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Introduction

Le terme d’amphétamines englobe d’une part les
substances de la classe des phényléthylamines
(fig. 1 x). L’amphétamine (speed) désigne spéci-
fiquement la 1-méthyl-2-phényléthylamine. Les
amphétamines sont des stimulants connus dans
le monde entier sous le nom de «designer drugs»
[1].

Vous trouverez les questions à choix multiple concernant cet article à la page 531 ou sur internet sous www.smf-cme.ch.

Quintessence

� Le terme d’amphétamines englobe de nombreuses substances dont les effets
diffèrent passablement. L’ecstasy et ses dérivés occupent dans ce contexte une
place particulière.

� Les intoxications aux amphétamines sont rares dans les services d’urgences.
Les signes de toxicité sérotoninergiques et sympathicomimétiques cliniques 
facilitent la confirmation du diagnostic de suspicion.

� Si les amphétamines «classiques» (amphétamine, méthamphétamine) indui-
sent principalement une toxicité sympathicomimétique, l’ecstasy et ses dérivés
suscitent plus volontiers des manifestations sérotoninergiques.

� Les complications cardiovasculaires, l’hyperthermie, le délire et l’hyponatrémie
sous ecstasy s’observent dans les intoxications aux amphétamines.

� Les benzodiazépines sont considérées comme les médicaments de choix dans le
traitement de l’hyperthermie, des délires, de l’hypertension et de la tachycardie.

Summary

Amphetamine intoxication: 

what the emergency physician needs to know  

� Amphetamines include a large number of substances with varying clinical
properties. Ecstasy and similar drugs in particular occupy a highly important
position.  

� Amphetamine intoxications are a rarity in emergency departments. Symp-
toms and signs of serotoninergic and sympathomimetic toxicity may help to 
establish the clinical diagnosis.

� In contrast to classical amphetamines, which exert predominantly sympa-
thomimetic effects, ecstasy and related drugs are primarily associated with
serotoninergic symptoms.

� Cardiovascular complications, hyperthermia, delirium and hyponatraemia
linked to ecstasy use can be observed in association with amphetamine intoxi-
cation.

� Benzodiazepines are the front line treatment for hyperthermia, delirium, 
hypertension and tachycardia.

Les amphétamines sont aussi souvent appelées
globalement psychostimulants. En raison de leur
action pharmacologique, l’«ecstasy» (3,4-méthy-
len dioxyméthamphétamine, MDMA) et les déri-
vés à action comparable (tab. 1 p [2]) devraient
plutôt être appelés «entactogènes» pour mieux
les démarquer des stimulants purs que sont l’am-
phé tamine et la méthamphétamine (ice), ainsi
que des hallucinogènes (par ex. mescaline). Les
entac togènes sont des molécules produisant un ef-
fet psy chotrope subjectivement agréable, se défi-
nissant le mieux par une sensation d’empathie,
une ouver ture d’esprit, une détente ou une sensa-
tion de bon heur [2–4].
Les amphétamines induisent, suivant le dérivé,
un renforcement de la neurotransmission sym-
pathicomimétique et/ou sérotoninergique [5, 6],
qui s’exprime par toute une série de manifestations
cliniques. Le but de l’urgentiste est de déceler ra-
pidement les situations potentiellement fatales et
bien sûr de les traiter en conséquence.

Pharmacodynamique 

des amphétamines

Les mécanismes d’action des amphétamines sont
complexes. On a pu montrer lors de l’expérimen-
tation animale que les amphétamines libèrent
dans l’espace synaptique la dopamine stockée
aussi bien au niveau cytoplasmique que vésicu-
laire. L’une des explications à ce phénomène est
que les amphétamines seraient transportées en
échange de la dopamine par les protéines de
transport correspondantes, soit le dopamine-
transporter (DAT) sur la membrane présynap-
tique et le monoamine-transporter-2 vésiculaire
(VMAT-2) [5, 7]. De la même façon, on a pu mon-
trer que la prise d’ecstasy ou de ses dérivés est
suivie d’une libération rapide de la sérotonine
stockée au niveau présynaptique [8, 9].
Les amphétamines inhibent spécifiquement la re-
capture d’amines biogènes au niveau de la mem-
brane présynaptique. L’ecstasy, pour ne citer que
cet exemple, a ainsi une affinité dix fois plus éle-
vée pour les protéines de transport de la séroto-
nine que pour celles de la noradrénaline [8].
Il est logique, en raison de leur analogie structu-
relle avec les amines biogènes et les inhibiteurs
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amphétamines varient entre 5 et 30 heures, en
fonction de la substance et du pH urinaire (plus il
est bas, plus la fraction protonique est élevée et
plus l’excrétion urinaire est importante). En plus
d’un métabolisme hépatique passant par des iso-
enzymes (CYP) du cytochrome P450, l’amphéta-
mine (30%), la méthamphétamine (50%) et l’ecs-
tasy (60%) sont éliminés pour une grande partie
par voie rénale [1]. Le métabolisme de l’ecstasy
est complexe. Différentes voies métaboliques sont
impliquées, mais il est aussi un substrat du CYP
3A4 et 2D6 [11]. Le CYP 2D6 présente un polymor -
phisme et cette activité enzymatique est moindre
chez 5 à 10% des caucasiens, considérés de ce fait
comme de «mauvais métaboliseurs» («poor meta -
bolizer»). La question de savoir si cette population
est davantage exposée aux complications de la
consommation d’ecstasy reste controversée [12,
13]. Nous pensons que cela est peu probable,
compte tenu des nombreuses voies métaboliques
et de l’importance de l’excrétion rénale.

