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Muscade, Myristica fragrans Houtt. (Myristicaceae)

Nota. On exclut de la présente actualisation la question complexe de I’hépatocancérogénicité, démontrée chez
le Rat et la Souris, de certains des alcényl-benzenes présents dans I’huile essentielle de muscade [1] qui, pour
certains, pourraient ¢tre un sujet de préoccupation en cas d’utilisation quotidienne au long cours de
compléments alimentaires a base de muscade [2].

La graine réduite a ’'amande du muscadier — la noix muscade — n’est absolument pas toxique
dans les conditions habituelles de son utilisation en cuisine. Toutefois, cette épice appréciée peut
¢tre — le phénomene demeure marginal — détournée de son usage et ingérée a des fins
récréatives pour des effets psychotropes que certains qualifient d’hallucinogenes. Une
consommation massive involontaire peut aussi entrainer des désagréments passagers.

On rappelle que la noix muscade, riche en néolignanes et lignanes, est surtout connue pour sa
richesse en huile essentielle. Celle-ci renferme, a coté de plus de 80 % de composés terpéniques
(catbures et alcools), des alcényl-benzénes: myristicine (= 5-allyl-1-méthoxy-2,3-
méthylenedioxybenzene), safrole, élémicine, eugénol, méthyl-eugénol, méthyl-isoeugénol [3]. Il a
été suggéré dans les années 1960 que les effets psychotropes de la muscade pourraient étre liés
aux dérivés de type myristicine : par transamination dans organisme, ils seraient transformés en
dérivés de Pamphétamine (p. ex. la MMDA = 3-méthoxy-4,5-méthylenedioxyamphétamine).
L’hypothése n’a jamais été confirmée 7z vivo. Une activité IMAO a aussi été évoquée. Plus
récemment, des éléments ont été apportés en faveur d’une inhibition, par certains néolignanes
de la muscade, des enzymes dégradant les endocanabinoides telles que la FAAH [fatty acid amide
hydrolase] responsable de lhydrolyse de Danandamide. Ceci expliquerait des effets
cannabinomimétiques mis en évidence chez l'animal [4, 5 et réf. citées]. Les manifestations
toxiques habituellement observées 2 a 8 heures apres I'ingestion sont tres proches du syndrome
anticholinergique caractéristique de I'intoxication parles Solanaceae : rougeur de la face, sécheresse
des muqueuses, tachycardie, agitation, confusion, l1éthargie, somnolence, anxiété, troubles visuels
et gastro-intestinaux (vomissements). Les effets s’estompent généralement en 24 a 36 heures.

Au cours d’une étude visant a évaluer la possibilité de détecter dans I'urine la prise addictive de
muscade et de la différencier d’'une consommation normale d’épices (muscade et autres), des
volontaires en ont ingéré 1,5 g en poudre : ils n’ont présenté aucun symptéme. Au moins huit
métabolites ont été détectés (GC-MS)a et leurs concentrations, mesurées chez des sujets

a La méme méthode permet de doser, aprés extraction par SPE, la myristicine dans le sérum : Dawidowicz AL,
Dybowski MP. Simple and rapid determination of myristicin in human serum. Forensic Toxicol. 2013;31(1):119-1
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supposés abuser de 1’épice étaient de 0,5 a 14 fois plus élevées [6]. Le seuil correspondant a

Papparition de symptomes n’est pas déterminé, mais beaucoup d’auteurs le situent a 5 g. Les

intoxications marquées correspondent généralement a 20-30 g voire plus.

Revues de la littérature

Une courte revue centrée sur la toxicité de la muscade a paru en 2009 (9 pages, 30 réf.) [7]. Par

la suite, différents auteurs rapportant des cas ou des séries de cas ont procédé a une présentation

plus ou moins détaillée de la muscade et de ses effets indésirables [8], ou se sont placés dans une

perspective historique [9].

Principaux cas d’intoxication publiés depuis 2008

1. Données quantitatives

En France, une revue rétrospective des cas enregistrés par le Centre antipoison de
Marseille entre 2008 et 2018 a identifié 31 cas dont 22 suffisamment documentés pour
étre analysés. Quinze appels concernaient des ingestions a des fins récréatives, 17 a une
utilisation culinaire. Seuls 4 cas correspondaient a la prise de plus de 20 g (12 a moins de
10 g). Dans six cas les troubles observés ont été jugés majeurs (dont 4 dans le groupe
des ingestions volontaires) ; ces troubles étaient mineurs ou modérés chez 11 patients.
On a observé des troubles gastro-intestinaux (9), neuropsychiatriques (hallucinations,
troubles visuels, somnolence/agitation (9), tachycardie (7), etc. Le traitement a été
symptomatique (hydratation, benzodiazépines) [10].

