image de I’histoire de 1’évolution des conceptions et des prises en soin de 1’addiction, de
nombreuses tentatives de définition ont été formulées. La méthode de référence pour définir
I’addiction est le prisme des symptomes qui y sont liés : ce sont les classifications
diagnostiques. Ces dernieres se basent sur les critéres symptomatiques de 1’addiction et
prévalent encore aujourd’hui, dont deux font référence : la Classification Internationale des
Maladies (CIM) de I’OMS et le Diagnostic and Statistical Manual of mental disorders
(DSM) de I’American Psychiatric Association (APA). Aujourd’hui respectivement dans leur
onzieme et cinquieme version, ces deux classifications ont beaucoup évolué depuis leurs
prémices. Ces modifications au fil du temps sont précieuses pour entrevoir les évolutions
des critéres diagnostiques dans le champ de 1’addiction et les applications de recherche et

pratiques de ces manuels.

Le DSM-I1 dans les années 1950, le DSM-II et la CIM-8 fin des années 1960 représentent les
premiéres propositions de diagnostic d’alcoolisme, qui dépendait encore des troubles de la
personnalité et des névroses en 1’absence de critéres sémiologiques définis (Aubin et al.,
2013). C’est a partir du DSM-III (publié en 1980) qu’un véritable changement opére : des
critéres diagnostiques plus précis sont officialisés pour 1’alcool (et pour les autres substances
par la suite) et permettent de différencier deux troubles : 1’« abus » (aussi appelé « usage

nocif » dans la CIM-10) et la « dépendance ».

e L’abus et ’'usage nocif sont associés a une consommation de substance répétée qui est
associée a des dommages tant au sein des sphéres somatiques, psychoaffectives ou
sociales de la personne et de son environnement (Laqueille et Liot, 2009)

e La dépendance, quant a elle, renvoie a la perte de contrdle dans la gestion des
consommations. Il existe deux types de dépendance: (1) la dépendance physique,
pouvant se caractériser par des phénomenes de tolérance nécessitant une augmentation
des doses pour obtenir un effet similaire aux consommations antérieures et de syndrome
de sevrage lors de I’arrét brutal de la consommation et (2) la dépendance psychique,
traduite par un désir envahissant et récurrent de consommer qui peut se manifester au
niveau psychosomatique, avec une poursuite de la consommation malgreé la conscience

de ses effets déléteres (Dupont et Naassila, 2016).

La réflexion sur ces deux types de troubles, qui peuvent donner lieu a deux diagnostics
différents (dépendance sans dommage versus dommages sans dependance) ou

complémentaires (dommages et dépendance), perdure jusqu’a la quatriéme version du DSM
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(1994) et la CIM-10. Pour la premiére fois, I’idée de la dépendance entre la personne et la
substance est invoquée dans le diagnostic, allant de pair avec les consequences déléteres
liées aux consommations (physiques, psychiques ou sociales). Cette conception catégorielle
différenciait trois niveaux de sevérité distincts: consommation non pathologique,
abus/usage nocif et dépendance. Toutefois, les études scientifiques et les observations de
terrain ont remis en question le diagnostic d’abus, qui semble suivre d’autres trajectoires que
I’unique lien d’abus initial vers une dépendance qui lui serait nécessairement secondaire

(Hasin et Grant, 2004).

C’est le DSM-V (2013) qui permet de passer d’une approche catégorielle a dimensionnelle
(voir Figure 4).

T 70 Conduites .
AVANT 2013 addictives . *
USAGE
(risques dans certaines situations = ALIIOURD'HI
ou chez des personnes vulnérables) . AUJOURDHU

USAGE
(risques dans certaines situations
ou chez des personnes vulnérables)

Trouble
modéré

Trouble
séydre ,°

Figure 4 : L’ évolution des classifications diagnostiques de ’addiction avant 2013 (jusqu’au DSM-1V et a la CIM-
10) & gauche et a ce jour (a partir du DSM-V ; 2013) a droite. Reproduit a partir de « Drogues et conduites
addictives », par la Mission Interministérielle de Lutte contre les Drogues Et les Conduites Addictives (MILDECA)
et I'INPES (Institut National de Prévention et d’Education pour la Santé) (2014). Drogues-info-service.
https://www.drogues-info-service.fr/A-lire-a-voir/Notices/Drogues-et-conduites-addictives

Les notions d’abus et de dépendance s’estompent du fait de leur éloignement avec la réalité
clinique, au profit d’une vision évolutive qui poursuit un continuum de sévérité. Cette
conception donne naissance au spectre du « Trouble de 1’Usage de Substances » (TUS) de
séverité allant du trouble léger, modéré a sévere, en fonction du nombre de criteres
diagnostiques présents. Le trouble de 1’usage est ainsi défini par la présence d’au moins deux

des critéres décrits ci-dessous au cours d’une période de 12 mois :

1. Lasubstance est souvent consommée en quantité plus importante ou pendant une période

plus prolongée que prévu.
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2. Il'y a un désir persistant, ou des efforts infructueux, pour diminuer ou contréler la
consommation de la substance.

3. Beaucoup de temps est passé a des activités nécessaires pour obtenir la substance, a
I’utiliser ou a récupérer de ses effets.

4. 1l existe une envie impérieuse (craving), un fort désir ou un besoin pressant de
consommer la substance.

5. La consommation répétée de la substance conduit a I’incapacité de remplir des
obligations majeures, au travail, a I’école ou a la maison.

6. Il existe une consommation continue de la substance malgré des problémes
interpersonnels ou sociaux, persistants ou récurrents, causes ou exacerbes par les effets
de la substance.

7. Des activités sociales, professionnelles ou de loisirs importantes sont abandonnées ou
réduites a cause de I’usage de la substance.

8. La consommation de la substance est répétée dans des situations ou cela peut étre
physiquement dangereux.

9. L’usage de la substance est poursuivi bien que la personne sache avoir un probléeme
psychologique ou physique persistant ou récurrent susceptible d’avoir été causé ou
exacerbé par la substance.

10. Tolérance, définie par I’un des symptomes suivants :

a. Besoin de quantités notablement plus fortes de substance pour obtenir une intoxication
ou ’effet désiré.

b. Effet notablement diminué en cas d’usage continu de la méme quantité de substance.

11. Sevrage caractérisé par I’une ou I’autre des manifestations suivantes :

a. Syndrome de sevrage caractéristique de la substance.

b. La substance est prise pour soulager ou éviter les symptdmes de sevrage.

La sévérité du trouble est caractérisee par le nombre de critéres présents : 2-3 de ces critéres
évoguent un trouble de 1’usage léger, 4-5 critéres un trouble de I’usage modéré et 6 critéres
ou plus un trouble de 1’'usage sévéere. En deca de 2 critéres, le diagnostic semble s’orienter
vers une absence de trouble (ce qui ne correspond pas nécessairement a une absence de

consommation ; voir partie 1.2.3).

Ces critéres diagnostiques et cette conception dimensionnelle font écho au paradigme méme
d’addictologie, en intégrant désormais I’ensemble des substances psychoactives et en
ouvrant a la considération de nouveaux types d’usage.
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1.2.2. « Nouvelles » addictions, nouveaux modes de consommation

Le passage d’une approche par produit a celle d’une approche par comportement, sous le
prisme du concept d’addictologie, a favorisé 1’intégration de « nouvelles » expressions de
I’addiction. La nouveauté est toute relative car ces pratiques existent depuis de nombreuses
années, le caractere inédit réside plutdt dans leur récente prise en compte du fait de
I’évolution de I’approche addictologique et de I’augmentation progressive de leur

prévalence.

Ainsi, une de ces mutations dans les modes d’usage est le cas de la polyconsommation, qui
implique 1’usage d’au moins deux substances différentes en simultané (de facon plus ou
moins réguliere). Il existe, depuis les années 1980, une évolution dans la dynamique d’usage,
d’une consommation auparavant fréquemment limitée a un produit de prédilection, vers
I’'usage de plusieurs produits en association (Nortier, 2007). Cette polyconsommation a
plusieurs objectifs, dont la potentialisation des effets des substances en combinant les actions
pharmacologiques ou encore la limitation des effets négatifs des symptémes de sevrage
lorsque les effets de la substance s’atténuent (Boileau-Falardeau et al., 2022). Les
consequences délétéres de ce type de consommation pour la santé sont de plus en plus
documentées car ce type de consommation n’est plus anecdotique (Compton et al., 2021).
Ce schéma de consommation, décrit en population adulte, est également pratiqué chez les
jeunes, dont I’émergence de la polyconsommation peut débuter dés 1’adolescence (Steinhoff
etal., 2022).

Ce phénomene renvoie a celui plus global des consommations (mono- ou polysubstance)
chez les adolescents et jeunes adultes, groupe social au sein duquel les usages de substances
sont banalisés dans certains contextes (e.g., chez les étudiants, au cours de la vie de campus
ou de I’intégration dans les Grandes Ecoles ; Petit et al., 2009). Une des particularités de cet
usage est la pratique d’API (Alcoolisation Ponctuelle Importante, aussi appelée binge
drinking), prévalente chez les jeunes consommateurs (i.e., consommation d’alcool rapide et
excessive menant a I’ivresse ; voir partie 2.3.1). L’API s’apparente a un phénomeéne
subclinique, ¢’est-a-dire que ce mode de consommation n’est pas obligatoirement associ¢ a
un Trouble de I’Usage d’Alcool (TUAL) au sens diagnostique. Ainsi, ce mode de
consommation émergent est intégré dans le concept d’addictologie, qui prend désormais en

compte I’ensemble des usages, y compris avant méme que le trouble de I’usage ne s’installe.
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1.2.3. Evolution de I'accompagnement: Iabstinence comme seul modeéle

thérapeutique ?

Le concept porté par 1’addictologie permet d’inclure des pratiques de consommation qui,
jusqu’alors, n’étaient que peu considérées dans le prisme de 1’accompagnement et de la
recherche. Cette approche tend vers le décloisonnement de la vision médicale usuellement
prégnante, en intégrant de nouveaux dispositifs d’étude, de prévention et d’accompagnement
grace a la compréhension des phénoménes d’usage. Ce renouveau conceptuel apporte
également une nouvelle sémantique : sous le vocable « addictions » nait 1’expression de
« pratiques addictives », souvent utilisée comme synonyme d’addiction. A ’épreuve des
mutations décrites précédemment, il s’agit d’incorporer I’ensemble des pratiques de
consommation, y compris celles ne dépendant pas initialement d’un trouble au sens
diagnostique (appelé « usage »). Cet usage simple est alors inclus dans les réflexion cliniques
et de recherche au méme titre que 1’ensemble des comportements de consommation, qu’ils
soient considérés comme pathologiques ou non (Reynaud, 2016). Cette conceptualisation
intégre a la réflexion addictologique des formes subcliniques telles que 1’API ou 1’usage
récréatif et épisodique. Avec 1’addictologie, ce ne sont pas uniquement les approches

théoriques qui évoluent, mais également les thérapeutiques et accompagnements.

Longtemps considérée comme la voie royale vers le rétablissement, I’abstinence était la
stratégie thérapeutique d’autorité chez les spécialistes (Luquiens et al., 2011). Bien que ce
paradigme thérapeutique reste encore d’actualité, il est désormais discuté et laisse place a
une seconde option : celle de la consommation contrélée (Vasseur et al., 2019). L’ouverture
du choix de I’objectif de traitement (et donc, du pouvoir d’agir) des personnes aux prises
avec I’addiction est associée, entre autres, a un acces facilité a I’accompagnement de certains
usagers (Eddie et al., 2022). Le passage d’une conception catégorielle a dimensionnelle de
I’addiction permet de s’extraire d’une stratégie d’accompagnement unique en favorisant
I’émergence d’autres approches. Au carrefour de nombreuses disciplines, les diverses
expressions de 1’usage appellent a une approche holistique balayant les représentations

anciennement liées a I’addiction (i.e., consommation = trouble addictif).

En effet, la consommation de substances psychoactives n’est pas nécessairement liée a un
trouble et ne correspond pas toujours au stade de 1’usage. Il peut s’agir d’expérimentation,
de recherche de plaisir, de sensations nouvelles ou d’une facon d’appartenir a un groupe

social sans conséquence notoire, n’étant pas pathologique (Reynaud, 2016). Avant

17



Cadre théorique : Addictologie et neuropsychologie : une alliance récente et pertinente ?

I’addiction régne le plaisir, une consommation sans problématique apparente dans sa gestion.
Toutefois, la frontiére entre I’usage simple et 1’usage comprenant des risques est mince, et

souvent hors de la portée de la conscience de la personne consommatrice.

Les différences interpersonnelles face a 1’addiction sont bien connues : NOUS Ne SOMMes pas
égaux face aux effets des substances. L’usage dit « a risque » peut s’inscrire dans le
quotidien de la personne consommatrice, prendre une forme subclinique, mais peut mener
au trouble de 1’'usage de facon insidieuse. Cette consommation est différente des
consommations chroniques et continues. C’est pourquoi le mod¢le des facteurs de risque
permet de penser l’usage (2 risque) et sa prévention, parfois a l'interface entre des
consommations avec peu de conséquences observables et le trouble de 1usage. Ces facteurs
de risques sont d’un intérét particulier, et sont au cceur de questionnements
pluridisciplinaires, notamment sur les facteurs qui favorisent I’installation d’une addiction.
Historiquement, une partie de ces facteurs de risque ou de protection pouvant faire pencher

la balance vers ou envers 1’addiction est liée aux :

e Produits eux-mémes qui sont plus ou moins addictogenes et forts de conséquences
d’un point de vue somatique et psychique (i.e., leur potentiel toxique au niveau
physiologique, leur potentiel de perturbation psychique et leur potentiel addictif ;

voir les cubes de Morel, illustrés en Figure 5 (2012)).
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Figure 5 : Modeéle du profil pharmacologique de dangerosité des substances psychoactives. Cette représentation en
trois dimensions illustre les répercussions déléteres des substances sur la santé selon trois axes avec (1) la
toxicité (i.e., la capacité du produit a créer des atteintes cellulaires), (2) I'intensité (i.e., le potentiel de perturbation
perceptive, cognitive, thymique, ...) et (3) les dépendances (i.e., le potentiel addictif en lien avec [’effet du produit sur
le circuit cérébral de la récompense) (adapté de Morel et al., 2012).

e Facteurs de vulnérabilité propres a I’individu (e.g., génétique, traits de caractére, age
de début de consommation, comorbidités, polyconsommation, ...)

e Facteurs environnementaux (e.g., société, culture, fonctionnement familial, des pairs,

)

A ce jour, ¢’est un modéle multifactoriel qui prévaut, incluant I’interaction de 1’ensemble de

ces facteurs (i.e., développementaux, génétiques, comportementaux, environnementaux et

neurobiologiques ; voir Karila et Benyamina, 2019 pour une revue). Les nombreux travaux

portant sur la thématique du risque renforcent I’approche préventive en addictologie, qui

vise a éviter, a réduire les facteurs de risque d’installation d’une addiction ou 1’aggravation

des conséquences des consommations (Morel et al., 2007). La prévention est protéiforme et

intervient dans de nombreux contextes a chaque stade des maladies. L’OMS a proposeé trois

types de prévention, inscrites dans 1’approche du risque (Organisation Mondiale de la Santé,
1948 ; voir Figure 6).
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PREVENTION PREVENTION PREVENTION
PRIMAIRE SECONDAIRE TERTIAIRE

AVANT LA MALADIE PREMIERS SIGNES DIAGNOSTIC ETABLI

Vise & éviter ou réduire les Vise & réduire les facteurs de Vise a reéduire les invalidites et

risques liés au déclenchement risque ou éviter I'évolution de le retentissement de la

d'une pathologie, avant que la pathologie, peu de temps maladie, en limitant les

les premiers signent avant (dépistage) ou au tout rechutes et en favorisant une

n‘apparaissent. début de I'apparition des meilleure qualité de vie ainsi
symptémes. que la réinsertion.

Exemple : Campagne de Exemple : Dépistage cognitif Exemples : Psychoéducation sur

prévention sur les dangers de chez des usagers de substances la pathologie, techniques de

I'alcool arisque de troubles remédiation

Figure 6 : Représentation et illustration des trois types de prévention décrits par I’'OMS (1948).

Cette approche des risques s’inscrit aux différents stades de 1’accompagnement en
addictologie, comme dans le cadre du soin du trouble de 1’usage, parfois avancé. Qu’importe
le contexte, 1’ensemble des dispositifs d’accompagnement vise un changement de
comportement plus ou moins important. Or, ce changement représente un codt cognitif non
négligeable pour les personnes accompagnées (e.g., Vidergor, 2021). Prendre conscience de
la nécessité de modifier son comportement et étre motivé & changer reposent sur un
fonctionnement neuropsychologique integre. Pourtant, les substances peuvent conduire a des
fragilités neuropsychologiques potentielles qui peuvent réduire 1’efficacité des différents
types de prévention (Cabé et al., 2016 ; Stacy et al., 2004). C’est pourquoi I’aspect
multifactoriel de 1’addiction, ses différentes expressions et le soutien au changement de
comportement sont, depuis peu, étudiés dans le champ de la neuropsychologie, qui constitue
un cadre de compréhension novateur en soutien des accompagnements et a chaque étape de

la prévention.
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Synthése

=

D

Le terme « addiction » renvoie & de nombreuses représentations et pratiques,

qui n’ont pas toujours dépendu du soin a travers 1’Histoire.

L’addictologie est un paradigme récent, autrefois scindé en approche par
produit. Ses mutations ameneront a s’intéresser aux processus qui lient les
troubles de I’'usage comme le dysfonctionnement du systéme cérébral de la

récompense.

Les classifications diagnostiques internationales contribuent a une meilleure
définition des troubles de 1’usage, sous le prisme des symptomes. D’ une
approche catégorielle a dimensionnelle, la conception par continuum de

sévérité du trouble permet de considérer de nouvelles pratiques addictives.

Au regard des évolutions de la société et des usages, 1’addictologie tend a
considérer de nouvelles pratiques. Parmi elles, la polyconsommation et les
modes de consommation récents comme [’alcoolisation ponctuelle

importante, sont désormais étudiés et accompagnés.

L’abstinence n’est plus la seule stratégie d’accompagnement. La prévention
des usages subcliniques et 1’accompagnement du trouble de 1’usage

encouragent 1’intérét d’une vision holistique grace au modéle des risques.

L’accompagnement addictologique ceuvre a chaque stade de prévention (de
la prévention primaire a tertiaire). 1l peut toutefois étre compromis par de
potentielles fragilités neuropsychologiques, qui font 1’objet d’un champ

d’étude novateur.
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2. La neuropsychologie comme cadre de compréhension des addictions

es addictions et leur accompagnement représentent un defi majeur de santé
publique, qui interrogent 1’action de nombreuses disciplines, qui, nous 1’avons vu,

ne se limitent pas au champ du sanitaire et de 1’accompagnement médico-social.

Malgré 1’amélioration des connaissances en addictologie, force est de constater que le
trouble de I’usage et son accompagnement sont complexes, multifactoriels et demeurent une
préoccupation de recherche et de terrain. En effet, environ 406 500 usagers ont été
accompagnés dans le champ médico-social pour une problématique en lien avec un trouble
de 'usage en 2019, et la consommation d’alcool représente, depuis plusieurs années, la
premiére cause d’hospitalisation en France (OFDT, 2022a). Dans le cadre de prises en charge
hospitalieres, le taux de rechute (i.e., reconsommations lorsque 1’objectif thérapeutique était
I’abstinence) a I’issue du processus de soin reste élevé : entre 60 et 80 % des patients TUAL
rechutent entre six mois et un an apres la prise en soin, et jusqu’a 85 % pour les troubles de
I’'usage d’autres drogues (Bradizza et al., 2006 ; Calabria et al., 2010 ; Durazzo et
Meyerhoff, 2017).

Face a ces constats et a I’évolution des conceptualisations de I’addictologie, un nouveau
champ de compréhension scientifique et cliniqgue émerge: il s’agit de 1’approche
neuropsychologique des addictions. Spécialité de la psychologie qui étudie les liens
qu’entretiennent notre cerveau, notre cognition et nos comportements, la neuropsychologie
est une discipline ancienne, dont I’intégration au champ de 1’addictologie n’est, toutefois,
pas allée de soi. Auparavant inscrite dans un modele strictement anatomoclinique et
lésionnel, la neuropsychologie n’incluait pas I’addiction dans son champ d’action. L unique
exception était celle d’une complication sévere et irréversible du TUAL liée & une carence
vitaminique, décrite par S. Korsakoff au XIX®™ siécle (Eustache et VVabret, 2013), dont les
importantes lésions et dommages cérébraux créent (entre autres), un syndrome amnésique
majeur extrémement invalidant (Coyette et al., 2007). Cependant, le mod¢le 1ésionnel n’est
plus le seul a prévaloir en neuropsychologie. Des travaux originaux sur la compréhension du
fonctionnement cérébral dans le cadre du développement pathologique mais aussi typique
sont désormais menés. Cette conceptualisation permet de mettre en lumiére de nouvelles
facon d’accompagner les personnes présentant des troubles cognitifs par des moyens
novateurs tels que la musicothérapie (Platel et Groussard, 2020), I’utilisation d’outils virtuels

(Radillo, 2009) ou encore la méditation de pleine conscience (Whitfield et al., 2022). Suivant
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ces évolutions, I’intérét des sciences neurobiologiques pour 1’étude de I’effet des substances
sur le cerveau depuis les années 1950 a contribué a I’intégration de nouvelles formes d’usage
en neuropsychologie. Aujourd’hui et depuis quelques dizaines d’années, les TUS (y compris
en dehors de complications comme dans le syndrome de Korsakoff) ont été décrits de facon
consensuelle comme menant a des troubles neuropsychologiques, représentant un facteur de
risque de rechute important (van der Stel, 2015). Les précédentes études menées en contexte
hospitalier rapportent des troubles neuropsychologiques spécifiques consécutifs aux TUS.
Principalement, ce sont les fonctions exécutives, mnésiques et les capacités de cognition
sociale qui sont décrites comme altérées chez ces patients (e.g., Beaunieux et al., 2013 ;
Cadet et Bisagno, 2015 ; Le Berre, 2019). Ces difficultés pourraient, en partie, expliquer une
part du taux de rechute élevé dans le cadre d’accompagnements en addictologie qui

sollicitent fortement la cognition, pourtant fragilisée par les consommations de substances.

La neuropsychologie semble étre un prisme novateur de compréhension des conduites
addictives, et la littérature qui s’y rapporte tend a étre de plus en plus fournie. L’addictologie
prénant un modéle de prise en compte des similarités entre les substances, il existe cependant
un fort intérét scientifique pour 1’approche par produit en neuropsychologie. Cette vision
tend vers une meilleure compréhension des effets distincts des différentes substances d’un
point de vue opérationnel, notamment pour en étudier les conséquences sanitaires (dont les
séquelles neuropsychologiques) qui leur sont propres (Morel et al., 2007). Parallelement,
une autre question scientifique majeure porte sur 1’étude des interactions entre substances et
de leurs effets neuropsychologiques cumulés, qui représentent des défis méthodologiques

importants (Fernandez-Serrano et al., 2011).
2.1. Conséquences neuropsychologiques des troubles de 'usage
2.1.1. Trouble de I'usage d’alcool

Le TUAL, par sa haute prévalence et ses importantes consequences individuelles et
sociétales, est un des TUS les plus fréquemment étudiée dans la littérature internationale. Ce
trouble est a I'origine de difficultés sociales, psychologiques, biologiques et de santé

(Volkow et Boyle, 2018), dont d’importantes conséquences cérébrales et cognitives.

Le TUAL est a I’origine de dommages cérébraux diffus. L’exposition du cerveau a des

consommations chroniques d’alcool est décrite comme délétere pour I’intégrité¢ de la

substance grise et de la substance blanche de certaines régions cérébrales, en particulier des

lobes frontaux (Daviet et al., 2022 ; Fama et al., 2019 ; Moselhy et al., 2001 ; Yang et al.,
23
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2016). C’est également le cas des régions formant le systéme limbique, dont une réduction
du volume de la substance grise a été décrite au niveau de I’hippocampe (Wilson et al.,
2017), du gyrus cingulaire (Klaming et al., 2019), mais également du thalamus (Pitel et al.,
2015 ; Segobin et al., 2019) et du cervelet (Oscar-Berman et Marinkovi¢, 2007). Ces
différentes structures sont des régions cérébrales clés, impliquées dans deux réseaux majeurs
pour la cognition humaine (voir Figure 7) : le circuit fronto-cérébelleux, impliqué dans le
fonctionnement exécutif et psychomoteur (Sullivan et Pfefferbaum, 2005), et le circuit de
Papez, dont I’intervention dans les processus mnésiques, notamment épisodiques, a été

démontrée (Zahr et al., 2010).

Circuit fronto-cérébelleux Circuit de Papez

CORTEX CORTEX

FRONTAL CINGULAIRE
FORMATION
THALAM
e Lo HIPPOCAMPIQUE
CORPS

MAMILLAIRES

CERVELET

Figure 7 : Représentation illustrée des circuits cérébraux fragilisés dans le cadre du trouble de 'usage d’alcool
(Pitel et al., 2015)

En parallele de ces atteintes morphologiques, des particularités d’activation cérébrales chez
les patients TUAL ont été décrites. En effet, lors d’une tache cognitive, le circuit fronto-
cérébelleux serait sous-active chez les patients en comparaison des sujets controles, alors
que les structures cérébrales du systéme limbique seraient suractivées, pouvant ainsi

représenter un risque de perte de contréle des consommations (Noél et al., 2013).

Ces altérations cérébrales morphologiques et fonctionnelles peuvent se traduire par

I’apparition progressive et hétérogeéne de troubles neuropsychologiques (Pitel et al., 2011).
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La présence d’atteintes cognitives spécifiques chez les patients avec un TUAL est désormais
bien documentée, notamment grace aux études menées en contexte hospitalier (pour revue,
voir Beaunieux et al., 2013 ; Le Berre et al., 2017). Les travaux décrivant ces troubles ont
permis de définir une sémiologie cognitive spécifique au TUAL, bien que ces troubles ne

concernent pas 1I’ensemble des patients (lhara et al., 2000).

Parmi les troubles neuropsychologiques les plus souvent rapportés, les fonctions exécutives
ont été décrites comme fortement fragilisées par le TUAL (Brion et al., 2014). Les fonctions
exécutives renvoient aux capacités cognitives de haut niveau qui visent a réguler, adapter et
orienter le comportement vers un but précis (Seron et al., 1999). Elles permettent de réagir
en prenant en considération les contraintes du contexte et favorisent I’adaptation lorsqu’une
situation qui sort de I’ordinaire survient et que les automatismes ne suffisent plus pour réagir.
Ces fonctions sont fréquemment fragilisées dans le TUAL et se traduisent par une difficulté
a s’adapter a la nouveauté et a inhiber les automatismes cognitifs et comportementaux
(Czapla et al., 2016 ; Ihara et al., 2000). Les capacités de flexibilité mentale (Chanraud et
al., 2007 ; Oscar-Berman et al., 2009) et de planification sont également fragilisées
(Goudriaan et al., 2006).

La mémoire, dans ses différentes composantes, est également décrite comme fragilisée par
le TUAL (Kopera et al., 2012 ; Pitel et al., 2007). A I’'image des fonctions exécutives, le
terme « mémoire » renvoie en réalité a une pluralit¢ de systétmes de mémoires qui
interagissent de facon étroite (voir le modéle Memory NEo-Structural Inter-Systemic
model — MNESIS ; Eustache et Desgranges, 2008). L’un d’entre eux, appelé mémoire de
travail, est un systéme de stockage et de manipulation temporaire de 1’information en
mémoire a court terme lors d’une tdche cognitive comme le raisonnement ou la
compréhension (Baddeley, 1992). Le TUAL fragilise ce systéeme, ce qui se traduit par des
difficultés de maintien et de manipulation en mémoire de travail (Noél et al., 2001 ; Pitel et
al., 2007).

Un autre systéeme de mémoire, a long terme cette fois, est la mémoire épisodique. Cette
dernicre permet le souvenir précis et détaillé d’évenements vécus, associés a des sensations
et émotions, et pour lesquels il existe une impression de revivre I’expérience (Tulving et al.,
2004). L’atteinte de la mémoire épisodique est également documentée dans le TUAL, se

manifestant par une dégradation de 1’encodage, de I’apprentissage et de la récupération en
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mémoire des événements personnellement vécus, qui perdent leur aspect détaillé (Bernardin
etal., 2014 ; Pitel et al., 2007).

La perturbation des compétences visuo-spatiales a également été décrite dans le cadre du
TUAL (Beatty et al., 1996 ; Fox et al., 2000) et correspond a une difficulté d’appréhension
visuelle et perceptive de 1’espace. Cette difficulté pourrait étre associée a d’autres types de
troubles considérés comme de plus haut niveau, & I’image des capacités émotionnelles et

sociales (Creupelandt et al., 2019).

Cette observation semble s’appliquer a d’autres fonctions : les troubles exécutifs, visuo-
spatiaux et mnésiques peuvent contribuer a 1’apparition de troubles secondaires au cours de
situations complexes faisant appel a la prise de décision ou encore a la cognition sociale
(Brevers et al., 2014).

En effet, la prise de décision est décrite comme fragilisée dans le cadre du TUAL
(Goudriaan et al., 2011 ; Le Berre et al., 2017), avec une préférence pour les récompenses
immédiates au détriment des conséquences a long terme. Ces difficultés, parfois appelées
« myopie du futur » dans la littérature (Le Berre et al., 2014) semblent étre consécutives aux
difficultés exécutives, de mémoire de travail et épisodique, car ces fonctions sont fortement

impliquées dans 1’activité cognitive de haut-niveau qu’est la prise de décision.

Au-deld de ces troubles cognitifs, il existe un élément caractéristique de la sémiologie
neuropsychologique du TUAL : la présence d’un trouble moteur appelé « ataxie ». Celle-ci
se traduit par des troubles de 1’équilibre et de la démarche, en lien direct avec les effets
déléteres de I’alcool sur le cervelet (Sullivan et al., 2000). Ces difficultés refletent la
sensibilité des boucles fronto-cérébelleuses aux effets neurotoxiques de 1’alcool (Sullivan,
2017). De plus, I’existence d’une ataxie semble étre associée a un fonctionnement cognitif
fragile et représente un marqueur de sévérité de I’atteinte corticale (Ritz et al., 2023 ;

Sullivan, 2003).

De facon générale, les atteintes cognitives rapportées chez les patients avec un TUAL sont
fréquentes, aux alentours de 30 % (Bruijnen et al., 2019) a 50 % (Vabret et al., 2013) selon
les études menées en secteur hospitalier d’addictologie. Il existe une forte hétérogénéité des
profils tant dans la nature que dans la sevérité des troubles neuropsychologiques (lhara et
al., 2000 ; Ritz et al., 2012), du fait de la multifactorialité de 1’addiction et des variables qui

influencent I’installation du TUAL et des troubles cognitifs. Il est donc complexe d’obtenir
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des chiffres constants et précis dans les études épidémiologiques s’intéressant aux troubles
neuropsychologiques dans ce cadre. Ces troubles semblent, quoi qu’il en soit, fréquents et

nécessitent d’étre examinés, d’autant plus qu’ils ne se limitent pas uniquement au TUAL.
2.1.2. Trouble de I'usage d’autres drogues

Les études en neuropsychologie conduites auprés de patients présentant un Trouble de
1’Usage de Drogue(s) (TUD) rapportent également la présence de déficits cognitifs. Ces
troubles neuropsychologiques semblent étre de méme nature, mais dont la sévérité des
atteintes peut varier par comparaison au profil décrit chez les patients avec TUAL, en
fonction notamment du type de drogue - tel que le cannabis, les psychostimulants ou les
opioides (Fernandez-Serrano et al., 2011). Comme dans le cadre du TUAL, le TUD est a
I’origine de modifications cérébrales structurales et fonctionnelles, qui peuvent mener a des
difficultés cognitives qui perdurent au-delad du sevrage (Bruijnen et al., 2019). L’expression
de ces troubles neuropsychologiques est protéiforme et leur prévalence manque de clarté :
entre 30 & 80 % des personnes aux prises avec un TUD seraient concernées selon les études
(Copersino et al., 2009). La plupart des études sont menées auprés de personnes qui
consomment préférentiellement une substance de fagon chronique. L’objectif est de tendre
vers une analyse différenciée des effets neuropsychologiques induits par chaque produit,
méme si les profils de consommation dits « purs » (i.e., limités a une seule substance) sont
peu fréequents (Brown et al., 1994). Les produits et les études qui y sont liées cités ci-apres
ne constituent pas une liste exhaustive. La description a été orientée vers les produits les plus
fréquemment consommeés et connus pour €tre au cceur des demandes d’accompagnement en

addictologie des usagers.
Le cannabis

Parmi les substances psychoactives considérées comme illicites en France, le cannabis est la
plus consommée au monde, dont 1’'usage concerne tous les ages, méme si la consommation
des jeunes est surreprésentée (OFDT, 2022b ; UNODC, 2022). Du fait de la catégorisation
historique du cannabis parmi les drogues dites « douces », sa consommation n’a pas toujours
éveillé les soupcons quant a sa neurotoxicité. Le cannabis fait toutefois 1’objet d’une
importante médiatisation du fait des évolutions politiques quant a sa récente légalisation dans
plusieurs pays d’Europe et au-dela. Les effets delétéres cérébraux et cognitifs du cannabis

sont désormais admis (Dervaux et al., 2014) et ¢loignent peu a peu 1’adjectif « doux » des
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réalités des conséquences induites par ce type de substance (voir Karila et al., 2014a pour

une revue).

Les effets chroniques du cannabis ont particulierement été associés a des troubles de
mémoire verbale, notamment épisodique (Tait et al., 2011). La mémoire de travail est
également fragilisée par les consommations chroniques de cannabis (Bourque et Potvin,
2021 ; Schoeler et al., 2016). Des atteintes exécutives et de vitesse de traitement sont
également rapportées, comme étant les plus importantes au sein d’une détérioration globale
des performances a une batterie de tests d’efficience globale (Meier et al., 2012). Parmi les
troubles des fonctions exécutives, 1’inhibition (Scott et al., 2018) et la flexibilité (Figueiredo
et al., 2020) semblent étre fragilisées. La sévérité des troubles exécutifs et de mémoire se
distingue dans le TUAL et le trouble d’usage de cannabis : il semblerait que le cannabis ait
un effet spécifique et important sur les capacités de mémoire épisodique (Solowij et al.,
2011), quand les fonctions exécutives semblent plus fréquemment endommagées dans le
TUAL (lhara et al., 2000).

Sur le versant des habiletés de haut niveau, les capacités de prise de décision sont altérées
par les effets du cannabis (Lovell et al., 2020). 1l en est de méme pour la cognition sociale,
avec la reconnaissance des émotions faciales qui est rapportée comme fragilisée chez les

usagers de cannabis, y compris aprés une période d’abstinence (Bayrakgi et al., 2015).

Une des difficultés liées a I’étude des dommages neuropsychologiques associés au cannabis
est la distinction entre les personnes présentant un trouble de 1’usage au cannabis clairement
établi et les personnes actuellement usageres, avec un usage fréquent qui reste subclinique
ou qui ont arrété de consommer (Bourque et Potvin, 2021). Au-dela du type d’usage, il
semblerait que des troubles de méme nature mais d’intensité plus légere que dans le TUAL
ou d’autres TUD existent (e.g., comme les psychostimulants ; Dellazizzo et al., 2022) et

encouragent leur repérage précoce.

Les psychostimulants

Les psychostimulants regroupent diverses substances, qui ont pour effet initial de favoriser
le mouvement, le maintien de I’attention, la sensation de vigueur et d’euphorie, tout en
s’extrayant des effets de la fatigue. Ces substances peuvent étre utilisées comme
médicaments, mais le détournement de leur consommation sans avis medical peut servir des

objectifs de dopage (Carton et al., 2018) ou mener a un trouble de 1’usage tant il est difficile
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de se passer des effets stimulants (Wood et al., 2014). Parmi les substances
psychostimulantes, c’est 1’usage de la cocaine et des amphétamines qui est le plus répandu.
L’étude des effets de ces deux substances représente un intérét scientifique grandissant
depuis plusieurs décennies. Si leurs effets aigus dopants et euphorisants peuvent donner
I’illusion d’un dopage vertueux et efficace, ceux-Ci peuvent, au contraire, représenter un
risque de dommages chroniques néfastes pour la santé, dont la cognition (D’Souza, 2019 ;
Lappin et Sara, 2019).

La cocaine

La cocaine est une drogue dont 1’'usage est treés ancien dans I’histoire de I’Humanité. Sa
consommation est fréquente, et connait une augmentation inédite chez les adultes et les
adolescents (EMCDDA, 2022). Son pouvoir addictogéne en fait une substance aux
consequences cérébrales importantes, dont font partie les troubles neuropsychologiques
chroniques qui tendent a devenir de plus en plus documentés (Karila et al., 2014b ; Schwartz
etal., 2022 ; Spronk et al., 2013). L’effet de la cocaine sur le cerveau crée des modifications
neurobiologiques a I’image des autres drogues. Une des principales modifications cerébrales
est celle du circuit mésocorticolimbique, au cceur du circuit de la récompense, et qui semble

étre le dénominateur commun des effets cérébraux des drogues (Volkow et Morales, 2015).

Des troubles cognitifs ont été associés a [’usage chronique de cocaine, avec des difficultés
de mémoire de travail et d’attention au centre de la sémiologie neuropsychologique
(Jovanovski et al., 2005). Des troubles exécutifs ont également été décrits, dont I’inhibition
qui serait particulierement affectée (Czermainski et al., 2017 ; Goldstein et al., 2004 ; Potvin
et al., 2014), tout comme la mémoire épisodique qui serait fragilisée par le trouble de
I’'usage de cocaine (Fox et al., 2009 ; Reske et al., 2010).

Parmi les capacités cognitives complexes, la prise de décision a été décrite comme altérée
chez les usagers chroniques de cocaine (Kjome et al., 2010). La cognition sociale est
également rapportée comme déficitaire, avec notamment un trouble de I’empathie et de la
reconnaissance des émotions, en particulier de la peur (Baez et al., 2021 ; Preller et al.,

2014 ; Rabin et al., 2022) se traduisant par des interactions sociales dégradées.

L’ensemble de ces difficultés est cependant a nuancer car les usagers de cocaine sont
fréequemment polyconsommateurs. 11 est donc difficile de statuer d’un effet

neuropsychologique précis de la substance, puisque les profils de consommation ne sont pas
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«purs » du fait que 1’'usage de cocaine est, par exemple, trés souvent associé¢ a 1’usage
d’alcool (Ferndndez-Serrano et al., 2011). De plus, les études ne rapportent pas
systématiquement de différence significative entre les personnes présentant un trouble de
I’'usage de cocaine et les non-consommateurs (voir Frazer et al., 2018 pour revue). 1l peut
étre également difficile de proposer une interprétation cognitive précise car I’exposition a la

cocaine a éeté associee a la présence de troubles du comportement (Vorspan et al., 2020).
Les amphétamines

Les amphétamines sont au cceur de problématiques de santé en Europe, avec des saisies
record rapportées en 2020 (EMCDDA, 2022). Les études scientifiques portant sur les effets
cognitifs chroniques des amphétamines sont rares (Hart et al., 2012). Pourtant, la plupart
d’entre elles rapportent la présence de troubles cognitifs comme retrouvés dans le TUAL ou
le trouble de 1’usage de cocaine (Potvin et al., 2018). En effet, les effets chroniques de
I’usage d’amphétamines ont été associés a une impulsivité importante, pouvant se
caractériser par un trouble du contrdle inhibiteur (Hoffman et al., 2006). Parmi les fonctions
exécutives, la flexibilité mentale semble aussi étre fragilisée (Salo et al., 2005, 2011). Ces
fragilités exécutives se répercutent sur la sphére mnésique, avec des stratégies d’encodage
et de récupération en mémoire non optimales, associées a des troubles authentiques de
mémoire épisodique (Hoffman et al., 2006 ; Kalechstein et al., 2003 ; Woods et al., 2005).

Les capacités cognitives complexes comme la prise de décision sont également décrites
comme altérées (Chen et al., 2015 ; Kohno et al., 2014). C’est également le cas pour la
cognition sociale qui est également décrite comme déficitaire, avec une tendance a
s’engager dans des comportements antisociaux (Homer et al., 2008) et d’isolement, a

laquelle s’ajoutent des troubles de reconnaissance des émotions et de théorie de I’esprit
(Henry et al., 2009).