Place des intoxications aux amphé-

tamines dans les services d’urgences

Selon l’Institut suisse de prévention de l’alcoo-
lisme et des autres toxicomanies (sfa/ispa, état au
07/2007), environ 3% des écoliers de 15 à 16 ans
auraient déjà eu une expérience avec des amphé -
tamines. Suivant les enquêtes et l’âge des sujets
interrogés, 2,2 à 10,5% des adultes jeunes auraient
déjà testé l’ecstasy (sfa/ispa, état au 08/2004). Se-
lon Dughiero [14], le consommateur typique «mo-

de la monoaminooxidase (MAO), que les amphé-
tamines inhibent la dégradation des amines endo -
gènes par inhibition de la MAO [8].

Pharmacocinétique des amphétamines

Les amphétamines sont des bases moyennement
fortes (valeurs de pKs 8,8–10,4) et se situent à ce
titre dans une plage de pH physiologique, principa -
lement sous forme protonique [10]. De nombreuses
amphétamines bases sont volatiles et sont bien
résorbées comme substances lipophiles par voie
orale à travers la muqueuse nasale ou vaginale
ou par voix inhalée [6]. Les temps de demi-vie des
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Figure 1

Structures moléculaires des principaux dérivés de la phényléthylamine. On remarquera 
les analogies structurelles entre la noradrénaline, la dopamine et la sérotonine par rapport 
à l’amphétamine et à la méthamphétamine.

Tableau 1. L’ecstasy et quelques-uns de ses dérivés. D’après [1].

Nom et structure Remarques

3,4-méthylènedioxyméthamphétamine Consommation orale, doses 50–150 mg, entrée en action après 30–60 min, 
(MDMA, adam, ecstasy, XTC) durée d’action 3–5 h

Désinhibition émotionnelle et sociale, augmentation du sentiment de valori-
sation, diminution du besoin de sommeil, euphorie, augmentation de la libido

3,4-méthylènedioxyamphétamine Consommation orale, dose typique 100 mg, entrée en action après 30–45 min,
(MDA, love drug) durée d’action 4–6 h

Effets semblables à la MDMA, décrite comme plus dure, accompagnée 
d’hallucinations, euphorie accentuée

3,4-méthylènedioxyéthamphétamine Consommation orale, dose typique 100 mg, entrée en action après 30–45 min,
(MDEA, Eve) durée d’action 4–6 h

Effets semblables à la MDMA, accompagnée d’hallucinations, plus grisante, 
moins d’euphorie

4-bromo-2,5-diméthoxyamphétamine Consommation orale, doses 3–15 mg, entrée en action après 1 h, durée 
(DOB, mescaline synthétique, 2C-B, d’action env. 10–20 h. Danger de surdosage particulièrement marqué (lenteur 
Bromo, Nexus) de l’entrée en action!)

