
Étude multicentrique épidémiologique Nationale 

Vasculopathie induites par le lévamisole/la cocaïne 
 

 

I - Titre de l’étude  

Étude multicentrique épidémiologique des vasculopathie induites par le lévamisole/la 
cocaïne 

 

II - Principaux personnels impliqués 

Dr. Kevin CHEVALIER (investigateur principal, Interne en médecine). Service de Médecine 
Interne, Centre de Référence des Maladies Auto-Immunes Systémiques Rares d’Ile de France, 
Assistance Publique-Hôpitaux de Paris (AP-HP), APHP-CUP, Hôpital Cochin, F-75014 Paris, 
Université de Paris. France. Mail : kevin.chevalier@aphp.fr    

Dr. Alexis REGENT (coordinateur scientifique). Service de Médecine Interne, Centre de 
Référence des Maladies Auto-Immunes Systémiques Rares d’Ile de France, Assistance 
Publique-Hôpitaux de Paris (AP-HP), APHP-CUP, Hôpital Cochin, F-75014 Paris, Université 
de Paris. France. Mail : alexis.regent@aphp.fr   

 

III - Contexte 

Le lévamisole est un dérivé de l'imidazothiazole qui a été commercialisé en 1971 aux États-
Unis comme agent anthelminthique. En raison de ses propriétés immunomodulatrices, il a 
également été utilisé pour traiter des affections auto-immunes et/ou systémiques, notamment le 
syndrome néphrotique, la polyarthrite rhumatoïde et les tumeurs solides. Le lévamisole a été 
retiré du marché aux États-Unis en 2000 et au Canada en 2003 en raison d’agranulocytose, de 
vascularites et de leucoencéphalopathies induites par le médicament (1–3). Il est encore utilisé 
dans des cliniques vétérinaires aux États-Unis et en Amérique du Sud. 

Depuis 2003, le lévamisole est également utilisé comme produit de coupe (4) qui bénéficie 
d’une activité pharmacologique propre en augmentant la libération de norépinéphrine dans les 
tissus périphériques et de dopamine dans le cerveau, améliorant ainsi la neurotransmission dans 
le système nerveux central (5,6). Le lévamisole augmente donc les effets de la cocaïne et leur 
durée (6,7). Ainsi, aux États-Unis, le lévamisole a été détecté dans 70 % de la cocaïne saisie 
par les douanes en 2009 (8) et jusque dans 88 % des échantillons d'urine des consommateurs 



de cocaïne (9,10). En Europe également, le lévamisole a été trouvé dans 83 à 85,3 % des lots 
de cocaïne (11,12).  

Parallèlement, le lévamisole est responsable de cas de vascularite et/ou de vasculopathies 
thrombotiques notamment lors de la consommation de cocaïne frelatée (13,14). Ces effets 
indésirables étaient déjà rapportés lors de l’utilisation thérapeutique du lévamisole avec un 
tableau de purpura et/ou de lésions nécrosantes chez 0,5 à 3% des patients, associées à la 
détection d'auto-anticorps (anticorps cytoplasmiques anti-neutrophiles [ANCA] et anticorps 
anti-phospholipides [APL]), qui disparaissaient après le sevrage ou l'interruption du lévamisole 
(15,16). 

Une revue systématique de la littérature sur les vascularites ou autres vasculopathies associées 
à la prise de lévamisole a été réalisé par notre équipe en 2019 (17). Cent quatre-vingt douze 
patients étaient alors recueillis. Ils présentaient fréquemment une atteinte cutanée (94,8% des 
patients), notamment un purpura (68,2% des patients). La présence d’ANCA était retrouvée 
chez 93,8% des patients avec une double spécificité (anti-myéloperoxydase et anti-protéinase 
3) chez 43,2% des patients. Des anticorps APL étaient détectés chez 67,9% des patients. 
L’évolution était favorable chez une majorité de patients (86,6%) malgré des rechutes 
fréquentes (28,4%).  