En résumé, ce sont I’inhibition, les troubles de mémoire et de cognition sociale qui sont au
cceur des troubles majoritairement rapportés chez les usagers d’amphétamines (Dean et al.,
2013 ; Potvin et al., 2018 ; Scott et al., 2007). Comme dans le cadre du trouble de 1’usage
de cocaine, les effets chroniques des amphétamines restent a clarifier car des variables
confondantes subsistent dans les études : ¢’est notamment le cas de fréquentes comorbidités
psychiatriques (Salo et al., 2011) et polyconsommations (Dean et al., 2013 ; Hart et al.,
2012).
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Les opiordes

Les substances catégorisées sous le terme « opioides » sont initialement issues de la plante
de pavot, dont la composition peut étre naturelle ou synthétique. La démocratisation de
I’usage des opioides prend corps dans la médecine, notamment pour ses vertus anesthésiques
et analgésiques (Couteron et Delile, 2019). Les opioides les plus connus sont la morphine,
la codéine, I’opium, les TSO (Iégaux et pouvant étre prescrits) ou I’héroine (produit illicite).
Ces substances possédent un fort potentiel addictogéne et leur usage chronique peut mener
a d’importants effets secondaires et a augmenter les doses rapidement. L usage d’opioides
reste important au sein des substances consommeées par les usagers actifs de drogues : 73 %
des usagers accueillis en 2019 en CAARUD (Centre d’accueil et d’accompagnement a la
réduction des risques pour usagers de drogues) ont consommeé au moins un opioide au cours
du mois (Cadet-Tairou et al., 2019). Les substances apparentées aux opioides semblent
toutefois avoir un effet delétére sur la cognition, avec une étude rapportant que 77 % de
I’échantillon, constitué en majorité de personnes présentant un trouble de 1’'usage d’opioides,
présentaient un score pathologique a un outil de dépistage (Manning, 2016). Comme les
psychostimulants, les opioides ont des effets cérébraux et cognitifs communs, en affectant
particulierement le circuit mésocorticolimbique, mais certaines différences sont a noter
(Badiani et al., 2011). 1l semblerait, par exemple, que les opioides aient une répercussion
plus légére sur le fonctionnement du cortex préfrontal comparativement aux effets de la

cocaine (Verdejo-Garcia et al., 2007).

Sur un versant cognitif, des difficultés de méme nature que dans le cadre d’usage chronique
de psychostimulants ont été décrites (i.e., troubles exécutifs, notamment d’inhibition ;
Psederska et Vassileva, 2023). De plus, I’impulsivité marquée, le manque d’inhibition, les
troubles attentionnels et de flexibilité mentale décrits communément dans le trouble de
I’usage de psychostimulants et d’opioides sont des troubles qui apparaissent étre de sévérité
plus importante chez les usagers de stimulants que dans le cadre d’usage d’opioides comme
I’héroine (Ersche et al., 2006 ; Lundqvist, 2005). Le méme constat est réalisé dans une étude
récente, dans laquelle des sujets ayant un trouble de 1’'usage d’amphétamines et d’héroine
présentent des difficultés visuo-constructives, d’attention et de mémoire de travail, mais
ou la séverité des troubles de mémoire serait plus importante dans le cadre d’usage

d’amphétamines comparativement aux opioides (Tian et al., 2022 ; Wollman et al., 2019).
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Concernant les capacités cognitives complexes, ce sont les troubles de prise de décision qui
apparaissent au cceur de la sémiologie cognitive associé¢e aux opioides (Baldacchino et al.,
2012 ; Psederska et Vassileva, 2023). La cognition sociale, dans ses aspects de

reconnaissance des émotions et d’empathie semblent étre également fragilisée (Kroll et al.,

2018).

Définir la sémiologie cognitive consecutive au TUAL ou aux TUD est nécessaire pour
comprendre les effets de chaque substance et accompagner au mieux les usagers. Ces
tentatives d’identification de profils cognitifs par produit restent & approfondir, mais elles
révelent la forte probabilité de I’existence de troubles neuropsychologiques, quelle que soit

la substance consommeée.

L’effet des substances semble a la fois commun dans la nature des atteintes et spécifique
dans la sévérité des troubles en fonction de la substance (Fernandez-Serrano et al., 2011).
De fagon générale, la nature commune des atteintes semble se traduire par des difficultés
exécutives, de mémoire épisodique et des fonctions complexes comme la prise de décision

ou la cognition sociale (récapitulatif disponible en Figure 8).

ALCOOL CANNABIS OPIOIDES

Ny Equilibre (ataxie) “~ » Mémoire épisodique N “» Prise de décision

“ ™ Fonctions exécutives N N Vitesse de traitement “ Fonctions exécutives

Ny Mémoires “ Fonctions exécutives ~ Mémoires

N Capacités visuo-spatiales N Prise de décision “ Capacités visuo-spatiales
N Prise de décision N Cognition sociale N Cognition sociale

v Cognition sociale

COCAINE AMPHETAMINES

“ » Mémoire de travail “ ™ Fonctions exécutives
“ Fonctions exécutives “ » Mémoire épisodique
 Mémoire épisodique N\ Cognition sociale

~ Prise de décision N Prise de décision

“ Cognition sociale

Psychostimulants

Figure 8 : Tableau récapitulatif des répercussions neuropsychologiques par substance. « Vv » représente un trouble
fréquemment décrit dans la littérature scientifique et « v V» un trouble au ceeur de la sémiologie cognitive
spécifique a la substance.
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Quoi qu’il en soit, I’ensemble de ces difficultés doit inviter chercheurs et cliniciens a
s’interroger et a considérer leurs conséquences tant dans la vie quotidienne qu’au cours de

I’accompagnement.
2.2. Répercussion des troubles de I'usage sur 'accompagnement
2.2.1. Une importante répercussion clinique et de prévention

La prévalence des troubles cognitifs dans le cadre du TUS est rapportée de maniére
hétérogene et 1’analyse de I’effet précis de certains produits sur la cognition reste a
approfondir. La difficulté de I’étude des effets spécifiques des substances réside dans
I’existence d’une variabilité importante dans les profils de consommation des usagers, mais
qui est aussi observée tant dans la nature que dans la sévérité des troubles cognitifs (Vabret
et al., 2013). Si la caractérisation de ces déficits neuropsychologiques est pertinente d’un
point de vue fondamental, ces troubles ont également une répercussion clinique toute

particuliere sur I’accompagnement en addictologie.

En effet, la présence de troubles neuropsychologiques (largement étudiée dans le TUAL)
peut entraver la motivation au changement de comportement (Le Berre et al., 2012) et
réduire le bénéfice de I’accompagnement proposé en addictologie (Cabé et al., 2016 ; Tapert
et al., 2004). Ces difficultés rendent difficile le maintien de la stratégie d’abstinence ou de
contrdle des consommations et peuvent mener a la reconsommation (Czapla et al., 2016 ;
Verdejo-Garcia, 2016).

Un des éléments explicatifs est que 1’accompagnement proposé en addictologie repose sur
plusieurs types d’activités thérapeutiques, nécessitant d’étre en capacité de recevoir et
d’enregistrer I’information, tout en I’intégrant et en la mobilisant de facon a changer de
comportement face aux consommations (Bates et al., 2006). L’accompagnement actuel du
TUS integre de nombreuses approches, incarnées par des professionnels aux affiliations
variées comme les travailleurs sociaux, le personnel médical, paramédical et les intervenants
spécialisés. Les psychologues font partie intégrante de ce corps du soin, incluant de
nombreuses techniques thérapeutiques dont la Thérapie Cognitivo-Comportementale
(TCC), mativationnelle, psycho-dynamique, les techniques de prévention de la rechute ou
encore la psychoéducation (Bates et al., 2006 ; Dutra et al., 2008 ; Fatséas et Auriacombe,
2009). Afin de bénéficier de ces thérapies, les patients doivent mobiliser de nombreuses

capacités cognitives telles que la mémoire épisodique, la planification, I’inhibition et la
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résolution de problémes, capacités decrites comme altérées dans la littérature scientifique
(Cadet et Bisagno, 2015 ; Pitel et al., 2007).

L’impact des troubles neuropsychologiques est important tant dans le soin qu’en vie
quotidienne et peut représenter un facteur de risque de rechute. L’accompagnement
addictologique sollicite fortement la cognition, et les potentielles fragilités peuvent

compromettre le bénéfice qu’en ont les personnes suivies (voir illustration Figure 9).

ACCOMPAGNEMENT

Mémoires épisodique et de travail : apprentissage
de nouvelles connaissances, suivi des ateliers
Fonctions exécutives : planification et
automatisation de nouveaux comportements
Cognition sociale : identification des ressentis et
emotions, habiletes d'interaction avec les autres
patients et professionnels

MAINTIEN DE LA
REDUCTION OU DE L'ARRET

Mémoire épisodique : se souvenir des Fonctions exécutives : inhibition des
évenements déletéres liés a la comportements de consommation,
consommation maintien des nouveaux comportements,
Fonctions exécutives: prise de planification pour éviter les situations &
décision de changement de risque, prise de décision en considérant les
comportement consequences & long terme

Cognition sociale : création et maintien de
nouvelles relations personnelles et
professionnelles

Figure 9 : lllustration de la contribution des fonctions cognitives aux différentes temporalités de I’'accompagnement
en addictologie. Figure inspirée des résultats des travaux de Le Berre et al., 2012 ; 2013 et Pitel et al., 2007.

Ces observations s’appliquent dés les premiers stades du parcours de soin, de la prise de
conscience qu’une aide est nécessaire pour changer de comportement, jusqu’au maintien du

projet thérapeutique de réduction ou d’arrét des consommations.

D’un point de vue métacognitif, il a été souligné que les troubles neuropsychologiques
constituaient un véritable frein a la motivation au changement : prendre la décision de faire
évoluer son comportement nécessite effectivement des processus cognitifs de haut niveau

dont la mémoire épisodique, les fonctions exécutives et les capacités de prise de décision qui
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y sont liées, souvent tres fragilisées dans le TUS (Le Berre et al., 2012 ; Maracic et Moeller,
2021). Ces difficultés peuvent entraver la motivation nécessaire a 1’initiation d’une

démarche d’accompagnement en addictologie.

Au cours de I’accompagnement, la cognition est également fortement sollicitée sur le plan
comportemental. En effet, I’atteinte exécutive enraye la capacité a s’investir dans les
différentes activités qui jalonnent I’accompagnement (Carroll et al., 2011) et a réguler son
comportement face aux drogues (Chambers et al., 2009). Les troubles mnésiques peuvent,
quant a eux, entrainer une moindre identification des situations a risque de consommation.
En effet, le voyage mental dans le temps permis par la mémoire épisodique est altéré, ne
permettant plus d’identifier les situations a risque de consommation déja vécues dans le
passé, et d’anticiper celles a venir (Pitel et al., 2007). Appliquées aux soins, ces difficultés
mnésiques entravent le bénéfice de la prise en soin addictologique, basée sur de nombreux
apprentissages (Pitel et al., 2009). Par ailleurs, les troubles de cognition sociale qui
apparaissent communs aux différents produits ont une répercussion importante sur
I’accompagnement. Ces difficultés se traduisent par une moindre capacité a décoder les
émotions et les intentions d'autrui, pouvant mener a une mauvaise compréhension des
indices sociaux (Castellano et al., 2015 ; Maurage et al., 2015 ; Onuoha et al., 2016). De
plus, un manque d’empathie lié a ces déficits (Massey et al., 2018), associé a une possible
anxiété liée aux situations sociales (Nandrino et al., 2014) remettent en cause le bénéfice de
la relation thérapeutique et peuvent entrainer une rechute (Milivojevic et Sinha, 2018 ; Rupp
etal., 2017).

Les troubles cognitifs peuvent rendre complexe le maintien de la réduction ou de I’arrét des
consommations, y compris aprés 1’accompagnement. Par exemple, les troubles exécutifs
peuvent se traduire par des difficultés a résister aux envies de produit et a s’empécher de
persévérer dans des schémas comportementaux sur-appris de consommation (Brion et al.,
2017). L’adoption de nouvelles stratégies est également difficile, et les difficultés de
flexibilité mentale ne permettent plus d’adapter son comportement en fonction des situations
(Bates et al., 2006 ; Brion et al., 2017), pouvant rendre difficile le maintien de 1’objectif

thérapeutique.

Considérant le spectre de ces difficultés, il apparait dés lors qu’une prise en soin
addictologique classique, basee sur de nombreux nouveaux apprentissages tout au long du

parcours de soin, puisse étre inadaptée dans le cadre de troubles cognitifs avéres. De ce fait,
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tous ces ¢léments peuvent entraver I’adhésion des patients au dispositif d’accompagnement
et résulter en un abandon prématuré, représentant un facteur de risque de rechute majeur
(Vergara-Moragues et al., 2017 ; Washio et al., 2011). Au regard des troubles cognitifs
induits par le TUS et de leur influence sur le soin et ses résultats, il apparait primordial de
détecter ces troubles de fagon précoce. Dans I’objectif de répondre au mieux aux besoins des
usagers, et ainsi de bénéficier d’un accompagnement des plus adaptés, I'intérét de
I’évaluation des troubles neuropsychologiques et des habiletés préservées prend tout son

sens.
2.2.2. Intérét de I'évaluation neuropsychologique en addictologie

Considérant I’importante prévalence des troubles neuropsychologiques chez les patients
présentant un TUS, leur hétérogénéité et leurs conséquences néfastes sur le processus de soin
addictologique, un dépistage cognitif est essentiel dans I’orientation des décisions cliniques.
Les études menées auprés de patients TUAL ont révélé que les difficultés cognitives
semblent s’amoindrir avec 1’abstinence ou la réduction des consommations, jusqu’a parfois
récupérer (Bates et al., 2013 ; Pitel et al., 2009 ; Schulte et al., 2014). La prise en
considération de cette possibilité de récupération cognitive a impulsé un intérét grandissant
dans 1’adaptation du traitement addictologique au regard de la présence de troubles
neuropsychologiques. Un des résultats opeérationnels de cette prise en compte est
I’avenement de nouvelles pratiques cliniques en services hospitaliers d’addictologie. Il
existe un nouvel engouement pour 1’évaluation neuropsychologique (Hayes et al., 2016),
dans I’objectif de favoriser I’adaptation de 1’accompagnement aux fragilités cognitives des
personnes recues a I’hopital, qui peuvent nécessiter un allongement de 1’accompagnement
(Cabéetal., 2016 ; McKowen et al., 2018). Au cours de I’accompagnement hospitalier, une
des propositions thérapeutiques est d’étayer la récupération cognitive en traitant les
complications médicales (e.g., carences nutritionnelles, pathologie hépatique, troubles du
sommeil), en favorisant [’activit¢ physique adaptée et en associant des techniques
neuropsychologiques telles que 1’évaluation cognitive et la remédiation. Une fois que la
récupération cognitive est effective, les personnes accompagnées sont plus susceptibles de

bénéficier des thérapies proposées.

Malgreé ce nouvel intérét et un consensus fort sur I’impact des troubles neuropsychologiques
sur I’accompagnement, peu de structures spécialisées en addictologie disposent de

ressources humaines et financieres suffisantes permettant une évaluation
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neuropsychologique fine des patients (Ritz et al., 2015). La validation de I’outil BEARNI
(Brief Evaluation of Alcohol-Related Neuropsychological Impairments) en réponse a ces
contraintes institutionnelles permet un dépistage du risque de troubles neuropsychologiques
liés au TUAL. Cet outil peut étre utilisé par des soignants formés qui ne sont pas
nécessairement psychologues. BEARNI a été validé aupres de patients TUAL en service

hospitalier d’addictologie, et dont 1’application clinique est décrite en Figure 10.

RESULTAT A BEARNI

& &

ACCOMPAGNEMENT - EVALUATION
ADDICTOLOGIQUE “CLASSIQUE" NEUROPSYCHOLOGIQUE

Motivationnelle
Thérapie cognitivo-comportementale

L = Jemn ‘ﬁb
Psychathérapies éco(/)(} Temps + arét des consormmations +
5'%3?) renutnition + activits physique +
/O,", sammeil + reméediafion cognifive
ADAPTATION DE o
" PAS DE RECUPERATION ;. N
LACCOMPAGNEMENT REEVALUATION A DISTANCE
Prolongation de la prise en charge
en 33RA
+ techniques de remadiation
cognitive

Figure 10 : Représentation de l'usage clinique de BEARNI. Les patients avec trouble de ['usage d’alcool qui ont des
capacités cognitives préservées (fleche verte) peuvent intégrer et bénéficier d’un accompagnement addictologique
classique (Ritz et al., 2015). Dans le cas de risques de troubles dépistés (fleche rouge), les facteurs cliniques et
médicaux décrits sur la figure devraient étre considérés pour déterminer si I’accompagnement nécessite une
adaptation. Les patients avec risques de troubles modérés a séveres sont peu susceptibles d’étre en mesure de
bénéficier pleinement de I’accompagnement et devraient étre orientés vers une évaluation neuropsychologique
compléte. Les troubles étant partiellement réversibles, un environnement contenant et securitaire peut étre
bénéfique avant de s investir dans un accompagnement addictologique classique, en fonction du retesting des
capacités cognitives a proposer apres la récupération. BEARNI : Brief Evaluation of Alcohol-Related
Neuropsychological Impairments.

Seule une évaluation neuropsychologique approfondie permettra d’identifier avec précision
la nature des difficultés et leur impact potentiel en vie quotidienne dans le but d’adapter la
stratégie d’accompagnement. L’évaluation représente une premiere prise de contact du
patient avec ses facultés et difficultés cognitives, mais également la base d’un
accompagnement adapté et personnalisé. Le secteur hospitalier est historiquement largement
représenté au sein des études scientifiques menées en addictologie. Toutefois, d’autres
stratégies d’accompagnement existent, dont I’efficacité risque également d’étre réduite par

les troubles neuropsychologiques. Les différents dispositifs sont illustrés Figure 11.
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Figure 11 : Représentation des différents dispositifs d accompagnement en addictologie, intégrant tous types de
prévention et tendant a inclure un maximum d’usagers (inspiré de MILDECA, 2019).

Les études menées en contexte sanitaire hospitalier ne sauraient, a elles seules, rendre
compte des réalités des différents secteurs de 1’accompagnement en addictologie
(Gazdzinski et al., 2008), qui sont pluriels tant dans leurs dispositifs que dans les
caractéristiques cliniques des populations accueillies. Les études incluant d’autres types
d’usagers que ceux présentant un trouble de [’usage caractérisé d’une unique substance de
prédilection et en 1’absence d’autres antécédents ne sont pas majoritaires. Pourtant, il
semblerait que I’intégration de 1’évaluation ou du dépistage neuropsychologique puisse étre
pertinente dans ces différents contextes cliniques encore peu explorés, tant dans leur

compréhension que leur accompagnement.

Un de ces contextes, qui intervient parfois en amont du soin classique en addictologie, est le
domaine de la prévention (souvent primaire voire secondaire, selon I’OMS). Ce dernier sert
différents objectifs, dont la diminution des consommations en intervention précoce, la
réduction des dommages en cas d’usage, I’information sur les risques, la promotion de la
santé (Morel et al., 2007) et le renforcement des compétences psychosociales (Astier, 2022).
La prévention en addictologie peut cibler différentes populations et intervenir dans divers
contextes : auprés d’adultes, de jeunes et adolescents ; en contexte scolaire, professionnel ou
méme a distance. Les interventions sont majoritairement menées auprés des jeunes dans
I’objectif d’informer et accompagner le plus précocement possible et ainsi éviter un
basculement vers un TUS caractérisé. De nombreux programmes de prévention des

addictions existent, mais les résultats quant a leur efficacité sont mitigés (Cuijpers, 2002 ;
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Guillou-Landreat et al., 2021). A I’image du soin en addictologie, il est fort probable que les
fragilités cognitives puissent impacter le bénéfice qu’ont les personnes de ces programmes
de prévention. Le lien entre fonctionnement neuropsychologique et actions préventives a été
tres peu étudié, bien que considérer la cognition semble étre un moyen d’optimiser I’effet de
ces programmes de prévention (Rose et al., 2019). Il semblerait que certains contenus
préventifs soient trop colteux cognitivement pour étre efficaces. Cette observation a été
réalisée dans une étude portant sur un programme de prévention prenant la forme de jeux
cognitif le plus preserve (Vidergor, 2021). De plus, la plupart des contenus de prévention
sollicite le fonctionnement exécutif et mnésique afin d’appliquer les informations apprises
en situation réelle (Stacy et al., 2004). Souvent bref, fourni et soumis aux interférences, le
contenu des programmes préventifs sont colteux et surchargent rapidement la mémoire de
travail (Stacy et al., 2004). Ces premiers éléments encouragent a considérer I’effet
potentiellement délétere des fragilités cognitives sur la prévention en addictologie. Une des
cibles privilégiées de ces préventions sont les étudiants a I’université, qui sont a une période
arisque de consommations d’alcool et d’autres substances. Toutefois, le fort taux d’abandon
des étudiants qui participent a ces programmes de prévention (Larimer et Cronce, 2007) et
I’émergence de nouveaux modes de consommation paroxystiques (appelés alcoolisation
ponctuelle importante) interrogent sur la pertinence d’un cadre de compréhension cognitif

aupres de cette population.
2.3. Alcoolisation ponctuelle importante, polyconsommation et affections associées
2.3.1. Alcoolisation ponctuelle importante (binge drinking)

L’API (aussi appelée binge drinking) est un mode de consommation trés répandu est
surreprésenté chez les adolescents et jeunes adultes. La proportion de jeunes de 17 ans
rapportant au moins un épisode d’API au cours du dernier mois s’élevait a 43.9 % en 2017
en France (OFDT, 2022b), quand un étudiant sur trois suivait également ce schéma au niveau
européen en 2019 (ESPAD Group, 2020).

La conceptualisation de I’ API est complexe et fait I’objet de controverses entre les différents
travaux du fait de ses expressions protéiformes, méme si les dommages qui y sont
consécutifs sont de plus en plus documentés (Nguyen-Louie et al., 2015). Les définitions de
1’ API sont nombreuses et posent des défis méthodologiques pour la recherche (Maurage et

al., 2020 ; Rolland et Naassila, 2017). La définition la plus communément admise est celle
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du NIAAA (National Institute on Alcoholism and Alcohol Abuse) qui caractérise 1’API
comme un schéma de consommation qui fait s’¢lever le taux d’alcool dans le sang a
0.08 g %, qui correspond & 4 verres standards (i.e., 56 g d’alcool pur) pour les femmes et 5
verres (i.e., 70 g) pour les hommes, en moins de deux heures (NIAAA, 2016). Globalement,
il s’agit d’'un mode de consommation visant a parvenir a I’ivresse rapidement en
consommant de maniére paroxystique et épisodique. Ce type d’usage est alors a différencier
d’un TUAL au sens diagnostique, puisque I’API ne correspond pas aux critéres du trouble
de I"usage, mais se rapproche plutoét d’un usage a risque pour la santé (jusqu’a une certaine
mesure, ou I’interface entre les deux profils de consommation est possible et fait 1’objet
d’une hypothése en continuum controversée ; Bonomo et al., 2004 ; Lannoy et al., 2019b).
Ce mode de consommation est toutefois observable également chez des patients présentant
un TUAL (Naimi et al., 2003).

L’API a été associée a de nombreuses conséquences sociétales et de santé, notamment au
niveau neuropsychologique. Les effets cérébraux de 1’alcool décrits précédemment (Voir
partie 2.1.1) sont & prendre en compte, mais il semblerait que la plupart des atteintes décrites
dans I’API soient spécifiques a ce mode de consommation, qui alterne entre phase

d’intoxication aigiie et sevrages répétés, schéma particulierement délétére pour le cerveau

(Maurage et al., 2012).

Ainsi, des atypicités cérébrales en lien avec la pratique d’API ont été décrites dans la
littérature (voir Lees et al., 2019 pour revue). A ’adolescence et chez les jeunes adultes, le
cerveau est encore en maturation et présente une vulnérabilité particuliéere aux effets
neurotoxiques de 1’alcool (Jones et al., 2018). A cet égard, I’API semble jouer un role
délétere dans la modification de la trajectoire du neurodéveloppement du cerveau. En effet,
des particularités cérébrales anatomiques marquées par une réduction du volume de
substance grise dans les régions frontales (Pfefferbaum et al., 2018), temporales (Squeglia
et al., 2015) et cérébelleuses (Lisdahl et al., 2013) ont été décelées. D’un point de vue
cérébral fonctionnel, il apparait nécessaire pour les jeunes pratiquant I’API de recruter des
aires cerébrales plus importantes que des jeunes sans pratique de I’API pour obtenir la méme
performance comportementale. C’est le cas pour une tiche d’inhibition (Wetherill et al.,
2013), de mémoire de travail (L6pez-Caneda et al., 2013, 2014) et de mémoire associative
(Folgueira-Ares et al., 2017). Ces atteintes, qu’elles soient structurales ou fonctionnelles,

semblent également se traduire par des altérations comportementales et cognitives. Un
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exemple est celui des atypicités decrites dans le fonctionnement du cortex préfrontal, qui

seraient en lien avec des difficultés exécutives comportementales (Parada et al., 2012).

Les conséquences délétéres de I’API sur la sphére cognitive sont de plus en plus
documentées et interrogent sur leur répercussion au quotidien chez les jeunes (voir Carbia
et al., 2018 pour revue). Plusieurs études rapportent des fragilités de mémoire de travail
(Carbia et al., 2017b) et épisodique (Carbia et al., 2017a ; Mota et al., 2013). Ces difficultés
de mémoire sont au cceur du profil de fragilités des jeunes pratiquant I’ API, qui peuvent étre
en partie expliquées par un fonctionnement executif fragile, lui aussi régulierement décrit
comme affecté par I’API (Carbia et al., 2018). Parmi les fonctions exécutives, les capacités
d’inhibition (Czapla et al., 2015 ; Winward et al., 2014) et de flexibilité (Salas-Gomez et al.,
2016) semblent étre fragilisées. Les habiletés cognitives complexes se basant sur le
fonctionnement exécutif et mnésique comme la prise de décision, ont été décrites comme
fragilisées dans certains contextes (Moreno et al., 2012 ; Xiao et al., 2009). C’est également
le cas pour les compétences afférentes a la cognition sociale, dont les capacités
émotionnelles (Lannoy et al., 2021) au sein desquelles la reconnaissance faciale des
émotions apparait sensible aux effets de I’API (Carbia et al., 2023 ; Lannoy et al., 2018,
2019a).

L’ensemble de ces fragilités fait I’objet d hypotheses quant a I’existence d’une vulnérabilité
a la dépendance a 1’alcool chez les jeunes pratiquant 1’API (Petit et al., 2014). La plupart
d’entre eux ne convertira pas vers la dépendance, mais les fragilités qui apparaissent au stade
subclinique de I’ API pourraient favoriser ’apparition d’un TUAL, piste qui ne bénéficie pas,
a ce jour, d’un niveau de preuve suffisant. Cette controverse n’est pas la seule a planer sur
la recherche et la pratique de terrain dans le cadre de I’API, car il est complexe d’identifier
avec précision des déficits dans une population subclinique (Fernie et al., 2010) pour laquelle

les outils psychométriques ne sont pas congus pour détecter des fragilités parfois discrétes.

Quoi qu’il en soit, I’existence de répercussions neuropsychologiques de 1’API dans des
domaines cognitifs impliqués dans le quotidien et dans le bénéfice des programmes de
prévention est a considérer. Les capacités mnésiques et exécutives sont notamment
impliquées dans des activités quotidiennes qui jalonnent le développement comme
I’apprentissage, peuvent compromettre la réussite académique (Mota et al., 2013) et réduire
la motivation a la réduction de la consommation comme décrit dans le TUAL (Le Berre et

al.,, 2012). Bien que I’approfondissement des connaissances sur I’API soit nécessaire,
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I’intérét d’une prise en compte des fragilités neuropsychologiques s’esquisse, et encourage
le dépistage précoce des difficultés. Le prisme de I’approche neuropsychologique représente
I’opportunité de tendre vers une meilleure compréhension des processus neurocognitifs a
I’ceuvre dans 1’ API, tout en étayant I’adaptation de programmes de prévention (Loheswaran
et al., 2016) qui prendraient davantage en considération les possibles fragilités cognitives

qui peuvent freiner leur efficacité.

Cette nouvelle clé de compréhension que représente la neuropsychologie face aux
interrogations qui émergent dans le cadre de I’API fait, toutefois, face a des défis
expérimentaux. Parmi eux, la consommation de cannabis fréquemment associ¢e a I’API
(Moure-Rodriguez et al., 2016) et les autres produits polyconsommeés représentent des
variables qu’il est difficile de contrdler au sein des études menées aupres de cette population,
tout comme la possible existence de troubles comorbides tels que les antécédents
psychiatriques (Lees et al., 2019). Ces questions sont centrales dans le cadre de 1’API, mais
également dans le cas des études menées auprés d’usagers qui consomment plusieurs

substances et/ou ont développé un trouble de 1’usage.
2.3.2. Polyconsommations, cognition et accompagnement

Une des nouvelles facettes de 1’évolution des usages de substances aux cotés de I’API est la
polyconsommation. Cet usage implique la consommation de plusieurs substances au cours
d’une période donnée de la vie, qui peut étre séquentielle ou simultanée (Crummy et al.,
2020). Les études menées en addictologie portent régulierement sur les conséquences
multiples des usages en monosubstance. Malgré toute leur pertinence expérimentale pour
distinguer les effets de chaque produit, il s’agit d’un mode de consommation qui devient rare
et peu représentatif de la réalité clinique, ou la polyconsommation constitue davantage la
régle que I’exception (Rounsaville et al., 2003). L’approche par produit souléve des
interrogations de validité scientifique, car il est difficile de séparer les effets principaux
d’une drogue sur la cognition tout en prenant en compte 1’ensemble des facteurs
biopsychosociaux qui interviennent (Kluwe-Schiavon et al., 2022). Pourtant, si la
polyconsommation est souvent considérée comme un critére d’exclusion dans les recherches
(Crummy et al., 2020), cette derniére revét un intérét expérimental et clinique innovant dans

I’approche addictologique.

La polyconsommation a été décrite comme prévalente en clinique addictologique (Lorvick

et al., 2018). Parmi ses expressions, la forme de polyconsommation la plus fréquente se
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retrouve parmi les usagers de psychostimulants, notamment de cocaine et d’amphétamines
pour qui respectivement 74 % et 80 % présentent des antécédents de polyconsommation
(Kedia et al., 2007; Schwartz et al., 2022). Les combinaisons de substances
polyconsommeées sont trés nombreuses, mais il apparait que les associations cocaine-alcool,
cocaine-cannabis (Liu et al., 2018) ou héroine-alcool-cannabis soient parmi les plus
fréquentes (Bobashev et al., 2018). De plus et au-dela de ces combinaisons, il est fort
probable que la consommation de substances puisse modifier la trajectoire collatérale d’un
autre produit, comme, par exemple, le cannabis qui semble faciliter les usages d’alcool
(Subbaraman et Kerr, 2015) ou, de maniére générale, augmenter le risque de développer un
TUAL (Grant et Chamberlain, 2016). Le cas de la polyconsommation complexifie également
le parcours d’accompagnement, avec une mortalité élevée rapportée dans ce cadre (de
la Fuente et al., 2014; Gilmore et al., 2018). Le pronostic de [I’efficacité de
I’accompagnement est également moins optimiste que chez des monoconsommateurs
(Williamson et al., 2006). Dans ce contexte, et au regard des observations réalisées dans le
trouble de 1’usage en substance unique, émerge la question de la répercussion de la
polyconsommation sur la cognition. Une possibilité souvent argumentée est la forte
probabilité que les difficultés cognitives liées a la polyconsommation soient de la méme
nature que dans le trouble de 1’usage par produit de prédilection (Hassan et Le Foll, 2019),
mais de sévérité plus importante par effet d’addition des substances (Fernandez-Serrano et
al., 2011).

Sans différencier ici les différentes combinaisons de substances dont les interactions
spécifiques peuvent étre multiples, les études menées en neuropsychologie s’intéressent de
facon croissante aux conséquences cognitives et cérébrales de la polyconsommation. La
littérature rapporte des résultats hétérogenes, du fait de la diversité des profils de

polyconsommateurs entre les études.

D’un point de vue cérébral, une réduction du volume de substance grise a été¢ décelée dans
les régions temporales et frontales médianes chez des polyconsommateurs aux profils
multiples (Grodin et al., 2013) a I’image du trouble de 1’usage en substance unique.
Toutefois, une étude menée auprés d’une population similaire décrit un schéma d’atteinte
plus diffus, s’étendant aux régions cérébelleuses, pariétales et occipitales (Noyan et al.,
2016). Les travaux de neuroimagerie ménent a des résultats inconsistants, avec certaines
études ne révélant pas de modifications cérébrales significatives chez des

polyconsommateurs (Muller et al., 2022 ; Murray et al., 2015).
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Sur le plan cognitif, la polyconsommation est fréeqguemment associée a des troubles
(Bourgault et al., 2022 ; Connor et al., 2014). Des difficultés exécutives se traduisant par
les difficultés de planification (Valls-Serrano et al., 2016), d’inhibition et de flexibilité ont
été décrites aux cotés de troubles de la mémoire de travail (Bechara, 2005 ; Moreno-Lo6pez
et al., 2012). Les difficultés en inhibition et mémoire épisodique seraient plus importantes
chez les polyconsommateurs que chez les patients présentant uniquement un TUAL
(Schmidt et al., 2017). Concernant les habiletés complexes, des résultats similaires ont été
obtenus pour les capacités de cognition sociale. Ces derniéres semblent d’autant plus
fragilisées chez les polyconsommateurs en comparaison avec les patients qui présentent un
TUAL en substance unique, avec des difficultés de reconnaissance des émotions qui seraient
plus marquées (Lewis et al., 2020). En revanche, ces constats sont a nuancer au regard
d’inconsistances qui subsistent entre les études, dont certaines ne révelent pas de différence

significative attestant d’un trouble neuropsychologique avéré (voir Liu et al., 2019).

Face a ces divergences et aux questions de recherche restant en suspens, les études en
neuropsychologie ont toute leur importance dans une meilleure compréhension de la
sémiologie cognitive des usagers polyconsommateurs qui semblent, eux aussi, a risque de
ne pas étre en mesure de bénéficier pleinement des accompagnements et des dispositifs de
prévention en addictologie. Le cas de la polyconsommation questionne la complexité du
phénomene et nécessite de considérer les multiples facteurs du contexte social ou de
I’environnement sur les différents schémas de polyconsommation, défi expérimental et
clinique au centre des pratiques (Crummy et al., 2020). Au-dela de I’hétérogénéité des
groupes de polyconsommateurs entre études, une des pistes explicatives des inconsistances
entre les résultats se rapportant & la cognition pourrait résider dans I’interaction d’autres

facteurs plutot que seul ’effet direct des substances.

En effet, a I’image du TUAL mais de facon plus fréquente, les comorbidités médicales (Betts
etal., 2016 ; Wang et al., 2017) sont prévalentes chez les polyconsommateurs et augmentent
le risque d’échec de I’accompagnement. Si les comorbidités existent dans le TUAL, elles
sont davantage considérées au sein des études menées aupres des polyconsommateurs. Parmi
ces antécédent comorbides, un des plus fréquents est 1’existence conjointe de troubles
psychiatriques (Connor et al., 2014 ; Ellis et al., 2023), rendant le constat des difficultés
cognitives propres a la polyconsommation difficile, puisque I’existence de troubles
neuropsychologiques ont également été décrits dans le cadre des syndromes psychiatriques

(Hwang et al., 2004). Paralléelement, les facteurs socio-économiques semblent affecter la
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fréquence et la susceptibilité a s’engager dans la polyconsommation (Hernandez-Serrano et
al., 2018). Bien qu’ils soient moins étudiés dans le champ du TUS et de la cognition, il est
probable que des facteurs comme I’instabilité de logement qui se retrouve précipitée chez
certains polyconsommateurs (Bunting et al., 2020 ; Zhu et al., 2021) ou la précarité
professionnelle (Ellis et al., 2023) favorisent ou aggravent le développement de troubles
cognitifs comme décrits dans d’autres populations (Llerena et al., 2018 ; McGurk et Mueser,
2003).

Pour toutes ces raisons, les stratégies de soin et de prévention en addictologie doivent
désormais s’adapter a 1’évolution des modes de consommation et aux problématiques qui y
sont liees. En France, la proposition de soin en service sanitaire hospitalier n’est plus la seule
alternative proposée aux usagers (Bonnet, 2017). Toute la complexité des accompagnements
et des situations que connaissent les usagers ne peut se réduire aux études menées en contexte
hospitalier ou aux critéres d’exclusions tres restrictifs de la plupart des protocoles de
recherche. Un exemple est la rareté des travaux faisant le lien entre I’existence de troubles
neuropsychologiques et 1’efficacité des dispositifs de prévention. Un des seuls articles, a
notre connaissance, ne traite du sujet qu’en statuant en termes de « plausibilité » de ce lien
(Stacy et al., 2004). Dans le méme ordre d’idée, certaines cliniques parmi les différentes
stratégies de soin en addictologie sont encore peu étudiées et incluses dans les études. Parmi
elles, il existe un modéle thérapeutique qui accueille des usagers en demande
d’accompagnement, qui présentent des parcours cliniques et de consommation complexes.
Ce dispositif pourrait représenter un axe de recherche riche pour prendre en considération
les nombreux facteurs qui fagonnent 1’addiction et la survenue de troubles cognitifs comme

décrit précédemment : il s’agit des communautés thérapeutiques.
2.4. Les Communautés Thérapeutiques (CT) comme accompagnement pluriel

2.4.1. La genése des communautés thérapeutiques : de Santa Monica a Awala

Yalimapo

Les Communautés Thérapeutiques (CT) sont des structures médico-sociales
d’accompagnement, dont le dispositif est original et innovant dans le champ de

I’addictologie. Leur histoire est récente et particuliere, tant a I’international qu’en France.

Bien que cette partie s’intéresse aux CT spécialisées en addictologie, la genese de ces

structures prend source dans un autre contexte que celui du trouble de ’'usage. La naissance
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des CT a eu lieu en Grande-Bretagne, structures initialement destinées a I’accompagnement
d’enfants dans I’entre-deux guerres, créées a I’époque par des médecins et des psychologues
(Castagné, 2006). La premiére CT pour personnes dépendantes ouvre en 1958 aux Etats-
Unis & Santa Monica, Californie, sous la direction de C. Dederich, qui crée le mouvement
social et religieux Synanon, inspiré du modeéle des Alcooliques Anonymes, dont il a lui-
méme bénéficié. Une des idées de ce mouvement était de s’extirper du quotidien social pour
se rétablir, avec une volonté de vivre en marge d’une société vécue comme addictogene et
hostile. L’approche de réinsertion était alors contraire a cette vision, et Synanon connut
rapidement des dérives sectaires. Le culte de la personnalité du fondateur, I’enfermement et
le fonctionnement hiérarchique totalitaire violent ont entrainé des consequences désastreuses
pour les personnes accueillies, jusqu’a la fermeture de Synanon pour activités criminelles.
En dépit des exactions et de 1’histoire douloureuse de ce mouvement, Synanon a toutefois
permis d’introduire la notion du partage d’expérience émotionnelle et de I’importance du
groupe au cceur de 1’accompagnement, dont la méthode thérapeutique sera source
d'inspiration, en veillant a garantir la déontologie des approches (Castagné, 2006). C’est
donc le début d’un mouvement de création d’autres structures communautaires aux Etats-
Unis, qui proposent une approche contestataire de la vision médicale et qui visent désormais
davantage la réinsertion : c’est le cas de Daytop-Village, Phoenix Houses ou encore Odyssey

Houses, structures historiques encore en fonctionnement.

C’est dans un deuxiéme temps seulement qu’opere la diffusion de I’approche CT en Europe,
insufflée par d’anciens dépendants qui ont fait I’expérience des CT états-uniennes. L’arrivée
en France reste cependant lente et houleuse, malgreé des tentatives de création de CT qui sont
demeurées infructueuses. Il régne a 1I’époque, en France, une méfiance face a la langue
anglaise (ce qui ne facilite pas les échanges sur les bienfaits des CT nées chez les
anglophones) et une approche psychanalytique dominante qui ne se retrouvait pas dans le
dispositif des CT, qui représente un virage dans les approches thérapeutiques francaises
(Broekaert et al., 2006). Les méthodes utilisées dans les années 1970 en France étaient alors
rejetées par les professionnels de la toxicomanie. Le seul modele de CT présent en France
était celui de I’association Le Patriarche, qui connut le méme destin que Synanon avec une
fermeture faisant suite a des derives sectaires et des faits avéres de maltraitances physiques

et psychologiques extrémement graves sur les residents.