Intensification des sensations, augmentation des sens, hallucinogène

La DOI (2,5-diméthoxy-4-iode-amphétamine, 2C-I) est une amphétamine 
hallucinogène semblable
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mines. Compte tenu de la longue durée d’action de
nombreuses substances, l’évolution peut atteindre
24 heures. Par rapport à la cocaïne, les états psy-
chotiques sont plus fréquents (effets plus impor-
tants sur les systèmes dopaminergiques et séroto -
ninergiques). Les catastrophes cardiovasculaires
(infarctus du myocarde, hémorragies cérébrales
et accidents cérébrovasculaires) et les crises d’épi-
lepsie sont en revanche moins courantes qu’avec
la cocaïne. Des évolutions fatales ont été observées
en cas d’hyperthermie non maîtrisable, de troubles
du rythme, d’hémorragie cérébrale, d’insuffisance
hépatique, de suicide ou d’accidents [2, 15, 17–19].
Nous nous pencherons un peu plus en détails sur
l’ecstasy et ses dérivés (tab. 1), qui occupent une
place particulière dans ce contexte.
Avec l’ecstasy et ses dérivés, ce sont les signes de
toxicité sérotoninergique (tab. 2a) qui sont en pre  -
mière ligne [2, 8, 9]. Les manifestations sympathi -
comimétiques sont dose-dépendantes et habituel -
lement peu prononcées. Les doses plus élevées
sont cependant associées à des troubles du rythme
potentiellement fatals, à des urgences hyperten-
sives et à des hyperthermies (avec rhabdomyolyse
et coagulation intravasculaire disséminée, CIVD)
[2].
Si on n’observe pas ou très peu d’augmentation
de la température chez les sujets en bonne santé,
la prise d’ecstasy, associée à des efforts physiques
intenses en environnement chaud (fête), com-
porte un risque d’hyperthermie sévère [20].
Des hyponatrémies cliniquement significatives
avec état léthargique rapidement progressif, état
confusionnel, vomissements (danger d’aspira-
tion!) et crises épileptiques ont été décrites [21].
D’un point de vue physiopathologique, la sécrétion
inadéquate, stimulée par l’ecstasy, d’hormone
antidiurétique (SIADH) [22], combinée avec des
apports massifs (litres) de liquides hypo-osmo-
tiques, est au premier plan. On observe donc cli-
niquement dans la majorité des cas une hypona-
trémie hypotonique normovolémique exprimant
un intoxication aiguë à l’eau [23].
Mise à part sa toxicité aiguë, l’ecstasy induit,
comme d’autres amphétamines d’ailleurs, une
neu rotoxicité chronique [24] particulièrement pro-
blématique. On a pu montrer chez l’animal qu’une
prise répétée peut conduire à une dégénération des
neurones sérotoninergiques [25]. 
Le tableau 2b x donne des informations sur les
principaux tableaux cliniques associés à une in-
toxication aux amphétamines. Le tableau 3 xdis-
cute les principaux diagnostics différentiels aux-
quels il convient de penser devant un syndrome
de toxicité sympathicomimétique.

Investigations aux urgences

Lors du premier contact avec le patient supposé
intoxiqué, on ne se préoccupe pas encore du type
précis de substance absorbée et l’attention se

derne» d’ecstasy est un homme jeune, menant une
vie normale et participant à de fréquentes fêtes le
week-end.
Malgré une consommation très fréquente, les in-
toxications significatives aux amphétamines sont
très rares. En 1997, on a enregistré en Allemagne
vingt décès associés à la prise d’amphétamines (en
moyenne, un décès pour quatre millions d’habi-
tants) [15]. Selon Patel [16], on compte aux Etats-
Unis un décès annuel par ecstasy pour 1,5 millions
de personnes. Les statistiques propres du service
des urgences de l’hôpital universitaire de Bâle mon-
trent que des amphétamines ont été décelées dans
le sang chez près de 2,4% des patients se présen -
tant à l’unité. La signification clinique reste cepen-
dant incertaine, dans la mesure où la morbidité
associée n’a pas été examinée à ce jour. 
Par rapport à la cocaïne, les amphétamines jouent
plutôt un rôle secondaire dans les services d’urgen -
ces. On se souviendra cependant malgré tout que
les intoxications aux amphétamines peuvent aussi
connaître exceptionnellement une issue fatale.

Clinique de l’intoxication 

aux amphétamines

Les manifestations cliniques des intoxications
aux amphétamines sont principalement la consé-
quence de l’augmentation de la neurotransmission
adrénergique et sérotoninergique. Etant donné
qu’un nombre incalculable d’amphétamines dif-
férentes circule sur le marché, il est très difficile
d’obtenir des informations précises sur chacune
d’entre elles, à quelques rares exceptions près
(notamment l’amphétamine, la méthamphéta-
mine, l’ecstasy). Du point de vue de la médecine
d’urgence, la reconnaissance du tableau clinique
(syndrome de toxicité sympathicomimétique et
sérotoninergique, tab. 2a x) et la distinction d’une
intoxication à la cocaïne sont essentielles.
Les manifestations cliniques surviennent dans les
30 à 120 minutes après la prise orale d’amphéta -

Tableau 2a. Symptômes et signes cliniques du 

syndrome toxique sympathomimétique et 

sérotoninergique.