En Allemagne, une analyse des données de trois Centres antipoison a montré qu’entre
2007 et 2013, la muscade représentait 10 % des 602 cas de prise de psychotropes naturels
(champignons : 25 %, Solanaceae : 52 %0). L'utilisation de muscade, en augmentation au
cours de la période, a surtout concerné les écoliers [11].

En Autriche, le Centre d’information sur les poisons de Vienne a regu, en 16 ans, 105
demandes de renseignements consécutives a lingestion de muscade seule: 42
concernaient des enfants agés de moins de 14 ans (4 ingestions étaient volontaires) et 63
des adultes. Chez ces derniers, 52 'avaient ingérée seule, les autres dans un mélange.
Dans 14 cas, les sujets recherchaient les effets hallucinogeénes. D’autres avaient une
intention suicidaire (8), recherchaient des effets thérapeutiques, avaient confondu la
muscade avec une autre épice, ou avaient consommé des « nerve-cookies b ». Vingt-et-un
pour cent des enfants et 54 % des adultes ont présenté des symptoémes. Ceux-ci étaient
mineurs (25 cas) ou modérés (12 cas) : nausées, vomissements, agitation, somnolence,
confusion, parfois vertiges, xérostomie, troubles visuels et, rarement, tachycardie ou
légere hypertension [12].

Sur P’ensemble des Centres antipoison des Etats-Unis d’Amérique, 1962 expositions
ont été enregistrées entre 2000 et 2017 (dont 794 chez des jeunes entre 13 et 19 ans et

b Selon les auteurs, cookies a forte teneur en muscade vendus dans les boutiques « bio » (recette traditionnelle selon

Hildegarde de Bingen).
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227 chez de jeunes enfants (< 6 ans) et, sur cette période, 'augmentation de la fréquence
d’exposition a été d’environ 64 % (alors que celle a d’autres psychoactifs naturels
(champignons, kava, etc.) a diminué, a ’exception notable de la marijuana (+ 150 %) et
du kratom (+ 4949 %) [13].

En Californie, 'analyse rétrospective des 119 expositions a la muscade enregistrées entre
1997 et 2008 a montré que le but de 72,3 % d’entre elles était la recherche des effets
hallucinogenes. Cette ingestion délibérée était surtout le fait dhommes (78 %),
majoritairement jeunes (80 % de 13-20 ans). Si 4 patients ont utilisé la muscade par voie
nasale, tous les autres 'ont ingérée. Quel qu’ait été le motif de la consommation, celle-ci
a ¢té sans effet (18 cas) ou a induit des effets mineurs (58 cas) ou modérés (26 cas).
Aucun cas grave n’a été observé. Les symptomes les plus fréquents ont été une
tachycardie (20 % des cas), des vomissements (18,5 %), de l'agitation (13,4 %), des
hallucinations (12,6 %), des vertiges (10 %) [14].

Lanalyse des 32 appels pour ingestion de muscade — 15 volontaires, 17 involontaires
— recensés entre 2001 et 2011 par le Centre antipoison de I'Illinois fait ressortir une
symptomatologie de méme nature c. Aucun des 23 patients dont le suivi est connu n’a
présenté de symptomes graves, 4 ont eu des symptomes modérés ; les autres n’ont
présenté aucun symptome (5) ou uniquement des symptomes mineurs (14). L’état d’une
patiente a nécessité une assistance respiratoire, mais celle-ci avait consommé un cocktail
de médicaments, de muscade et de cannabinoide synthétique [Ehrenpreis ef al., 2011].

2. Principaux cas publiés

Plusieurs cas sans conséquence marquée ont été publiés : aux Pays-Bas en 2010 (gastralgie,
vertiges, légére tachycardie aprés ingestion de 10 g) [15], aux Etats-Unis d’Amérique en 2011
(tachycardie, bouche seche) [16], ou encore en Italie en 2019 (douleurs abdominales, céphalée
et vomissements persistants apres ingestion de 7 g) [17].