Affectées par I’histoire traumatique du Patriarche et des expériences similaires aux Etats-

Unis, quelques dizaines d’années ont été¢ nécessaires avant de lancer un retour des CT en
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France. La préoccupation majeure est de prévenir et éviter les dérives grace a des precautions
cliniques et législatives. L ouverture de la prochaine CT frangaise a lieu quelques décennies
plus tard, en 1994, bénéficie d’un financement par le ministére de la Santé et permettra la
diffusion progressive des CT. La formalisation de ces structures s’effectue officiellement en
20062, sur la base d’un cahier des charges strict qui vise & s’assurer d’une approche clinique
déontologique et au service des usagers. Les CT se caractérisent ainsi comme des
structures accueillant des consommateurs dépendants a une ou plusieurs substances
qui souhaitent s’intégrer dans une démarche de changement vers le rétablissement
(Delile, 2011). Ces structures ont pour spécificité d’envisager le groupe comme levier
thérapeutique majeur et comme facteur d’insertion sociale (Jayle et Basset, 2006). La vision
prédominante du soin en CT différe de celle portée par le secteur sanitaire hospitalier en
addictologie : on se focalise peu sur la substance elle-méme, mais on intervient plutét sur le
comportement addictif. L’addiction est vue comme un symptdme, qui résulte du
comportement et non pas de la substance uniquement (Gestin et Lambrette, 2006).
L’abstinence est 1’objectif prédominant dans I’histoire des CT, ce qui tend a se modifier a
I’heure actuelle avec une proposition de gestion des consommations, a I’image d’autres

approches en addictologie (ce qui reste toutefois rare a I’échelle des CT francaises).

Le travail thérapeutique se base sur la prise de conscience de la problématique addictive,
dont la personne elle-méme, aidée par le groupe, est responsable et accompagnée dans cet
axe de travail. L’accueil se fait sur un temps long (i.e., entre un a plus de deux ans en fonction
des structures) pour favoriser le rétablissement, les lien sociaux et ’apprentissage d’un
quotidien a distance des substances. L’originalité réside dans le soutien et 1’aide entre
résidents, accompagnés par une équipe pluridisciplinaire. Cela permet aux résidents de
bénéficier de I’expérience de ceux plus avancés dans leur parcours, d’assimiler les normes
sociales et de développer leurs capacités d’interaction. De nombreux professionnels se
relaient en permanence dans ces structures, qui fonctionnent toute I’année : personnel
éducatif, technique, administratif, de direction, infirmiers, psychologues, thérapeutes, agents
de service, veilleurs de nuit... L’intervention pluridisciplinaire favorise la dynamique
groupale et permet un accompagnement holistique des résidents, souvent aux prises avec de
multiples problématiques de santé. Il existe, en effet, une grande diversité clinique chez les

résidents, qui présentent généralement des profils de consommation séveres, fréquemment

2 Circulaire DGS/MILDT/SD6B n°2006/462 du 24 octobre 2006 relative a la mise en place des communautés
thérapeutiques
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associes a des comorbidités somatiques et psychiques, qui ont connu de nombreux autres
accompagnements infructueux, et pour qui les dispositifs hospitaliers ou ambulatoires

classiques en addictologie ne sont pas ou plus adaptés (Delile, 2011 ; McLellan et al., 1984).

A ce jour, onze CT sont en fonctionnement sur le territoire francais, dont la derniére-née en
2022 est Yépi Makandra, située & Awala Yalimapo, en Guyane. Toutes ces structures visent
un objectif commun d’accompagnement, mais qui peut toutefois prendre des modalités
spécifiques et differentes, de fagon a proposer une offre d’accompagnement diversifiée pour
les résidents, au sein d’un méme dispositif. Quoi qu’il en soit, deux principes invariants

fondent I’approche des CT : le cadre et le groupe (Castagne, 2006).

e Le cadre définit les potentialités et les limites de I’intervention des professionnels et
des résidents. Ce cadre tend a apporter sentiment de sécurité et de contenance pour
tous, avec des temps et des lieux de référence commune (souvent routiniers) qui
jalonnent les actions thérapeutiques, sociales et éducatives. Les modalités du cadre
sont fixées par le réglement intérieur qui le formalise pour chaque personne faisant
partie de la CT, quel que soit son statut dans la structure.

e Legroupe est a la fois le contexte et la méthode pour étayer le changement (De Leon,
1995). L’originalité¢ de la CT est d’utiliser la dynamique communautaire pour
faciliter un changement multidimensionnel en dehors de toute substance. Il s’agit de
créer une émulation vertueuse entre ses membres, pour se retrouver (soi et autrui),
partager ses expériences, ses émotions dans un rble thérapeutique et de travail
psychique. Les compétences de chacun sont valorisées, partagées et mises en
commun, tout en encourageant la motivation et le soutien entre pairs. La prise de
responsabilité dans le quotidien et le systeme de pair-aidance ou tutorat sont au ceeur
de la thérapeutique, pour viser le rétablissement et 1’insertion. Un axe de travail
important porte également sur les aspects sociaux et d’interaction, avec une
augmentation progressive des responsabilités et de I’autonomie dans le processus
thérapeutique (travail par phases/étapes, a I’image d’une trajectoire
développementale vers I’accés a 1’objectif de rétablissement et d’autonomie sans
substance). Le groupe sert non seulement le collectif, mais aussi les intéréts et
objectifs thérapeutiques individuels. Le groupe est bien plus que la somme de ses
parties et représente une dynamique complexe. Chacun des membres, aux cotés du

personnel et des instances politiques, doivent donc veiller a ce qu’il n’advienne pas
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de dérive violente ou malveillante auprés d’une population vulnérable qui ceuvre a

son rétablissement physique et psychique.

Au sein du dispositif des CT, le sejour est jalonné de nombreuses activités qui servent, elles
aussi, un but thérapeutique. Ces interventions prennent plusieurs formes : groupes de parole,
d’expression des émotions, de fonctionnement communautaire, des ateliers techniques
visant I’autonomisation et la réinsertion sociale et professionnelle, des activités physiques,
de participation aux contingences quotidiennes... Toutes ces activités visent a se rétablir et
a réapprendre un quotidien dans la collectivité en dehors des substances, basé sur 1’entraide,
la bienveillance et I’autonomie. Si la plupart des activités sont réalisées en groupe, un suivi
individualisé s’intégre a I’accompagnement, notamment aux niveaux éducatifs, sociaux et
psychologiques. Méme si le programme quotidien est chargé, une des thérapeutiques se base
¢galement sur la gestion du temps entre les activités. Ces moments d’interstices peuvent
représenter un temps d’introspection et de (re)découverte d’un Soi, auparavant anesthésié
par les effets des substances, qui annihilent la pensée et le ressenti émotionnel, faisant du

silence ou du vide une source d’angoisse.

Le travail réalisé par les résidents est profondément ancré dans la vie communautaire, dont
I’institution est garante du cadre collectif. La vision holistique et sur le long terme de
I’accompagnement des personnes accueillies en CT sont de réels avantages dans
I’accompagnement. Les CT sont des structures particuliéres qui représentent autant de
promesses que d’approches thérapeutiques complémentaires. La place de la recherche
pourrait y étre trés pertinente au regard des spécificités de ces structures, mais elle reste

encore balbutiante... et ouvre le chemin a de nouvelles potentialités de collaboration.

2.4.2. Communautés thérapeutiques: pourquoi se poser la question de la

pertinence de I'approche neuropsychologique ?

L’ensemble de ce travail du quotidien pour se rétablir de I’addiction en CT, dans le cadre
d’un accompagnement au long terme, apparait original et pertinent. Ce dispositif, par son
histoire et ses particularités, fait toutefois I’objet d’interrogations cliniques et scientifiques
sur I’efficacité méme du dispositif, qui est parfois décrit comme codteux et chronophage en
comparaison des autres types d’accompagnement en addictologie. Les protocoles de
recherche s’intéressant aux CT sont rares, et un écart important entre les cultures de la
pratique clinique et de la recherche dans ce contexte a été rapporté (Vanderplasschen et al.,

2017). Les CT représentent un défi pour la recherche au regard des différences de
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fonctionnement au sein d’un méme dispositif, rendant 1’application d’une méthodologie
expérimentale harmonisée et adaptée difficile. Malgré ces écueils, les études d’efficacité
menées sont encourageantes et rapportent une amélioration dans le fonctionnement
psychologique, le bien-étre et le devenir judiciaire des résidents (Magor-Blatch et al., 2014 ;
Vanderplasschen et al., 2013). Les résidents eux-mémes rapportent un sentiment
d’amélioration de la qualité de vie, ressentent un mieux-€étre physique et une meilleure
estime d’eux-mémes (Langlois, 2013). Les études ayant fait la revue des travaux portant sur
I’efficacité des CT s’accordent sur la diminution de 1’usage de substances au cours du sé¢jour
et aux moments des suivis (Magor-Blatch et al., 2014 ; Malivert et al., 2012;
Vanderplasschen et al., 2013). Ces résultats optimistes sont nuancés par de fortes
divergences entre études, qui rapportent toutefois un écart important entre les données de
reconsommation, allant de 21 a 100 % au cours de I’accompagnement en CT, avec un faible
taux de complétion de séjour qui se traduit parfois par des abandons prématurés de

I’accompagnement (Malivert et al., 2012).

Au regard des particularités cliniques des résidents accueillis en CT (i.e., avec un profil de
trouble de [’usage sévere, de polyconsommation, de comorbidités, d’échec des
accompagnement précédents), il existe une forte probabilité pour qu’une partie des résultats
relatés s’expliquent par des difficultés cognitives. La littérature portant sur les conséquences
cognitives du trouble de I'usage aupres de personnes accueillies en contexte hospitalier
révele des troubles cognitifs, dont les facteurs de risque correspondent aux spécificités du
profil des résidents de CT. De plus, une piste supplémentaire est que la durée de séjour en
CT a été associée aux capacités neuropsychologiques (Fals-Stewart et Lucente, 1994 ;
Fernandez-Serrano et al., 2010), qui pourraient expliquer les abandons prématurés relatés.

A cet égard, les potentialités de 1’approche neuropsychologique en CT se fondent sur la
compréhension de ces chiffres et dans 1’adaptation de 1’accompagnement au regard des
probables difficultés cognitives des résidents. Pourtant, les études en neuropsychologie
menées en CT sont rares, aucune étude dans la littérature portant sur ce sujet n’est encore
disponible en France a notre connaissance. Peu de données épidémiologiques sont
disponibles, mais une etude menée en Espagne auprés de résidents de CT
polyconsommateurs rapporte qu’environ 70 % des résidents présenteraient un trouble global
des fonctions exécutives (Fernandez-Serrano et al., 2010). Cette étude rapporte également
des difficultés de mémoire de travail et des fonctions exécutives au coeur de la sémiologie

de cet échantillon, associés a des troubles de flexibilité, de planification et de fluence verbale.
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Ces reésultats ont été confirmés par deux études menées en Australie qui décrivent des
troubles exéecutifs décelés par un outil de dépistage cognitif chez un public féminin recu en
CT qui présente une comorbidité psychiatrique (Marceau et al., 2021), et une seconde menée
par la méme équipe dont les résultats suggerent un lien entre les troubles de flexibilité et les
difficultés de régulation émotionnelle des résidents (Marceau et al., 2018). A ce jour et a
notre connaissance, seule une étude rétrospective menée en Israél s’est intéressée a d’autres
sphéres de la cognition, au-dela du fonctionnement exécutif, a travers une évaluation
informatisée qui décrit des difficultés d’attention, de vitesse de traitement, de mémoire
verbale et de reconnaissance des émotions (Shlosberg et al., 2019). Méme si ces résultats
nécessitent d’étre approfondis, ils encouragent 1’interrogation des aspects cognitifs au sein
du dispositif des CT. Les troubles cognitifs entravent la motivation au changement de
comportement, et sont fort probablement trés sollicités dans le cadre du dispositif méme de
la CT. Il semble notamment que les fonctions exécutives soient nécessaires pour bénéficier
de I’accompagnement en CT (Passetti et al., 2008 ; Vanderplasschen et al., 2013), mais la
répercussion d’autres dysfonctionnements dans les autres spheres de la cognition restent a
évaluer dans ce cadre clinique. Le groupe étant au cceur de la thérapie, les résidents doivent
étre en mesure d’interagir avec autrui grace aux capacités de cognition sociale, d’apprendre
de nouvelles informations a court et long termes grace a la mémoire de travail et la mémoire
épisodique, de modifier le comportement surappris de consommation, ou encore de

maintenir I’abstinence grace aux fonctions exécutives.

Ces premiers éléments soulignent I’intérét de prendre en compte les difficultés cognitives
non seulement en addictologie, mais plus particulierement en CT pour permettre aux
résidents de bénéficier au mieux de I’accompagnement (Franken, 2003) et éviter autant que
possible les abandons en cours de séjour et, par conséquent, les rechutes. Malgré un intérét
clinique des équipes de soin en CT qui s’esquisse peu a peu concernant les répercussion des
dysfonctionnement cognitifs dans leur pratique (Marceau et al., 2016), 1’approche
neuropsychologique n’est pas encore investie dans les CT frangaises. Pourtant, le dépistage
cognitif auprés des résidents semble avoir toute sa place dans la détection des résidents qui
pourraient étre a risque de ne pas étre en mesure de bénéficier pleinement de
I’accompagnement. Ce dépistage représente 1’opportunité d’obtenir des informations
pertinentes sur les risques de troubles cognitifs des residents et leur évolution au cours du
séjour. Ces clés de compréhension, dans une démarche pluridisciplinaire aux c6tés des

intervenants en CT, auraient pour objectif d’adapter 1’accompagnement aux difficultés
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cognitives, et donc de favoriser la complétion des séjours, de réduire le taux de rechute et
d’améliorer I’insertion des résidents. Enfin, et méme si la mise en ceuvre de protocoles de
recherche appliquée en CT est, pour le moment, assez rare, il semble que ce soit un modéle
thérapeutique particulierement adapté pour développer une recherche clinique appliquée
(Vanderplasschen et al., 2017) de maniére a mieux comprendre pour mieux accompagner et

inclure une population clinique peu étudiée a ce jour.
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Le trouble de I'usage est généralement étudié par type de substance, et décrit
comme & ’origine de troubles cognitifs. La nature de ces troubles semble
étre partagée entre les substances, mais des différences dans leur sévérité et

leur fréquence peuvent varier selon les produits.

Les troubles neuropsychologiques ont une répercussion délétére sur les
accompagnements en addictologie. Les déficits peuvent entraver la
motivation au changement et réduire le bénéfice des accompagnements, de
la prévention primaire a tertiaire, qui nécessitent un fonctionnement cognitif

intégre.

L’alcoolisation ponctuelle importante est une pratique d’usage récente et
décrite comme étant a I’origine de fragilités cognitives. Ces difficultés sont
préoccupantes car elles surviennent avant le déclenchement d’un trouble de
I’usage caractérisé, et pourraient réduire le bénéfice des préventions. Le lien
entre les fragilités neuropsychologiques et le bénéfice des préventions

primaires reste a ce jour peu étudié.

Auparavant exclue des études, la polyconsommation de substances est d’un
intérét particulier pour refléter la réalité clinique des usagers. Elle semble
étre a ’origine de troubles cognitifs, est souvent associée a des comorbidités

et & une complexité des accompagnements.

Les communautés thérapeutiques sont peu étudiées dans le champ de la
neuropsychologie, alors qu’il est probable que la cognition soit un facteur
de rechute et de moindre bénéfice de I’accompagnement groupal qui y est

proposeé.
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- PARTIE EXPERIMENTALE -

MIEUX COMPRENDRE POUR MIEUX ACCOMPAGNER

« Il n’existe pas de discours de vérité sur les drogues, ni clinique, ni biologique, ni
politique, ni sociologique, mais seulement des éléments de connaissance pratique et
théorique qui nous permettent de penser les drogues comme objet de recherche. »

(Castel, 1994)
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1. Problématique générale et objectifs

9 état de I’art en addictologie, et plus particulicrement celui relatif a la
neuropsychologie des addictions, est récent et tend a se documenter de plus en plus.

Les résultats qui en sont issus s’incarnent peu a peu dans les pratiques cliniques et

de recherche. Initialement, ce sont les travaux menés en neurobiologie qui sont a I’origine de
I’approche globale des addictions, en s’éloignant peu a peu du clivage par substance, résultant
en un changement dans les pratiques et politiques publiques. Cette nouvelle vision a fait
émerger un intérét particulier pour les effets globaux des substances sur le cerveau et le
comportement. La plupart des études sont conduites dans le cadre du TUAL et rapportent des
troubles cognitifs hétérogenes mais fréquents, en lien avec des dommages cérebraux révélés
par les travaux de neuroimagerie. Les altérations sont principalement observables au niveau des
circuits fronto-cérébelleux et de Papez, dont la plupart des régions sont impliquées dans le
circuit cérebral dit « de la récompense », dont le dysfonctionnement est décrit comme commun
a toute forme d’addiction. Malgré des divergences de résultats, les études menées aupres
d’usagers d’autres drogues semblent rapporter des déficits cognitifs de nature similaire au
TUAL mais de sévérité différente. Cependant, la plupart des études scientifiques sont menées
auprées de patients monoconsommateurs et recus en contexte hospitalier, ce qui ne saurait
représenter 1’ensemble des personnes accompagnées en addictologie au cours des différents
temps de la prévention. La répercussion des polyconsommations sur la sphere cognitive est peu
documentée, alors méme que ce schéma de consommation est prévalent chez les usagers de
substances. C’est notamment le cas dans la forme subclinique d’usage de substances qu’est
1I’API ou dans le contexte clinique des CT. Pourtant, les troubles neuropsychologiques peuvent
représenter un obstacle au bénéfice qu’ont les usagers des accompagnements et des dispositifs
de prévention en addictologie et mener a I’incapacité de maintenir 1’ objectif thérapeutique (i.e.,

I’abstinence, le controle des consommations ou la réduction des usages a risque pour la santé).

Une meilleure prise en compte des difficultés cognitives permettrait de mieux connaitre la
sémiologie neuropsychologique dans le cadre de la polyconsommation, tout en considérant les
multiples facteurs qui pourraient aggraver les profils cognitifs et complexifier
I’accompagnement. Ainsi, considérer les troubles cognitifs et les facteurs les influencant
permettrait de repérer précocement les personnes a risque de faible bénéfice de
I’accompagnement, afin de mieux ajuster la thérapeutique aux freins cognitifs existants. Il s’agit

de tendre a réduire la répercussion des troubles cognitifs au quotidien et au cours des prises en
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soin, deés I’accompagnement préventif jusqu’a la clinique aupres de profils séveres de trouble

de I'usage.

Pour toutes ces raisons, I’objectif principal de ce travail de thése repose sur la caractérisation
du risque de troubles neuropsychologiques a travers un dépistage cognitif auprés de deux
populations polyconsommatrices peu incluses dans les études, et de comprendre les facteurs

aggravant ce risque de troubles afin de mieux les accompagner.
Pour tendre a obtenir des éléments de réponse, trois études inédites ont été initiées :

D Une premiere étude s’intéresse aux effets aggravants de la consommation de

cannabis chez des étudiants pratiquant 1’ API sur le risque de troubles cognitifs.

Une seconde étude menée aupres de résidents de CT vise a estimer le risque
D de troubles cognitifs a leur arrivée dans les établissements. Les facteurs de
risque susceptibles de prédire 1’existence de troubles cognitifs modérés a

séveres ont été considérés.

Enfin, une troisieme étude a pour vocation d’analyser les facteurs de risque
B d’abandon précoce de 1’accompagnement en CT. Pour les résidents qui
poursuivent leur séjour, la potentielle récupération cognitive spontanée apres

8 mois de séjour a été caractérisee.
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2. Meéthodologie : protocoles ADUC et NeuroAddiCT

Les études réalisées au cours de ce travail de thése s’intégrent dans deux projets de recherche
plus vastes, tous deux menés auprés de populations souvent polyconsommatrices, mais
irrégulierement incluses dans les études scientifiques menées en addictologie. Ces protocoles
sont complémentaires car ils interviennent tous deux a différents temps de la prévention en

addictologie.
2.1.1. Le protocole ADUC — Alcool et Drogues a I’Université de Caen Normandie

Le protocole ADUC (Alcool et Drogues a 1’Université de Caen

A : U c Normandie) s’intéresse aux consommations de substances
@ psychoactives et notamment aux pratiques d'API en population

étudiante. Pour mieux comprendre ses caractéristiques et

conséquences, le projet se déploie en trois volets :

” Déterminants, pour mieux comprendre pourquoi les individus s’engagent dans cette

pratique d’usage
e Conséquences, pour en évaluer les retentissements neuropsychologiques

e Prévention, pour envisager des stratégies de prévention adaptées au profil des
étudiants pratiquant I’APL
Dans le cadre de cette thése en psychologie spécialité neuropsychologie, ce sont les données

issues du volet 2, Conséquences, qui ont été traitées dans 1’étude 1.

L’objectif principal est d’étudier les conséquences neuropsychologiques de I’API aupres d’une
population étudiante et les potentiels effets d’un usage de cannabis associé. Mieux comprendre
les conséquences cognitives de telles pratiques pouvant remettre en question ’efficacité des
stratégies de prévention permettrait d’ajuster au mieux la prévention au profil cognitif

spécifique des étudiants pratiquant I’ API.

Les étudiants sont inclus sur la base d’invitations transmises par mail au cours de leur premiére
annee universitaire et de leur souhait de participer aux différentes visites expérimentales. Les

critéres d’inclusion sont définis en Tableau 1.
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Tableau 1 : Critéres d’inclusion au protocole ADUC

Etre 4gé de 18 ans ou plus

is Etre étudiant a 1’Université de Caen Normandie

é Avoir le francais comme langue maternelle

Ne pas avoir d’antécédents tels que :
e Perte de connaissance supérieure a 30 minutes
e Fractures ou dommages de la boite cranienne
¢ Neurologique (i.e., traumatisme cranien, AVC, épilepsie, neurochirurgie)

e Psychiatrique

Les étudiants sont suivis selon un protocole longitudinal en trois temps qui jalonne leur cursus
universitaire : un premier suivi est effectué au cours de leur premiére année (Temps 1), puis de
leur troisieme (Temps 2) et, enfin, de leur cinquieéme année d’inscription a I’université (Temps
3). Les participants sont dédommages a chaque temps du suivi au cours de leur cursus

universitaire.

Pour chacun de ces trois temps, les visites expérimentales proposées aux étudiants incluent le

recueil de données :

Tableau 2 : Données recueillies dans le cadre du protocole ADUC

e Sociodémographiques : age, sexe, années de scolarité, langue maternelle.

De consommations :

e Tabac (Fagerstrom ; Svicher et al., 2018)
@Tﬁ- e Alcool (AUDIT ; Gache et al., 2005) et score de binge drinking (Townshend
et Duka, 2002)
e Cannabis (CAST ; Legleye et al., 2007)
D’état psychologique :
a: e Anxiété état-trait (STAI ; Gauthier et Bouchard, 1993)

e Dépression (BDI ; Bourque et Beaudette, 1982)

v Neuropsychologiques :
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e Dépistage cognitif (BEARNI ; Ritz et al., 2015)
e Batterie étendue (i.e., mémoire épisodique, mémoire de travail, fonctions

exécutives, prise de décision, théorie de ’esprit)

L’échantillon inclut des étudiants dont trois groupes d’intérét ont été deéfinis : un groupe ne
consommant ni alcool ni cannabis, un groupe pratiquant 1’ API et un groupe polyconsommateur

pratiquant I’ API et consommant du cannabis.

2.1.2. Le protocole NeuroAddiCT — Neuropsychologie des Addictions en Communautés

Thérapeutiques

Le protocole NeuroAddiCT
NEUROPSYCHCLOGIE ) L
NEURO DES ADDICTIONS (Neuropsychologie des  Addictions en
EN COMMUNAUTES
ADDICT THERAPEUTIQUES Communautés  Thérapeutiques) est une

recherche-action menée en collaboration avec
trois CT francaises (i.e., la CT de la Sauvegarde du Nord — Le Cateau-Cambrésis, 59 ; la CT du Fleuve
— Barsac, 33 ; et la CT d’Aubervilliers, 93), en partenariat avec la Fédération Addiction, premier

réseau national d’addictologie.
Les principaux objectifs au coeur de ce projet sont les suivants :

Etudier Iefficacité de 1’approche neuropsychologique en CT sur le taux de rechute
c et I’insertion sociale et professionnelle six mois apres la fin du séjour

Qualifier la nature et la prévalence des troubles neuropsychologiques et des facteurs
e qui peuvent les précipiter chez les résidents des CT sur la base d’un dépistage

cognitif et d’une batterie neuropsychologique étendue

Adapter un outil de dépistage du risque de troubles neuropsychologiques
e spéecifiquement dédié au TUAL (BEARNI, Ritz et al., 2015) aux troubles observés

chez les residents des CT

Le protocole NeuroAddiCT, illustré en Figure 12, se divise en deux bras : un bras contréle et

un bras expérimental (i.e., groupe intervention).

(Temps 1), a 8 mois de I’entrée (Temps 2) puis a la sortie de la CT si le séjour est
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supérieur a 14 mois (Temps 2 bis). En parallele, les données médicales (état de santé,
addictologique, antécédents médicaux), socio-professionnelles (i.e., insertion sociale et
professionnelle) et psychologiques (i.e., dépression, anxiété et anxiété sociale,
alexithymie, empathie, impulsivité) sont recueillies lors d’entretiens et sur la base de
questionnaires validés aux Temps 1, 2 et 2 bis (voir Figure 12). Une évaluation de suivi
téléphonique est introduite 1 et 6 mois apres la sortie de la CT, portant sur les données
d’insertion socio-professionnelle et de consommation de substances psychoactives
(Temps 3).

e Pourle lgroupe expérimentall, le méme dispositif est mis en place un an plus tard, avec

I’ajout d’un bilan neuropsychologique complet aux Temps 1 et Temps 2 (a ’entrée, et
a 8 mois de séjour dans la CT), associé a un programme de remédiation cognitive (i.e.,
32 ateliers d’une heure trente) au début du séjour en CT. L’évaluation de suivi a

également lieu a 1 et 6 mois apres la sortie de la CT.

Information et consentement
VISITE D’INCLUSION =|
-

du.de la résident.e

Examen Clinique | E&:

TEMPS 1
A Uentrée dans la CT

TEMPS 2
A 8 mois de I'entrée
dans la CT

Si ségour en CT supérienr ¢ 14 mois

TEMPS 2 bis
A la sortie de [a CT

Bilan psychologique

fﬂg‘g W

| Groupe Expérimental I

Bilan neuropsychologique

Séjour dans la CT

Remédiation cognitive

@S\

Bilan social et Bilan psychologique

Bilan neuropsychologique

" TEMPS 3

1 mois puis 6 mois apreés
la sortie dela CT

Examen Clinique
=

—

Bilan social et professionnel

-

[+]

Figure 12 : Design expérimental du protocole NeuroAddiCT

Le protocole s’intégre a 1’accompagnement proposé en CT et comprend différentes visites :
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Visite d’inclusion

Cette visite est réalisée par un clinicien de la CT. Elle consiste en :

. La vérification des critéres d’inclusion/non inclusion par un meédecin
investigateur

. L’information du patient des modalités, des contraintes et des risques
prévisibles de I’étude, avec la remise de la lettre d’information

. La signature du consentement éclairé de chaque participant (ou de son tuteur
Iégal) pour les résidents du groupe expérimental ; le recueil du consentement oral
par un clinicien de la CT pour les résidents du groupe contrdle.

. L’examen clinique de 1’état de santé et la qualification de la sévérité du
trouble de 1’usage pour chaque substance avec trouble identifié.

Auterme de cette visite, les participants répondant aux critéres d’inclusion se verront
proposer les différents rendez-vous pour débuter le protocole dans un délai de 15
jours maximum apres leur arrivée en CT.

Visite @ I’entrée de la CT (Temps 1) :

Cette visite dure 1h30 (bras contrdle) ou 1 fois 1h30, associée a 2 fois 2h (bras
expérimental) et est proposée par la neuropsychologue de la CT. La visite
comprend :

. Un entretien : recueil des informations sociales et professionnelles et
passation des questionnaires portant sur les consommations.

. Une évaluation cognitive, comportementale et thymique : incluant test
cognitif de dépistage (i.e., BEARNI) et questionnaires thymiques et
comportementaux (i.e., impulsivité, anxiété et dépression, sentiment de solitude,
alexithymie, motivation au changement de comportement face a I’alcool, quotient
empathique, fonctionnement social et anxiété sociale).

. Le bras expérimental bénéficiera en plus d'une évaluation
neuropsychologique étendue (répartie en 2 sessions de 2 h), ciblant la mémoire,
I’attention, les fonctions exécutives, visuo-spatiales et la cognition sociale.

Intervention au cours du séjour en CT — Remédiation Cognitive :

L’intervention a lieu 2 fois 1h30 par semaine pendant 4 mois (bras expérimental ;
annexe 3.1.). Ces visites se déroulent uniqguement pour les résidents inclus dans le
bras expérimental. La neuropsychologue de la CT anime des ateliers de remédiation

cognitive prenant la forme d’informations concernant les différentes fonctions
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cognitives puis des exercices standardisés adaptés. Ces ateliers, co-construits dans
le cadre du projet, se déroulent en groupe et sur plusieurs sessions, effectuées sur des
jours différents (2 jours par semaine, espacés d’au moins une journée).

Visite a 8 mois de ’entrée en CT (Temps 2) :

Cette visite de suivi a lieu une fois, durant 1h (bras contrdle) ou une fois 1h et 2 fois
2h (bras expérimental). Elle est identique a T1 et est réalisée par la neuropsychologue
de la CT. Le T2 est effectué a I’issue du programme de remédiation pour le groupe
expérimental. Cette visite comprend :

e Un entretien : recueil des informations de reconsommation éventuelle au

=5 cours du séjour et passation des questionnaires portant sur ces
%ﬁ consommations

e Une évaluation cognitive, comportementale et thymique : avec test cognitif
de dépistage (BEARNI) et questionnaires thymiques et comportementaux.

e Le bras expérimental bénéficie, en plus, d’une réévaluation
neuropsychologique étendue (répartie en 2 sessions de 2 h), ciblant la
mémoire, 1’attention, les fonctions exécutives, visuo-spatiales et la cognition
sociale.

Visite optionnelle un mois avant la sortie de la CT (Temps 2 bis) :

Cette visite optionnelle de 30 minutes a lieu si le séjour en CT est supérieur a 14

mois pour I’ensemble des résidents, quel que soit leur groupe d’inclusion. Cette
E visite comprend :

. Un entretien : recueil des données de consommation éventuelles

. Une réévaluation cognitive de dépistage (i.e., BEARNI).

Visite de suivi un mois puis six mois apres la sortie de la CT (Temps 3) :

Cette visite de suivi longitudinal est effectuée par téléphone par un clinicien, a 1 puis
a 6 mois apres la sortie de la CT. Cette visite de 2 fois 30 minutes comprend :

. Un entretien téléphonique : recueil des données de consommation éventuelle
depuis la sortie de la CT, les questionnaires portant sur ces consommations (si

applicables) et les donneées sociales et professionnelles afin d’évaluer I’insertion.

Les résidents de CT ont été inclus sur la base de leur souhait de participer au projet de recherche.

Ce choix méthodologique a été effectué de maniere a représenter au mieux la réalité clinique

63



Partie expérimentale : Mieux comprendre pour mieux accompagner

des CT, les critéres d’inclusion (décrits dans le Tableau 3) sont ainsi peu nombreux pour

considérer I’ensemble des variables qui pourraient intervenir sur la sphére cognitive.

Tableau 3 : Criteres d’inclusion et de non-inclusion du protocole NeuroAddiCT

Critéres d’inclusion Critéres de non-inclusion
o Etre pris en charge au sein d’une des o Impossibilité (physique ou
3 CT partenaires de I’¢tude comportementale) de donner son

accord pour participer a I’étude

e Présenter un trouble de I’'usage de

) e Impossibilité (physique ou
substances psychoactives (sur la base comportementale) de  participer au
des critéres du DSM-5) suivi de 1’étude

¢ Inclusion dans un autre protocole de
recherche au moment de [D’entrée
dans I’étude si celui-ci comprend des
examens cognitifs

o Etre agé de plus de 18 ans

o Etre de langue maternelle francaise

e Avoir un niveau d’éducation
supérieur ou €gal a 7 années d’études
(a partir du CP — Cours Préparatoire
— inclus; savoir lire, écrire et
compter)

o FEtre affilié ou ayant-droit d’un
régime de sécurité sociale

2.1.3. Un intérét commun a travers deux protocoles menés aupres de populations

différentes

Les deux protocoles dans lesquels s’intégre ce travail de these s’intéressent a deux types de
population généralement peu incluses dans les études expérimentales. Si étudiants et résidents
de CT peuvent initialement apparaitre comme diamétralement opposés dans leurs besoins et
leurs parcours d’usage, il s’agit de deux populations qui se situent aux extrémes du continuum
de prévention. D’une part, les étudiants pratiquant 1’API dependent généralement de la
prévention dite primaire a secondaire dans 1’objectif de prévenir 1’apparition d’un TUAL et de
réduire les risques associés a ce type d’usage pour leur santé. Les résidents de CT, quant a eux,
dépendent plutot d’une prévention dite tertiaire afin de réduire les complications liées aux

conséquences déléteres de leur addiction. Malgré ces différences, un aspect qui leur est commun
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est ’existence de fragilités ou de troubles cognitifs qui peuvent entraver leur motivation au
changement et le bénéfice de I’accompagnement préventif ou de soin en addictologie. De plus,
la polyconsommation est fréquente tant chez les étudiants que chez les résidents de CT, mais
ses effets ont été peu étudiés en termes de répercussions cognitives et sur le parcours de soin.
Mieux comprendre ces aspects permettrait de proposer un accompagnement ajusté aux
spécificités de chacune de ces populations, afin d’adapter au mieux la stratégie de prévention

et/ou thérapeutique et d’identifier des profils a risque de vulnérabilités neuropsychologiques.

Ainsi, au sein de ce travail de thése, ce sont les données faisant partie du volet 2 du protocole
ADUC qui ont eté traitées, afin de s’intéresser plus particuliérement aux conséquences
neuropsychologiques de la polyconsommation. Concernant le protocole NeuroAddiCT, ce sont
les données acquises dans le cadre du bras contrble qui ont été analysées, jusqu’au Temps 2.

Les données du suivi longitudinal sont encore en cours d’acquisition.
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3. Etudes de these

3.1. Ftude 1

Why should we ask binge drinkers if they smoke cannabis? Additive effect of
alcohol and cannabis use on college students’ neuropsychological performance

D Pourquoi devrions-nous demander aux usagers pratiquant 1’alcoolisation
ponctuelle importante s’ils fument du cannabis ? Effet additif de 1’'usage d’alcool
et de cannabis sur les performances neuropsychologiques des étudiants

Contexte

L’API est trés répandue dans les pratiques de consommation des étudiants et est souvent
associée a 1’'usage de cannabis. L’API a été associée a des conséquences neuropsychologiques
déléteres, tout comme 1’usage chronique de cannabis. Il semblerait qu’un effet additif des deux
substances polyconsommeées puisse étre probable, dont deux études font mention mais aucune
n’a été menée aupres d’étudiants. Pourtant, I’existence de ce mode de consommation associant
API et cannabis n’est pas qu’anecdotique. Ainsi, cette étude a pour objectif de (1) caractériser
les effets additifs de 1’'usage de cannabis dans le cadre d’API sur le fonctionnement
neuropsychologique et (2) d’identifier les profils d’étudiants les plus a risque de troubles

cognitifs.

Méthodologie

298 étudiants de I’Université¢ de Caen Normandie ont été inclus. Aucun d’entre eux n’avait
d’antécédents médicaux qui pourraient influencer leurs performances cognitives. Des
questionnaires (i.e., de consommation, d’anxiété et de dépression) et un dépistage cognitif ont
¢€té proposé€s aux participants. Trois groupes d’étudiants ont été délimités au regard de leur profil
de consommation : (1) les consommateurs d’alcool leégers (LD), (2) les étudiants pratiquant
I’API (BD) et (3) les étudiants pratiquant 1’API qui consomment du cannabis (BDC).

Une analyse en modeéle linéaire mixte a été effectuée afin d’évaluer le potentiel effet additif de
I’API et de I’'usage du cannabis. Une analyse individuelle de distribution visait & prendre en
considération 1’hétérogénéité des profils cognitifs des participants. Enfin, une analyse en
clusters visait a catégoriser les profils a risque de troubles cognitifs afin d’identifier quelles

étaient les variables qui les différenciaient.

Synthese des principaux résultats
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Les participants pratiquant I’ API, avec ou sans usage de cannabis associé, presentent de moins
bonnes performances globales a BEARNI que le groupe LD, sur I’ensemble des subtests (i.e.,
mémoire épisodique, mémoire de travail, capacités visuospatiales, flexibilité et ataxie). Les
participants consommant du cannabis en plus de pratiquer I’API ont des performances plus
faibles que les étudiants qui pratiquent uniquement I’ API aux subtests de mémoire de travail,

de mémoire épisodique et de flexibilité.

Les performances des BD et des BDC sont hétérogenes et se chevauchent tant sur les scores

élevés que les scores bas, et ne suivent pas un gradient de sévérité linéaire.

Enfin, I’analyse en clusters révele que les étudiants avec les performances les plus basses
obtiennent des scores de dépendance au tabac et d’anxiété-trait plus élevés que les étudiants

ayant les meilleures performances.
Conclusion

Cette étude confirme le risque de fragilités cognitives chez les personnes pratiquant I’API. Les
résultats présentent des éléments en faveur de I’hypothése d’effets neuropsychologiques
négatifs de la polyconsommation associant APl et usage de cannabis chez les étudiants. Les
risques de fragilités semblent particulierement marqués pour le fonctionnement de la mémoire
de travail, de mémoire épisodique et de flexibilité. Les profils de performance chez les étudiants
sont hétérogeénes, mais il est probable que de forts niveaux d’anxiété et de dépendance au tabac

représentent un facteur de risque de troubles cognitifs.

Ces résultats invitent a considérer et questionner ces variables dans les différentes stratégies de
prévention menées aupres d’étudiants. Prévenir précocement les pratiques d’API et d’usage de
cannabis (associés ou non) apparait essentiel dans I’objectif d’éviter la survenue de fragilités
cognitives qui u réduire la réussite académique des étudiants et 1’efficacité des dispositifs de
prévention qui sollicitent la cognition. Ainsi, demander aux étudiants qui pratiquent I’API s’ils

consomment du cannabis pourrait étre bénéfique tant en clinique qu’en prévention.
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Introduction: Binge drinking (BD) and cannabis use are prevalent in European adolescents and students. BD has
been shown to have a negative impact on neuropsychological functioning, but little is known about the additive
effect when it is combined with cannabis consumption. We therefore investigated the neuropsychological profiles
of students who engage in combined BD and cannabis use, in order to explore the potentially harmful additive
effects of cannabis use and BD on cognition.

Material and methods: A sample of college students (N = 298) completed questionnaires on alcohol and cannabis
use, and were screened for neuropsychological impairments using the Brief Lvaluation of Alcohol-Related
Neuropsychological Impairments (BEARNI). First, after dividing students into three groups according to their
alcohol and cannabis use (i.e., light drinkers, binge drinkers, and binge drinkers consuming cannabis), we ran a
linear mixed model based on the BEARNI z scores to test the performances of the three groups. Information
yielded by the mixed model was supplemented by individual analyses. Second, to explore the heterogeneity of
binge drinkers’ profiles, we ran a cluster analysis to characterize the alcohol users at higher risk of more severe
neuropsychological impairment.

Results: Overall, poorer neuropsychological performances were observed among binge drinkers compared with
light drinkers, whether they used cannabis or not. However, flexibility, episodic memory and working memory
were particularly affected among binge drinkers who used cannabis.

Conclusions: Results emphasize the importance of asking binge drinkers if they smoke cannabis, in order to adapt
care and prevention strategies to their consumption and neuropsychological profile.

1. Introduction

specific pattern of consumption is frequently associated with the use of
cannabis (Tavolacci et al., 2016), which is the most consumed illicit

Binge drinking (BD) is mainly observed in adolescents and young
adults, and concerns two thirds of college students in France (Tavolacci
et al.,, 2016). BD is usually defined as a pattern of alcohol consumption
characterized by intermittent periods of heavy drinking over a short
period of time and periods of abstinence (Crego et al., 2009)." This

substance in Europe, with 31% of French students reportedly having
smoked it at least once in their lives (EMCDDA, 2019). Both BD and
cannabis use have harmful consequences (e.g., academic, social,
cognitive, neuropsychological and daily life disturbances; Buckner et al.,
2010; Carbia et al., 2018; Stevens et al., 2021), making them a major

* Corresponding author at: UFR de Psychologie, Esplanade de la Paix, 14032 Cacn Cedex, France.