Syndrome toxique sympathicomimétique [31]

Manifestations centrales: agitation, délire, crise épileptique, 
coma, hyperthermie, mydriase avec réaction à la lumière 
conservée

Manifestations périphériques: tachycardie, hypertension, 
sudation, pâleur par vasoconstriction périphérique, 
rhabdomyolyse

Syndrome toxique sérotoninergique [32]

Manifestations centrales: agitation, délire, confusion

Hyperthermie, sudation profuse

Augmentation générale du tonus, hyperréflexie, tremor,
myoclonus inductible ou spontané (aussi oculaire!)

Nausées, vomissements
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l’appréciation des fonctions vitales. Le bilan
anamnestique effectué aux urgences permet
d’évaluer la probabilité d’une intoxication. Les
circonstances donnent des informations sur le
type de la substance concernée (patient jeune,
contexte de fête, découverte de comprimés,
symptomatologie aiguë chez un sujet parfaite-
ment sain par ailleurs?). On interrogera des tiers
chaque fois que cela est possible.
L’ECG est un examen de routine et une radiogra-
phie du thorax sera réalisée devant des douleurs
thoraciques, une dyspnée, une hypoxémie (pneu-
mothorax, infiltrat?) ou en cas d’impossibilité de
prendre une anamnèse. Un CT crâniocérébral est
demandé en cas d’hémisyndrome neurologique ou
de troubles de la conscience d’origine indéter minée
(hémorragie cérébrale, thrombose basilaire?). Les
examens de laboratoire comprennent une chimie
sanguine (hyponatrémie, rhabdomyo  lyse, enzymes
hépatiques?), les enzymes cardiaques en cas de
suspicion correspondante, une formule sanguine
(thrombocytes? 3 CIVD), la crase (fibrinogène,
D-dimères, INR? 3 CIVD), un screening à la re-
cherche de drogues dans le sang et l’urine et une
gazométrie. Lors de la phase aiguë, la recherche
de l’agent déclenchant n’apporte rien de plus et
on s’orientera bien plutôt d’après le syndrome
toxique tel qu’il se présente (tab. 2a). La confir-
mation rapide par la chimie sanguine ou l’exclu-
sion d’une intoxication à la cocaïne (simultanée)
peut aider à évaluer le risque chez le patient.

Traitement d’urgence

Les mesures de décontamination jouent un rôle
secondaire dans le cas des amphétamines. En cas
d’ingestion aiguë de doses importantes (suicide?),
si l’examen est réalisé dans l’heure et si les voies
aériennes soient libres, on peut envisager l’admi -
nistration d’une dose unique de 1 g/kg de charbon
actif. Les body packers asymptomatiques peuvent
être traités par lavement orthograde. La présence
de symptômes sévères ou d’une rupture certaine
pose l’indication à une laparotomie en urgence.
Les body stuffers (dépôt d’amphétamines par voie
rectale ou vaginale) s’exposent à un risque d’in-
toxication grave en cas de rupture d’un paquet [28].
Les intoxications aux amphétamines symptoma-
tiques nécessitent en règle générale une assistance
thérapeutique. Les objectifs prioritaires sont la
lutte contre l’hyperthermie, le délire et l’agitation.
En cas de non réponse aux benzodiazépines et aux
mesures de refroidissement s’il y a une hyperther -
mie, une intubation et une myorelaxation sont de
mise. Les fébrifuges classiques (AINS, paracéta-
mol) n’ont pas plus que le dantrolène de valeur
thérapeutique [2]. Les neuroleptiques de type bu-
tyrophénone (dropéridol ou halopéridol) ont été
utilisés pour atténuer les états d’excitation psy-
chomotrice, mais cette application reste contro-
versée [29].

porte avant tout sur les signes vitaux. La tension
artérielle, les pulsations, la respiration et la vigi-
lance doivent faire l’objet d’une évaluation im-
médiate et être traitées le cas échéant de manière
appropriée [26, 27].
La mise en évidence ou l’exclusion de blessures
significatives (traumatismes crâniocérébraux ou
rachidiens), d’une hyperthermie, d’une hypogly-
cémie ou d’une latéralisation neurologique doit
être faite en parallèle ou immédiatement après

Tableau 2b. Symptômes, signes cliniques et complications d’une intoxication aux 

amphétamines. Les états potentiellement fatals sont indiqués en caractères gras. D’après [1].