Drautres cas, plus marqués, ont fait "objet d’un rapport détaillé :

e En 2013, au Canada, c’est un homme de 50 ans qui a été admis en psychiatrie pour la
troisi¢me fois en deux ans dans un état de dysphorie sévere avec délire de persécution,
sentiment de malheur imminent et idées suicidaires. I a reconnu abuser de longue date
de la muscade pour ses effets euphorisants et « renforcateurs de ses perceptions
sensorielles ». Les symptomes, liés a la prise d’une forte quantité, ont régressé en 72
heures, sans traitement spécifique [18]. La méme année, un cas a été publié en Pologne
(détails non vus) [19].

e En 2014, en Espagne, un homme de 38 ans qui avait ingéré une cinquantaine de
grammes de muscade a été admis aux urgences de Saragosse pour hallucinations,
sentiment de mort imminente, palpitations et sensation d’oppression thoracique ; il
présentait une mydriase, de la sécheresse des muqueuses et des perturbations de PECG
(enzymologie normale) a. Une benzodiazépine a été prescrite et la rémission des
symptomes est intervenue en 24 heures [20].

c Les fréquences, non indiquées ici, sont différentes, ce qui peut étre du au tres faible nombre de cas analysables ; par
ailleurs, un tiers des sujets ayant ingéré volontairement de la muscade avaient aussi pris d’autres substances (cannabis,
BZD, amphétamines, sirop antitussif, etc.). Le motif de I'ingestion n’est pas toujours clair.

4 Un cas pratiquement identique (méme quantité ingérée, mémes symptomes, perturbations électrocardiographiques
voisines sans anomalies enzymologiques (et éléments de discussion tres proches) avait été publié a Pampelune en
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e En 2017, le cas d’un étudiant de 22 ans admis aux urgences 8 heures apres avoir bu une
suspension de 6 noix écrasées dans du jus de fruits a été décrit en Turquie : nausées,
xérostomie, mydriase et altération de I’état de conscience ont été constatées. Calmé
(midazolam IV), il a retrouvé un état normal en une douzaine d’heures [21].

e En 2019, un cas d’inhalation de poudre de muscade par un adolescent a été rapporté aux
Etats-Unis d’Amérique. Incapable de répondre aux questions, les pupilles dilatées et
la démarche ataxique, le sujet est devenu léthargique et a récupéré en 24 heures (fluides,
oxygene) [Beckerman et Persaud, 2019].

e En 2020, au Portugal, un homme de 29 ans a été hospitalisé apres avoir ingéré a son
petit-déjeuner 3 ou 4 noix soit 18 a 28 g, plus que ce qu’il consommait habituellement.
11 a développé un syndrome psychotique sévere : rires sans motif, discours désorganisé
et pensées délirantes, agitation psychomotrice ; olanzapine et lorazépam ont été prescrits
pour induire une sédation [22].

Les tentatives de suicide par ingestion de muscade semblent particulicrement rares. Trois cas ont
été publiés au cours de la période :

- le premier en 2015 en Suéde avec 39 g de muscade (et 750 mL de vodka et de la bi¢re...)
qui s’est traduit, entre autres, par des convulsions [23] ;

- le deuxiéme en 2016 aux Pays-Bas, marqué par de I'agitation, des troubles cognitifs, une
arythmie sinusale et des difficultés respiratoires [24] ;

- le troisieme en 2017 en Espagne : la victime avait ingéré 32 g de muscade en poudre et
15 comprimés de diazépam (5 mg), ce qui a déclenché un syndrome anticholinergique
(mydriase, sécheresse des muqueuses, rougeur du visage, tachycardie, anxiété majeure)

[25].

Il est exceptionnel que l'utilisation a des fins culinaires donne lieu a une symptomatologie
marquée. Le cas publié aux Pays-Bas en 2015 n’est gucre représentatif de I'utilisation habituelle
de cette épice : la victime avait saupoudré ses asperges de deux cuillerées (1) de muscadee. L’état
de confusion mentale qui en a résulté a duré une dizaine d’heures, la sécheresse buccale et la
rétention urinaire ont persisté 36 heures [20].

En Inde, un nourrisson de 3 mois a présenté des convulsions suite a 'administration, par sa
mere, de muscade pour ses vertus prétendument carminatives. Par la suite, un surdosage en
phénytoine a entrainé troubles visuels et convulsions réfractaires [27].
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e Selon ses dires « which was more than she intended ». Pourquoi les a-t-elle mangées quand méme ? Et ce alors méme que
« she bad heard previously about a case of nutmeg intoxication » ? Pour ces auteurs deux Zeaspoons représentent 5 g de poudre.
Pour Reynoard ¢z a/. une seule zeaspoon équivaut a 5 g... Pour mémoire une cuillére a café = 5 mL, une cuillere a soupe
=15 mL.
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