E-mail address: helene.beaunienx@unicaen. [r (H. Beaunieux).

1 In the United States, BD corresponds to four drinks for women and five drinks for men consumed within a 2-hour interval, according to the National Institute on
Alcohol Abuse and Alcoholism (2004). The thresholds in France are six drinks for women and seven drinks for men within a 2-hour interval.
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public health issue. The focus must therefore be on BD and its associa-
tion with cannabis use.

The neuropsychological impairments induced by BD have been
extensively documented in the scientific literature (Amrani et al., 2013;
Lees et al., 2019; Salas-Gomez et al., 2016). This problematic drinking
pattern can lead to brain atrophy in the prefrontal, temporal and parietal
cortices, as well as in the hippocampus, inducing executive and memory
disorders (see Carbia et al., 2018, for a review). BD mainly impairs ex-
ecutive functions, with increased impulsivity and a lack of cognitive
control related to frontal dysfunction (Gil-Hernandez & Garcia-Moreno,
2016; Parada et al., 2012). Memory impairments have also been re-
ported (Vinader-Caerols et al., 2017), but less consistently than execu-
tive disorders. Memory deficits affect the visual and verbal dimensions
of both episodic (Mota et al., 2013) and working memory (Carbia et al.,
2017; Scaife & Duka, 2009). Chronic cannabis consumption can also
lead to brain damage, especially in hippocampal (Yiicel et al., 2016) and
prefrontal regions (Shollenbarger et al., 2015), resulting in episodic
memory impairment (Broyd et al., 2016; Petker et al., 2019; Wade et al.,
2020) and executive deficits (Churchwell et al., 2010). According to
these studies, using cannabis in addition to BD leads to potentially more
severe cognitive consequences.

To sum up, the aforementioned studies describe common memory
and executive impairments among BD and cannabis consumers.
Although the cognitive deficits seem to be similar in nature, they appear
to differ in severity, depending on which substance is used. Memory
impairments are reported more than executive deficits in chronic
cannabis users (Solowij et al., 2011), with the opposite pattern for BD
(Carbia et al., 2018). Their combined use could therefore lead to
memory and executive dysfunctions of the same severity, owing to an
additive effect. Despite the frequency of alcohol and cannabis use among
students, few studies have explored the additive effect of BD and
cannabis use on neuropsychological deficits. To our knowledge, only
two studies have so far been conducted among adolescents and young
adults (Jacobus et al., 2015; Winward et al., 2014), and none with a
sample made up solely of college students. Compared with young adults
with a history of light and controlled substance use, poorer executive
functioning and verbal episodic memory abilities have been observed in
young BD and cannabis co-users. In Winward et al. (2014)’s study, BD
and cannabis co-use was associated with the executive and episodic
memory impairments found in single-substance users (BD or cannabis),
but co-users also had specific working memory impairments that are not
observed in single users. Overall, these two studies suggest that the
consumption of both substances has an additive effect on neuropsy-
chological deficits, and encourage further research to examine co-use in
college students and identify the characteristics of those who exhibit the
poorest neuropsychological performances. This knowledge is essential
for designing appropriate prevention measures.

Thus, for the first time in college students, the present study aimed to
(1) improve understanding of the additive effect of BD and cannabis use
on neuropsychological functioning, and (2) describe the profiles of
student users who are at the greatest risk of neuropsychological deficits.
Based on the literature, we first expected to observe executive and
episodic memory deficits in college students who engage in BD, whether
they smoked cannabis or not. Second, we expected to observe an addi-
tive effect of BD and cannabis use in students, resulting in more severe
memory and executive function impairments than in BD students who
did not consume cannabis. Finally, we expected to find a gradient of
severity of neuropsychological impairments among BD students, with
those who consumed cannabis performing more poorly.

2. Material and methods
2.1. Procedure and participants

The present study was part of a larger research program exploring
substance use among young adults which is still in progress (Alcohol and

Addictive Behaviors Reports 14 (2021) 100362

Drugs at Caen University, ADUC). Participants were 298 volunteer stu-
dents in their first to fifth year of study at the University of Caen Nor-
mandy (see Fig. 1 for inclusion process). They were recruited up to the
end of 2020 through an e-mail invitation, and came to the laboratory to
fill in the questionnaires and undergo individual neuropsychological
testing. All participants were aged 18-36 years, were native French
speakers and did not have any medical history (i.e., no neurological,
psychiatric, endocrine or infectious disease) that might have an impact
on their cognitive functioning. Current anxiety and depression were
assessed with the State-Trait Anxiety Inventory (STAL; Bergeron et al.,
1976) and the Beck Depression Inventory (BDI; Beck et al., 1961). To-
bacco dependence was assessed with the Fagerstrom Test for Nicotine
Dependence (Svicher et al., 2018), and participants were asked to
abstain for at least 12 h before undergoing the cognitive tests. They were
split into three groups based on their consumption profiles: light
drinkers (LD), binge drinkers (BD), and binge drinkers consuming
cannabis (BDC; see Measures section for the procedure and a description
of these groups).

2.2. Ethics

The data were gathered between 2017 and 2020. All participants
were informed about the study, which was approved by the French Data
Protection Authority (CNIL; no. u24-20171109-01R1), prior to their
inclusion in the study and then provided their written informed
consent.”

2.3. Measures

2.3.1. Sociodemographic variables

Age, sex, and native language were recorded. Participants differed on
sex: there were more men in the BDC group than in either the LD or BD
group (see Table 1).

2.3.2. Alcohol- and cannabis-related variables

Alcohol use was assessed with the French version of the Alcohol Use
Disorders Identification Test (AUDIT; Gache et al., 2005). The AUDIT is a
10-item measure designed to screen for excessive alcohol use. A BD score
was also calculated, according to Townshend and Duka's method
(2002), by considering the speed at which alcohol units were consumed,
the number of times the respondent had become drunk over the previous
6 months, and the percentage of times the respondent had become drunk
when consuming alcohol. This score therefore considers consumption
quantity and frequency. Repeated withdrawal from alcohol, an aspect
that is missing from classic BD measures (see Maurage et al., 2020, for a
review of different possible measures of BD), was also considered.
Cannabis use was assessed using the Cannabis Abuse Screening Test
(CAST; Legleye et al., 2011). Three groups of students were formed on
the basis of these three measures. Students with an AUDIT score above
19 were excluded from the statistical analysis, to avoid a confounding
effect of alcohol use disorder. The LD group contained students who had
light and controlled alcohol use (i.e., AUDIT score below 6; Gache et al.,
2005) and neither cannabis use nor BD (BD score below 16, and CAST
score below 1; Legleye et al., 2011). The BD group engaged in BD (BD
score above 24), but without consuming cannabis (CAST score below 1).
The BDC group included BD students (BD score above 24) who also
consumed cannabis (CAST score equal to or above 5).

2 Despite there being no legal requirement to seek ethics committee approval
for noninterventional research outside of biological and medical development
in France, we followed the ethical standards set by the American Psychological
Association Ethical Principles of Psychologists and Code of Conduct (APA,
2016) for the ethical treatment of human participants.
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Fig. 1. Flowchart of recruitment process. Note. AUDIT: Alcohol Use Disorders Identification Test; BD: binge drinking; CAST: Cannabis Abuse Screening Test.

2.3.3. Neuropsychological screening — BEARNI

Neuropsychological impairments were assessed with the Brief Eval-
uation of Alcohol-Related Neuropsychological Impairments (BEARNI;
Ritz et al., 2015). This test was specifically designed to screen for
cognitive and motor deficits in patients with alcohol use disorders (i.e.,
deficits in episodic memory, working memory, executive functions, vi-
suospatial abilities and ataxia). It contains five subtests: verbal episodic
memory (maximum score: 6 points), alphabetical span, assessing verbal
working memory (maximum score: 5 points), alternating verbal fluency,
assessing flexibility abilities (maximum score: 6 points), five complex
figures, assessing visuospatial abilities (maximum score: 5 points), and
ataxia, assessing balance (maximum score: 8 points). The BEARNI yields
six scores: five subscores and a total score (maximum score: 30 points).
The BEARNI is a screening tool that facilitates referral for a more
detailed neuropsychological assessment. As low drinking does not lead
to neuropsychological deficits, participants in the LD group with mod-
erate impairments (cut-off score < 17; Ritz et al., 2015) were excluded
from the statistical analysis.

2.4. Data analysis

First, participants’ raw BEARNI scores were transformed into z
scores. A 2z score was computed for each BEARNI subtest, based on the
mean and standard deviation of the LD group (i.e., mean scale scores of
zero and standard deviations of one).

Second, we calculated a linear mixed model, with BEARNI subtest 2
score as a within-participants variable, group as between-participants
variable, and participant as a random component. Sex (coded female
= -0.5, male = 0.5), age, Fagerstrom score, and BD score were included
as covariates, to control for their effects. Including these covariates

allowed for a more precise assessment of the effects of our variable of
interest on the BEARNI test, by providing estimated means of BEARNI
subtests across the three groups, with the covariate effects in the model
kept constant. To compare neuropsychological profiles between groups,
we used the contrast method recommended by Cohen et al. (2013). More
specifically, we use two Helmert contrasts to test our hypotheses. The
first contrast (C1) compared the LD group with the set of binge drinkers
(i.e., BD and BDC groups), thereby allowing us to test the overall effect
of substance use on neuropsychological impairments (LD > BD and
BDC). The second contrast (C2) compared the BD group with the BDC
group, allowing us to assess the additive effect of BD and cannabis use on
neuropsychological impairments (BD > BDC). Regarding the hypotheses
set out in the Introduction, we expected the LD group to perform better
than both BD and BDC, with no difference between BD and BDC on
executive functioning (i.e., statistical significance for C1, but not for C2).
As for memory, we expected LD to perform better than both BD and BDC,
and BD to perform better than BDC (i.e., statistical significance for both
C1 and C2).

Finally, we further explored the heterogeneity of the users’ profiles
by carrying out two analyses on the BD set (BD and BDC). First, to
examine the hypothesis of the additive effect in greater depth, we
explored the distribution of the two groups’ executive and memory
scores. Second, we performed a k-means clustering analysis including
the BEARNI subscores. This revealed greater impairment in BDC than in
BD. The algorithm was constrained to separate the users into two
groups, and we assumed that one contained the less impaired profiles,
and the other contained the more impaired profiles. This analysis
allowed us to identify BD and BDC participants who were more or less
cognitively impacted (chi2 analysis), and to pinpoint their specific
characteristics (Student t tests) regarding alcohol (i.e., alcohol onset,
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Table 1
Demographic, consumption, and psychological variables of the three groups of participants.
Group LD BD BDC p value Comparisons
(n=183) (n = 84) (n =31) (post hoc tests)

Variables

Sex ratio (men/women) 45/138 22/62 20/11 < 0.001’

Age (in years) 21.57 = 3.39 20.51 + 1.93 21.19 + 2.21 0.180
Range 18-36 18-26 18-27

Alcohol onset (age) 15.98 = 1.91 15.29 + 1.55 14.61 + 1.36 < 0.001" LD = BD; LD > BDC; BD = BDC
Range 5-22 11-19 12-18

Cannabis onset (age) 18.40 ~ 2.27 16.25 + 1.58 15.74 + 1.29 < 0.001” LD = BD; LD > BDC; BD = BDC
Range 15-22 14-18 14-19

AUDIT score 3.06 + 1.20 10.33 + 4.26 11.58 + 3.37 < 0.001”° LD < BD; LD < BDC; BD = BDC
Range 0-5 2-19 4-18

Binge drinking score 7.34 + 3.83 36.16 + 12.89 48.70 + 23.44 < 0.001” LD < BD < BDC
Range 1.33-15.50 24.50-107.33 24.50-118

CAST score 0=0 0£0 11.93 + 5,19 < 0.0017
Range 5-20

Fagerstrom score 0.73 + 1.48 0.57 £ 1.14 11.93 £ 5.19 < 0.0017 LD = BD; LD < BDC; BD < BDC
Range 0-8 0-5 5-20

BDI score 4.46 + 4.10 4.68 + 1.65 6.19 = 5.70 0.009° LD = BD; LD < BDC; BD < BDC
Range 0-28 0-23 0-18

STAI-A score 33.72 = 11.05 3247 £ 11.85 34.35 £ 11.71 > 0.05°
Range 20-75 20-73 20-77

STAI-B score 42.32 — 10.53 44.09 + 10.27 44.71 + 13.17 0.015" LD = BD; LD < BDC; BD = BDC
Range 20-67 24-75 23-79

Note. Data are shown as mean + standard deviation.

LD: light drinkers; BD: binge drinkers; BDC: binge drinkers using cannabis; BEARNI: Brief Evaluation of Alcohol-Related Neuropsychological Impairments; AUDIT:
Alcohol Use Disorders Identification Test; CAST: Cannabis Abuse Screening Test; BDI: Beck Depression Inventory; STAI-A: State—Trait Anxiety Inventory, state score;

STAI-B: State-Trait Anxiety Inventory, trait score.
1

2 ANCOVA with sex and age as covariates. Iolm test was used as post hoc.

frequency of consumption per week, and drinks consumed per week),
tobacco (i.e., tobacco onset, duration of dependence, and Fagerstrom
score), and cannabis (i.e., cannabis onset, frequency of consumption per
week, grams of cannabis consumed, and money spent per week) con-
sumption patterns, as well as anxiety (i.e., STAI A and B scores) and
depression (i.e., BDI score). The purpose of these analyses was thus to
identify at-risk consumer profiles.

3. Results

3.1. Linear mixed model analysis of BEARNI z scores in the three groups
of students

The results of the linear mixed model on adjusted BEARNI z scores
(with sex, age, and BD and Fagerstrom scores as covariates) are set out in
Table 2.

The linear mixed model revealed significant main effects of the first
and second contrasts (p < .001). Results indicated that the BD set (BD
and BDC) had poorer overall neuropsychological performances on the
BEARNI test than the LD group, with poorer overall performances for the
BDC group than for the BD group. Regarding the covariates, there were
no significant effects of sex (p = .48), age (p = .91), or Fagerstrom score
(p = .66), but a significant effect of the BD score (B = 0.007, 95% CI
[0.002, 0.013], p = .012). We analyzed the effects of the two contrasts
on each of the five BEARNI subscores. The first contrast was significant
for all five subscores, indicating that the BD set (BD and BDC) had poorer
neuropsychological performances than the LD group. The second
contrast was significant for the episodic memory subscore (p < .001), as
well as for the working memory (p = .041) and flexibility (p < .001)
subscores, indicating that the BDC group performed more poorly than
the BD group. No significant differences were found between the BD and
BDC groups on the visuospatial (p =.18) and ataxia (p = .13) subscores.
These results are reported in Fig. 2.

chi? proportion of men was higher in BDC group than in LD and BD groups

Table 2
Adjusted z scores of BEARNI subtest performances across the three groups.
BEARNI LD BD BDC Contrast 1 Contrast 2
scores group group group (LD > BD, (BD >
(n= (n=84) (n=31) BDC) BDC)
183) statistics statistics
“Total score 0.08 + 0.19 + 075+ B=056,p B=055p
Confidence 0.05 0.08 0.14 < .001* < .001*
interval [-0.03, [-0.35, [-1.02, 10.30, 0.811 [0.32,
0.191 —0.01] -0.48)1 0.83]
Episodic 0.07 + 0.11 + 093+ B=059,p B=082p
memory 0.08 0.12 < .001* < .001*
Confidence 1-0.10, 1.0.36, 10.25,0.93]  [0.37,
interval 0.24] 0.13] 1.27]
Working 0.08 + -0.15+ B=0.47,p B=0.47,p
memory 0.08 0.12 =.006" =.041*
Confidence [ 0.08, [ 0.40, [0.13,0.81]  [0.02,
interval 0.25] 0.10] 0.92]
Flexibility 0.09 + 0.33 + B=053,p B=082p
Confidence 0.09 0.12 =.002* < .001*
interval [-0.08, [0.28, [0.19,0.87]  [0.37,
0.26] 0.211 1.271
Visuospatial 0.09 + -0.19 = B=044,p B=031,p
abilities 0.08 012 .012* =.18
Confidence [-0.08, [-0.44, [0.09, 0.78] [-0.14,
interval 0.26] 0.05] 0.76]
Ataxia 0.09 + —0.49 + —0.84 + B =0.76,p B =0.35,p
Confidence 0.08 0.12 0.21 <.001* =.126
interval [ 0.08, [0.74, [1.26, [0.42,1.10]  [0.10,
0.26] —0.24)] —0.43)] 0.80]

Note. Data are shown as mean + standard deviation.

The confidence interval was set at 95%.

* indicates statistical significance.

LD: light drinkers; BD: binge drinkers; BDC: binge drinkers using cannabis;
BEARNI: Brief Lvaluation of Alcohol-Related Neuropsychological Impairments.
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Fig. 2. BEARNI subscores of BD and BDC groups. Note. Results of significant Group x Subtest interaction in linear mixed model. Data are shown as mean z scores.
*Significant Contrast 1 (difference between LD group and BD and BDC groups; ps < 0.012). 1 Significant Contrast 2 (difference between BD and BDC; ps < 0.041).
BEARNI: Brief Evaluation of Alcohol-Related Neuropsychological Impairments; 1.D: light drinkers; BD: binge drinkers; BDC: binge drinkers consuming cannabis.
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Fig. 3. Distribution of individual performances on BEARNI flexibility, working memory and episodic memory subtests of binge drinkers (BD) and binge drinkers
consuming cannabis (BDC). Note. BD performances are shown in light gray and BDC performances in black.
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3.2. Analyses of individual BD and BC students’ episodic and working
memory and flexibility scores

We ran individual analyses to examine whether scores indicated a
gradient of severity. We predicted that the BDC group would have more
severe cognitive impairments than the BD group. Performances of BD
and BDC participants on the BEARNI flexibility and episodic and
working memory subtests were heterogeneous (see Fig. 3). Results
showed a gradient of severity, specifically for the episodic memory
subtest. Most BD participants had better scores than BDC, who per-
formed more poorly, but the expected gradient was not found for
working memory and flexibility subtests. The separation was not linear:
BD and BDC overlapped on both the lowest and highest scores. A few BD
participants performed more poorly than other BD, and some of the BDC
had preserved performances when others had more severe impairments.
This outcome encouraged us to go further to understand the factors that
could explain the heterogeneity of cognitive performances found here.

3.3. Cluster analysis on the neuropsychological deficits screened with the
BEARNI test among BD and BDC students

We performed a k-means clustering analysis on the BEARNI flexi-
bility, episodic memory and working memory subscores, as these were
lower in BDC than in BD (Table 3). Cluster 1 encompassed 23.48% of the
sample, while Cluster 2 represented 76.52%, with a larger proportion of
BD students in Cluster 2 (ng)) = 72; ngp¢ = 16) than in Cluster 1 (ngp =

Table 3
K-means clustering analysis of BEARNI flexibility, cpisodic memory, and
working memory subscores in BD set (BD and BDC).

Variables Cluster 1 Cluster 2 Statistics
(n=27) (n=88)

BEARNI episodic memory 1+ 0.95 0.09 + 0.77 s =-6.11
score —2.66-1.32 —1.78-1.32 p <.001%d=
Range 1.34

BEARNI working memory —0.86 + 0.75 0.11 + 1.11 f13) = -4.27
score —2.23-0.57 -2.79-1.70 p<.001*% d=
Range 0.94

BEARNI flexibility score =1.79+1.19 0.43 + 0.68 ts = 12.29
Range -3.25to —2.22-0.88 p <.001%d=

0.15 -2.70

Duration of tobacco use (in 6.07 = 2.80 5.25+ 2,07 tiro) = 1.36
years) 0-11 1-9 p=.17,d=0.36
Range

Fagerstrom score 232+ 219 1=1.66 gy = 2.99
Range 0-6 0-7 p=.001*d=

0.73

Alcohol onset 15.22 + 1.55 15.08 + 1.53 taay = 0.42
Range 12-18 11-19 p=.67,d=0.09

Number of alcoholic drinks 7.04 + 8.68 7.26 + 7.04
per week 0-30 0-40
Range

Number of days of alcohol 2.38 + 1.79 2144116  tqy = 0.80
use per week 0-7 0-7 p=42,d=0.18
Range

STAI A score 36.29+14.17 31.95% taiz) = 1.57
Range 21-70 12.05 p=.12,d=0.34

20-77

STAL-B score 48.33 £ 9.96 43.01 £ s = 2.22

Range 27-70 11.14 p=.028"d=
23-79 0.49

BDI score 5.81 4.86 + 4.80 la1) = 0.87

Range 0-23 0-22 p=.39,d=0.19

Note. Data are shown as mean + standard deviation.

Cluster 1 contained the poorest BEARNI performances and Cluster 2 the best.
The confidence interval was set at 95%.

* indicates statistical significance

BD: binge drinkers; BDC: binge drinkers using cannabis; BEARNI: Brief Evalu-
ation of Alcohol-Related Neuropsychological Impairments; BDI: Beck Depres-
sion Inventory; STAI-A: State-Trait Anxiety Inventory, state score; STAI-B:
State-Trait Anxiety Inventory, trait score.
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12; ngpc = 15). Cluster 2 contained participants with the highest
BEARNI subscores, whereas Cluster 1 contained those with the lowest
subscores (see Table 3). Moreover, Cluster 1 was characterized by higher
Fagerstrom and STAI-B scores than Cluster 2 was. Regarding cannabis
use, the analysis was only conducted in the BDC group, and results
showed a trend toward significance, with participants in Cluster 1 (M =
5.93, SD = 1.79) consuming more cannabis per week than those in
Cluster 2 (M = 4.37, SD = 2.44), t9) = 2.01, p = .054, d = 0.72. A
supplementary table describing the BD and BDC subgroups in each
cluster is available.

4. Discussion

This was the first study to seek to (1) improve understanding of the
additive effect of college students’ BD and cannabis use on their neu-
ropsychological functioning, and (2) describe the profiles of student
users who are most at risk of neuropsychological deficits. Results
showed that college students who engaged in binge drinking behavior
with (BDC) or without (BD) cannabis use performed consistently more
poorly than LD on all the cognitive domains we assessed (episodic
memory, working memory, flexibility, visuospatial abilities, and ataxia).
An additive effect of BD and cannabis use was specifically observed on
flexibility, episodic memory and working memory, when BD and BDC
groups were contrasted. Individual analyses revealed heterogeneous
gradients of cognitive impairment severity between BD and BDC.
Finally, cluster analyses highlighted more severe neuropsychological
deficits in users who frequently consumed tobacco and who had a high
level of anxiety.

The present study revealed negative effects of combined alcohol and
cannabis use on episodic memory, executive functions, visuospatial
skills, ataxia, and working memory in college students. With the
exception of ataxia, this observation was in accordance with previous
studies conducted among adolescents and young adults identified as BD
(Mota et al., 2013; Sneider et al., 2013) or cannabis users (Fried et al.,
2005). Ataxia is not usually described in BD, but is regularly reported in
alcohol use disorder (Fitzpatrick et al., 2012) and cannabis use (Moreno-
Rius, 2019). We hypothesized that BD combined with cannabis use re-
sults in more severe memory and flexibility impairments, and results
confirmed that BDC students did indeed have greater episodic memory,
flexibility and working memory deficits than BD students. As shown in
Winward et al. (2014)’s study, combine use seemed to have a negative
effect on working memory. However, contrary to their observations, we
also found impaired working memory in BD without cannabis use.
Flexibility and working memory abilities rely on the prefrontal cortex
and cerebellum, which are rich in cannabinoid receptors, thus making
them very sensitive to the neurotoxic effects of cannabis (Quickfall &
Crockford, 2006). Although other studies conducted in BD have not al-
ways clearly reported executive impairments encompassing flexibility
and working memory abilities (Gil-Hernandez & Garcia-Moreno, 2016;
Vinader-Caerols et al., 2017), cannabis use seems to heighten the
negative effect of BD on executive functions. Moreover, the deleterious
additive effect on episodic memory in the BDC group is consistent with
the literature on chronic cannabis users (Solowij et al., 2011), as well as
with our hypothesis. This specific additive effect could be due to the
peculiar neurotoxic effects of cannabis on the hippocampus (Lorenzetti
et al., 2016; Yiicel et al., 2016). The hippocampus is a node of the brain
network responsible for episodic memory abilities (Papez circuit; Mar-
kowitsch, 1997), and is rich in cannabinoid receptors (Lorenzetti et al.,
2016). An additive effect on episodic memory could interfere with scores
on flexibility and working memory subtests, as these are not purely
executive tasks, but also rely on memory abilities. Further examination
is needed, using executive tasks that do not involve memory, in order to
disentangle the impact of these results.

This study also deepened our understanding of the specific BDC
neuropsychological profile in college students. Individual score analyses
showed a gradient of severity, with a larger proportion of BDC students
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having poorer episodic memory performances than BD, despite greater
heterogeneity than expected. Even among young students, this pattern
indicates that adding cannabis consumption to BD mostly affects
memory abilities. Together, these two products have an even more
harmful effect on the developing brain than BD without cannabis (Terry-
McElrath & Patrick, 2018). We expected this gradient of severity to be
particularly marked for the working memory subtest, on which BDC
performed more poorly overall than single-substance users, as reported
by Winward et al. (2014). Surprisingly, the gradient was more mixed
and nonlinear for working memory and flexibility, but these subscores
still indicated an additive effect of BD and cannabis use. These results
point to a significant additive effect of cannabis when consumed with
BD, although this does not necessarily lead to new additional impair-
ments. Nevertheless, the present study highlighted heterogeneity, with
some BD students having unexpectedly poor performances, and some
BDC students having preserved performances. This prompted us to focus
on variables that might help us identify the clinical profile of BD college
students who are most at risk of developing neuropsychological
impairment. Whether they used cannabis or not, results showed that
students who had the lowest executive and memory scores were more
addicted to tobacco and had higher trait anxiety. An association with
tobacco use has been shown to be prevalent in both BD and cannabis
users (Goodwin et al., 2018; Gubner et al., 2016). In another context,
chronic tobacco smoking was found to be related to neuropsychological
impairment, notably for memory and flexibility (Conti et al., 2019). Like
tobacco, anxiety can represent a risk factor for neuropsychological im-
pairments, above all by affecting executive functioning (Shields et al.,
2016). In the present study, college students who exhibited cognitive
impairments tended to be more anxious. Students used alcohol to cope,
especially those with higher levels of anxiety (Lechner et al., 2020). The
relationship between BD, cannabis use, and anxiety remains unclear,
especially in college students (Nourse et al., 2017; Shalit & Lev-Ran,
2020). Tobacco and a high anxiety level, added to BD and/or cannabis
use, may worsen the cognitive impairments highlighted in our study, as
they seem to impair the same cognitive areas. Although the nature of our
study did not allow us to establish any causal relationship between these
variables, our results do suggest that they should be taken into account
in prevention. The circularity of the possible risk factors for developing
cognitive impairments between substance use, anxiety, and substance
use to cope with anxiety is alarming, especially so regarding the current
health context. With the SARS-CoV-2 pandemic, students have had to
contend with high levels of anxiety (Essadek & Rabeyron, 2020).
Regardless of context, these findings highlight the importance of pre-
vention, so that students can be identified and psychologically sup-
ported at an early stage-even before they indulge in BD or substance use,
or develop anxiety. Complementary analyses suggested that students
with neuropsychological impairments spent more money on cannabis
than those with preserved performance (data not shown). Even if this
result has yet to be properly analyzed, it highlights the problem of how
to measure cannabis intake. Unlike alcohol, with its standard drink
units, cannabis lacks a precise measure that would reflect the actual
amount consumed, and this issue needs to be further explored.

One limitation of this study is that some patterns of students’ con-
sumption were not represented in our sample, and consumption was
self-reported. We chose to divide participants into three groups, based
on available data, in order to examine the impact of co-occurring BD and
cannabis use on neuropsychological profiles. However, the study sample
did not encompass students who consumed cannabis without BD, as this
profile is scarce in college students, and was particularly lacking in our
sample. Future studies will therefore have to be conducted among
cannabis users without BD to further focus on the aggravating effects of
combined BD and cannabis use. Moreover, the three groups in our
sample differed in size, which may have influenced statistical power and
Type I errors. Furthermore, the neuropsychological assessment we used
in this study was a screening test (BEARNI; Ritz et al., 2015) with
multicomponent tasks that rely on executive and memory abilities. This
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tool was designed to screen alcohol-related neuropsychological im-
pairments and was not initially intended to assess cannabis consump-
tion. However, the fact that alcohol and cannabis share the same
cognitive impairment spectrum encouraged researchers to extend its
use. The present study nonetheless represents a first step in under-
standing the neuropsychological consequences of BD and cannabis co-
use. Further research is required to perform more detailed and
extended neuropsychological assessments to overcome the above-
mentioned limitations. This could be the opportunity to adapt the
BEARNTI's cut-offs and psychometrics to educated young people.

5. Conclusions

The assessment of neuropsychological impairment among college
students engaging in BD associated with cannabis use demonstrated that
these two practices have an additive effect, especially for memory and
executive impairments. They seem to have specific harmful effects on
students’ cognition and consumption patterns. As BD and cannabis co-
use can lead to cognitive impairments, it may partly explain the
reduced academic success reported in the literature (Paramo et al.,
2020). Clinical practice could greatly benefit from this information, as it
emphasizes the need to better characterize the different consumption
and psychological profiles, especially in young students. As we know
that neuropsychological impairments can hinder the motivation to quit
or reduce consumption (Le Berre et al., 2012) and may also diminish the
efficiency of prevention protocols, asking BD if they also use cannabis
could be highly beneficial in clinical practice, for both prevention and
research. Furthermore, it could allow prevention and care strategies to
be adapted to each person’s neuropsychological profile. This study
suggests that future prevention programs should take memory and ex-
ecutive impairments into account, as well as consumption profiles and
anxiety levels, in order to improve the impact and efficiency of these
programs in college students.
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3.2. Ftude 2

Risk of neuropsychological impairment in therapeutic communities’ residents at
B entry: which profile should alert us?

Risques de troubles neuropsychologiques chez les résidents de communautés
thérapeutiques a I’entrée : quel profil doit nous alerter ?

Contexte

Il est communément admis que le TUS meéne a des altérations neuropsychologiques, dont la
séverité peut varier selon le profil de consommation (i.e., en mono ou polysubstance). Ces
troubles cognitifs peuvent avoir une importante répercussion sur 1’efficacité des prises en soin
en addictologie mais leur considération reste rare, pour le moment, dans le cadre des CT. Peu
de données sont disponibles quant aux facteurs qui pourraient influencer la nature et la sévérité
des troubles cognitifs chez les résidents de CT. La multiplicité des facteurs de risques révélés
dans la littérature hospitaliere invite a la prise en compte de différents types de variables. C’est
pourquoi, dans cette étude, le choix méthodologique d’inclure les résidents de CT volontaires

a éte effectué, quelle que soit la complexité et I’hétérogénéité des profils cliniques.

Ainsi, cette étude avait pour objectif (1) d’estimer la nature et la sévérité du risque de troubles
cognitifs chez les résidents de CT et (2) d’identifier les facteurs de risques qui pourraient prédire

ces troubles.

Méthodologie

56 résidents de CT ont été inclus dans les 15 jours suivant leur arrivée. Des entretiens de
consommation, des questionnaires recueillant les données d’anxiété, de dépression, sociales,
médicales et un dépistage cognitif leur ont été proposés. Les performances obtenues par les
résidents au dépistage ont ¢€t€ comparées a celles d’un groupe controle (HC) non-
consommateur. Ensuite, les facteurs de risques de troubles cognitifs ont été analysés grace a
une régression logistique réalisée entre I’ensemble des facteurs de risques décrits dans la

littérature et sur le score total du dépistage cognitif.

Synthése des principaux résultats

Les résidents de CT, a leur entrée, ont de fréquentes comorbidites psychiatriques, neurologiques
et hépatiques. La polyconsommation est majoritaire chez les résidents. Les résultats cognitifs
démontrent des scores inférieurs pour les résidents comparés au groupe HC. Plus de 87 % de

I’échantillon présente une performance totale en-deca des scores cut-offs. Les résidents qui
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présentent des antécédents hépatiques ont environ trois fois plus de risque d’avoir des troubles

cognitifs.
Conclusion

Le risque de troubles cognitifs est élevé chez les résidents de CT a leur entrée. Pourtant, la
cognition est aussi fortement sollicitée en CT, notamment dans les habiletés a entrer en relation
et & bénéficier du cadre structurant offert par les CT. Les spécificités cliniques des résidents
comme les comorbidités fréquentes et la polyconsommation peuvent expliquer, en partie, la
forte probabilité de risques de troubles neuropsychologiques. Cette étude souligne 1I’importance
de prendre en considération d’autres facteurs que ceux uniquement liés a la consommation,
notamment les antécédents hépatiques. Ces derniers semblent représenter un dénominateur
commun malgré I’hétérogénéité des profils des résidents. Considérer les troubles
neuropsychologiques en CT dans 1’objectif d’adapter la prise en soin apparait essentielle, et
invite chercheurs et cliniciens a adopter une vision holistique dans la compréhension des
troubles cognitifs. Cette étude suggere d’adopter une attention toute particuliere pour les
personnes ayant des antécédents hépatiques, qui semblent davantage a risque de troubles

cognitifs et a ajuster la prise en soin aux spécificités cliniques de chaque résident.
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Abstract

Introduction: Substance Use Disorder (SUD) has been linked to neuropsychological impairment (e.g.,
executive functions, working and episodic memories, visuospatial abilities, and ataxia). These disorders
can hinder the benefits of the addiction treatment. The understanding of cognitive impairments in SUD
has led to a modification of addictology treatment in detox centres. However, little is known about
Therapeutic Communities (TCs) where cognitive disorders have not been investigated yet, as well as
about the respective impact of risk factors that could interfere with cognition.

Methods: 56 TCs residents underwent interviews and filled in questionnaires relative to social, medical
and substance use data and were given a neuropsychological screening (BEARNI: Brief Evaluation of
Alcohol-Related Neuropsychological Impairment). The risk of cognitive deficits in TCs residents was
compared with that of an abstainer control group (HC).

Results: TCs residents were mostly polysubstance users with frequent medical history. For all subtests
assessed, the residents’ global risk of neuropsychological impairments was higher compared to HC.
Most of the sample had moderate to severe risks of impairment. Liver history was a significant
predictor since it increases the risk of having moderate to severe risk of cognitive impairment by three
times on the BEARNI total score.

Discussion/Conclusion: TCs patients seem to have a high risk of cognitive impairment at the time of
entry that may represent a barrier in their addiction care pathway in TCs. The results obtained highlight
the need to give careful consideration to liver history since it could be a red flag indicating an increased
cognitive risk of impairment. These highlights point out the significance of assessing cognition in TCs
to better tailor the addiction treatment and thus to limit the daily impact of cognitive disorders.
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Introduction

Substance Use Disorder (SUD) is widespread internationally and represents health and social
challenges. In Europe, alcohol consumption remains an important preventable cause of mortality
with 41,000 deaths in France each year, followed by illicit drugs use which can lead to health
complications or overdoses (European Monitoring Centre for Drugs and Drug Addiction., 2022).
Given the medical, social, and psychological issues experienced by chronic users, SUD is a major

public health issue (French Monitoring Centre for Drugs and Drug Addiction (OFDT), 2022).

A growing body of literature drawn from studies conducted in addiction hospital centres has
improved the characterization of the neuropsychological profile of SUD patients, with alcohol being
the most studied substance (Stavro et al., 2013). In Alcohol Use Disorders (AUD) patients, deficits
affecting executive functions lead to disabilities in adapting to newness, inhibition, and represents
a barrier to decision-making (Brevers et al., 2014 ; Czapla et al., 2016). Working memory is also
impaired with the subject being unable to maintain and manipulate information in short-term
memory (Martelli et al., 2017). Impairment also encompasses encoding, learning and retrieval
processing in verbal episodic memory (Pitel et al., 2007). Visuospatial impairments (Oscar-Berman
et al., 2014) have also been evidenced. A link has been established between ataxia, which results
in motor gait and balance impairments, and the neurotoxic consequences of alcohol on the
cerebellum, which was shown to be a severity marker of the cerebral damage related to low
cognitive functioning (Sullivan, 2003). These patterns of cognitive disorders are also reported in
other substances, but with varying severity degrees depending on the substance used (e.g.,
cannabis, psychostimulants, opioids, or ecstasy) (Fernandez-Serrano et al., 2011). This observation
was found in studies focusing on both monosubstance use and polysubstance use, which is a
frequent pattern in SUD (Morley et al., 2017). Disorders affecting executive functions, episodic and
working memory, visuospatial abilities and ataxia are also reported in polysubstance users and
seem to overlap, which makes it challenging to disentangle the specific effects of each substance

separately (Blanco-Presas et al., 2018).

Regardless of the substance use pattern, the aforementioned neuropsychological disorders can
have a deleterious impact on daily functioning, whether it be in professional or social areas
(Fernandez-Serrano et al., 2011). Cognitive impairment can interfere with readiness to change
behavior (Le Berre et al., 2012) and hamper the benefits of addiction treatment for patients
(Dominguez-Salas et al., 2016). The treatment of SUD requires being receptive, being ready to take
in new information and being able to integrate it and translate it into behavioral changes (Bates et

al., 2006). To fully benefit from the therapy, the patients must rely on cognitive functions, such as
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episodic memory, and executive functions (Carroll et al., 2011). The prevalence of cognitive
impairment in people received in SUD outpatient settings is high and has been estimated to be in
the order of 30% to 80% (Bruijnen et al., 2019). Cognitive screening is thus essential to make the
appropriate clinical decisions regarding the nature and timing of the treatment. The BEARNI tool
(Brief Evaluation of Alcohol-Related Neuropsychological Impairment) (Ritz et al., 2015) allows to
rapidly assess the risk of cognitive and motor impairment in AUD. The BEARNI screening tool
enables the treatment to be adjusted to the risk of neuropsychological deficits and leads to an

extensive neuropsychological assessment if necessary.

These advances in detecting neuropsychological disorders in users and in understanding their
deleterious effects have led to a modification of addiction treatment in detox centres. Nevertheless,

the Therapeutic Communities (TCs) have not yet invested this clinical field of practice and research.

TCs are residential treatment facilities welcoming people with SUD willing to initiate a dynamic
change (De Leon et Unterrainer, 2020). The original aspect of this support is based on the relation
with peers, their help, and the intervention of professional staff. It allows the residents to benefit
from their advanced expertise in the development of their care plans, to assimilate social norms

and to develop their interaction abilities.

Despite the promising results of TCs in terms of physical improvements and quality of life for the
residents, the relapse and socio-professional reinsertion rates remain unsatisfying.
Notwithstanding the accuracy of the TC model, the rate for relapse cases is of 49% according to
studies (do Carmo et al., 2018). A possible explanation is that most TCs residents experienced
multiple treatment failures in other treatment system (McLellan et al., 1984). Another explanation
is that neuropsychological disorders are not systematically investigated in TCs. However, there is a
strong likelihood that these residents develop neuropsychological impairment, that may reduce the
efficiency of the treatment. Executive functions, episodic and working memory disorders previously
depicted may have deleterious effects on social cognition functioning (Castelli et al., 2011 ; Duclos
et al., 2018), whereas it is highly solicited in TCs where the main therapeutic tool is based on social

interactions and group support.

Few studies were led on the neuropsychological functioning of TCs residents. The prevalence of the
cognitive impairment risk was investigated in a study led in Mexico TCs, that reports that around
50% of the sample is affected by objective cognitive impairment (Toledo-Fernandez et al., 2020).
Executive functioning was investigated the most and reported as being frequently impaired in
polysubstance users enrolled in TCs, with shifting, planning and multi-tasking impairment

(Fernandez-Serrano et al., 2010 ; Vergara-Moragues et al., 2017). However, studies investigating
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other cognitive functions are scarce. To date, only one recent retrospective study has focused on a
broader cognitive computer-based assessment, where executive functions, attention, response
speed, memory, and emotion recognition impairments are reported (Shlosberg et al., 2019). This is
the first study led in a substantial male residents’ sample, and that calls for confirmation of its
results and for the identification of the risk factors of those cognitive disorders. However, the
computer-based design is only partially helpful in understanding cognitive functioning and cannot
substitute for a cognitive competence assessment, as is done in clinical practice. Further data is
therefore needed to enhance the neuropsychological functioning characterization of TCs residents

with a view to tailoring the addiction treatment.