Cardiovasculaire

Infarctus du myocarde

Urgence hypertensive (notamment dissection aortique)

Tachycardie sinusale, ventriculaire et arythmies supraventriculaires

Douleurs thoraciques, palpitations

SNC

Agitation, délire, hallucinations, euphorie

Mise en danger de soi-même et d’autrui

Hyperthermie sévère

Crise épileptique, état de mal épileptique

AVC ischémique, hémorragie cérébrale

Manifestations motrices extrapyramidales (tremor, mouvements choréiformes, hyperréflexie, 
bruxisme, trismus) [33]

Autres organes

Insuffisance rénale (rhabdomyolyse)

Ischémie intestinale (notamment colite ischémique)

Coagulation intravasculaire disséminée (CIVD)

Hépatotoxicité avec insuffisance hépatique aiguë

Vasculites nécrosantes [10]

Hypertension pulmonaire en cas d’abus chronique [10]

Tableau 3. Diagnostic différentiel du syndrome toxique sympathomimétique.

Cause Exemples et commentaires

Médicaments a-agonistes: phénylephrine, alcaloïdes de l’ergot 

b-agonistes: bêtastimulants inhalés, théophylline

Sympathicomimétiques indirects: méthylphénidate (Ritalin®)

Inhibiteurs de la MAO (par ex. moclobémide, linézolide)

Phénylpropanolamine (anorexigène)

Hyperthermie: syndrome neuroleptique malin

Drogues Cocaïne

Amphétamines: ecstasy (MDMA), amphétamine, méthamphétamine, etc.

Ephédrine (herbal ecstasy)

Khat: plusieurs amphétamines dans les feuilles de Catha edulis

Phencyclidine (angel dust; drogue de fête) 

Urgences internistes Urgence hypertensive (avec lésions des organes cibles) 
ou crise hypertensive

Troubles paniques, schizophrénie aiguë

Crise de thyréotoxicose

Excès de catécholamines dans le phéochromocytome

Divers Prise de tyramine (dans le fromage, vin rouge) avec des inhibiteurs 
de la MAO

Intoxication à la caféine
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à 3% (sous surveillance dans le cadre d’une unité
de soins intensifs). Les patients oligo- ou asymp-
tomatiques peuvent être traités par restriction
hydrique après exclusion d’un déficit volumique
[30].
Le tableau 4 p donne un aperçu des différentes
alternatives thérapeutiques.

La crise hypertensive et l’urgence hypertensive
se traitent par la nitroglycérine transdermique ou
intraveineuse (Nitroderm® TTS, Perlinganit®), un
antagoniste du calcium (nifédipine, Adalat® re-
tard) ou par l’a1-bloquant phentolamine (Régi-
tine®). Le syndrome coronarien aigu est traité 
selon les standards actuels; comme dans l’intoxi-
cation à la cocaïne, les bêtabloquants sont à évi-
ter, même si ce point n’a pas été définitivement
tranché [2]. 
Un éventuel déficit volumique doit être corrigé.
Une hyponatrémie symptomatique (œdème céré-
bral aigu!) doit être traitée rapidement et néces-
site le plus souvent le recours à une solution saline

Tableau 4. Options thérapeutiques dans les intoxications aux amphétamines.

Problème Traitement Commentaire

Agitation, délire Lorazépam (par ex. Temesta®) 2–4 mg Titration selon la réponse
ou Diazépam (par ex. Valium®) 5–10 mg i.v.

Hyperthermie Placer dans un environnement frais, apport liquidien En cas de persistance ou de T >40 °C: 
(permettre la sudation!) sachets de glace, bain glacé, douche froide,

rinçage froid de la vessie

Intubation, relaxation

Tachycardie Bicarbonate de sodium 50–100 ml 8,4% 
ventriculaire en bolus i.v., dose d’entretien 50–100 ml/h
[34, 35]

Hypertension Temesta® ou Valium® (s.o.)

Nitroglycérine (par ex. Nitroderm® TTS) 10 mg 
ou Perlinganit® i.v.)

Phentolamine (Régitine®) 1 mg i.v. toutes les 5 min, 
perfusion de 1–10 mg/h selon la réponse

Crise épileptique Temesta® 2–4 mg i.v., répéter Consilium neurologique

Recherche de causes secondaires 

Hyponatrémie Symptomatique: augmentation du Na+ de 1–2 mmol/l Na+, osmolalité urinaire et plasmatique
au cours des 3–4 premières heures 3 SIADH?

Asymptomatique: si normovolémie, priver de boisson Ne pas dépasser une augmentation de
(apport 500–1000 ml/j) 10–12 mmol/l de Na+ dans les 24 premières 

heures

Body packer Rx abdomen

Asymptomatique: observation, éventuellement 
lavement

Rupture: chirurgie!
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Insuffisance cardiaque: cardioversion
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