Néanmoins, en dehors de cette revue de la littérature il n’existe aucune série de grande taille 
décrivant une population de patients atteints de vasculopathie induite par le lévamisole. Cette 
entité est néanmoins un enjeu de santé publique en raison d’une forte hausse de la 
consommation de cocaïne avec 600 000 usagers réguliers et 2 100 000 expérimentateurs en 
2022 en France. Ainsi, 1,6% des 18-64 ans ont consommé de la cocaïne en 2017 contre 0,3% 
en 2000. La consommation de cocaïne a induit un taux de recours aux urgences estimé de 
21,2/100 000 passages en 2022 contre 8,6 en 2010 et 130 décès en France en 2020 (18).  

Par ailleurs, la cocaïne elle-même semble avoir un effet sur les vaisseaux, de par son fort 
pouvoir vasoconstricteur, mais potentiellement aussi via d’autres phénomènes (modification de 
l’homéostasie des cellules endothéliale, dysfonction plaquettaire, lésions thromboemboliques, 
…). (19,20) 

Notre étude a donc pour objectif de décrire une large série de patients atteints de 
vasculopathie/vascularite induite par le lévamisole et/ou la cocaine.  

 

IV – Objectifs 

A. Objectif principal  

• Décrire la présentation, l’évolution clinique et le pronostic des patients atteints de 
vasculopathie induite par le lévamisole et/ou la cocaïne  
 
 



B. Objectifs secondaires 

• Déterminer le profil épidémiologique des atteints de vasculopathie/vascularite induite par 
le lévamisole seul 

• Déterminer le profil épidémiologique des atteints de vasculopathie/vascularite induite par 
la cocaïne (± coupée au lévamisole) 

• Déterminer la présentation clinique, biologique et paraclinique des patients atteints de 
vasculopathie/vascularite induite par le lévamisole seul 

• Déterminer la présentation clinique, biologique et paraclinique des patients atteints de 
vasculopathie/vascularite induite par la cocaïne (± coupée au lévamisole) 

• Déterminer l’efficacité des traitements selon l’obtention ou non d’un sevrage en cocaïne 
dans l’évolution de la maladie chez ces patients 

 

V - Matériel et méthode 

A. Design de l’étude  

Étude, rétrospective, observationnelle, multicentrique nationale. Les patients seront recrutés via 
un appel national à observation via le réseau de la société nationale Français de médecine 
interne (SNFMI), de la société française de dermatologie (SFD), du groupe Français d’étude 
des Vascularites (GFEV) et les laboratoires de toxicologie.  

 

B. Patients 

Critères d’inclusion :  

• Patients de tout âge (adultes et enfants) 
• Ayant une vasculopathie/vascularite induite par la consommation de lévamisole 

prouvée par dosage (cas certains) et/ou par consommation de cocaïne (cocaïne urinaire 
ou sur prélèvement capillaire) 

 

Critères d’exclusion :  

• Aucun 

 

C. Critères de jugements 

Critère de jugement principal  

• Etude descriptive des caractéristiques épidémiologiques, cliniques et pronostiques 



Critères de jugements secondaires 

• Caractéristiques cliniques des patients  
• Effet des thérapeutiques et du sevrage (s’il est obtenu) sur l’évolution et le pronostic des 

patients 
• Pronostic des patients (rémission, rechutes, séquelles, décès)  

 

D. Données recueillies (Cf questionnaire en annexe) 

 

E. Méthode de recueil des données 

• Données recueillies via questionnaire puis saisie dans une base de données 

 

F. Statistiques  

• Comparaisons des données entre groupes de patients  
• Les caractéristiques cliniques / biologiques seront comparées via les tests statistiques usuels 

(en fonction des effectifs inclus : Fisher/chi2 pour variables qualitatives, et Student/Mann 
Whitney pour variables quantitatives) 
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