Beyond considering the cognitive consequences of SUD, it is worthwhile to be able to identify
clinical risk factors that could influence the nature and severity of neuropsychological disorders as
early as possible. A few epidemiological studies led in TCs pinpointed that polysubstance use and
medical, psychiatric comorbidities added to SUD are frequent (Dutra et al., 2008 ; Fernandez-
Calderdn et al., 2015). While the direct deleterious cognitive effects of SUD are well documented,
the potential additive effect of other variables on cognition remains unclear. The heterogeneity of
clinical, socio-demographical and substance use profiles of TCs residents makes it necessary to
disentangle the effect of these various parameters on cognitive impairment. A study conducted in
AUD patients identified that biological and clinical variables (i.e., thiamine, malnutrition, long-term
alcohol use, complex withdrawal, altered liver function) could represent important risks of
developing neuropsychological impairment (Pitel et al., 2011; Ritz et al., 2016). In opiate
dependent patients, former head injuries and depression were linked to lower cognitive
performance (Loeber et al., 2012). Beyond SUD, the effect of psychopathological states on cognitive
performance was investigated, with depression being a risk factor of impairment (Marazziti et al.,
2010) and psychiatric comorbidities as well (Millan et al., 2012). Studies identifying other
biopsychosocial risk factors of cognitive impairment are scarce, despite the clinical relevance to
identify at risk profiles to adjust the patients’ treatment to their neuropsychological strengths and
weaknesses at an early stage in the care process. A limitation of these studies is that they do not
always consider the factors as a whole to disentangle their respective impact on cognition. Still,
there is a growing body of literature focusing on the risk factors of low treatment outcomes and
relapse in SUD (Ciraulo et al., 2003). The risk factors for cognitive impairment were also linked to
pessimistic prognoses as regards addiction treatment (e.g., characteristics of substance use,
medical comorbidities, cognitive factors, polysubstance use), but also to the social and economic
status (Reske et Paulus, 2008). The employment status was reported as being a strong predictor of

mental health and preserved cognitive functioning in older workers (Bjelajac et al., 2019), which
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was confirmed in psychotic patients for whom unemployment was linked to more severe symptoms
and lower cognitive functioning (McGurk et Mueser, 2003). A similar pattern was found for housing
stability, with a correlation between homelessness and poor cognitive functioning being reported

(Llerena et al., 2018).

Given the multiplicity of the risk factors, their respective impact on cognition should be assessed in
the same sample of patients. Hence, the heterogeneity of the TCs residents' profiles is an advantage
to test all these factors. Consequently, as in (Shlosberg et al., 2019), we chose to include all
volunteer residents regardless of their profile. The objective is not only to study their risk of
developing neuropsychological impairments, but also the clinical factors that add to the degree of

risk to get as close as possible to the reality of clinical settings.

For the first time, the present study aimed at (1) estimating the nature and severity of the risk of
developing neuropsychological disorders and (2) identifying the most important risk factors for
those disorders in TCs residents. Based on the literature, we first expected to observe a high level
of risk of neuropsychological impairments (i.e., executive, visuospatial, working memory, episodic
memory impairments and ataxia) in residents. Second, we expected the combination of the three
categories of variables (i.e., substance use, social and medical history data) would represent
potential risk factors of cognitive disorders, as it has been previously studied separately and in other

populations of interest.
Materials and Methods

Procedure and participants

This study was part of an ongoing larger research program (Neuropsychology of Addictions in
Therapeutic Communities, NEUROADDICT), exploring the efficacy of a neuropsychological approach
in TCs on the relapse rate and social-professional insertion. Fifty-six volunteer residents, recruited
from 3 French partner TCs, were included in the 15 days following their entry in TCs. They
underwent ad hoc designed interviews about their consumption habits, filled in questionnaires, and
underwent neuropsychological screening, in separated appointments. All participants, aged
between 20 to 57 years, presented SUD, were native French speakers, and had at least seven years
of formal education. The performance and characteristics of the TC group have been compared to
a healthy controls (HC) group, drawn from (Ritz et al., 2016). The participants in the HC group did
not meet the criteria for alcohol use disorder (AUDIT score < 7 for men and < 6 for women; m =
3.33; sd = 1.65; p = < .001), tobacco dependence (Fagerstrom: m = 0.55; sd = 1.33; p = <.001) nor
for any other substance use disorder. They did not suffer from any cognitive disorder and did not

have any medical and psychiatric history. HC were selected to match to TCs residents for age (m =
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42.98; sd = 8.31; p =.37), sex (p = .11), and education (m = 11.24; sd = 1.33; p = .46).

Ethics

Data were gathered from January 2021 to January 2022. In accordance with the Declaration of
Helsinki, all participants were informed about the study aim, prior to their participation and then
provided their informed consent. This study was integrated to the classical support as proposed in

TCs.

Measures
All relevant TCs resident-related measures are reported in Table 1.

Table 1. Sample characteristics of Therapeutic Communities residents (n = 56)

Mean * standard

86

% of total deviation
Variables
Demographics and social data
Sex ratio (men/women) 80.36/19.64 _
Age (in years) _ 41.51+10.09
Range 20-57
Years of schooling _ 11.50+ 2.15
Range 7-17
Living environment (stable/precarious) 67.86/32.14 _
Employment before care began (yes/no) 21.43 /7857 _
Substance Abuse
Tobacco
Users/Abstainers (last 12 months) 98.21/1.79 _
Onset _ 14.60 + 3.66
Range 8-27
Fagerstrom _ 5.50+2.88
Range 0-10
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Alcohol
Users/Abstainers (last 12 months)
Onset
Range
Severity of disorder* (no
disorder/mild/moderate/severe)
AUDIT
Range
Cannabis
Users/Abstainers (last 12 months)
Onset
Range
Severity of disorder* (no
disorder/mild/moderate/severe)
CAST
Range
Benzodiazepines
Users/Abstainers (last 12 months)
Onset
Range
Severity of disorder* (no
disorder/mild/moderate/severe)
Cocaine
Users/Abstainers (last 12 months)

Onset

89.29/10.71

14.30/0/1.79/83.91

62.50 /37.50

51.79/3.57 /3.57 / 41.07

50/50

67.86/5.36/8.92/17.86

37.50/62.50

87

14.62 +3.74

7-28

27.60 + 8.66

3-39

14.79+1.99

10-18

10.62 +6.43

0-21

27.76 £9.17

14-49

21.05+6.40
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Range 15-41
Severity of disorder* (no 73.21/7.14/1.79/17.86

disorder/mild/moderate/severe)

Heroin
Users/Abstainers (last 12 months) 12.50/87.50 _
Onset _ 22.29+5.09
Range 15-30
Severity of disorder* (no 89.29/0/1.79/8.92 _

disorder/mild/moderate/severe)

Polyconsumption (yes/no) 83.93 /19.07 _
Number of substances used (1/2/3/4) 16.07 /32.15/35.71/ _
16.07

Medical history

Liver history (yes/no) 41.09 /58.91 _
Neurological history (yes/no) 67.86/32.14 _
HIV (yes/no) 1.79/98.21 _
Psychiatric history (yes/no) 85.71/14.29 _

Psychopathological state

Anxiety (HADS-A) _ 10.27 £ 4.69
Range 2-21
Depression (HADS-D) _ 6.07 £ 3.54
Range 0-15

Note. *The characteristics “severity of substance use disorder” was defined according to the DSM-
V criteria checklist classification.

AUDIT: Alcohol Use Disorders Identification Test; CAST: Cannabis Abuse Screening Test; HADS:
Hospital Anxiety and Depression Scale.

Social and medical variables
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Age, sex, years of education, native language, living environment and employment status were
collected in ad hoc interviews led by TCs clinicians. The medical history variable was recorded by
physicians (e.g., liver, neurological, psychiatric histories, and HIV). The participants’ current
psychopathological state (e.g., anxiety and depression) was assessed using the Hospital Anxiety

Depression Scale (HADS) (Zigmond et Snaith, 1983).

Substance use-related variables

Ad hoc designed interviews relative to substance use were oriented towards alcohol, tobacco,
cannabis, ecstasy/MDMA, cocaine, heroin, and benzodiazepines. For each substance, its use over
the last twelve months and the age of onset of substance use were recorded. The severity of
substance use was defined according to the DSM-V criteria checklist classification: on a total of 11
criteria, the presence of 2/3 criteria indicates a mild SUD, 4/5 a moderate SUD and 6 and more a
severe SUD (American Psychiatric Association et Association, 2013). Polysubstance use, i.e., 2 or
more substances simultaneously- except tobacco- was also recorded. Specialized questionnaires
were added for alcohol use, with the French version of the Alcohol Use Disorders Identification Test
(AUDIT) (Gache et al., 2005), cannabis use with the Cannabis Abuse Screening Test (CAST) (Legleye
et al., 2007) and tobacco dependence with the Fagerstrom Test for Nicotine Dependence (Svicher

etal., 2018).

Neuropsychological screening - BEARNI

The risk of neuropsychological impairment was assessed using the BEARNI (Ritz et al., 2015). This
screening tool was specifically designed to screen risk of cognitive and motor deficits in patients
with AUD (i.e., episodic memory, working memory, executive functions, visuospatial abilities and
ataxia). It includes five subtests: a verbal episodic memory subtest (maximum score: 6 points), an
alphabetical span subtest assessing verbal working memory (maximum score: 5 points), an
alternating verbal fluency subtest assessing flexibility abilities (maximum score: 6 points), a five
complex figures subtest assessing visuospatial abilities (maximum score: 5 points), and an ataxia
assessing balance (maximum score: 8 points). The BEARNI yields six scores: five subscores and a

total score (maximum score: 30 points).

Data analysis

First, the descriptive statistics of the variables were analyzed (i.e., means, standard deviations, and
frequencies). To compare neuropsychological profiles between groups (TCs residents and HC),

independent student t tests were performed. To do so, the participants’ raw BEARNI scores were
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transformed into z scores based on mean and standard deviation from the HC group (i.e., mean
scale scores of zero and standard deviations of one). A negative z-score represents a poor
performance.

Finally, we further explored the risk factors for neuropsychological impairment by carrying out a
logistic regression analysis between the risk factors variables and the BEARNI total score (i.e., if the

score was above or under the moderate to severe cut-offs scores, see Table 2).

Table 2. Sample characteristics of Therapeutic Communities residents (n = 56)

Variables Dichotomous selection
Social variables
Sex Male = 1; Female = -1
Living environment Stable = 1; Precarious = -1
Employment status Employed = 1; Unemployed = 0

Medical history and psychopathological state

Neurological history Yes=1;No=0
Psychiatric history Yes=1;No=0
Liver disease history Yes=1;No=0
HIV Yes=1,No=0
HAD-A pathological score If A score>7% thenYes=1;No=0
HAD-D pathological score If D score > 7%, thenYes=1; No=0

Substance use data (in the last twelve months)

Alcohol Yes=1;No=0
Tobacco Yes=1;No=0
Cannabis Yes=1; No=0
Cocaine Yes=1,No=0
Heroin Yes=1,No=0
Benzodiazepines Yes=1;No=0
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Polysubstance use Yes=1;No=0
Cognitive state
BEARNI total score indicating risk of moderate to If > 12 years of schooling and total
severe cognitive impairment score £17,thenYes=1; No=0
If <12 years of schooling and total

score <16,thenYes=1; No=0

Note. *The dichotomous selection was based on the cut-off score defined in (Zigmond et Snaith,
1983)

** The dichotomous selection was based on the cut-off scores defined in (Ritz et al., 2015)

HIV: Human Imununodeficiency Virus; HADS: Hospital Anxiety and Depression Scale; BEARNI: Brief
Evaluation of Alcohol-Related Neuropsychological Impairment

Regarding the literature previously described, several variables have been added to the analysis:
social data (i.e., sex, living environment, employment status), medical history (i.e., psychiatric, liver,
neurological histories and HIV) and psychopathological state (i.e., HAD-A and HAD-D pathological
scores) as well as substance use over the last twelve months (tobacco, alcohol, cannabis,
benzodiazepines, cocaine, polysubstance use). The potential risk factors were included as
independent variables, as well as participants status for each of these variables as dichotomous
dependent variables (see Table 2 for dichotomous selection details). To determine the combination
of variables that best distinguishes the impaired TCs residents from the preserved ones, a forward
logistic regression has been performed on the total BEARNI score. Only the variables that were
significant at p £ 0.10 in a backward logistic regression were entered in the subsequent analysis to

determine which variables remained independent predictors of the BEARNI total score (p < 0.05).

Results

TCs residents’ psychosocial, medical and addictive profile at the time of TCs entry

The global characteristics of TCs residents are shown in Table 1.

The sample was characterized by a greater proportion of men, a mean age of about 41 years and
11 years of education. The living environment of 32.14% of the participants was reported as

precarious, and a great proportion of the sample was unemployed before they engaged their health
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pathway and arrived at TCs (78.57%). The residents had various medical histories throughout their
healthcare experience, most of which were of psychiatric (85.71%), neurological (67.86%), and liver
nature (41.09%). The questionnaire relative to depression and anxiety questionnaire revealed an
anxious symptomatology, with an anxiety mean score above the cut-off level (see Table 2). This
result is supported by a high frequency of anxiety in the sample (60.71%), while depressive

symptomatology was found in 26.79% of TCs residents.

Tobacco, alcohol, and cannabis were among the most used by the participants over the last twelve
months, followed by benzodiazepines, cocaine, and heroin (see Table 1). Substance use onset
occurred in teenage years for tobacco, alcohol, and cannabis (mean onset age of about 14-15 years
old), when other substance use onset occurred later (in the participants’ twenties). Polysubstance
use was very frequent (83.93%) and included between 2 to 4 substances used simultaneously over

the last twelve months.

Neuropsychological screening

The results of cognitive performance comparisons conducted in TCs residents and HC are set out in

Table 3.

Table 3. Raw scores of BEARNI subtest performances of participants

TCs HCs Statistics
BEARNI scores residents (n=62)
(n=56)
Total score 14.47 + 2259+  t(1%=_12 06, p<.001*%,d =
Range 4.98 1.73 -2.22,

5.5-27.5 19.5-26.5
Episodic memory (max. score =6)  2.52 +1.38 4.09 + t11 = 7,03, p <.001*,d = -
Range 0-5.5 1.04 1.29
2-6
Working memory (max. score=5) 2.40+1.03 3.47 11 = _6.46, p <.001*, d = -
Range 0.5-4.5 0.77 1.19

2-5
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Flexibility (max. score = 6) 4.41+1.20 4.87 + (116 =253, p=.013*%,d =-
Range 2-6 0.73 0.47
3-6

Visuospatial abilities (max. score= 2.30+1.36 3.45+ t11% = 5,10, p <.001*,d = -

5) 0-5 1.08 0.94
Range 1-5
Ataxia (max. score = 8) 2.84+2.31 6.69 + (119 = _11.06, p <.001*, d =
Range 0-8 1.41 -2.04
4-8

Note. Data are shown as mean + standard deviation. * reports a significative result; d = Cohen’s d,
represents effect size (small: .20; medium: .50; large: .80)

TCs: Therapeutic Communities; HCs: Healthy Controls; BEARNI: Brief Evaluation of Alcohol-Related
Neuropsychological Impairment.

The results indicate that TCs residents had a significant poorer total score compared to HCs. 87.5%
of the sample had performance under the total cut-off score, with 17.86% of them being affected
by a mild disorder, and 69.64% by a moderate one (see cut-offs in Table 2). These results are
supported by the analysis of each of the BEARNI subscores, with lower scores compared to HCs on
all the subtests (i.e., episodic memory, working memory, flexibility, visuospatial abilities, and ataxia;

z-score analysis shown in Fig. 1).

Fig. 1. BEARNI subscores of Therapeutic Communities residents and Healthy Control groups.

93



Partie expérimentale : Mieux comprendre pour mieux accompagner

* %k * k% * % k%

0.5

0 T T T T T

i I I 1 s
-0.5
-1
1.5
-2
-2.5
-3
-3.5

Ataxia Mental flexibility Working memory Visuospatial abilities Episodic memory
=@=TCs residents Healthy Controls

Note. Data are shown as mean z scores + standard error of mean.

** Significant difference between the TCs residents group and the HC group; ps < .001.

* Significant difference between the TCs residents group and the HC group; p <.02

BEARNI: Brief Evaluation of Alcohol-Related Neuropsychological Impairment; TCs: therapeutic
communities; HCs: healthy controls.

Predictors of the risk of neuropsychological impairment

The backward logistic regression allowed for the selection of significant variables at p < 0.10 (i.e.,
liver, neurological history, heroin use in the last 12 months and HAD-A pathological score). Then, a
forward stepwise logistic regression analysis showed that only liver history was a significant
predictor of the risk of having a moderate to severe risk of impairment on the BEARNI total score
(AIC = 69.5; BIC = 73.5; McFadden R?= 0.05; Wald test = 2.96, df = 1, p = .08). The odd ratio indicates
that participants having liver alterations were more than three times at risk of neuropsychological

impairment (p = .07; Odds ratio = 3.09, 95% Cl [0.85-11.15]).
Discussion/Conclusion

This was the first study conducted in French TCs with the objectives to (1) estimate the nature and
severity of the risk of neuropsychological disorders and (2) identify the main risk factors. To sum
up, the results first suggest that TCs residents had a globally poorer cognitive performance than
HCs at the time of entry, on all the cognitive areas screened (i.e., episodic memory, flexibility,
visuospatial abilities, working memory and ataxia). The majority of the TCs residents sample is at
risk of developing moderate to severe neuropsychological impairment. Second, among all the

variables that could distinguish residents with preserved cognitive performance from those with a
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risk of moderate to severe impairment, the results pinpoint liver history as the only predictor of the

risk of developing moderate to severe cognitive impairments.

The present study revealed a high level of risk of moderate to severe neuropsychological
impairments in TCs resident, which was true for all the evaluated functions: executive functions,
visuospatial abilities, working memory, episodic memory, and ataxia. These results are consistent
with the related growing body of literature conducted in hospital contexts (Manning et al., 2017).
Ataxia was previously suggested as a severity marker of cortical atrophy (Sullivan, 2003) and is in
accordance with the long-term and simultaneous exposition to psychoactive substances of TCs
residents, which resonates with the low functioning of the other cognitive areas assessed. As
previously depicted, all these impairment risks are fundamentally linked to the SUD treatment in
general, which requires a preserved cognitive functioning. Indeed, the treatment of SUD includes a
broad range of therapies, such as Motivational Enhancement Therapy, Twelve-Step Facilitation or
Cognitive-behavioral therapy (Bates et al., 2006), Therapeutic Education or relapse prevention
workshops (Pitel et al., 2007). In order to feel the full benefit of these therapies, the patients must
implement cognitive functions such as executive functions and episodic memory. Deficits in those
cognitive functions have been shown to prevent the patients from becoming aware of the negative
impacts of alcohol consumption and from realizing the necessity to change (Le Berre et al., 2010).
This is also the case in TCs, whose particularity is to use the ability of the residents to interact in
qualitative relationship with the community as a basis for care support towards recovery (Brooks
et al., 2017). Even if the neuropsychological screening performed in the present study did not
directly assess social cognition, all other cognitive areas that seem to be more fragile in residents
at the time of entry in TCs may be involved in social functioning (Castelli et al., 2011 ; Duclos et al.,
2018). These results implications for treatment strongly suggest the necessity to consider cognitive
impairment as early as possible in the residents’ pathway in TCs, as this could hinder the efficacy of

the treatment.

The determination of a recurrent risk of cognitive impairment (87.5%) seems to be more significant
than in studies carried out in outpatient hospital setting, reporting from 30% to 80% of cognitive
impairments screened (Copersino et al., 2009). This prevalence of cognitive impairment risk in TCs
residents seems to be higher than in other research works, that reports around 50% of the sample
having cognitive impairment (Toledo-Fernandez et al., 2020). This difference could be explained by
methodological divergences. Studies led in SUD usually have stricter exclusion criteria, in particular
as regards the presence of severe cognitive disorders or psychiatric disorders (Copersino et al.,
2009 ; Toledo-Fernandez et al., 2020). As in (Shlosberg et al., 2019), we followed the opposite

approach. In the current study, all variables were considered to optimally disentangle their
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respective influence on the risk of developing moderate to severe impairments, and to reflect the
clinical reality as much as possible. The higher proportion of cognitive disorders risk found in this
work may be linked to the clinical particularities of TCs residents, who experienced long-termed,
polysubstance use, and several withdrawals, that are associated with more severe
neuropsychological profiles than in patients welcomed in other care settings (Loeber et al., 2010).
These results support the need for TCs residents to benefit from a long-term treatment, which could
facilitate potential cognitive recovery, as has already been reported in hospital settings after several
months of abstinence (Roseribloom et al., 2004). For now, it also emphasizes the need for further

analysis on variables that could be related to a higher risk of impairment.

TCs residents is a highly heterogeneous clinical population because of the singularity of the various
care practices, with frequent long-term and polysubstance use, co-occurring disorders, and social
differences. This study is the first one to consider all variables together to assess their respective
impact on the risk of developing moderate to severe cognitive impairment. The ecological reality
also highlights the scientific necessity to consider holistic profiles by unselecting residents to

analyze the effect of all accurate variables that could interfere with cognitive functioning.

Surprisingly, among all the variables included in the statistical model (i.e., social data, medical
history, psychopathological state, and substance use) and that were identified as risk factors of
neuropsychological disorders in the literature, the only significant variable was that considering
liver history. In the present case, the results are likely to differ from those achieved from other
studies as they were obtained on each variable separately, and not in a same sample. Previous
studies reported addictive data or polysubstance use variables as risk factors of higher cognitive
impairment in addition to liver history (Ritz et al., 2016), as well as psychiatric comorbidities or
substance use severity on treatment outcomes (Mutschler et al., 2022). It seems that liver history
is the common denominator beyond the heterogeneity of profiles in our sample. The results even
indicate that residents with liver history are three times more at risk of developing cognitive

impairment than those who do not suffer from this affection.

It is well known that a common feature of psychoactive substances can be associated with liver
injury. The prevalence of liver injury in alcohol use disorder (Szabo et Mandrekar, 2010), and the
toxicity of other substances as opioids (LiverTox, 2012), heroin (Baum et al., 2021) and cocaine
(Dolkar et al., 2022) have been reported. Little is known about the prevalence of liver disease in
polyuser TCs residents. With 41.09% of our sample having liver history, it could be hypothesized
that simultaneous substance use could fragilize the liver. This thus emphasize the need to take it

into account as it may be a high-risk factor of cognitive impairment.
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The issue of the link between liver disease and cognition has been frequently addressed, with
studies reporting lower cognitive functioning related to liver alterations in other disorders such as
non-alcoholic fatty liver disease (Celikbilek et al., 2018). Studies carried out in people suffering only
from liver affection reported an association between liver disease and markers of white matter
lesions and microbleedings (Petta et al.,, 2016), which is supportive of the brain-liver axis
hypothesis. One piece of explanation could be that metabolic and physiopathological mechanisms
such as oxidative stress or inflammatory processes are shared by the brain and the liver (this is
mostly the case for hepatic and Gayet-Wernicke encephalopathies) (Butterworth, 1995). It is
possible that this axis promotes neurodegenerative processes as depicted in Alzheimer and
Parkinson diseases, with liver alterations representing a high risk factor of cognitive decline (Vegas-

Sudrez et al., 2022).

Liver disease was also studied in SUD. Usually studied in severe alcohol use disorder complications
such as liver encephalopathy, the deleterious effects of liver alterations on cognition have been
reported, even in subacute phenotypes as classical alcohol use disorder without encephalopathy
(Watanabe et al., 1995). Studies focusing on other substances than alcohol are still scarce. However,
at the light of the results of the present study, the potential link found in other diseases creates the
opportunity to question the genesis of cognitive impairment linked with SUD. Are
neuropsychological disorders in SUD originally linked to the direct effects of substances on the
brain? Or are they due to a secondary effect of the substances on the liver, which is at the origin of
brain alterations linked to cognitive disorders? The present study seems to indicate that liver history
comes with a higher risk of cognitive impairment among other variables. Still, it cannot be
interpreted as being the only responsible factor for the risk of developing cognitive impairment,
since it is highlighted by odd ratio medium effect sizes (<4.25), which are known to be due to the
intervention of multicomponent factors. These studies are promising, but the exhaustive and clear
shared mechanisms as well as the direct effect of substances on the brain or liver remain to be

further examined to better understand their cognitive impact.
Limitations

The present study has some limitations that must be acknowledged. First, even if the BEARNI serves
to better qualify the risk of cognitive impairment in TCs residents, this screening tool was originally
validated in AUD patients in hospital settings. Its validation was based on the AUD
neuropsychological semiology (Ritz et al., 2015), and its sensitivity to TCs residents’ cognitive
specificities remains to be clarified. This tool has multiple components and as in the case of other

neuropsychological tests, some tasks require to impede several cognitive functions (such as
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working memory and executive functions). Moreover, it is highly possible that TCs residents could
experiment social cognition disorders, which cannot be assessed yet by the BEARNI. All these
reasons justify the need for further investigations of cognitive functioning in the framework of a
complete neuropsychological assessment. Moreover, results related to risk factors of cognitive
disorders in TCs residents with liver history being the only significant factor are of course important
need to be tempered. The variability of our sample is not optimal for the variables studied as
cognitive disorders are prevalent, and a medium effect size is to consider. An interesting lead could
be the impact of other variables on cognitive performance rather than that of liver history only. TCs
residents have frequent co-occurring disorders, numerous socio-demographic and substance use
pathways. This heterogeneity could explain the medium effect size, reflecting the impact of other
variables on cognitive functioning as depicted in the literature. It is insufficient to conclude to any
causality, but the results underline the need to consider this heterogeneity and adopt a holistic

vision for further research avenues.

Conclusion and practical implications

TCs residents generally would be subject to a greater risk of developing cognitive impairment at
their arrival, and this would be true in various areas. Neuropsychological disorders can hinder the
efficacy of the treatment as it relies on preserved cognitive functioning. People with liver history
are more likely to develop cognitive disorders. These results incite to consider cognitive impairment
in TCs and addiction departments, with a special attention given to liver history since it could
represent a red flag indicating neuropsychological disorders. These parameters are easy to identify
and are required in clinical practice. This study suggests that adopting a holistic approach in
scientific and clinical settings would help provide the most appropriate support for addiction

recovery.

Acknowledgment

The authors would like to thank the Institut de Recherche en Santé Publique (IReSP) and the
AVIESAN alliance (IRESP-19-ADDICTIONS-16), the regional council of Normandy PhD Students RIN
and the Nouvelle-Aquitaine Regional Health Agency for funding and Therapeutic Communities

residents and clinicians for their investment and support in this applied research.
Conflict of Interest Statement

The authors have no conflicts of interest to declare.

98



Partie expérimentale : Mieux comprendre pour mieux accompagner

Author Contributions

Author 1 prepared the manuscript. Authors 2, 15 and 16 reviewed and edited the manuscript.
Authors 1 to 12 and 15, 16 designed the experiments. Authors 6 to 14 provided resources to
conduct the research. Authors 1 to 5 gathered data and quality checked. Authors 1, 2, 15 and 16

analysed the data. All authors coordinated the project and approved the final manuscript.

99



Partie expérimentale : Mieux comprendre pour mieux accompagner

References

1. European Monitoring Centre for Drugs and Drug Addiction. European drug report 2022:
trends and developments. [Internet]. Luxembourg: Publications Office; 2022 [cited 2023 Feb 8].
Available from: https://data.europa.eu/doi/10.2810/75644

2. French Monitoring Centre for Drugs and Drug Addiction (OFDT). Drugs and addiction: key
data [Internet]. OFDT; 2022 [cited 2023 Jan 30]. Available from:
https://www.ofdt.fr/publications/collections/drogues-et-addictions-chiffres-cles/drogues-et-
addictions-chiffres-cles-9eme-edition-2022/

3. Stavro K, Pelletier J, Potvin S. Widespread and sustained cognitive deficits in alcoholism: a
meta-analysis. Addict Biol. 2013 Mar;18(2):203—-13.

4, Brevers D, Bechara A, Cleeremans A, Kornreich C, Verbanck P, Noél X. Impaired decision-
making under risk in individuals with alcohol dependence. Alcohol Clin Exp Res. 2014
Jul;38(7):1924-31.

5. Czapla M, Simon JJ, Richter B, Kluge M, Friederich HC, Herpertz S, et al. The impact of
cognitive impairment and impulsivity on relapse of alcohol-dependent patients: implications for
psychotherapeutic treatment. Addict Biol. 2016 Jul;21(4):873-84.

6. Martelli C, Petillion A, Brunet-Lecomte M, Miranda Marcos R, Chanraud S, Amirouche A, et
al. Neuropsychological Impairment in Detoxified Alcohol-Dependent Subjects with Preserved
Psychosocial Functioning. Front Psychiatry. 2017;8:193.

7. Pitel AL, Beaunieux H, Witkowski T, Vabret F, Guillery-Girard B, Quinette P, et al. Genuine
episodic memory deficits and executive dysfunctions in alcoholic subjects early in abstinence.
Alcohol Clin Exp Res. 2007 Jul;31(7):1169-78.

8. Oscar-Berman M, Valmas MM, Sawyer KS, Ruiz SM, Luhar RB, Gravitz ZR. Profiles of
Impaired, Spared, and Recovered Neuropsychological Processes in Alcoholism. Handb Clin Neurol.
2014;125:183-210.

9. Sullivan EV. Compromised pontocerebellar and cerebellothalamocortical systems:
speculations on their contributions to cognitive and motor impairment in nonamnesic alcoholism.
Alcohol Clin Exp Res. 2003 Sep;27(9):1409-19.

10. Fernandez-Serrano MJ, Pérez-Garcia M, Verdejo-Garcia A. What are the specific vs.
generalized effects of drugs of abuse on neuropsychological performance? Neurosci Biobehav Rev.
2011 Jan;35(3):377-406.

11. Morley Kl, Ferris JA, Winstock AR, Lynskey MT. Polysubstance use and misuse or abuse of
prescription opioid analgesics: a multi-level analysis of international data. PAIN. 2017
Jun;158(6):1138.

12. Blanco-Presas L, Moreno-Alcazar A, Alonso-Lana S, Salvador R, Pomarol-Clotet E, McKenna
P. Cognitive impairment associated with cocaine use: The role of co-existent alcohol
abuse/dependence. Drug and Alcohol Dependence. 2018 Aug 1;189:70-5.

100



Partie expérimentale : Mieux comprendre pour mieux accompagner

13. Le Berre AP, Vabret F, Cauvin C, Pinon K, Allain P, Pitel AL, et al. Cognitive barriers to
readiness to change in alcohol-dependent patients. Alcohol Clin Exp Res. 2012 Sep;36(9):1542-9.

14. Dominguez-Salas S, Diaz-Batanero C, Lozano-Rojas OM, Verdejo-Garcia A. Impact of general
cognition and executive function deficits on addiction treatment outcomes: Systematic review and
discussion of neurocognitive pathways. Neurosci Biobehav Rev. 2016 Dec;71:772-801.

15. Bates ME, Pawlak AP, Tonigan JS, Buckman JF. Cognitive impairment influences drinking
outcome by altering therapeutic mechanisms of change. Psychology of Addictive Behaviors.
2006;20:241-53.

16. Carroll KM, Kiluk BD, Nich C, Babuscio TA, Brewer JA, Potenza MN, et al. Cognitive function
and treatment response in a randomized clinical trial of computer-based training in cognitive-
behavioral therapy. Subst Use Misuse. 2011;46(1):23-34.

17. Bruijnen CJWH, Dijkstra BAG, Walvoort SIW, Markus W, VanDerNagel JEL, Kessels RPC, et
al. Prevalence of cognitive impairment in patients with substance use disorder. Drug Alcohol Rev.
2019 May;38(4):435-42.

18. Ritz L, Lannuzel C, Boudehent C, Vabret F, Bordas N, Segobin S, et al. Validation d’un outil
de dépistage rapide des troubles neuropsychologiques consécutifs a I'alcoolo-dépendance
(BEARNI). European Psychiatry. 2015 Nov;30(S2):5103-5103.

19. De Leon G, Unterrainer HF. The Therapeutic Community: A Unique Social Psychological
Approach to the Treatment of Addictions and Related Disorders. Front Psychiatry. 2020;11:786.

20. do Carmo DA, Palma SMM, Ribeiro A, Trevizol AP, Brietzke E, Abdalla RR, et al. Preliminary
results from Brazil’s first recovery housing program. Trends Psychiatry Psychother. 2018;40(4):285—
91.

21. McLellan AT, Childress AR, Griffith J, Woody GE. The psychiatrically severe drug abuse
patient: methadone maintenance or therapeutic community? Am J Drug Alcohol Abuse.
1984;10(1):77-95.

22. Castelli |, Pini A, Alberoni M, Liverta-Sempio O, Baglio F, Massaro D, et al. Mapping levels of
theory of mind in Alzheimer’'s disease: a preliminary study. Aging Ment Health. 2011
Mar;15(2):157-68.

23. Duclos H, Bejanin A, Eustache F, Desgranges B, Laisney M. Role of context in affective theory
of mind in Alzheimer’s disease. Neuropsychologia. 2018 Oct;119:363-72.

24. Toledo-Fernandez A, Marin-Navarrete R, Villalobos-Gallegos L, Salvador-Cruz J, Benjet C,
Roncero C. Exploring the prevalence of substance-induced neurocognitive disorder among
polysubstance users, adding subjective and objective evidence of cognitive impairment. Psychiatry
Res. 2020 Jun;288:112944.

25. Fernandez-Serrano MJ, Pérez-Garcia M, Perales JC, Verdejo-Garcia A. Prevalence of
executive dysfunction in cocaine, heroin and alcohol users enrolled in therapeutic communities.
Eur J Pharmacol. 2010 Jan 10;626(1):104-12.

101



Partie expérimentale : Mieux comprendre pour mieux accompagner

26. Vergara-Moragues E, Verdejo-Garcia A, Lozano OM, Santiago-Ramajo S, Gonzalez-Saiz F,
Betanzos Espinosa P, et al. Association between executive function and outcome measure of
treatment in therapeutic community among cocaine dependent individuals. J Subst Abuse Treat.
2017 Jul;78:48-55.

27. Shlosberg D, Amit BH, Zalsman G, Krivoy A, Mell H, Lev-Ran S, et al. Cognitive Impairments
in Abstinent Male Residents of a Therapeutic Community for Substance-Use Disorders: A Five-Year
Retrospective Study. Subst Use Misuse. 2019;54(4):538-48.

28. Dutra L, Stathopoulou G, Basden SL, Leyro TM, Powers MB, Otto MW. A meta-analytic
review of psychosocial interventions for substance use disorders. Am J Psychiatry. 2008
Feb;165(2):179-87.

29. Fernandez-Calderdn D, Fernandez F, Ruiz-Curado S, Verdejo-Garcia A, Lozano OM. Profiles
of substance use disorders in patients of therapeutic communities: link to social, medical and
psychiatric characteristics. Drug Alcohol Depend. 2015 Apr 1;149:31-9.

30. Pitel AL, Zahr NM, Jackson K, Sassoon SA, Rosenbloom MJ, Pfefferbaum A, et al. Signs of
Preclinical Wernicke’s Encephalopathy and Thiamine Levels as Predictors of Neuropsychological
Deficits in Alcoholism without Korsakoff’s Syndrome. Neuropsychopharmacol. 2011 Feb;36(3):580—
8.

31. Ritz L, Coulbault L, Lannuzel C, Boudehent C, Segobin S, Eustache F, et al. Clinical and
Biological Risk Factors for Neuropsychological Impairment in Alcohol Use Disorder. PLOS ONE. 2016
Sep 12;11(9):e0159616.

32. Loeber S, Nakovics H, Kniest A, Kiefer F, Mann K, Croissant B. Factors affecting cognitive
function of opiate-dependent patients. Drug and Alcohol Dependence. 2012 Jan 1;120(1):81-7.

33. Marazziti D, Consoli G, Picchetti M, Carlini M, Faravelli L. Cognitive impairment in major
depression. Eur J Pharmacol. 2010 Jan 10;626(1):83—6.

34. Millan MJ, Agid Y, Briine M, Bullmore ET, Carter CS, Clayton NS, et al. Cognitive dysfunction
in psychiatric disorders: characteristics, causes and the quest for improved therapy. Nat Rev Drug
Discov. 2012 Feb 1;11(2):141-68.

35. Ciraulo DA, Piechniczek-Buczek J, Iscan EN. Outcome predictors in substance use disorders.
Psychiatr Clin North Am. 2003 Jun;26(2):381-409.

36. Reske M, Paulus MP. Predicting Treatment Outcome in Stimulant Dependence. Ann N Y
Acad Sci. 2008 Oct;1141:270-83.

37. Bjelajac AK, Bobié J, Kovaci¢ J, Varnai VM, Macan J, Smoli¢ S. Employment status and other
predictors of mental health and cognitive functions in older Croatian workers. Arh Hig Rada
Toksikol. 2019 Jun 1;70(2):109-17.

38. McGurk SR, Mueser KT. Cognitive functioning and employment in severe mental illness. J
Nerv Ment Dis. 2003 Dec;191(12):789-98.

102



Partie expérimentale : Mieux comprendre pour mieux accompagner

39. Llerena K, Gabrielian S, Green MF. Clinical and cognitive correlates of unsheltered status in
homeless persons with psychotic disorders. Schizophrenia Research. 2018 Jul 1;197:421-7.

40. Zigmond AS, Snaith RP. The hospital anxiety and depression scale. Acta Psychiatr Scand.
1983 Jun;67(6):361-70.

41. American Psychiatric Association D, Association AP. Diagnostic and statistical manual of
mental disorders: DSM-5. Vol. 5. American psychiatric association Washington, DC; 2013.

42, Gache P, Michaud P, Landry U, Accietto C, Arfaoui S, Wenger O, et al. The Alcohol Use
Disorders ldentification Test (AUDIT) as a screening tool for excessive drinking in primary care:
reliability and validity of a French version. Alcoholism: Clinical and experimental research.
2005;29(11):2001-7.

43. Legleye S, Karila L, Beck F, Reynaud M. Validation of the CAST, a general population
Cannabis Abuse Screening Test. Journal of Substance Use. 2007 Jan 1;12(4):233-42.

44, Svicher A, Cosci F, Giannini M, Pistelli F, Fagerstrom K. Item Response Theory analysis of
Fagerstrom Test for Cigarette Dependence. Addict Behav. 2018 Feb;77:38-46.

45. Manning V, Verdejo-Garcia A, Lubman DI. Neurocognitive impairment in addiction and
opportunities for intervention. Current Opinion in Behavioral Sciences. 2017 Feb 1;13:40-5.

46. Le Berre AP, Pinon K, Vabret F, Pitel AL, Allain P, Eustache F, et al. Study of metamemory in
patients with chronic alcoholism using a feeling-of-knowing episodic memory task. Alcohol Clin Exp
Res. 2010 Nov;34(11):1888-98.

47. Brooks AT, Magafia Lopez M, Ranucci A, Krumlauf M, Wallen GR. A qualitative exploration
of social support during treatment for severe alcohol use disorder and recovery. Addictive
Behaviors Reports. 2017 Dec 1;6:76—-82.

48, Copersino ML, Fals-Stewart W, Fitzmaurice G, Schretlen DJ, Sokoloff J, Weiss RD. Rapid
cognitive screening of patients with substance use disorders. Exp Clin Psychopharmacol. 2009
Oct;17(5):337-44.

49, Loeber S, Duka T, Welzel Marquez H, Nakovics H, Heinz A, Mann K, et al. Effects of Repeated
Withdrawal from Alcohol on Recovery of Cognitive Impairment under Abstinence and Rate of
Relapse. Alcohol and Alcoholism. 2010 Nov 1;45(6):541-7.

50. Roseribloom MJ, Pfefferbaum A, Sullivan EV. Recovery of short-term memory and
psychomotor speed but not postural stability with long-term sobriety in alcoholic women.
Neuropsychology. 2004 Jul;18(3):589-97.

51. Mutschler C, Junaid S, Tellez C, Franco G, Gryspeerdt C, Bushe J. Community-based
residential treatment for alcohol and substance use problems: A realist review. Health & Social Care
in the Community. 2022;30(2):e287-304.

52. Szabo G, Mandrekar P. Focus On: Alcohol and the Liver. Alcohol Res Health. 2010;33(1—-
2):87-96.

103



Partie expérimentale : Mieux comprendre pour mieux accompagner

53. LiverTox [Internet]. National Institute of Diabetes and Digestive and Kidney Diseases; 2012
[cited 2023 Feb 8]. Available from: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK547852/

54. Baum MK, Tamargo JA, Ehman RL, Sherman KE, Chen J, Liu Q, et al. Heroin use is associated
with liver fibrosis in the Miami Adult Studies on HIV (MASH) cohort. Drug Alcohol Depend. 2021
Mar 1;220:108531.

55. Dolkar T, Hamad AM, Han MM, Thu MB, Gayam VR. Cocaine and Opioid-Induced Acute Liver
Injury: A Rare Case Report. Cureus. 2022 Mar;14(3):e23630.

56. Celikbilek A, Celikbilek M, Bozkurt G. Cognitive assessment of patients with nonalcoholic
fatty liver disease. Eur J Gastroenterol Hepatol. 2018 Aug;30(8):944-50.

57. Petta S, Tuttolomondo A, Gagliardo C, Zafonte R, Brancatelli G, Cabibi D, et al. The Presence
of White Matter Lesions Is Associated With the Fibrosis Severity of Nonalcoholic Fatty Liver Disease.
Medicine (Baltimore). 2016 Apr 22;95(16):e3446.

58. Butterworth RF. The Role of Liver Disease in Alcohol-Induced Cognitive Defects. Alcohol
Health Res World. 1995;19(2):122-9.

59. Vegas-Suarez S, Simoén J, Martinez-Chantar ML, Moratalla R. Metabolic Diffusion in
Neuropathologies: The Relevance of Brain-Liver Axis. Front Physiol. 2022;13:864263.

60. Watanabe A, Tuchida T, Yata Y, Kuwabara Y. Evaluation of neuropsychological function in
patients with liver cirrhosis with special reference to their driving ability. Metab Brain Dis. 1995 Sep
1;10(3):239-48.

104



Partie expérimentale : Mieux comprendre pour mieux accompagner

3.3. Ftude 3

Therapeutic communities residents’ cognitive functioning during the treatment: is
there a link with dropout rates and spontaneous cognitive recovery for the stayers?

B Le fonctionnement cognitif des résidents de communautés thérapeutiques au cours du
séjour : y a-t-il un lien entre les taux d’abandon prématuré et la récupération cognitive
spontanée ?

Contexte

Les résidents de CT sont généralement polyconsommateurs et présentent fréquemment des
comorbidités importantes. Ils sont peu inclus dans les études portant sur la cognition. Les
travaux sont davantage menés auprés de patients monoconsommateurs recus en services
hospitaliers d’addictologie, en I’absence d’antécédents. Les troubles cognitifs identifiés dans
ce cadre semblent compromettre le bénéfice des accompagnements, et représentent un risque
d’abandon prématuré des prises en soin. Les données concernant 1’abandon précoce de
I’accompagnement dans le contexte de polyconsommation et de comorbidités sont rares. De
méme, peu de données sont disponibles quant a la potentielle récupération cognitive,
notamment chez les résidents de CT. Ainsi, les objectifs de cette étude étaient (1) d’identifier
les variables pouvant représenter un facteur de risque d’abandon précoce chez les résidents

et (2) d’estimer la potentielle récupération cognitive et motrice a 8 mois de séjour.

Méthodologie

57 résidents ont été questionnés sur leurs consommations, leurs antécédents médicaux et leur
état psychologique au cours d’entretiens et ont bénéficié d’un dépistage cognitif dans les 15
jours suivant leur arrivée en CT (Temps 1) afin d’analyser les variables prédictives
d’éventuels abandons de I’accompagnement. Le dépistage était également proposé a 8 mois

de séjour (Temps 2) pour évaluer la potentielle récupération cognitive.

Synthése des principaux résultats

57.89 % de I’échantillon abandonne précocement 1’accompagnement en CT. L’unique
variable qui prédit du temps de séjour est le score total obtenu @ BEARNI a I’entrée. Plus les
résidents ont un score faible a BEARNI, plus ils restent longtemps en CT. Pour les résidents

présents a 8 mois de séjour, le score total moyen a BEARNI augmente comparativement a
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celui obtenu a I’entrée. Cette évolution semble s’expliquer par une réduction de 1’ataxie,

mais aucun changement significatif pour les autres fonctions cognitives n’a été observé.
Conclusion

Le risque d’abandon est ¢levé chez les résidents de CT, mais le fait de rester en CT semble
associe a des difficultés cognitives, la ou la littérature rapporte un constat inverse. Il
semblerait que le caractére particulier du cadre de la CT soit adapté aux résidents les plus
dégrades cognitivement, cadre qui peut étre vécu comme contenant et sécurisant. Au
contraire, les résidents plus préservés peuvent vivre le cadre comme strict et ne pas
s’identifier a leurs pairs plus dégradés. De plus, la récupération ne s’observant a 8 mois que
pour les aspects moteurs, ce délai pourrait étre trop court pour observer une récupération
cognitive chez les résidents avec un profil a risque de troubles cognitifs important. Si cela
1égitime 1’approche des CT permettant un accompagnement sur un temps long, la question
de I’étiologie des troubles est soulevée et sur la possibilité de récupérer de troubles non
spécifiques aux consommations. Quoi qu’il en soit, les résultats invitent a considérer les
possibles troubles cognitifs présents chez les résidents pour les accompagner au mieux dans

le cadre de leur prise en soin.
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ABSTRACT

Background. Substance Use Disorders (SUD) have been linked to neuropsychological
impairments that may reduce the addictive treatment efficacy. Those cognitive disorders
were described as an important risk factor of poor treatment outcomes, including early
dropout. The possibility of a spontaneous cognitive recovery with abstinence or importance
substance use reduction is bearing hope. Studies mostly conducted in alcohol use disorders
and in hospital settings show nonlinear trajectories of recovery according to the clinical
profile, and few is known in Therapeutic Communities (TCs). The prevention of dropouts
associated with better health and wellbeing need to be considered. Thus, this study aimed at
(1) early identifying the risk factors of dropout that may be beneficial for its prevention in
TCs residents and (2) at investigating the potential cognitive recovery in stayers that may

allow to better adjust the addictive support to their cognitive strengths and vulnerabilities.

Methods. Fifty-seven residents of 3 French TCs were included. Participants underwent
interviews and questionnaires regarding their substance use, medical history, and
psychopathological profiles, as well as a neuropsychological screening. Residents had these
assessments in two different times: the first assessment was made in the 15 days following
their entry in TCs (Time 1; n = 57) and then at 8-months follow-up during their stay (Time
2;n=24).

Results. Polysubstance use and medical comorbidities are prevalent in TCs residents. The
dropout rate is of 57.89%. The only significant predictor is the total score at the cognitive
screening, with residents with the lower scores staying the most. An increase in cognitive
score was revealed at 8 months follow-up, mostly explained by gains in balance but not on

cognitive areas.

Conclusions. Dropout rate is high in TCs residents. Unlike other treatment settings, the TCs
care framework may be suitable and containing for more cognitively vulnerable residents
that could be more able to benefit from TCs. Motor recovery for the stayers is encouraging
but 8 months may be too soon to observe cognitive recovery that could need more time in

polysubstance users with frequent medical histories.

Keywords : substance use disorder; polysubstance use; therapeutic communities;

cognition; dropout; cognitive recovery.
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1. BACKGROUND

Substance Use Disorders (SUD) are prevalent worldwide and lead to important health
consequences [1]. Among therapeutic strategies in addiction care, Therapeutic Communities
(TCs) are residential addiction treatment facilities welcoming for one year or more people
with SUD ready to indulge in a dynamic change (i.e., the residents) [2]. The treatment relies
on the relationships with peers, their help and professional intervention. It enables residents
to benefit from their most advanced peers’ expertise to support interaction skills, self-help,
and the experience of life without substances. TCs are of great experimental and clinical
interest as they provide an opportunity to study a population that is typically excluded from
research studies. Residents in TCs are frequently polysubstance users, with prolonged and
ineffective care histories, and commonly experience psychiatric comorbidities. These factors

are associated with low cognitive functioning [3,4] and a high risk of dropout [5,6].

The impact of substance use on neuropsychological functioning has been extensively
documented, with consistent effects on cognitive disorders that vary in nature and severity
depending on the specific substance. These cognitive disorders often overlap [4,7,8].
Previous research on cognitive disorders in alcohol use disorders primarily focused on single
substance users in hospital settings, highlighting impairments in executive functions
[7,9,10], working memory [11-13], episodic memory [14,15], visuospatial abilities [16-18],
and even ataxia [19,20]. It is noteworthy that cognitive impairments affect addiction
treatment, which requires a preserved neuropsychological functioning to be beneficial for
patients [21]. Cognitive disorders may hinder the motivation to readiness to change towards
substance use [22,23], and reduce the ability to maintain substance use management or
abstinence, frequently leading to relapse [10,24]. Moreover, psychosocial classical addiction
treatment includes a large span of therapies, such as cognitive-behavioural training,
motivational or psychodynamic therapies, and relapse prevention or psychoeducation
workshops [25,26]. Each of these approaches rely on high cognitive and motivational
solicitations, that may be short-circuited by cognitive impairment [27,28]. This is notably
the case for executive functions, which translate in difficulties in resisting to substance
craving or to indulge in new strategies than can prevent overlearned schemes of substance
use from occurring [26,29,30]. Executive and working memory are also implied in the ability
to be committed to the therapeutic workshops along the course of addiction treatment [28].
Episodic memory impairments compromise the mental travelling with detailed souvenirs, as

well as new information learning [31]. Those memory disorders result in a decrease in the
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identification of already-experienced substance use risky situations and to anticipate those
that may happen in the future [14]. The existence of cognitive impairments also seems to be
associated with poor treatment outcomes, with around 30% of dropout in SUD addiction
care, and till 80% of relapse according to studies [32,33]. Thus, treatment adherence has to
be considered since preventing dropouts has been linked to better health and wellbeing [34].
Some studies focused on the identification of risk factors of dropout in SUD, with cognitive
impairments being one of the most reported [35,36]. More controversial, it seems that
alcohol use severity and psychiatric comorbidities may influence the risk of dropout [37,38].

Still, the literature has historically been focusing on patients welcomed at hospital centres in
single substance users, with no medical comorbidity, and little is known about other care
settings such as TCs. However, this kind of clinical profile seem to be the rule more than the
exception, as polysubstance use and medical comorbidities are prevalent in SUD, but yet
scarcely considered together [39,40]. The combination of such variables may represent high
risk factors of cognitive disorders and should be considered together, especially in TCs

where it is prevalent.

Facing these issues and the role played by cognitive disorders in dropout, a bearer of hope
axis of research revealed that cognitive recovery may be possible with abstinence or
consumption reduction, whether it results in an increased performance compared to a
baseline or in a total normalisation [41-43]. Studies mostly conducted in alcohol use
disorders, without psychiatric or neurological history reported executive functions and
episodic memory recovery [31,44], but a high heterogeneity in reversibility remains,
depending on the cognitive function. Indeed, some studies report executive functions
recovery from six months only [31] till several years [44]. The same pattern is found for
episodic memory, which is reported to recover as sooner as a few weeks [45], to six months
[31,44]. Other functions such as visuospatial abilities appear to remain altered [44] as well
as balance, even after a four-year follow-up depending on patients [46]. There still are
discrepancies in the results related to the cognitive recovery, with studies reporting global
cognitive amelioration [47] when other did not [48]. A piece of explanation could be the
methodological gap between studies, that cognitive profiles are initially highly
heterogeneous in SUD [49], and that cognitive functions do not recover equally, with a
different course according to the function. The same observations were made in the case of
other drugs [50-52] and of polysubstance use [53-55], and remain to be further investigated.

This possible cognitive recovery enhanced the interest and change in clinical practice in
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hospital addiction centres, with growing emphasis on neuropsychological assessment [56].
Including the neuropsychological approach, notably with cognitive screening, may be
beneficial in improving treatment outcomes, identifying early cognitive recovery, and
reducing dropout by adapting the treatment to the potential cognitive disabilities which
hinder its benefices [43,57].

To date, there is only a paucity of studies conducted in TCs about cognition, that mostly
focused on executive functions that are reported to be frequently impaired [58-61].
However, it seems those functions are essential to benefit from TCs treatment [62,63]. It
may be highly probable for other functions as well, regarding the impairments described in
the literature related to alcohol use disorders. One study has included other cognitive areas
throughout a retrospective computer-based assessment revealing attention, processing speed,
verbal memory, and emotion recognition to be altered in TCs residents [64,65]. One study
conducted in a TC revealed that low delay discounting and decision-making abilities were
linked to a higher risk of dropout [66].

To the best of our knowledge, there are currently no available studies investigating cognitive
recovery outcomes in TCs. However, this therapeutic model offers the opportunity for long-
term follow-up and the examination of multiple variables associated with the treatment
process and cognitive functioning. Therefore, it is crucial to identify specific factors that can
influence the recovery of neuropsychological disorders or early dropout from the TCs care
programme. This knowledge is essential for adjusting the care pathway by providing the
most appropriate accommodations. Understanding the extent of spontaneous cognitive
recovery experienced by individuals who remain in the program is a critical first step before
testing the effectiveness of various therapeutic approaches that may promote it. Equally

important is identifying profiles at risk of early dropout to enhance treatment adherence.

For the first time in TCs, this study aimed to achieve two primary objectives: (1) identify
variables that may be risk factors for early dropout among TCs residents, and (2) estimate
the potential recovery of motor and cognitive abilities during the 8-months follow-up period
within TCs. Based on existing literature, it was expected that the combination of different
categories of variables (such as addictive, cognitive, and psychiatric history data) could
potentially represent risk factors of early dropout. Additionally, it was anticipated that the

TC context would demonstrate a spontaneous improvement in cognitive performance during
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follow-up, specifically in areas such as executive function, visuospatial skills, working

memory, episodic memory, and ataxia, as observed in different care contexts.
2. METHODS

2.1. Procedure and participants

This study took place in a broader longitudinal research protocol (Neuropsychology of
Addictions in Therapeutic Communities, NEUROADDICT), which aims at assessing the
efficacy of a neuropsychological intervention in TCs on relapse rate and social-professional
insertion [65]. Fifty-seven volunteer residents were included in the 15 days following their
entry in 3 French TCs who were implied in the research programme. Residents underwent
ad hoc designed interviews regarding their substance use profile, filled in questionnaires,
and had a neuropsychological screening, in separated appointments. As in [64], the
methodological choice has been made to include all volunteer residents to approach the
clinical reality of TCs and to consider the variables that may influence the dropout as a
whole. Consequently, sample characteristics were qualified (i.e., demographics, substance
use data, medical history, and psychopathological state). Each resident presented SUD, was
native French speaker, and had at least seven years of formal education and knew how to
read, write, and count. They had two assessments following the same procedure at two
different times: the first was made in the 15 days following the residents’ entry in TCs (Time

1; n =57) and then at 8-months follow-up during their stay (Time 2; n = 24).

TCs residents’ characteristics are shown in Table 1. There was a greater proportion of male
at both times, with similar mean age and years of schooling (i.e., respectively around 41
years old and 11 years of education). The participants were mostly unemployed (i.e., around
75 to 80%). TCs residents had frequent psychiatric, neurological, and liver history. Among
the substances frequently used in the sample at TCs entry, tobacco was the first, followed by
alcohol, cannabis, benzodiazepines misuse and cocaine. A great majority of the sample
indulged in polysubstance use (i.e., the simultaneous use of 2 or more substances other than
tobacco). Regarding psychopathological state at entry, 70.18% of the residents was above 8
(i.e., the cut-off indicating anxious symptomatology) and 28.82% above the depression
symptomatology cut-off score of 8. Between Time 1 and Time 2, 57.89% of the sample
dropout and left the TCs before the end of their care, with a mean stay duration around 320
days for the residents who dropout before Time 2.
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2.2. Ethics

Data were gathered from January 2021 to July 2022. In accordance with the Declaration of
Helsinki, all participants were informed about the study rationale prior to their participation,
and then provided their informed consent. This study was integrated to the usual support

proposed in TCs.
2.3. Measures
All relevant measures related to the TCs residents at both times are displayed in Table 1.

Table 1. Sample characteristics of TCs residents at Time 1 and Time 2

Substance Abuse

Tobacco

Use in the last 12 months**

113

Time 1 (n=57) Time 2 (n=24)
Variables
General status
Sex**
Male 45 (78.95) 20 (83.33)
Female 12 (21.05) 4 (16.67)
Age (in years)* 41.02 +10.20 42,40 + 12
Range 20-57 21-57
Years of schooling* 11.35+£2.19 11+1.97
Range 7-17 7-17
Living environment**
Stable 37 (64.91) 16 (66.67)
Precarious 20 (35.09) 8 (33.33)
Employment before care**
Employed 12 (21.05) 6 (25)
Unemployed 45 (78.95) 18 (75)
Stay duration (in days)* 319.51 +£211.82 478.68 +214.72
Range 18-752 231-752
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Users
Abstainers
Age of onset (in years)*
Range
Fagerstrom score*
Range

Alcohol

Use in the last 12 months**

Users
Abstainers
Age of onset (in years)*
Range
DSM number of criteria*
Range
AUDIT*
Range

Cannabis

Use in the last 12 months**

Users
Abstainers
Age of onset (in years)*
Range
DSM number of criteria*
Range
CAST*
Range
Benzodiazepines
Use in the last 12 months**
Users

Abstainers

57 (100)
0(0)
1457 + 3.68
8-27
5.63 +2.29

0-10

50 (87.72)
7 (12.28)
14.75 + 3.58
7-28
9.35+2.38
1-11
26.70 + 9.81

3-39

34 (59.65)
23 (40.35)
15.81+5.17
10-48
7.71+ 2.66
1-11
9.69+7.30

0-22

30 (52.63)

27 (47.37)
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24 (100)
0(0)
15.30 + 3.70
11-27
487+184

1-9

13 (54.17)
11 (45.83)
14.70 +3.26
7-23
9.38 + 252
1-11
7.08+5.24

1-17

4 (16.67)
20 (83.33)
17.40 +7.88
13-48
7.15+ 3.34
1-11
9.25+3.95

6-14

0 (0)

24 (100)
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Age of onset (in years)*
Range

DSM number of criteria*
Range

Cocaine

Use in the last 12 months**

Users
Abstainers
Age of onset (in years)*
Range
DSM number of criteria*
Range
Polysubstance use**
Yes
No
Medical history
Liver history**
Yes
No
Neurological history**
Yes
No
HIV**
Yes
No
Psychiatric history**
Yes
No
Psychopathological state

Anxiety score (HADS-A)*

27.47+8.74
14-49
6.33 + 2.81

2-10

21 (36.84)
36 (63.16)
22.59 + 6.66
15-41
7.55+3.11

2-11

48 (84.21)

9 (15.79)

25 (43.86)

32 (56.14)

41 (71.93)

16 (28.07)

1 (1.75)

56 (98.25)

50 (87.72)

7 (12.28)

10.49 £ 4.65
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29.10+ 10
15-49
5.44 +2.96

2-9

4 (20)
20 (80)
2270+7
15-41
6.89 +3.10

2-11

20 (83.33)

4 (16.67)

11 (45.83)

13 (54.17)

17 (70.83)

7(29.17)

1(4.17)

23 (95.83)

21 (87.50)

3 (12.50)

8.92 £ 3.56
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Range 2-21 1-17
Depression score (HADS-D)* 6.21 +3.38 5.58 £ 3.34
Range 1-15 0-12

Note. Data are shown as * mean = standard deviation or ** n (% of total).

AUDIT: Alcohol Use Disorders Identification Test; CAST: Cannabis Abuse Screening Test; DSM:
Diagnostic and Statistical Manual of mental disorders; HADS: Hospital Anxiety and Depression Scale; HIV:
Human Immunodeficiency Virus.

2.3.1. Social and medical variables

Ad hoc interviews led by TCs clinicians gathered age, sex, years of education, living
environment and employment status data at Time 1. Medical history variables were also
recorded by physicians at Time 1 (e.g., liver, neurological, psychiatric histories, and HIV).
Assessment of the participants’ current psychopathological state (e.g., anxiety and
depression) was performed using the Hospital Anxiety Depression Scale (HADS) [67] at
Time 1 and 2.

2.3.2. Substance use-related variables

Interviews regarding substance use profiles focused on alcohol, tobacco, cannabis, cocaine,
and benzodiazepines and were conducted in both assessment times. At Time 1, the use of
each substance over the past 12 months, the age of initiation of substance (onset), and the
number of DSM V criteria were recorded. Time 2 focused on potential re-used substances
during the stay in TCs. Polysubstance use was also documented. Specific questionnaires in
their French version were added for alcohol use with the Alcohol Use Disorders
Identification Test (AUDIT) [68], cannabis use with the Cannabis Abuse Screening Test
(CAST) [69] and tobacco dependence with the Fagerstrom Test for Nicotine Dependence
[70]. These questionnaires were proposed at Time 2 only if the resident have consumed

during the stay.

2.3.3. Neuropsychological screening — BEARNI

The risk of neuropsychological disorders was assessed at both times using the Brief
Evaluation of Alcohol-Related Neuropsychological Impairments (BEARNI) [71]. A parallel
version of the test allows to use the tool for the follow-up and the assessment of potential

cognitive recovery and was used at Time 2 in this study. This screening tool was designed
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to identify risk of cognitive and motor deficits (i.e., executive function, episodic memory,
working memory, visuospatial abilities, and ataxia) in patients with alcohol use disorders. It
consists of five subtests: a verbal episodic memory subtest (maximum score: 6 points), an
alphabetical span subtest assessing verbal working memory (maximum score: 5 points), an
alternating verbal fluency subtest assessing flexibility abilities (maximum score: 6 points),
a five complex figures subtest assessing visuospatial abilities (maximum score: 5 points),
and an ataxia subtest assessing balance (maximum score: 8 points). The BEARNI yields six

scores: five subscores and a total score (maximum score: 30 points).

2.4. Data analysis

To identify the risk factors of dropout, a linear regression was performed between the risk
factors variables reported in Table 1 (i.e., psychiatric history, number of DSM-V criteria for
alcohol use, BEARNI total score and polysubstance use in the last twelve months) and the
number of days since the residents arrived at TCs. Continuous variables have been added as
such in the analysis, and categorical variables (i.e., psychiatric history and polysubstance
use) were recoded as dichotomous with 1 = Yes (Positive) and 0 = No (Negative).

Then, to further understand the cognitive evolution of the risk of cognitive impairments
during the stay in TCs, paired Student’s t-tests were performed between Time 1 and Time 2

for each BEARNI raw subscores and the total score of the stayers.

3. RESULTS

3.1. Risk factors of dropout in TCs

Linear regression analysis conducted on the total time of stay in days showed that the only
significant predictor variable was the BEARNI total score at Time 1 (see Table 2), with a
medium effect size (R2= 0.167). The more the BEARNI score at Time 1 is low, the more the

length of the stay in TCs is long.

Table 2. Linear regression analysis summary regarding risk factors of dropout in therapeutic

communities in participants who underwent Time 1 (n = 57).

Predictors p P

Psychiatric history 0.06 .89
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Number of DSM-V criteria for alcohol use -0.14 .32
BEARNI total score at Time 1 -0.41 .005*
Polysubstance use in the last 12 months -0.14 71

Note. Dependent variable: Total time of stay in days. R? = 0.167.

* reports a significative result.

DSM: Diagnostic and Statistical Manual of mental disorders; BEARNI: Brief Evaluation of Alcohol-
Related Neuropsychological Impairments.

3.2. Risk of cognitive impairment evolution at follow-up

The analysis of cognitive performance was performed only for residents who underwent both

Time 1 and Time 2 and are displayed in Table 3.

Table 3. Raw scores of BEARNI subtest performances of participants who underwent both Time 1

and Time 2
Time 1 Time 2 Statistics
BEARNI scores (n=24) (n=24)
Total score (max. score = 30) 13.3+4.14 148+424 t®=-219,p=.038*%d=-045
Range 7.5-20.5 6-22.5
Episodic memory (max. score = 6) 221+128 240+147 t®=-071,p=.48,d=-0.14
Range 0.5-5.5 0-6
Working memory (max. score = 5) 233+£097 227+1.07 t@)=0.33,p=.75,d =0.07
Range 0.5-4.5 0-4.5
Flexibility (max. score = 6) 438+1.17 463+101 t@®=-097,p=.34,d=-0.20
Range 2-6 3-6

Visuospatial abilities (max. score = 5) 208+1.28 225+133 t®=-066p=.52,d=-0.13

Range 0-4 0-5
Ataxia (max. score = 8) 233+212 321+225 t@=-384,p<.001*d=-0.78
Range 0-8 0-8

Note. Data are shown as mean + standard deviation. * reports a significative result; d = Cohen’s d,
represents effect size (small: .20; medium: .50; large: .80)

TCs: Therapeutic Communities; BEARNI: Brief Evaluation of Alcohol-Related Neuropsychological
Impairments.
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These results reveal that there is an increasing of the average total BEARNI score at Time 2
in comparison with Time 1, with a small effect size. Globally, 62.5% of the sample increased
their total BEARNI score at Time 2. Regarding the subtests, the only significant difference
between Time 1 and Time 2 scores is for the ataxia subscore, with a medium effect size.
None of the other subtests (i.e., episodic memory, visuospatial abilities, working memory
and flexibility) suggest a significant evolution of performance at follow-up. These results

are illustrated in Figure 1.

6.00
5.00

4.00

*
3.00
2.00
1.00
0.00

Ataxia Flexibility Working metmory Visuo-sparial abilities Episodic memory

mTime 1 mTime 2

Figure 1. BEARNI subscores for participants who underwent both Time 1 and Time 2 (n = 24).

Note. Data are shown as mean raw scores * standard error of mean.
*Significant difference between Time 1 and Time 2 performances; p <.001
BEARNI: Brief Evaluation of Alcohol-Related Neuropsychological Impairments.

4. DISCUSSION

The present study focused on two primary objectives: (1) identifying variables that could
contribute to early dropout among TCs residents, and (2) estimating the extent of
spontaneous cognitive recovery during their stay in TCs. In summary, the results revealed
that over half of the sample experienced early dropout. Among the risk factors identified as
contributing to this phenomenon, it appears that cognitive efficiency upon entry was

predictive of the duration of the stay in TCs. As for the residents who remained in the
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programme, there was an overall improvement in BEARNI scores at the 8-months follow-

up compared to their initial entry scores, particularly in the total score and the ataxia subtest.

The dropout rate is high in TCs residents. In this study, near 60% of the residents dropout
before 8 months. This result is coherent with epidemiological studies reporting dropout rates
between 60 to near 80% in TCs [72,73]. This dropout rate has been previously linked to
various factors, such as cognitive impairments that could importantly foster this early
departure as depicted in other addiction care settings [36,74,75] and in TCs [76,77].
However, and unlike our first hypothesis, it seems that the lower the score on the cognitive
screening at entry, the longest the residents stay in TCs. Our expectations relied on previous
observations made in SUD, reporting that fragilized cognition could lead to low
metacognitive abilities that translate into a reluctance to continue the treatment and in an

underestimation of the need to indulge in a behavioural change [78,79].

However, these observations were not corroborated in this study. One study conducted in
Spanish TCs revealed that low delay discounting and decision-making abilities were linked
to a higher risk of dropout [66]. The difference could be explained by the exclusion of
residents with psychiatric histories in this study and that the cognitive measured different
abilities than BEARNI (e.g., Go-no Go and lowa Gambling Task). Moreover, TCs enrolled
in the [66] study seem to have different therapeutic framework, with lower length of stay

with 148 mean days whereas the present sample stayed 320 days on average.

Other factors than cognition (but not totally unrelated) may represent barriers to the
treatment for drug users, such as the patients’ own perceptions of the treatment efficacys, its
accessibility or the experience of social stigma [80]. Studies conducted in psychiatric
hospital units revealed that the seriousness of illness can increase the length of stay [81,82],
as well as added substance use as it could imply more medical needs and vulnerabilities [83].
It is noteworthy that clinical profiles of the residents are heterogeneous at TCs entry. As
highlighted in the literature, co-occurring disorders such as psychiatric comorbidities and
polysubstance use are frequent in TCs residents [60,84] with 87.72% of psychiatric history,
71.93% of neurological history, and 43.86% of liver history, in this sample, and may be

related to longer stays.

The present results show a positive link between cognitive disorders and length of stay. This
observation could be linked to the TC dispositive itself. TCs offer a very structured

framework, with a strong environmental stability and a 24 hours a day available staff [85].
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It has been shown that the length of stay in TCs was related to psychological, social and
emotional well-being increase [86]. However, such a very structured daily life for 13 months
or more (i.e., as it is proposed in French TCs) may not be suitable for every kind of residents.
This is regularly recommended to clinicians to support people with cognitive impairment
with adjusted goals, a step-by-step proceeding through a structured treatment, with rituals
and regularity in the schedule, notably in case of executive functions and memory disorders
[87]. This is what TCs can bring through their therapeutic framework in creating a reassuring
sense of familiarity. This structured and secured place can be well received by cognitively
vulnerable residents, who could be more able to accept this environment as they need it in
their recovery and comorbidities’ stabilisation. However, it can be too high demanding and
less relevant for some of the residents who are cognitively preserved, who can experience
the TC living framework as constraining, frustrating or infantilising, which implies to put
their lives on hold [88]. Also, disputes may arise in a dispositive that relies on social sharing
and self-identification between people less cognitively vulnerable that do not recognise
themselves into their cognitively impaired counterparts. It is then plausible that people with
cognitive fragilities may identify or sense more benefices in staying during a long time in

their path through recovery than their cognitively preserved peers.

If this question of dropout risk factors needs to be investigated thoroughly, it remains that
the stayers’ cognitive recovery status also needs consideration to optimise the treatment to
their cognitive evolution. Here, results suggest an average evolution at 8-months follow-up
compared to baseline for the residents that stayed in the TCs. Interestingly, a focus on the
BEARNI subscores indicates that among the five subtests, only ataxia score increases
enough to be significant, whereas other scores do not seem to substantially change (i.e.,

episodic memory, working memory, visuospatial abilities, and flexibility).

The spontaneous recovery of neuropsychological impairments after substance cessation has
mainly been documented in patients with alcohol use disorders without neurological or
psychiatric comorbidities [89,90]. These studies revealed different trajectories of recovery
among individuals, that are heterogeneous and not necessarily linear [41,91]. The recovery
of alcohol-related cognitive disorders can be sometimes observed as soon as the first weeks
of abstinence [43,90], to months [31], till more than a year [47]. Some studies have
investigated variables that could hinder cognitive recovery and explain, in part, the
heterogeneity of the trajectories. Numerous withdrawals [92], age [93] and tobacco use [94]

can limit the recovery, and those variables are frequently found in our sample. The recovery
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was mostly observed for executive functions, episodic memory and working memory
[31,90,91], and the same pattern was found in the case of other monosubstance drug use
[42]. In polysubstance users, compared to single-alcohol-use disorders patients, it has been
shown that they had a worse performance on verbal learning and general cognitive efficiency
at baseline [95], depicting a more severe cognitive profile. The same study reveals an
improvement on general efficiency, working memory and executive functioning at 4 months,
but results are not comparable to our study as exclusion criteria were very strict about
comorbidities. This was corroborated by research works conducted in strictly selected
samples without medical histories showing working memory recovery at 3 [96] and 6 months
[97]. However, the recovery potential in polysubstance users is not clear-cut as cognitive
fragilities remain even after 1 year [54], with authors sometimes reporting minimal recovery
[53]. As in the present study, recovery is not systematically found in polysubstance users,
with very light evolution to no recovery at all reported from 5 weeks to 1 year [98,99]. The
limited recovery in these studies seem to be globally explained by substance use in the course

of the follow-up, that limit recovery and may have occurred in our sample too.

However, oppositely from [46], TCs residents seem to increase their motor performance and
have reduced ataxia compared to baseline, whereas it has been shown that even after 4 years
follow-up, alcohol use disorders female patients did not recover. Once again, the discrepancy
may be linked to the difference in our samples, with notably the exclusion of patients with
comorbidities. Our sample has more severe difficulties in gait and balance at baseline than
in this study, and the higher proportion of men may be in cause, as several studies in males
pinpointed a recovery in gait and balance [100-102]. Another possibility is that ataxia
recovers faster, as is the most severe impairment among other cognitive functions screened
by BEARNI in residents [65]. Indeed, poorer baseline performance was described as related
to greater recovery as severe impairment makes recovery more important and obvious
[103,104]. This observation is applicable in the present study as the stayers are the ones with
the most severe cognitive impairments (i.e., with the lower BEARNI scores) and that need
more time to recover for other functions that motor ones. An interpretation of the ataxia
recovery only is that this phenomenon was described as related to the specific alcohol
neurotoxic effects. Ataxia does not appear to be a part of the semiology related to
neurological and psychiatric histories, but is very specific to alcohol use [19]. The recovery

found only for ataxia in this study is in favour of the specific alcohol-use aetiology.
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A piece of explanation of the absence of cognitive recovery (i.e., other than motor recovery)
in our sample may rely on the frequent added comorbidities in TCs residents. Indeed, a study
conducted in patients with SUD and co-occurring psychiatric disorder showed they have less
favourable cognitive recovery than their SUD without other disorder counterparts at 3
months [105]. The lack of recovery of cognitive disorders during the 8 months of follow-up
raises the question of their aetiology. Previous works conducted in single substance users
and strictly selected without comorbidities at inclusion revealed potential cognitive recovery
(e.g. [89]). However, the presence of psychiatric and neurological comorbidities in residents
may explain the lack of spontaneous recovery of residents' cognitive disorders in the first 8
months of their stay in TCs. Little is known about the recovery of this type of cognitive
impairment of combined aetiology with the end of substance use, but at best a partial
recovery can be assumed. Indeed, cognitive impairments without recovery has been
described in some pathologies, frequently found in TCs residents [2,5]. Thus, cognitive
disorders in residents may have multiple aetiologies, which could explain their light recovery
in 8 months. The absence of recovery may be due to other aetiologic characteristics, in what
cognitive impairments were reported as persistent (e.g., as in foetal alcohols spectrum
disorders ; [106], in psychosis ; [107], or in traumatic brain injury ; [108]). The recovery of

cognitive disorders in TCs residents with comorbidities may, therefore, be slower and partial.

This study has some limitations that need to be considered. First, the BEARNI tool is a
cognitive and motor screening tool first developed in the framework of alcohol use disorders
and not in polysubstance use TCs residents. This tool allows to guide the need of a complete
neuropsychological assessment, and the present findings may benefit from a more detailed
cognitive examination. The low sample size, explained by classical high attrition rates in
longitudinal designs conducted in SUD, do not allow to analyse substance use patterns
subgroups to determine if it may influence the dropout rate or recovery trajectory. Moreover,
the effect sizes found here preclude from concluding any causality effect on the risk factors
studied here. It is then a possibility that other factors that are not significant here may interact

with dropout rates and cognitive recovery, and open new avenues of research.
5. CONCLUSIONS

In conclusion, the findings suggest that dropout is a common occurrence among TCs
residents, with cognition emerging as the primary risk factor. However, the relationship

between cognition and dropout was not expected: residents with lower cognitive
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performance tend to stay in TCs for a longer duration. The controlled and scheduled
framework of TCs appears very accurate in supporting residents with moderate to severe
cognitive disorders. For the stayers, a moderate recovery at 8 months is observable but may
need more time with a structured support as proposed in TCs to be observable not only on
motor aspects but also on cognitive ones. The high risk of cognitive impairment invites to
consider it through the support to adapt it progressively to the residents’ difficulties evolution
to foster the benefice of the treatment. Moreover, these findings highlight the importance of
the future inclusion of complete neuropsychological assessments and cognitive-based
rehabilitation programmes in TCs to reduce the impact of neuropsychological

vulnerabilities.
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DISCUSSION
GENERALE

- DISCUSSION GENERALE -

CHERCHEURS ET CLINICIENS, UN DEFI COMMUN

« Si nous voulons mettre fin a la crise actuelle des addictions et des overdoses, nous
devons considérer la lutte contre la stigmatisation comme tout aussi importante que le

développement et la mise en ceuvre de nouveaux outils de prévention et de traitement. »

Volkow, 2021



Discussion Générale : chercheurs et cliniciens, un défi commun

1. Synthése des résultats

ans le cadre épistémologique récent qu’est la neuropsychologie des addictions,

les études réalisées aupres de patients avec TUAL ont permis d’identifier une

problématique qui apparait commune a toute forme d’addiction avec produit : le
risque de troubles cognitifs. Pourtant, cette probabilité n’est pas encore systématiquement
investiguée et certaines populations sont peu incluses au sein des études scientifiques sur le
sujet. Ce constat s’applique notamment pour deux formes cliniques se situant chacune a une
extrémité d’un méme continuum : les étudiants pratiquant I’ API et les résidents de CT. Pour
toutes ces raisons, 1’objectif de ce travail de theése était de caractériser le risque de troubles
cognitifs auprés de deux populations polyconsommatrices, en portant une attention
particuliere aux facteurs qui pourraient expliquer et aggraver les difficultés cognitives et

complexifier ’accompagnement proposé en addictologie.

Ainsi, les travaux au cceur de cette these, menés grace a I’outil de dépistage cognitif
BEARNI, révélent que le risque de difficultés neuropsychologiques était présent tant chez
les étudiants pratiquant I’API que chez les résidents de CT (voir Figure 13 pour une
illustration synthétique des résultats). En effet, il existe un effet cognitif additif délétere de
la consommation de cannabis parallélement a I’API chez les étudiants (étude 1). Les
résidents de CT présentent, quant a eux, un risque élevé de troubles cognitifs a leur entrée,
d’autant plus lorsque des antécédents hépatiques existent (étude 2). Enfin, I’abandon
prématuré de 1’accompagnement est fréquent chez les résidents de CT, mais il semblerait
que ceux restant le plus longtemps en CT soient les résidents ayant le plus de risque de
troubles cognitifs & I’entrée, avec une récupération spontanee partielle (étude 3).
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Dépistage cognitif (BEARNI)
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Figure 13 : Figure synthétique des résultats obtenus dans le cadre de ce travail de thése. API : Alcoolisation
Ponctuelle Importante ; BEARNI : Brief Evaluation of Alcohol-Related Neuropsychological Impairments.

Bien qu’étudiants pratiquant 1’ API et résidents de CT nous permettent d’appréhender les
différentes facettes de la prévention en addictologie, il semble tout d’abord nécessaire de
conduire une réflexion spécifique a chacune des populations avant de discuter de leurs

implications communes sur la prévention et la pratique clinique en addictologie.

2. Etudiants, polyconsommation et risques de troubles cognitifs

L’étude menée aupres d’étudiants apporte de nouvelles clés de compréhension quant aux
risques cognitifs induits par des schémas spécifiques de consommation chez de jeunes
usagers. En effet, les étudiants qui consomment peu d’alcool, ceux qui pratiquent I’ API et
ceux consommant du cannabis en plus d’un usage sur un mode API ont tous trois des profils

de risque différents (étude 1).

Tout d’abord, une piste de réflexion réside dans les performances obtenues par le groupe
d’étudiants pratiquant 1’API sans consommation associée de cannabis. La différence de
performance avec le groupe d’étudiants ne pratiquant pas 1’API est globalement légére. Sur
I’ensemble des subscores a BEARNI, aucun z-score n’est inférieur a -0.5. Le risque de
troubles cognitifs chez les étudiants pratiquant I’ AP, s’il n’est pas nul, est faible dans 1’étude

1. Les fragilités cognitives en lien avec la pratique de I’API chez de jeunes usagers ont
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précédemment été mises en évidence dans la littérature (e.g., Carbia et al., 2018; Lees et al.,
2019), mais il est probable que la population étudiante soit spécifique. En effet, la plupart
des études conduites auprés d’étudiants d’université qui pratiquent 1’ API, s’intéresse a des
jeunes dont le début de cet type d’usage est relativement récent (e.g., Moreno et al., 2012 ;
Salas-Gomez et al., 2016). Ces études ne relévent pas de différence de performance
cognitive significative entre les étudiants pratiquant 1’ API et le groupe contrdle sur la plupart
des fonctions évaluées (e.g., mémoire épisodique, meémoire de travail). Pourtant, des
résultats divergents allant dans le sens de troubles cognitifs plus marqués liés a la pratique
de I’API chez des étudiants ont également été décrits (Garcia-Moreno et al., 2008 ; Parada
et al., 2012). Une piste explicative, qui distingue les étudiants pratiquant I’API ayant des
troubles cognitifs marqués, est celle du début d’usage. En effet, les conséquences liées aux
consommation d’alcool seraient plus importantes chez les jeunes ayant débuté 1’usage plus
tot (Zeigler et al., 2005). Ainsi, a ’image de notre étude 1 qui décrit un risque de troubles
cognitifs peu marqué, il est probable qu’il soit plus difficile de dépister des troubles marqués
chez les étudiants pratiquant 1’ API depuis peu. Méme si cette absence (ou présence limitée)
de trouble cognitif ne signifie pas que I’API n’est associée a aucune neurotoxicité (Lopez-
Caneda et al., 2013), d’autres jeunes pourraient étre, quant a eux, plus a risque de troubles
marqués que les étudiants d’université. La population d’étudiants d’université apparait étre
particuliére en ce sens que leur début plus tardif de consommation pourrait les préserver
cognitivement au stade ou ils sont inclus dans les études. Il est probable que d’autres
contextes d’études soient associés a d’autres profils cognitifs plus séveres, notamment chez
les apprentis, qui déclarent fréquemment des APl débutées a un age plus jeune (Robin et
Bounaud, 2013). La question de la prévention est donc centrale auprés des jeunes usagers
pour limiter les consommations précoces (voir partie 4.). L’hypothése de profils cognitifs
différents dans leur sévérité peut étre émise au regard de 1’age de début de 1’usage, mais il
ne s’agit pas du seul facteur susceptible d’aggraver le profil cognitif : c’est le cas des

polyconsommations.

L’association d’autres substances a I’ API est fréquente, notamment 1’usage de cannabis, et
ce d’autant plus en contexte universitaire OU Sa consommation est parfois banalisée (Paramo
et al., 2020). Pourtant, les études s’intéressant aux effets neuropsychologiques conjoints de
I’ API et du cannabis sont peu nombreuses. Ainsi, les résultats obtenus au cours de 1’étude 1
suggérent un effet additif et délétere du cannabis lorsqu’il est consommé par des étudiants

pratiquant également I’API. En d’autres termes, les performances obtenues a BEARNI sont
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plus faibles pour les étudiants qui pratiquent I’ API et consomment du cannabis que pour les
étudiants pratiquant uniquement 1’API. Ces difficultés plus marquées peuvent avoir
plusieurs origines. Le fait que les étudiants qui pratiquent I’ API et consomment du cannabis
présentent une consommation plus importante d’alcool que ceux pratiquant uniquement
I’API pourrait étre une piste. Ce constat d’une consommation accrue chez les
polyconsommateurs n’est pas nouvelle (Egan et al., 2019), et il semblerait que 1’usage de
cannabis soit associ¢ a davantage d’épisodes d’API (Patrick et al., 2013). Pour autant, il est
également possible que les différences de performance retrouvées entre les étudiants
pratiquant 1I’API uniquement et les polyconsommateurs résident dans la consommation de
cannabis en elle-méme. Un élément de réponse repose certainement dans 1’atteinte
particulierement marquée de mémoire épisodique chez les étudiants polyconsommateurs.
L’atteinte de la mémoire épisodique a été relevée dans le cadre de monoconsommations de
cannabis (e.g., Tait et al., 2011). Cette observation de fragilités de troubles de la mémoire
épisodique peut étre une conséquence de la sensibilité particuliére de I’hippocampe aux
effets neurotoxiques du cannabis, structure trés impliquée dans la mémoire (Yicel et al.,
2016). L atteinte marquée en mémoire épisodique objectivée dans 1’étude 1 est en faveur
d’une contribution, au moins partielle, du cannabis a 1’effet additif du risque de troubles

neuropsychologiques chez les étudiants pratiquant 1’ API.

Les résultats de I’étude 1 permettent d’obtenir des éléments de compréhension quant aux
profils de sévérité différents, en fonction de 1’association d’usage de cannabis ou non a la
pratique d’API. 1l apparait que 1’association de cannabis a la pratique d’API puisse ajouter
aux risques de développer des fragilités cognitives. Une interprétation a envisager est que la
polyconsommation chez les étudiants d’université peut augmenter le risque de fragilités, qui

restent 1égéres au stade de I’ API mais ne sont pas a négliger.

Ces résultats soulévent, a nouveau, une question de recherche souvent relevée au cours des
études qui s’intéressent a la polyconsommation : celle de 1’hétérogénéité des troubles. Le
constat de I’hétérogénéité des difficultés cognitives est fréquemment rapporté dans la
littérature, tant chez les jeunes consommateurs (Lannoy et al., 2019a) que dans le cadre de
troubles de 1’'usage d’une seule substance (Laniepce et al., 2021 ; Ritz et al., 2012) ou plus
(Toledo-Fernandez et al., 2020). L’observation d’une telle hétérogénéité peut s’expliquer en
partie par des méthodologies de recherche divergentes, par I’implication d’autres facteurs
dans le retentissement des troubles cognitifs (Laniepce et al., 2021 ; Ritz et al., 2016 ;

Toledo-Fernandez et al., 2020) et aussi par des profils de consommation diversifiés, y
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compris au sein d’une méme étude. Comme nous 1’avons vu, 1’usage de plusieurs produits
en soi peut influencer le schéma d’usage de substances, avec une tendance pour les
polyconsommateurs a consommer davantage par rapport aux monoconsommateurs (Egan et
al., 2019). Cette observation est en accord avec nos résultats de 1’étude 1, qui révélent un
score d’API plus éleve chez les polyconsommateurs que chez les étudiants qui pratiquent
uniquement I’API. Il pouvait alors étre attendu d’observer un gradient de sévérité dans le
sens suivant : les polyconsommateurs auraient les performances les plus faibles et les
étudiants qui pratiquent 1’API auraient les performances les moins dégradées. Pourtant,
I’analyse individuelle des scores de chaque étudiant effectuée dans 1’étude 1 suggére qu’il
existe des disparités dans les performances: certains étudiants polyconsommateurs
présentent de bonnes performances quand des étudiants pratiquant I’API sans usage de
cannabis se situent parmi les plus faibles. Des résultats similaires ont été obtenus dans le
cadre de troubles de I’usage multiples, dans lesquels les troubles cognitifs ne sont pas
systématiquement retrouvés et associés a la sévérité de I’usage (e.g., Liu et al., 2019).
Toutefois, il existe une moindre hétérogénéité retrouvée sur les scores de mémoire
épisodique dans I’étude 1, comparativement aux scores exécutifs et de mémoire de travail.
Les étudiants polyconsommateurs se situent globalement a ’extréme le plus faible de la
distribution des scores de mémoire épisodique. Ce constat est €également en faveur d’un effet
additif spécifique du cannabis associé a I’API sur le risque de troubles de mémoire

épisodique.

Un argument supplémentaire réside également dans ’analyse des facteurs de risque de
présenter une performance cognitive faible (i.e., cluster 1 ; étude 1). Nos résultats suggerent
que les facteurs de risque de faible performance exécutive et mnésique étaient
principalement la consommation de tabac et I’existence d’un tempérament anxieux. Ces
éléments ont précédemment été décrits dans la littérature comme pouvant représenter des
facteurs de risque de troubles cognitifs (Conti et al., 2019 ; Shields et al., 2016). 1l pourrait
s’agir d’un effet indirect de la consommation de cannabis des sujets du groupe ayant les
performances les plus basses. En effet, la consommation de cannabis est fortement liée a
I’'usage de tabac (Lemyre et al., 2019), et I’anxiété est fréquente chez les consommateurs de
cannabis (Kedzior et Laeber, 2014). Cet effet indirect sur le risque de troubles cognitifs
semble d’autant plus lié aux conséquences du cannabis que les deux clusters de 1’étude 1 ne
présentent pas de différence sur leurs consommations d’alcool, qu’ils aient de bonnes ou de

plus faibles performances. De maniere générale, il semblerait que la consommation de
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substances puisse étre considéré comme un moyen de faire face a I’anxiété, solution a court
terme qui s’avére finalement contre-productive car elle peut précipiter d’autres
consommations (Dorard et al., 2014) et refermer le cercle vicieux des fragilités cognitives

sur un fond d’anxiété.

Ces resultats contribuent a éclairer 1’existence de fragilités cognitives subtiles chez les
étudiants pratiquant I’API, mais qui s’accentuent par 1’effet additif de 1’'usage de cannabis
associe. Le risque accru de troubles cognitifs chez les étudiants pratiquant 1’API et
consommant du cannabis invite a considérer cette population comme prioritaire au sein des
dispositifs de prévention. La prise en compte des vulnérabilités neuropsychologiques qui
peuvent exister chez cette population particuliere d’étudiants semble primordiale dans la
nature des dispositifs de prévention primaires et secondaires. Dans 1’étude 1, la pratique de
I’ API est associée a un risque de troubles cognitifs moindre chez des étudiants ayant débuté
I’ API il y a peu de temps et ne présentant pas d’autres consommations que le tabac. A I’image
de notre étude, des fragilités d’intensité relative sont généralement décrites dans le cadre de
1I’API, méme si les profils a risques de difficultés cognitives plus séveres ont déja été décrits
(Lannoy et al., 2019b ; Lees et al., 2019). Toutefois, différents profils d’étudiants pratiquant
I’ API ont été identifiés, dont le risque de troubles cognitifs pourrait varier (Lannoy et al.,
2020). L’analyse des données de consommation et les scores a BEARNI, recueillis auprés
d’environ 1000 étudiants actuellement inclus dans le volet 2 du projet ADUC, sera
I’opportunité d’approfondir la compréhension des effets de I’API chez les étudiants et des

profils les plus a risque de troubles neuropsychologiques.

La prise en considération des fragilités cognitives ou la possibilité de leur survenue invite a
proposer des approches préventives ciblées, notamment en contexte universitaire et de facon
précoce (voir partie 4.). C’est d’autant plus le cas que la pratique de I’API alerte sur un
potentiel risque de poursuivre vers un trouble de 1’usage (Stephens et Duka, 2008), bien que
cette hypothése nécessite d’étre investiguée davantage. A ce titre, le suivi longitudinal opéré
dans le cadre des volets 1 et 2 du protocole ADUC vise a mieux comprendre les liens entre
les profils de consommation et la potentielle évolution vers un TUAL (volet 1). Ce suivi
permettra, a terme, d’obtenir des éléments de compréhension quant a 1’évolution du profil
neuropsychologique en fonction de 1’évolution des pratiques d’usage (volet 2). Enfin, dans
un objectif d’adaptation de la prévention, les éléments de compréhension de la répercussion

des consommations sur le fonctionnement cognitif seront considérés, en testant 1’efficacité
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de différents dispositifs de prévention selon le profil de risque de troubles

neuropsychologiques évalue avec BEARNI (volet 3).

Nos résultats, obtenus dans 1’étude 1, montrent une augmentation du risque de troubles
neuropsychologiques chez des étudiants pratiquant 1’ API et consommant du cannabis, mais
ils ne permettent pas de juger de I’effet spécifique d’une consommation chronique de
cannabis. L.’ajout d’un groupe de sujet ne consommant que du cannabis permettrait d’obtenir
des élements de réponse a ce sujet. Néanmoins, ces consommateurs uniques de cannabis sont
assez rares et ne représentent pas la réalité des usages chez les étudiants. En 6 ans
d’inclusion, les étudiants rapportant consommer uniquement du cannabis sans autre
substance (a 1’exception du tabac) représentent seulement 0.004 % de la population des 17

753 étudiants inclus dans le volet 1.

Cette étude 1 interroge également deux aspects méthodologiques importants dans 1’étude de
I’API. La premiére est la divergence qui existe dans les conceptualisations de 1’API, dont
aucun consensus scientifique ne permet d’harmoniser la définition de I’API (Maurage et al.,
2020). Les critéres pour caractériser I’ API et la considération de 1’usage associé de cannabis
sont trés différents d’une étude a 1’autre, et encouragent 1’analyse en clusters a venir dans le

cadre du volet 2 d’ADUC afin de qualifier les différents profils d’usage.

Deuxiémement, la mise en place de critéres d’inclusion restrictifs comme ceux gque nous
avons utilisés (e.g., I’absence d’antécédents psychiatriques, médicaux ou neurologiques)
pose la question de la prise en compte des profils les plus a risque de troubles cognitifs. Il
est vrai que, d’une part, ces criteres permettent de controler certaines variables identifiées
comme confondantes et de tendre a 1I’évaluation de I’influence de variables précises. Mais,
d’autre part, ’exclusion des profils qui présentent des comorbidités risque de faire I’impasse
sur les profils qui doivent constituer une priorité dans les dispositifs de prévention. Inclure
ces profils qui ont de fortes probabilités d’étre a risque de troubles cognitifs peut également
étre I’opportunité de considérer 1’hétérogénéité tant decrite en addictologie, en visant a
rendre compte de la multifactorialité des formes addictives. Un des modéles de soin le

permettant et s’ inscrivant a long terme est celui des CT, a un temps de la prévention différent.

3. Résidents de CT : un profil clinique spécifique a risque de troubles cognitifs

La volonté de realiser des études au plus prés de la réalite clinique nous a incité a faire le

choix méthodologique inverse pour aborder la question des troubles neuropsychologiques
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des résidents des CT. La variété des comorbidités dans cette population clinique fait d’elle
un trés bon modele pour identifier les profils & risque. A cet égard, les critéres d’inclusion
ont été définis pour étre peu nombreux, tout en permettant de s’assurer que les évaluations
soient valides en contrOlant certaines variables essentielles a [Dinterprétation
neuropsychologique (e.g., langue maternelle et niveau de compréhension). Ainsi, un travail
de qualification minutieux de tous les potentiels facteurs aggravants a été effectué. L’objectif
était de tendre vers I’identification des résidents a risque de troubles neuropsychologiques
en fonction de leurs comorbidités, leur parcours addictologique, social et professionnel.

Ce choix méthodologique, nécessitant I’inclusion d’un nombre important de résidents, nous
a permis de considérer I’ensemble des potentiels facteurs aggravants du risque de troubles
neuropsychologiques et leurs interactions. Cette méthodologie est également un moyen de
s’approcher au plus prés des réalités cliniques, en laissant la possibilité a tous les résidents
qui le souhaitent d’intégrer le protocole. L’inclusion de ces nombreux résidents dans le projet
NeuroAddiCT nous a permis de contribuer a 1’acquisition de données épidémiologiques
encore rares concernant les troubles neuropsychologiques de cette population (étude 2), puis

d’en étudier le décours naturel durant les 8 premiers mois de séjour dans la CT (étude 3).

Par ailleurs, un des objectifs des études menées en CT était de décrire les profils généraux
des résidents, qui font peu I’objet d’inclusion dans des protocoles de recherche, notamment
en France. Les données épidémiologiques liées a cette population sont manquantes malgré
leur intérét clinique et expérimental. De plus, aucune étude a notre connaissance n’a été
menée concernant le devenir des résidents au cours de leur accompagnement. Face a ces
constats, les études ont été conduites a deux moments clés du sejour des résidents : a ’entrée

(étude 2) puis a 8 mois de séjour (étude 3).
3.1. Profil global des résidents de CT

L’étude 2 a mis en évidence que les résidents des 3 CT ayant participé a ce projet de
recherche sont majoritairement des hommes, d’environ 40 ans, de niveau d’étude proche du
baccalauréat, sans emploi occupé avant leur entrée en CT et vivant dans un environnement
de vie généralement stable. Ces données sont cohérentes avec les études conduites dans le
TUS dans d’autres contextes d’accompagnement que les CT (Nolte-Troha et al., 2023 ;
Vabret et al., 2013). Les études conduites en CT relévent des profils socio-démographiques
similaires a I’international (e.g., Marceau et al., 2016), mais il est difficile d’obtenir des

données épidémiologiques en France. Il existe notamment des particularités au sein des CT
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francaises, dont les profils de personnes accueillies peuvent étre différents. C’est le cas des
territoires ultramarins qui connaissent des problématiques en addictologie singuliéres
comme la forte disponibilité du crack, notamment en Guyane (Obradovic, 2020). Les CT
d’Outre-mer se sont fondées en réponse a ces problématiques spécifiques, et leurs
particularités semblent se distinguer des caractéristiques de notre échantillon (e.g., une CT
guyanaise accueillant uniqguement des femmes, avec ou sans leurs enfants). Il est fort
probable que le profil des populations accueillies differe, y compris sur d’autres aspects que
les seules données socio-demographiques. Ce constat invite a obtenir des données

épidémiologiques dans la prise en considération de ces spécificités.

Au sein de nos études menées en CT, les résidents présentent des comorbidités fréquentes et
de natures variées : les antécédents psychiatriques sont les plus rapportes (> 85 %), suivis
par les antécédents neurologiques (> 65 %) puis les antécédents hépatiques (41.09 %). Ces
éléments sont cohérents avec la littérature, qui rapporte entre 76 et 87 % de troubles
psychiatriques associés chez les usagers de drogues (Callaly et al., 2001 ; Rounsaville et al.,
1982). Les antécédents neurologiques représentent une vaste catégorie, dont la plus étudiée
dans le TUS est le traumatisme cranien, une revue évoquant la présence de 50 a 60 %
d’antécédents dans le TUS (West, 2011). Enfin, notre étude fait état d’une proportion
d’antécédents hépatiques plus importante que dans la littérature. Bien que les études
épidémiologiques soient peu nombreuses, il semblerait que le TUAL soit associé a 9 %
d’antécédents hépatiques (Vannier et al., 2022), jusqu’a 29 % selon les études (Vabret et al.,
2013). La différence de proportion retrouvée ici peut étre le reflet de la polyconsommation,
car la consommation d’autres drogues que 1’alcool peut potentialiser ses effets néfastes sur

le foie (Atici et al., 2005 ; voir ci-apres).

D’un point de vue addictologique, nos travaux mettent en évidence que la
polyconsommation est la pratique majoritaire des résidents a leur arrivée en CT (> 80 %
dans les études 2 et 3). Les substances les plus consommeées dans les 12 derniers mois sont
la triade classiquement décrite du tabac, de 1’alcool et du cannabis (OFDT, 2022a), suivies
par le mésusage de benzodiazépines et de cocaine, parmi d’autres substances dont la
consommation est plus disparate et épisodique (e.g., ecstasy, héroine, crack...). La sévérité
du TUAL a I’entrée est particuliérement sévere, révélée tant par les scores a I’AUDIT qu’au
regard du nombre élevé de critéres du DSM-V spécifiques au trouble de I’usage (étude 1).
Les résidents déclarent également avoir effectué de nombreuses demandes d’aide avant leur

arrivée en CT, avec, par exemple, un historique de nombreuses tentatives de demandes
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d’accompagnement en lien avec I’alcool (m =8.22 ; sd = 8.35; min =0 ; max = 37 ; étude

1, non présentgé).

Ces différents éléments descriptifs représentent un tableau clinique évoquant une
accumulation de facteurs de risques qui ont été décrits isolement comme favorisant le
développement de troubles cognitifs. Les antécédents médicaux comme les comorbidités
psychiatriques et/ou neurologiques (Millan et al., 2012), la polyconsommation (Bourgault
etal., 2022) et les sevrages répétés (Loeber et al., 2010) ont été évoqués comme representant
des facteurs de risque de troubles cognitifs dans d’autres contextes que celui des CT. Cette
hypothése a été confirmée par 1’étude 2, qui objective un risque élevé de troubles cognitifs
chez les résidents cumulant les facteurs de risque. En comparaison des sujets controles, les
résidents de CT présentent un risque plus élevé de troubles de mémoire de travail, de
mémoire épisodique, de flexibilité, de capacités visuo-spatiales et d’ataxie. Les analyses
individuelles mettent en évidence que 70 % des résidents présentent un risque de troubles

neuropsychologiques modérés a séveres.

Cette proportion de résidents ayant un risque de troubles cognitifs est plus élevée que dans
les études hospitalieres (Angerville et al., 2023 ; Copersino et al., 2009 ; Pelletier et al.,
2018) ou que dans une précédente étude menée en CT (Vergara-Moragues et al., 2017). Ces
différences s’expliquent par notre choix méthodologique d’inclure I’ensemble des résidents
tout en considérant leurs antécédents et particularités cliniques. Cette méthodologie est
différente des études précédemment citées, qui étaient plus restrictives quant a la présence
d’antécédents. Cette proportion plus importante de résidents avec un risque de troubles
cognitifs peut s’expliquer, en partie, par la sensibilité trés marquée de BEARNI, qui se
traduit par une surestimation des troubles légers (Ritz et al., 2015). Les données actuellement
recueillies dans la branche expérimentale du protocole NeuroAddiCT permettront de juger
de la présence de cette surestimation de troubles légers grace a la comparaison des résultats
obtenus & BEARNI avec ceux d’une batterie neuropsychologique étendue.

La nature des risques de troubles neuropsychologiques exécutifs, mnésiques et visuo-
spatiaux objectivés chez les résidents est en accord avec la littérature. Le profil de risque de
troubles mis a jour grace a ’utilisation de 1’outil BEARNI est cohérent avec les quelques
études disponibles sur la cognition en CT (Marceau et al., 2016 ; Shlosberg et al., 2019).
Ainsi, ces résultats soulignent I’intérét de disposer d’une évaluation du risque de troubles

cognitifs, qui porte sur I’ensemble des fonctions sensibles aux effets des substances. A la
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différence des études conduites en CT jusqu’alors, les résultats encouragent la considération
des fonctions cognitives dans leur ensemble et non séparément. Ce dépistage est une
opportunité pour orienter 1’accompagnement, et la question de la spécificité de 1’outil
BEARNI sera étudiée dans le cadre du bras expérimental du protocole NeuroAddiCT, afin

d’optimiser ses qualités psychométriques face aux spécificités des résidents.

L’outii BEARNI ne dispose pas de subtest spécifique a I’évaluation des capacités
émotionnelles du fait de ses objectifs de dépistage rapide et d’orientation clinique (Ritz et
al., 2015). Toutefois, 1’exploration de la cognition sociale pourrait s’avérer cliniquement
pertinente dans le contexte des CT, ou I’interaction sociale et la place du groupe sont
prépondérantes. L’exploration fine des compétences émotionnelles et de cognition sociale
des résidents des CT sera réalisée grace a I’exploitation des données acquises dans la branche
expérimentale du projet NeuroAddiCT. Dans ce cadre, le caractére prédictif des scores a
BEARNI concernant ces difficultés sera également testé. Ainsi, au terme du projet, les
cliniciens des CT et les chercheurs disposeront de données acquises auprés de plus de 150
résidents. Chacun de ces acteurs pourra se référer a ces données acquises au moyen d’un
outil de depistage, dont la sensibilité aura été éprouvée au regard des performances

objectivées lors d’un bilan neuropsychologique.

L’identification des facteurs de risque qui modulent les performances a BEARNI est
également une valeur ajoutée de ce projet. L’étude 2 révele que, parmi I’ensemble des
facteurs de risque de troubles cognitifs releves la littérature addictologique (i.e., sexe,
environnement de vie, statut d’emploi, antécédents médicaux, €tat psychopathologique et
données de consommation), seuls les antécédents hépatiques apparaissent comme prédictifs.
En d’autres termes, la présence d’antécédents hépatiques chez les résidents de CT augmente
par trois fois le risque de troubles modérés a sévéres, dépistés a 1’aide du score total a
BEARNI. Ces résultats sont en accord avec les études menées dans le cadre du TUAL, qui
démontrent un lien entre troubles cognitifs et atteinte hépatique (Arria et al., 1991 ; Ritz et
al., 2016). Les résultats sont également cohérents avec les données rapportant la présence
d’une proportion significative de pathologies hépatiques chez les usagers de drogues (Baum
etal., 2021 ; Dolkar et al., 2022). Ainsi, les antécedents hépatiques pourraient représenter le
facteur de risque commun chez les résidents, quel que soit leur profil addictologique. Il
n’existe pas, a notre connaissance, d’étude épidémiologique menée aupres de résidents de
CT quant a la prévalence des antécédents hépatiques qui se retrouvent a hauteur d’environ

40 % dans notre échantillon. Ce résultat est étonnant car il pouvait étre attendu que les
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antécédents psychiatriques, les données de sevérité de consommation ou de
polyconsommation fassent partie des prédicteurs de risque de troubles cognitifs, comme
décrit dans d’autres contextes addictologiques (Mutschler et al., 2022 ; Ritz et al., 2016). La
divergence des résultats peut s’appréhender par le format méthodologique de notre étude,
qui propose de considérer les variables étudiées comme un ensemble et non comme des

éléments isolés comme effectué précédemment dans la littérature.

Toutefois, I’identification de la présence d’antécédents hépatiques comme seul facteur
aggravant a 1’entrée de la CT est le résultat d’analyses conduites uniquement aupres des
résidents inclus dans le groupe contréle du projet NeuroAddiCT. Les tailles d’effets sont
moyennes dans notre étude, et introduisent la possibilité qu’il existe une influence d’autres
variables sur la cognition qui ne sont pas assez puissantes pour étre significatives dans le
mode¢le statistique actuel. Ainsi, I’intrication de nombreuses variables est fortement probable
au regard de I’hétérogénéité de notre population d’intérét et mériterait d’étre davantage
investiguée. Ce résultat devra alors étre confirmé par une analyse portant sur I’ensemble des
résidents inclus dans le projet NeuroAddiCT a leur entrée dans la CT, dans le cadre des bras

contréle et expérimental (N = 156).

Considérant le colt cognitif que représente 1’intégration dans un dispositif a long terme basé
sur la motivation, les interactions sociales et le changement, les premiers résultats du projet
NeuroAddiCT soulignent 1’intérét d’un dépistage systématique des troubles
neuropsychologiques a I’entrée de la CT. En effet, non identifié, ce risque de troubles peut
placer les résidents en situation d’échec ou contrevenir au dispositif d’accompagnement des

CT, comme décrit dans d’autres contextes (Brorson et al., 2013).
3.2. Le devenir des résidents au cours du séjour

Les résultats de I’étude 2 ont contribué a mieux décrire le profil global des résidents a leur
entrée en CT, ce qui est utile pour aménager 1’accompagnement. Néanmoins, la prise en soin
en CT est un cheminement a long terme, qui prend effet dans le temps (Turner et Deane,
2016). Cependant, rares sont les données concernant 1’évolution des résidents au cours du
séjour. Pourtant, des obstacles variés, dont font partie les troubles cognitifs, ont été décrits
comme pouvant entraver 1’accompagnement (Brorson et al., 2013). La question de la
récupération spontanée des troubles neuropsychologiques avec le temps se pose également,

au regard des phénoménes de récuperation observés chez les patients TUAL
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monoconsommateurs et sans comorbidité (e.g., Bates et al., 2005 ; Oscar-Berman et al.,
2014).

Les résultats de 1’étude 3 confirment que le séjour peut s’achever précocement, des suites
d’un abandon avant la fin de la prise en charge. Dans notre étude longitudinale, plus de 57
% de I’échantillon a quitté précocement la CT avant 8 mois de séjour (étude 3), la ou les
parcours complets s’étendent en moyenne de 13 a 24 mois au sein des CT incluses dans le
protocole. Ces chiffres sont cohérents avec les travaux épidemiologiques menés en CT, qui
rapportent entre 60 et 80 % d’abandons précoces de I’accompagnement (Levin et al., 2004 ;
Lopez-Gofii et al., 2008). Les raisons qui justifient ces abandons sont multiples. Il est
toutefois souvent complexe d’opérer un suivi aupreés des résidents aprés leur départ pour en
identifier les causes précises. Pourtant, prévenir ces départs prématurés apparait capital, car
la complétion de ’accompagnement est un facteur de pronostic favorable du maintien de
I’objectif thérapeutique (Dalsbg et al., 2010).

Au-dela du constat du fort taux d’abandon en CT, I’étude 3 a permis de déterminer que,
parmi les facteurs de risques d’abandon de I’accompagnement (i.e., comorbidités
psychiatriques, sévérité de 1’usage, polyconsommation et cognition), le seul facteur prédictif
dans notre échantillon est le risque de troubles neuropsychologiques estimé a I’entrée dans
la CT. Le caractére prédictif du fonctionnement cognitif sur le temps de sé¢jour n’était pas
surprenant, la littérature sur le sujet permettant d’émettre une hypothése forte en accord avec
cette idée. En revanche, c’est le sens de cet effet qui est moins attendu : plus le risque de
troubles neuropsychologiques a I’entrée est important, plus les résidents restent longtemps
dans les CT. De facon originale, le schéma est inverse a ce qui est habituellement décrit dans
la littérature (Brorson et al., 2013 ; Fals-Stewart et Schafer, 1992). Dans le cadre du TUAL,
il a été suggeré que les troubles cognitifs et métacognitifs pouvaient se traduire en une
surestimation des capacités des patients et limitaient la prise de conscience nécessaire a la
motivation au changement de comportement (Le Berre et al., 2012 ; Rezapour et al., 2021).
De plus, des études menées dans le cadre précis d’une CT étatsunienne dans les années 1990,
rapportent que les résidents avec troubles cognitifs présentent des durées de séjour plus
courtes que leurs pairs au fonctionnement préservé (Fals-Stewart et Lucente, 1994 ; Fals-
Stewart et Schafer, 1992). Ces divergences de résultats sont étonnantes, et il est possible que
ces différences puissent s’expliquer par d’autres facteurs qui n’ont pas été investigués dans
ces ¢études et la nodtre. Il semblerait en effet que d’autres facteurs puissent précipiter

I’abandon de 1’accompagnement, comme une alliance thérapeutique fragile (Giyaur et al.,
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2005) ou une perception des patients négative du programme du soin (McKellar et al., 2006).
Une possible explication réside également dans 1’adéquation du fonctionnement des CT a
I’accompagnement des résidents présentant des troubles cognitifs. En effet, les 3 CT
participant & ce projet proposent un cadre spécifique aux résidents sur un temps long. Ce
cadre peut étre vécu differemment en fonction de leur profil. En effet, la CT propose
d’accompagner vers le contrdle des consommations a travers I’intégration d’un nouveau lieu,
un nouveau mode de vie et une nouvelle communauté sur un temps long. La vie au sein de
la CT est régie par des régles collectives. Les temps de soin, d’ateliers, d’activités, de
fonctionnement quotidien sont ritualisés et trés structurés. Ce cadre de vie a pour vocation
d’étre contenant et sécurisant, de proposer une mise a distance des consommations pour ses
résidents et de viser le rétablissement. L’interprétation des résultats de 1’étude 3 doit donc
étre conduite au regard de ce cadre particulier. Ainsi, si les résidents les plus a risque de
troubles neuropsychologiques a leur entrée dans la CT restent plus longtemps que les
résidents avec un risque plus faible, c’est possiblement du fait que ces deux profils de
résidents percoivent differemment les bénéfices de leur séjour. Les études en
neuropsychologie ont démontré I’intérét de proposer aux personnes avec troubles cognitifs
(i.e., notamment exécutifs et de mémoire) un environnement cadrant, sécurisant et ritualisé,
qui permette la génération de stratégies et d’objectifs clairement établis, qui Se répétent de
facon routiniere afin de compenser les difficultés cognitives au quotidien (Hill et Colistra,
2014). C’est ce que proposent les CT dans leur programme d’accompagnement, et il est
probable que ces caractéristiques soient autant d’éléments de sécurité et de réponse aux
besoins des résidents qui présentent des difficultés cognitives a leur arrivée dans la CT. A
I’inverse, ce mode d’accompagnement peut étre moins adapté pour des résidents avec un
fonctionnement cognitif plus préservé, qui ne percoivent pas de bénéfices a ce cadre strict.
Pour ces résidents, I’adhésion est rendue difficile par une absence d’identification aux pairs

plus dégradés.

Ces résultats mettent en lumicre I’importance de réfléchir I’adaptation de I’accompagnement
en CT au regard du profil des résidents, tant pour ceux a risque élevé de trouble que pour
ceux ayant un risque plus faible. De fagon originale, les résultats invitent a aussi ajuster
I’accompagnement en CT pour les résidents les plus préservés, en valorisant leurs capacités
dans le quotidien et dans le cadre de la vie en collectivité. 1l apparait également primordial
de prendre en compte les risques de troubles neuropsychologiques des résidents plus

dégradés pour adapter le quotidien au regard des difficultés. Considérer les difficultés des
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résidents les plus a risque pourrait également permettre de favoriser les interactions et le
soutien des résidents plus préserves a leur égard, dans la démarche groupale et de partage

promue par les CT.

L’adaptation de 1’accompagnement des résidents qui présentent un risque de troubles
cognitifs au cours du séjour débute par la compréhension de leur décours naturel. Les
résultats de 1’étude 3 obtenus aupres des résidents & 8 mois de séjour révelent une
récupération cognitive spontanée modeste, essentiellement due a la récupération des troubles
moteurs. L’absence d’évolution significative des performances cognitives en 8 mois n’est
pas en accord avec les travaux conduits dans le TUS auprés de patients sans comorbidités.
Ces études décrivent une récupération cérébrale, cognitive et motrice avec la mise a distance
des consommations pouvant survenir rapidement et se poursuivre sur plusieurs années
(Maillard et al., 2020). Une récupération exécutive et mnésique spontanée a été décrite (e.g.,
Petit et al., 2017 ; Pitel et al., 2009), ainsi qu’une récupération de 1’équilibre (Fregly et al.,
1972 ; Smith et Fein, 2011). Cette divergence dans I’amplitude de la récupération des
résidents au regard de celle décrite dans la littérature est a appréhender a la lumiére du choix
méthodologique d’inclure tous les résidents volontaires, quelles que soient leurs
comorbidités. Au-dela de la variabilité de la récupération spontanée (e.g., Bates et al., 2013),

d’autres facteurs limitants sont a considérer.

Le profil des résidents encore présents a 8 mois est particulier, car il semblerait que ce soient
les sujets les plus dégradés cognitivement qui sont encore présents au moment du suivi, avec
de trés fréquentes comorbidités. Si les faibles performances en ligne de base laissent
davantage lieu a I’observation d’une amélioration (Cardenas et al., 2007 ; Schrimsher et
Parker, 2008), nos résultats n’abondent pas dans le sens d’une évolution cognitive. Un
élément explicatif pourrait étre la fréquente polyconsommation des résidents de CT :
certaines études menées dans ce cadre rapportent une récupération a partir de trois mois
(Block et al., 2002), d’autres évoquent une récupération minimale y compris aprés un an
(Medina et al., 2004), voire une absence totale de récupération (Jo Nixon, 1999). La forte
prévalence d’antécédents médicaux observée dans notre échantillon, notamment
psychiatriques, est également une piste de compréhension et souleve la question de
I’étiologie des troubles cognitifs des résidents. Dans le cadre de profils mixtes présentant de
multiples pathologies associées comme dans notre échantillon, il est toujours complexe
d’identifier si les troubles cognitifs n’étaient pas, pour partie, deja présents avant

I’installation du TUS (Manning et al., 2009). L’examen de I’évolution des déficits avec
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I’arrét des consommations contribue a faire la part de ce qui reléve des troubles prémorbides
de ceux liés aux consommations. L’absence d’évolution significative du risque de troubles
neuropsychologiques en 8 mois est donc en faveur d’une étiologie autre qu’addictive et
ouvre notre champ de réflexion a la pathologie duelle. Cette question scientifique a
notamment été étudiée aupres de sujets présentant une schizophrénie associée a un TUS.
Plusieurs modeles explicatifs ont été envisagés, dont le principal est celui des vulnérabilités
partagées (Tracy et al., 1995). Cette hypothése étaye 1’idée que le statut cognitif actuel
pourrait étre expliqué par les caractéristiques prémorbides du sujet, qui s’ajoutent aux
conséquences des pathologies associées survenues dans le parcours de vie. Ce constat a éte
également effectué dans le cadre du TUAL et du traumatisme cranien (Weil et al., 2018),
mais également dans celui du syndrome d’alcoolisation feetale (Kerns et al., 1997). Les
troubles cognitifs, étudiés dans le cadre de monoconsommations, auprés d’usagers inclus
sans antécédents médicaux, ont été rapportés dans le TUAL comme ayant une possibilité de
récupération spontanée (e.g., Bates et al., 2005), signifiant que les troubles cognitifs
consécutifs a 1’usage d’alcool peuvent évoluer favorablement. Or, dans la situation de
pathologies associées au TUS, il est probable qu’une partie du statut cognitif puisse étre lié
aux conséquences d’autres étiologies, qui sont, quant a elles, décrites comme a 1’origine de
troubles chroniques. C’est notamment le cas pour le syndrome d’alcoolisation feetale (Guerri
etal., 2009), les psychoses (Cantor-Graae et al., 1995), ou les troubles neurologiques comme
les conséquences des traumatismes craniens (Mclnnes et al., 2017) dans lesquelles les
troubles sont persistants. De ce fait, I’ataxie, qui est liée aux effets neurotoxiques de 1’alcool
(Sullivan et al., 2000), récupere car les difficultés sont liées a la consommation, quand les
autres fonctions cognitives récuperent plus difficilement car elles sont associées a d’autres

étiologies, en faisant des troubles plus durables.

Pour autant, nos résultats ne permettent pas de présager de 1’évolution a venir du statut
cognitif, et ne constituent pas une absence totale de changement. L’amélioration des
capacités d’équilibre peuvent étre le signe précoce d’une évolution neurobiologique, qui
semble survenir plus précocement que la récupération cognitive et comportementale (Parvaz
et al., 2022). La présence d’une ataxie, majoritairement étudiée dans le TUAL, a été décrite
comme representant un marqueur de la sévérité de 1’atteinte cérébrale (Ritz et al., 2023 ;
Sullivan, 2003). La récupération des fonctions d’équilibre suggeére une amélioration de 1’état
de la structure du cerveau (Sullivan et al., 2000). Cette évolution semble advenir plus

précocement que les changements cognitifs, et permet de faire I’hypothése qu’une
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récupération cognitive puisse survenir plus tard dans le temps. A cet égard, les résultats de
I’étude 3 corroborent la pertinence d’un accompagnement global sur un temps important
pour favoriser la récupération, a 1’image de ce que proposent les CT. Ces résultats
encouragent, par ailleurs, la proposition d’une intervention neuropsychologique en CT, qui
comprenne des ateliers de remédiation cognitive pour tenter de réduire la répercussion des
troubles sur I’accompagnement et sur le quotidien des résidents, ou de compenser au

maximum les difficultés si elles venaient & ne pas récupérer (voir partie 4.).

En résumé, I’ensemble de ces résultats apporte des éléments de connaissance concernant le
profil complexe des résidents de CT. Un fort risque de troubles cognitifs a I’entrée en CT a
été objectivé, et il semblerait que ces troubles nécessitent du temps pour récupérer. La notion
de risque était centrale au cours des trois études qui constituent cette thése. Travailler sur la
notion de risque renvoie a une réalité statistique, qui aide a comprendre et modéliser des
schémas réguliers pour mieux les identifier. Toutefois, si ces résultats sont importants et
permettent de guider une action scientifique ou clinique, les trajectoires et profils des
personnes dans le cadre de leur accompagnement ne peuvent se réduire au modeéle du risque.
C’est d’autant plus le cas auprés de deux populations marquées par leur forte hétérogenéité
a de nombreux égards. L’analyse des nombreuses données recueillies auprés des participants
des projets ADUC (volet 2) et NeuroAddiCT (bras expérimental) permettra de juger de la
sensibilit¢é de BEARNI évaluant ce risque. L’analyse permettra également d’aller au-dela,
en proposant un examen approfondi des déficits neuropsychologiques et de 1’effet de la
remédiation cognitive associée a 1’évaluation neuropsychologique sur 1’évolution des

résidents.

4. Implications cliniques et perspectives de recherche

Les résultats de ce travail de thése promeuvent I’intérét d’une approche neuropsychologique
a différents temps de la prévention en addictologie. Ces travaux capitalisent avec de
précédents projets de recherche fondamentaux comme ALCOBRAIN, KORSAKOL,
ALCOLSLEEP, qui ont permis de mieux identifier la sémiologie cognitive et cérébrale du
TUAL avec ou sans complication, et certains facteurs qui la modulent. Ces projets de
recherche plus fondamentaux incluant uniquement des patients TUAL sans comorbidités
représentent une base indispensable pour mieux comprendre ensuite 1’hétérogénéité des
populations cliniques. La validation de I’outil BEARNI est une des premiéres applications

cliniques de ces projets. La seconde réside dans la compréhension de la complexité clinique
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au moyen de cet outil en explorant de nouvelles hypotheses expérimentales sur le terrain,
aupres de populations spécifiques et dans une temporalité différente, visant une application

clinique immédiate.

Qu’elles incluent des étudiants ou des résidents de CT, les études de ce travail de thése ont
ainsi révélé une hétérogénéité importante dans les profils de ces deux populations que tout
semble opposer, & premiére vue. Etudiants et résidents de CT représentent deux temporalités
d’accompagnement différentes, mais se retrouvent dans la nécessité de considérer leurs

vulnérabilités cognitives.

Les données recueillies aupres d’étudiants pratiquant uniquement 1’ API depuis peu ont une
répercussion relative d’un point de vue cognitif a ce stade. Toutefois, ce profil ne constitue
pas le reflet de ce qui peut étre observé aupres d’autres populations jeunes pratiquant 1’ API
depuis plus longtemps, dans un contexte académique différent (Robin et Bounaud, 2013).
Ces constats encouragent a poursuivre les dispositifs de prévention aupres des jeunes, en
incluant d’autres profils a risque de fragilités cognitives. Les difficultés pouvant étre
majorées par I’usage d’autres substances comme le cannabis, la prévention non seulement
par rapport a la pratique de I’API mais aussi de la polyconsommation apparait nécessaire
auprés d’étudiants. La prévention, dans une démarche de réduction des risques et des
dommages en addictologie, permet de limiter ou d’éviter la survenue de conséquences
négatives, qui sont a risque de se développer chez de jeunes usagers ayant ce type d’usage
(Jackson et al., 2020). Ainsi, cibler les préventions pour les étudiants pratiquant 1’ API
associée a un usage de cannabis ou a d’autres comportements déléteres (e.g.,
polyconsommation d’autres drogues, comportements alimentaires néfastes pour la santé
comme la drunkorexie ; Knight et al., 2017) constitue une véritable démarche de réduction
des risques cognitifs chez les consommateurs. Au-dela des troubles cognitifs, la
polyconsommation d’alcool et de cannabis chez de jeunes usagers a €té¢ associ¢e a de
fréquentes conséquences négatives au niveau social, comportemental (i.e., avec davantage
de prises de risques) et de la santé avec un risque accru de comorbidités psychiatriques
(Yurasek et al., 2017). La présence d’un risque de troubles neuropsychologiques plus
important chez les sujets pratiquant I’API associée a un autre comportement a risque comme
la consommation de cannabis peut conduire a une moindre efficacite des campagnes de
prévention. Pourtant, la prévention apparait prioritaire auprés de ce public, particulierement
arisque de développer un trouble de ’'usage. Les résultats obtenus dans le cadre de ce travail

questionnent le bien-fondé de 1’approche de la prévention universelle, ¢’est-a-dire toute
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forme de prévention qui s’adresse de la méme maniére a I’ensemble d’un méme groupe, dont
I’efficacité a peu été étudiée dans la littérature (Laventure et al., 2010). Une telle prévention,
si elle vise a s’adresser au plus grand nombre, risque d’avoir un effet réduit sur les jeunes
qui présentent des fragilités cognitives dans leur compréhension du message et dans le fait
de se sentir concerné. Ce constat s’applique d’autant plus que les usagers pratiquant 1’API
et consommant du cannabis présentent d’autres facteurs limitant 1’efficacité de la prévention
tels que I’impulsivité ou les troubles anxio-dépressifs (Lannoy et al., 2020). Une adaptation
des messages et techniques de prévention semble nécessaire pour optimiser les campagnes
aupres des etudiants les plus a risque. Le message de prévention pourrait étre plus clair quant
aux risques liés au cumul de comportements a risque, notamment en utilisant des techniques
s’appuyant le moins possible sur les fonctions exécutives et la mémoire épisodique,
fragilisées chez les polyconsommateurs. Une meilleure compréhension du phénomeéne de
récupération cognitive avec la reprise du contréle des consommations ainsi que des facteurs
qui en modulent I’ampleur et la nature est également indispensable pour optimiser la
prévention. Peu d’études sont disponibles a ce jour, mais sont encourageantes sur la
réversibilité des fragilités cognitives chez de jeunes usagers d’alcool pratiquant I’API
(Carbiaetal., 2017b). Cependant, aucune ne s’est intéressée a la récupération de ces troubles
chez un public présentant des comorbidités ou selon le profil de consommation. Ainsi, des
études restent a conduire pour affiner davantage la compréhension des profils
psychologiques des étudiants a risque de développer un trouble de 1’usage, associé a des
troubles neuropsychologiques. Ces connaissances permettraient de mieux les identifier et
d’adapter les messages et les techniques de prévention afin d’en optimiser I’efficacité aupres
des jeunes et des étudiants. L’ efficacité de ces campagnes ciblées selon le profil des étudiants
fera I’objet du volet 3 du projet ADUC. Quatre interventions psycho-sociales de prévention

sont actuellement testées dans deux essais controlés randomiseés.

La question de D’efficacité d’un dispositif de prévention tertiaire (i.e., I’évaluation et la
remédiation des troubles neuropsychologiques) est €galement au cceur du projet
NeuroAddiCT, conduit au sein de CT. Cette mesure de |’efficacité passe, elle aussi, par une
premiére étape d’estimation du risque de troubles neuropsychologiques. Ce risque est tres
fréquent a I’entrée pour les résidents et, méme s’il semblerait qu’il y ait une évolution
neurobiologique en cours & 8 mois, ces troubles risquent de perdurer et de nécessiter
davantage de temps pour récupérer. L’étude des facteurs pouvant ajouter au risque de

troubles neuropsychologiques est a poursuivre afin de repérer les profils qui nécessitent une
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attention particuliére. Au regard de nos résultats, une suggestion clinique est de questionner
la présence d’antécédents hépatiques lorsque cela est possible, car ils peuvent constituer un
facteur de risque important de troubles cognitifs. lls peuvent étre questionnés lors
d’entretiens, et la mise a disposition de matériel non invasif de dépistage de la fibrose du
foie et de la présence de graisses (comme le FibroScan® ou le FibroMeétre®) est
progressivement déployée dans les structures méedico-sociales en addictologie. La fibrose,
parmi d’autres altérations du foie, semble étre associée a la présence de troubles cognitifs
(Ritz et al., 2016), son dépistage pourrait alors étre un moyen précoce d’identification de ce
facteur de risque en pratique clinique. Ce résultat reste a confirmer grace a 1’analyse des

données issues du bras experimental du projet NeuroAddiCT.

L hétérogénéité du profil des résidents en termes de facteurs de risques de troubles cognitifs
justifie ’usage systématique d’un outil de dépistage tel que BEARNI avant toute exploration
approfondie du fonctionnement neuropsychologique. Utilisé en systématique a I’entrée des
résidents en CT, cet outil pourrait représenter 1’opportunité clinique d’orienter
I’accompagnement en CT au regard de la présence ou non d’un risque de troubles cognitifs.
Cette passation pourrait étre réalisée par des professionnels formés, qui ne sont pas
nécessairement des psychologues, leur permettant d’orienter vers une évaluation
neuropsychologique plus détaillée en fonction des résultats (Ritz et al., 2015). Si ces résultats
sont d’un intérét particulier dans le cadre des CT ou aucun dépistage systématique n’avait
été proposé en France jusqu’alors, ’outil BEARNI a initialement été validé aupres de
patients présentant un TUAL pris en charge en service hospitalier. Si cet outil semble étre
adapté dans ses capacités de dépistage en CT, la démarche d’inclusion des résidents pourrait
étre élargie aux personnes qui n’ont pas le frangais comme langue maternelle ou de scolarité
(e.g., comme dans les territoires d’Outre-mer qui ne disposent pas encore d’outil adapté), ou
qui présentent un illettrisme ou un analphabétisme. BEARNI étant basé sur les capacités
langagiéres, le projet de valider cet outil sous une forme modifiée qui s’extraie du langage
et se fonde sur un dépistage cognitif non-verbal pourrait faciliter I’inclusion de certains
résidents (ou patients regus dans d’autres contextes) pour qui I’interprétation est rendue

impossible par des difficultés langagiéres.

Avant cela, le dépistage est une premiére opportunité de travailler la prise de conscience de
possibles troubles cognitifs aupres des résidents, tout en ajustant ’accompagnement pour
limiter la répercussion des troubles sur le bénéfice du soin qu’ont les résidents. Du fait de la

haute fréquence de risques de troubles cognitifs objectiveée chez les résidents de CT, une
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perspective est d’inclure une intervention qui cible ces troubles dans 1’accompagnement,
comme prévu dans le cadre du bras expérimental du projet NeuroAddiCT. Dans un premier
temps, la proposition d’une batterie neuropsychologique étendue permettra de déceler plus
finement les forces et vulnérabilités cognitives de chaque résident, en intégrant une
évaluation de la cognition sociale. Si ces facultés de haut niveau n’ont pas été étudiées dans
le cadre des études présentées ici, le fait d’orienter une évaluation sur les capacités
émotionnelles et de cognition sociale au sens plus large serait une valeur ajoutée. C’est
d’autant plus le cas dans le cadre particulier des CT qui base la thérapeutique sur le groupe
et le partage d’expériences, qui pourrait étre fragilisé au regard des déficits en cognition
sociale déja révélés (Le Berre, 2019 ; Marceau et al., 2018). Pour toutes ces raisons, cette

évaluation compléte sera proposée dans le bras expérimental du projet NeuroAddiCT.

Dans un second temps consécutif a I’évaluation neuropsychologique, la présence de troubles
justifie une remédiation de ces troubles, a la fois pour optimiser le bénéfice de
’accompagnement en réduisant la répercussion des troubles cognitifs sur le quotidien. A cet
égard, plusieurs études ont démontré 1’effet bénéfique de tels programmes sur la récupération
cognitive, majoritairement en secteur hospitalier (Bates et al., 2013 ; Maillard et al., 2022).
En CT, une étude menée en Australie présente un effet bénéfique de la remédiation cognitive
au niveau exécutif (Marceau et al., 2017), résultats qui encouragent la mise en place d’un
programme ciblant la sphere cognitive plus largement, comme cela sera effectué dans le
cadre du bras expérimental du protocole NeuroAddiCT. L’intervention neuropsychologique
associant évaluation et programme de remédiation créé spécifiguement dans le cadre du
protocole NeuroAddiCT est actuellement a 1’étude a 1’échelle des trois CT faisant I’objet des
études de ce travail de thése.

Enfin, forts de ces résultats et de ces réflexions quant aux perspectives de recherche,
I’objectif a long terme sera de diffuser 1’approche neuropsychologique en CT, au-dela des
CT qui ont participé aux études présentées. Nous souhaitons poursuivre cette démarche, qui
tend a considérer autant que possible les retours d’expérience et la participation de chacun
des membres des structures. A 1’échelle du projet NeuroAddiCT, le protocole est né d’une
demande clinique émanant des CT, dans 1’objectif d’évaluer I’efficacité de 1’approche
neuropsychologique en I’intégrant dans les pratiques des trois structures partenaires. Depuis
plusieurs années désormais, chercheurs et cliniciens travaillent de concert dans cet objectif,
en tendant a trouver un langage commun qui permette de relever le défi d’intégrer un

protocole malgré les multiples contraintes de la recherche et de plusieurs sites aux pratiques
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cliniques différentes. Il s’agit d’un véritable travail de co-construction, du protocole aux
livrables comme le programme de remédiation ou les livrets de psychoéducation a
destination des résidents (voir annexe 3.2.). Cette démarche participative se traduit
également par la libre décision des résidents d’étre inclus dans 1’¢tude et de participer au
programme, qui a fait I’objet de trés peu de refus (13 sur un total de 156 résidents inclus
jusqu’alors). Le retour des expériences des résidents est également prépondérant dans ce
travail, avec une volonté de connaitre leurs ressentis et besoins a travers des questionnaires
d’attentes préalables et de satisfaction, tout en ayant la possibilité de faire remonter des
commentaires libres. Plusieurs résidents ont également accepté de parler de leur expérience

de NeuroAddiCT par le biais de capsules vidéo.

Pour confirmer cette volonté des CT d’intégrer 1’approche neuropsychologique, I’avis des
cliniciens a également fait I’objet de questionnements. En effet, une étude ne faisant pas
partie de la thése mais menée dans le cadre du protocole NeuroAddiCT par M. Delarue (voir
annexe 2.2.) concerne la fagon dont les professionnels des CT envisagent 1’approche
neuropsychologique dans leur pratique professionnelle quotidienne. Ce travail révele un fort
intérét des cliniciens pour la neuropsychologie. Des questionnaires de pratiques ont été
proposés avant la mise en place de l’intervention neuropsychologique dans les CT
partenaires. Leurs résultats confirment que les professionnels sont en demande d’outils pour
dépister/évaluer les difficultés cognitives qui peuvent parfois étre interprétées dans le
quotidien comme un manque de motivation. Méme si les professionnels rapportent
globalement identifier les troubles cognitifs, ils ne se sentent pas toujours légitimes a
proposer un dépistage cognitif aux résidents et se référent a la neuropsychologue. Ces
questionnaires sont proposés a I’identique apres 2 ans de mise en place du programme et
sont actuellement en cours d’analyse. Globalement, I’approche neuropsychologique est bien
recue cliniquement et liée a de nombreuses attentes positives. Quelques résistances persistent
au niveau national et méritent d’étre entendues pour améliorer I’accompagnement global des
usagers dans une démarche pluridisciplinaire, ou s’intégrerait la neuropsychologie sans s’y

soustraire.
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5. Conclusion générale

Les études menees dans le cadre des protocoles ADUC et NeuroAddiCT s’intégrent dans
des projets de recherche d’ampleur, qui ont débuté il y a désormais plusieurs années. Malgré
leurs populations d’intéréts différentes, 1’idée conjointe, au cceur de ces deux protocoles, est
de mieux comprendre d’un point de vue expérimental pour mieux accompagner en pratique
courante. Les résultats obtenus invitent a considérer 1’intégration de 1’approche
neuropsychologique aux différents temps de la prévention en addictologie (voir Figure 14),

y compris auprés de profils qui se situent parfois d’un bout a I’autre du continuum du soin.

Quelle implication de la neuropsychologie a chaque stade
de la prévention ?

PREVENTION
TERTIAIRE

PREVENTION PREVENTION
PRIMAIRE SECONDAIRE

AVANT LA MALADIE PREMIERS SIGNES DIAGNOSTIC ETABLI

+ Orientation des + Dépistage cognitif « Depistage et evaluation
campagnes de + Accompagnement ala neuropsychologique
prévention prise de conscience étendue

» Participation a la mise en des consequences des = Accompagnement & la prise
place d‘actions ciblées risques en voie de conscience des

= Sensibilisation aux d'apparition troubles
risques + Suivi de I'évolution des » Information et remédiation
neuropsychologiques risques cognitifs des troubles pour en limiter

la répercussion

Figure 14 : Illustration de I'implication de I’approche neuropsychologique a chaque stade de la prévention en
addictologie.

La démarche de ces recherches-action est holistique et vise la prise en compte de nombreuses
variables, comme un reflet expérimental de problématiques de terrain et de santé publique.
Ainsi, ces travaux se poursuivent dans la mise en place et la création de nouveaux outils,
essentiels pour étoffer les connaissances en addictologie, a divers stades de
I’accompagnement. Dans ce contexte, la continuité de ces travaux aura une forte probabilité
de démontrer que si la neuropsychologie ne résout pas 1’équation complexe qu’est
I’addiction, elle peut représenter un véritable outil en soutien des accompagnements et de la

compréhension des usagers, quel que soit leur profil.
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Synthése finale

» D E

L’addiction a connu de grands mouvements historiques dans sa
considération et sa prise en soin. L’addictologie reconnait toute forme
d’addiction, en envisageant ses dysfonctionnements cérébraux et cognitifs

communs.

Malgré leur répercussion délétere sur les accompagnements en addictologie,
les troubles cognitifs sont peu étudiés chez les polyconsommateurs aux
différents stades de la prévention : les étudiants pratiquant I’APT et les
résidents de CT.

Trois études ont été menées dans le cadre de deux protocoles visant a mieux
comprendre pour mieux accompagner et appréhender deux facettes de la

prévention en addictologie.

Les étudiants pratiquant I’ API et consommant du cannabis sont a haut risque

de troubles de mémoire épisodique, de mémoire de travail et de flexibiliteé.

Les résidents de CT sont a haut risque de troubles cognitifs a leur entrée, qui
n’est pas un motif de départ précoce de la CT. Les résidents encore présents
a 8 mois présentent une récupération spontanée partielle de leur risque de

difficultés cognitives et motrices initiales séveres.

La neuropsychologie est un outil de compréhension et d’accompagnement
supplémentaire pour les différents temps de la prévention en addictologie.
La prise en considération des vulnérabilités cognitives est 1’opportunité

d’ajuster les accompagnements pour en optimiser 1’efficacité.
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Emploi en qualité de psychologue | Centre de Soin, d’Accompagnement et
20235 de Prévention en Addictologie de Flers
Stage clinique | Centre de Soin, d’Accompagnement et de Prévention en
2013 Addictologie de Caen-Rive Droite 100h
5018 49019 Stage clinique | Clinique de Soins de Suite et de Réadaptation Korian-Cote

Normandie, Ifs Normandie 600h

Stage clinique | CHU de Caen Normandie, Service de neurologie |
2017+ 2018 Consultation mémoire et centre de référence Sclérose Latérale

Amyotrophique 300h

2019 Stage clinique | CHU de Caen Normandie, Service d’addictologie 35h

KORIAN

CHG

A NORMANDIE

ACTIVITES D’ENSEIGNEMENT ET RESPONSABILITES COLLECTIVES

Mission d’enseignement | Université de Caen Normandie, UFR Psychologie

20212023 Niveau Licence (68h): UE3 Introduction aux pathologies; UE29 Méthodes de la
pratique psychologique
—— Représentant des doctorant-e-s | Laboratoire de Psychologie Caen

Normandie

2020.2022 Représentant des doctorant-e-s | Ecole doctorale HSRT 556

OBTENTION DE FINANCEMENTS

Financement du projet NeuroAddiCT | Institut de Recherche en Santé

2020« 2023 "
Publique 386 172 €

Financement du projet NeuroAddiCT, équipe Communauté

2019.2023  Thérapeutique de Barsac | Agence Régionale de Santé Nouvelle-Aquitaine
132000 €

2019.2023  Financement de thése RIN Région 100% | Région Normandie
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ACTIVITES DE VULGARISATION ET MEDIATION SCIENTIFIQUE

2023

20202023

2019 « 2023

2020

2020
2019

Article de vulgarisation | Revue Santé, réduction des risques et usages de drogues
(SWAPS) N° 104 / Printemps 2023

Deniel, S., Delarue, M., Ritz, L. et Beaunieux, H. (2023). Mieux accompagner les usagers : la neuropsychologie
comme de clé de compréhension supplémentaire. Revue santé, réduction des risques et usages de drogues
(SWAPS), 25-27.

Articles de vulgarisation | Revue numérique nationale et internationale de la Fédération

Addiction

Fédération Addiction. (2022, mai). Les troubles cognitifs chez les résidents des communautés thérapeutiques : trois
questions a Simon Deniel, neuropsychologue. https://www.federationaddiction.fr/les-troubles-cognitifs-chez-les-
residents-des-communautes-therapeutiques-trois-questions-a-simon-deniel-neuropsychologue-
2/?utm_source=sendinblue&utm_campaign=Actus%20du%206%20mai%202022&utm_medium=email
Fédération Addiction. (2021, avril). L’approche neuropsychologique au service des résidents de communautés
thérapeutiques.  https://www.federationaddiction.fr/lapproche-neuropsychologique-au-service-des-residents-
de-communautes-therapeutiques/

Fédération Addiction. (2021, avril). Point d’étape - projet NeuroAddicCT.
https://www.federationaddiction.fr/point-detape-projet-neuroaddict/

Fédération Addiction. (2020, septembre). Le projet NeuroAddiCT obtient un financement de [’IReSP.
https://www.federationaddiction.fr/le-projet-neuroaddict-obtient-un-financement-de-liresp/

Fédération Addiction. (2020, février). Découvrez le projet NeuroAddiCT : Neuropsychologie des Addictions en
Communautés Thérapeutiques. https://www.federationaddiction.fr/decouvrez-le-projet-neuroaddict-
neuropsychologie-des-addictions-en-communautes-therapeutiques/

Coordination et formation aux équipes de soin impliquées dans le projet NeuroAddiCT |
Communautés Thérapeutiques d’Aubervilliers, Barsac et Le Cateau-Cambrésis
Cérémonie d’accueil des néo-doctorant-e's RIN | Région Normandie; Normandie

Université
Journées portes ouvertes | Université de Caen Normandie, UFR Psychologie

Féte de la science | Université de Caen Normandie
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Collaborations

2.1. Article paru dans la revue spécialisée Santé, réduction des risques et usages de

drogues (SWAPS) n°104, printemps 2023

25
RECHERCHE

Mieux accompagner les usagers:

la neuropsychologie
comme clé de compréhension
complémentaire

Simon Deniel*, Marion Delarue*, Ludivine Ritz**, Héléne Beaunieux***
* Neuropsychologues, projet NeuroAddiCT

Maitre de conférence laboratoire de psychologie Caen Normandie
* Professeur et chercheuse, laboratoire de psychologie Caen Normandie

Les conduites addictives font [ 'objet de nombreuses recherches scientifiques, dont l'objectif est de mieux
comprendre les mecanismes qui les sous-tendent afin de mieux accompagner les usasers. Ces etudes
scientifiques ont notamment mis en evidence les consequences de la consommation de substances sur la
structure et le fonctionnement du cerveau.

Neuropsychologie des addictions
et nature des difficultés

Parmi les disciplines scientifiques dont I'addiction est un
objet de recherche, la neuropsychologie est I'une des plus
récentes. Cette discipline de la psychologie s'intéresse
aux liens qu'entretiennent notre cerveau, nos compé-
tences cognitives et notre comportement. Les fonctions ou
compétences cognitives sont les capacités de notre cer-
veau qui nous permettent d’étre en relation avec I'environ-
nement, de percevoir, de réagir ou encore de communiquer.
Ce concept recouvre notamment la mémoire, le langage,
les capacités de raisonnement ou encore de traitement et

d'analyse des informations visuo-spatiales.
Dans le cadre des addictions, Il a été démontré que la
consommation chronique de substances fragilise le cer-
veau et son fonctionnement. En effet, les études menées
~en imagerie cérébrale aupres de patients qui
font face a I'addiction ont montré une atteinte
de certaines structures du cerveau. Les zones
* endommagées par les consommations —
eral. zcol notamment frontales et temporales’ — ne fonc-
207 tionnent plus de la méme facon, ce qui peut

aetal 2ci3 AVOIr pour conséquence d’entrainer une
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diminution des fonctions cognitives ou des modifications
du comportement au quotidien.

Ces fragilités cognitives consécutives aux consomma-
tions sont décrites comme des difficultés principalement
dites exécutives, mnésiques ou de cognition sociale” (voir
infographie). Dans la vie de tous les jours, les difficultés
peuvent se traduire par exemple, par le fait d'éprouver
plus de mal a envisager une autre trajectoire lors de la
conduite automobile en cas de déviation pour travaux. La
mémoire peut également étre fragilisée, avec des difficul-
tés a se souvenir de facon détaillée et retenir les informa-
tions, que ce soit & court ou long terme®*. I peut étre
moins aisé, lors d'une discussion par exemple, de se sou-
venir de qui a parlé et/ou du sujet abordé. Enfin, recon-
naftre, identifier et exprimer les émotions, comprendre les
intentions et le point de vue de I'autre peut étre plus com-
pliqué et donc affecter I'ensemble des relations sociales®.
Par exemple, si un groupe de personnes rit et plaisante, il
est possible d’avoir le sentiment que ces personnes se
mogquent, alors qu’elles viennent seulement de réagir a
une blague sans rapport avec nous-méme.

=
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Implications pour I'accompagnement
en addictologie

Ces difficultés cognitives, qui se répercutent sur la vie de
tous les jours, peuvent sembler en apparence sans lien
avec |'addiction. C'est pourtant tout le contraire, car ce
qui enraye le quotidien peut également complexifier la
démarche de mise a distance des consommations. Les
troubles cognitifs qui ont été décrits précédemment
peuvent, en effet, réduire la motivation a changer de
comportement pour diminuer ou arréter les consomma-
tions. Les troubles cognitifs peuvent aussi réduire le
hénéfice d'une prise en charge addictologique, qui solli-
cite beaucoup les fonctions endommagées par les
consommations.
En effet, I'adaptation au changement, I'apprentissage
d'un nouveau quotidien a distance des consommations, la
mise en place de nouvelles habitudes de vie, et le fonc-
tionnement émotionnel sont fortement sollicités dans le
cadre des accompagnements en addictologie. Le travail
thérapeutique proposé au patient nécessite I'intégrité des
fonctions cognitives pour étre pleinement efficace.
Demander de I'aide nécessite d’avoir recours a certaines
compétences cognitives qui peuvent étre altérées, telle
que la prise de décision par exemple. La mémoire est aussi
nécessaire pour se souvenir d’honorer un rendez-vous ou
reconnaitre une situation déja connue dans le passé,
situation qui serait a risque de reconsommations... La
capacité de s'empécher de faire quelque chose permet
d'8tre en mesure de refuser la consommation d’une subs-
tance. Identifier une situation qui suscite de la colére se
base sur les capacités émotionnelles, mais il n'est pas
toujours possible de compenser cette émotion autrement
que par une consommation lorsque la reconnaissance et la
gestion des émotions est fragilisée.
Par conséquent, les difficultés cognitives, lorsqu'elles
sont présentes, rendent encore plus difficile la mise a dis-
tance des consommations. C'est le cas tant dans la
démarche de changement que dans le maintien de la
capacité a controler ses consommations. Il s’agit d’une
spirale infernale dans laquelle les consommations sont a
I'origine de troubles cognitifs, qui, eux-mémes, rendent
difficile le contréle des consommations, ce qui altére la
qualité de vie et le bien-étre de la personne. L'ensemble
de ces éléments représente autant de risques qui aménent
souvent & la poursuite ou reprise des consommations
pour faire face. Ce cercle vicieux est complexe a enrayer,
mais l'avancée des connaissances scienti-
7% fiques en neuropsychologie contribue & mieux
2017 comprendre ce mécanisme et améliorer I'ac-
zci2 compagnement des usagers, notamment vers
.crs le contrdle de leur consommation.
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Cerveau, récupération naturelle
et facilitation de la récupération

Les travaux scientifiques conduits auprés d'usagers ont
montré que la consommation chronique de substances
entraine des atteintes cérébrales et des troubles cogni-
tifs, mais également que I'arrét des consommations ou
leur réduction drastique permettent leur amélioration®.
En effet, si le cerveau se modifie sous I'effet des subs-
tances, il est aussi capable de se réorganiser et de récu-
pérer avec |'arrét ou la réduction des consommations.
Ainsi, le temps et la mise a distance des consommations
ont des effets bénéfiques sur la cognition et permettent
de réduire les difficultés de mémoire, de raisonnement,
d'interaction sociale...

Cependant, les chercheurs décrivent de grandes dispari-
tés en termes de récupération: certaines difficultés
cognitives récupérent plus vite que d’autres, certains
usagers récupérent également plus vite que d’autres.
Cette variabilité semble s'expliquer par la récupération
dite spontanée du cerveau, c’est-a-dire celle qui s'opére
naturellement avec I'arrét ou la réduction des consomma-
tions, mais le role de nombreux facteurs reste encore a
préciser’ ... Par ailleurs, il semblerait que cette récupéra-
tion puisse étre facilitée et optimisée avec un accompa-
gnement adapté qui mobilise la cognition: il s’agit de la
remédiation cognitive®. Cette remédiation consiste a sol-
liciter de facon ciblée les fonctions cognitives fragilisées,
ce qui permet d’optimiser leur récupération. Lorsque les
difficultés sont trop importantes ou que la récupération
n'est plus possible, la remédiation cognitive vise a utili-
ser les fonctions cognitives integres ou des aides externes
pour réduire les difficultés qui pésent sur le quotidien.
Cette approche peut prendre la forme d’exercices ciblés,
de mises en situation, d’utilisation de nouvelles straté-
gies ou d’outils qui permettent de contourner les difficul-
tés, par exemple.

Ainsi I'approche neuropsychologique propose de consi-
dérer le profil cognitif des usagers en réalisant un bilan
individualisé des forces et faiblesses des différentes
fonctions cognitives (mémoire, adaptation au change-
ment, capacités émotionnelles...) qui permettra de
fournir aux accompagnants de nouvelles clés de com-
préhension des éventuelles difficultés, d'adapter la
nature de I'accompagnement et d’orienter le contenu de
la remédiation cognitive.

En parallgle d’une mise a distance des consommations, de
la prise en charge médicale des comorbidités associées,
d’une alimentation adaptée, d'activité physique et de
repos, cet accompagnement neuropsychologique tend a se
démocratiser dans certains services hospitaliers d'addic-
tologie®. Cependant, les usagers d’autres structures de
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Cette infographie reprend les fonctions cognitives fréquemment décrites

comme affectées par les consommations de substances. ces difficultés sont retrouvées de fagon
similaire quelle que soit |a substance consommee, c’est-a-dire, chez des patients présentant un trouble de I'usage d’alcool
(TUAL) comme chez ceux présentant un trouble de I'usage d’autres drogues (TUD), on parle alors de trouble de I'usage

de substance (TUS).

B

Fonctions exécutives

Ce sont des capacités que nous
utilisons au quotidien, sans méme
nous en rendre compte. Elles
permettent de s’adapter a des
situations nouvelles, pour lesquelles
nous n'avons pas de réponse toute
faite ou lorsque nos automatismes
ne suffisent plus.

« &

Fonctions mnésiques

Ce sont les différentes mémoires
impliquées dans notre fonctionnement
quotidien. Nous pouvons y retrouver

la mémoire a court terme (Mémoire de
travail) qui nous est utile pour penser,
réfléchir, travailler, mais également
une des mémoires a long terme qui
nous permet de nous souvenir avec
précision d’évenements que I'on a vécus
(Mémoire épisodique) en enregistrant
et rappelant de nombreuses

QB

Cognition sociale

Elle désigne ce qui nous permet
d’entrer en relation avec les autres:
cela correspond a notre capacité

a reconnaitre et exprimer les émotions
(gréace aux expressions du visage,

ala posture et au ton de voix),

mais cela permet aussi d’imaginer

ce que pensent les autres en se basant
sur ces indices, tout en prenant

en considération le contexte

et les convenances sociales.

informations de facon détaillée.

soin comme les communautés thérapeutiques (CT) ne
bénéficient pas encore de cette approche thérapeutique
complémentaire qui pourrait s'avérer trés pertinente en
considération du profil des résidents et du temps long de
séjour qui leur est proposé.

Le projet de recherche NeuroAddiCT

Les communautés thérapeutiques sont des structures de
soin résidentielles en addictologie, qui accueillent sur
une ou plusieurs années des personnes concernées par un
trouble de I'usage'®. Elles s'appuient, en plus de I'inter-
vention d’une équipe de professionnels, sur I'aide et le
soutien entre les personnes accueillies (les résidents).

Dans ce cadre, le dispositif des CT permet une mise a I'abri
des consommations pendant une durée importante et, a ce
titre, propose un environnement favorable a la récupéra-
tion des troubles neuropsychologiques. Par ailleurs, en
considération des profils des résidents des CT émaillés de
tentatives d'arrét et d’errance thérapeutique, il existe une
forte probabilité que les troubles cognitifs décrits en milieu
hospitalier soient fréquents en CT. Le projet NeuroAddiCT
(Neuropsychologie des addictions en communautés théra-
peutiques), en fédérant les usagers, les professionnels de
terrain, les structures de soins et les scientifiques autour
d'un projet participatif, est né de la volonté de fournir un
levier supplémentaire vers la mise a distance des

19 Detite. 2011 CONSOMMAations.
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Trois communautés thérapeutiques y participent, en colla-
horation avec la Fédération Addiction et le laboratoire de
psychologie de I'Université de Caen-Normandie: la CT
d’Aubervilliers (93), du Fleuve (33) et de la Sauvegarde du
Nord (59). Cette recherche-action vise a qualifier et d’éva-
luer la nature et la fréquence des troubles neuropsycholo-
giques chez les résidents des CT, de tester I'efficacité d’un
programme de remédiation cognitive sur les volontaires,
afin de mesurer son impact sur la réinsertion et le risque
de rechute a 6 mois de la sortie de la CT, versus un groupe
controle.

Le programme de remédiation, 96 h d'ateliers répartis en
4 modules, porte sur les fonctions cognitives évaluées par
la batterie neuropsychologique étendue: mémoire épi-
sodique, fonctions exécutives, mémoire de travail et
attention et cognition sociale. Il s’agit de tester I'effica-
cité de ces pratiques thérapeutiques innovantes au profit
des résidents. Les initiateurs souhaitent, «a I'issue du
projet, proposer aux psychologues exercant en addictolo-
gie un programme de remédiation cognitive et a I'en-
semble des professionnels un outil de dépistage adapté
au profil des résidents de CT».

Débuté en janvier 2019, le projet devrait s'achever cou-
rant 2024. Pour suivre son avancée: https://www.uni-
caen.fr/projet_de_recherche/neuroaddict/

21
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2.2. Poster de M. Delarue (2023) portant sur les pratiques professionnelles en CT
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Marion Delarue®, Simon Deniel®’, Stéphane Lozé", Marie Dumont®, Nicolas Bourgui , Christophe Rimbaud®, Susie Longbottom?,
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3. Livrables

3.1. Présentation du programme de remédiation

NEUROPSYCHOLOGIE
Bras expérimental — Projet NeuroAddiCT N EU RO DES ADDICTIONS
o - EN COMMUNAUTES
Remédiation cognitive ADDICT THERAPEUTIQUES

Programme de psychoéducation et de remédiation cognitive NeuroAddiCT

RAPPELS CONTEXTUELS CONCERNANT LA REMEDIATION :

Des ateliers de remédiation seront mis en place dans les Communautés Thérapeutiques (CT)

pour chaque résident.e inclus.e dans le groupe expérimental du projet NeuroAddiCT. Les
ateliers de psychoéducation et de remédiation cognitive porteront sur les fonctions cognitives
évaluées par la batterie neuropsychologique étendue.

L'ensemble du protocole de remédiation a été mis au point par I'équipe scientifique
NeuroAddiCT (LPCN, EA 7452-Unicaen), les neuropsychologues du projet NeuroAddiCT et les
clinicien.ne.s des CT. Le matériel est inspiré et adapté du service d’addictologie du CHU de
Caen et du projet pilote Bobigny, au regard des spécificités, des besoins cliniques et des
possibilités organisationnelles des trois CT. Les trois neuropsychologues des CT seront
chargé.e.s de I'animation de ces ateliers.

LES ATELIERSDE REMEDIATION EN DETAIL :

UN POINT SUR LE DEROULEMENT DU PROTOCOLE

Le protocole suivra une temporalité de 4 mois, durant lesquels 4 modules seront traités : (1)
mémoire de travail et attention, (2) mémoire épisodique, (3) fonctions exécutives et (4)
cognition sociale (voir figure ci-dessous).

Remédiation neuropsychologique
Mémoire de travail 1 uropsychologiqu

et attention

&

@
Psychoéducation ciblée sur la Exercices de remédiation
fonction travaillée cognitive

2

s,

Mémoire épisodique

=A%
MM os
- 0-06
- S

Fonctions exécutives
P QI YC
- /
Exercices écologiques de Synthése avec le groupe de
remeédiation résident.e.s

Chaque module est indépendant de fagon a ce que les résident.e.s puissent intégrer le

Cognition sociale

programme de remédiation au début de chaque module (un.e nouveau.elle résident.e inclus.e
au projet NeuroAddiCT au maximum dans les 3 semaines qui suivent son arrivée, peu importe
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I'ordre des modules). Les résident.e.s de toutes les CT bénéficieront du méme nombre
d’ateliers et pendant la méme durée avec le méme contenu (i.e., 4 mois).

Mémoire de
travail & attention

Mémoire
épisodique

Cognition sociale

Fonctions
exécutives

La remédiation sera proposée durant 4 mois, a raison de deux ateliers hebdomadaires d’1h30
chacun (i.e., 3h par semaine/12h par mois/48h totales).

Chacune des séances suivra le schéma général suivant :

Temps informel de prise de contact (café, discussion favorisant le lien entre toutes et tous) +
rituel de début de séance : un résident partage une musique de son choix - 15 minutes max.

Début de la séance avec rappel du cadre des séances de remédiation (confidentialité, non
jugement, respect et temps de paroles équitables)

Rappel synthétique des séances précédentes (si applicable)

par le.la neuropsychologue a partir des connaissances de
chacun.e

Utilisation d’outils (verbaux ou matériels) d'illustration du concept/de remédiation

Mobilisation de la fonction cognitive pour transférabilité en vie quotidienne

‘ Syntheése de la séance du jour et transition avec la suivante

PSYCHOEDUCATION

Chaque fonction cognitive sera décrite et expliquée par les psychologues. L'objectif de ces
ateliers est de permettre aux résident.e.s de mieux comprendre et appréhender la
répercussion de leur Trouble de I'Usage de Substances (TUS) sur leur cerveau, leur cognition
et ses implications sur la prise en charge en CT et en vie quotidienne.
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REMEDIATION COGNITIVE

Deux types d’ateliers seront mis en place : une remédiation « classique » type papier-crayon
et une remédiation écologique mettant en scéne des situations du quotidien. Ces ateliers
seront basés sur des exercices standardisés mobilisant une fonction cognitive pour remédier
et/ou générer des stratégies compensatoires aux troubles pour en réduire leur répercussion.
Ces modules seront suivis par un atelier de synthese durant lequel les psychologues
reviendront sur la description des processus impliqués dans chaque fonction cognitive et sur
'intervention de chaque résident.e au cours des ateliers précédents. L'objectif est de
permettre aux résident.e.s de faire le lien entre leurs fonctions cognitives et |a prise en charge
de leur TUS, mais aussi les autres activités de la vie quotidienne. Un résumé écrit sera fourni
aux résident.e.s en fin de module. Chague module durera 4 semaines.
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3.2. Livrets de psychoéducation a destination des résidents
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RESUME

Titre : Consommation de substances et cognition ; ’approche neuropsychologique comme
outil de compréhension pour soutenir I’accompagnement addictologique

Résumé : Le trouble de 1’usage de substance (TUS) est répandu. A I’origine de troubles
neuropsychologiques qui entravent le bénéfice des accompagnements en addictologie, le TUS a
souvent été étudié aupres de patients regus en contexte hospitalier, en 1’absence de
consommations de plusieurs substances qui sont pourtant fréquentes. Ce profil de consommation
se retrouve a deux étapes de la prévention en addictologie : auprés d’étudiants qui pratiquent
I’alcoolisation ponctuelle importante (API) et de résidents de communautés thérapeutiques (CT).
Bien que I’existence de vulnérabilités cognitives ait ét¢ démontrée chez les usagers d’une
substance de prédilection, les effets de la polyconsommation et des facteurs associés sur la
cognition ont peu fait I’objet d’études scientifiques. L’objectif de ce travail de thése était
d’étudier les effets de la polyconsommation sur le risque de trouble cognitifs, en analysant les
facteurs a risque de les aggraver. Les résultats indiquent que les fragilités cognitives étaient
aggravées par I’usage conjoint de cannabis chez des étudiants qui pratiquent I’API. Concernant
les résidents de CT, le risque de troubles cognitifs est trés élevé a leur entrée en CT et peut étre
aggravé par la présence d’antécédents hépatiques. Il existe une récupération motrice, mais qui
ne s’observe pas encore au niveau cognitif a 8 mois de séjour. Ainsi, I’approche
neuropsychologique présente un intérét dans la considération des vulnérabilités cognitives afin
d’ajuster I’accompagnement, a chaque temporalité de la prévention en addictologie.

Mots-clés : trouble de ’'usage de substances, polyconsommation, neuropsychologie, étudiants,
alcoolisation ponctuelle importante, communautés thérapeutiques.

Title: Substance use and cognition: the neuropsychological approach as a comprehensive
tool to support addiction treatment

Abstract: Substance use disorders (SUD) is widespread. SUD is related to neuropsychological
impairments, which hinder the addiction treatment efficacy. Studies have usually been
conducted in the hospital context with single-substance users, whereas polysubstance use is
frequent. This substance use profile is prevalent in two different steps of addiction prevention:
in students indulging in binge drinking (BD) and in therapeutic communities (TCs) residents. If
cognitive fragilities have been well documented in single-substance users, few is known about
the effect of polysubstance use on cognition and the variables that may be associated with it. The
aim of this thesis was to study these effects, by analysing the risk factors that could foster
cognitive impairment. Results suggest that cognitive fragilities in BD students were aggravated
by simultaneous cannabis use. As for TCs residents, the risk of cognitive impairment is very
high at their entry and may be aggravated by liver history. A motor recovery is observable, but
not at a cognitive level at 8 months follow-up. Thus, the neuropsychological approach is of
interest in encompassing cognitive vulnerabilities to tailor the addiction support, at each time of
prevention.

Keywords: substance use disorders, polysubstance use, neuropsychology, students, binge
drinking, therapeutic communities

Discipline : Psychologie, spécialité neuropsychologie

Laboratoire : Laboratoire de Psychologie Caen-Normandie (LPCN — EA 7452) | Maison de la
Recherche en Sciences Humaines (USR 3486, CNRS-UNICAEN) | Esplanade de la Paix - CS
14032 - Caen Cedex 5



