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INFLUENCE DE L'ALCOOL ET DES MEDICAMENTS SUR LA SECURITE ROUITIERE
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et
le Docteur 5. Jod

Le présent article fait le point des connaissances sur les effets gue peuvent aveir 1inter-
action des médiecaments et de L'sleool sur la sBeurit@ routidre,

1. Epidémiologie

On a pu constater ces six dernilres anndes, en Allemsgne f&dBrale, un accroissement du nombre
deg automobiles de 23%; pendant cetrte méme péricde, la consommation d'alcool aupmentait de 30% et
les caizses d'agsurspce maladie ont enregistré, de 1971 & 1975, une augmentation de la consommation
des médicaments de 120% (1). Les taux d'augmentation sont vraizemblablement analogues dans les
gutres pays fortement industrialis&s. Adnsd, Jeachim (2) indiquait d&€jA en 1972 qu'sux Etats-Unis,
79% des hommes et 637 des femmes consommaient réguli&rement de 1'alcool; en Auatralie, les chiffres
vont jusqu'i 85% pour les hommes et 71% pour les femmes. La consommation de mBdicaments présente
des taux 4'accroissement encore plus &levEs. Ainsi, Ackermann et al. (3) constatalent qu'en 1957
3% seulement des conducteurs déclaraient avelr absorbé des médicaments dans les 24 heures précédant
le d&lit, alors qu'en 1967 le chiffre s'@levaitr dEfA & 20%. Différents guteurs ont rapporté des
résultats similaires jusqu'au déhut des anndes 1970 : selon Wagner (4), l'examen d'environ 5000
conducteurs a monttd qu'entre 10% et 13% des personpes interrogées avaient absorbé des médicaments
dans les derniéres 24 heures. Krelenburg (5) &value 3 15-20% la proportion des accldemts de la
circulstion dans lesquels sont impliqués des midicaments. Mannheimer & Mellinger (6) ont déterming,
par des sondages syst@matiques dans la population de San Francisco, que 17% premaient rEgulifrement
des snalgésiques, des rranquillisants ou des stimulamts, Benndchsen et al. (7) notent que sur
50 000 conducteurs, 127 déclarent aveir pris des wmedicaments. Kapur {8) pouvait montrer, en 1973,
que gsur 1560 personnes, jusqu'd 60% avaient pris un ou plusieurs médicaments; chez 48%, om trouvait
une combinaison de mEdicsments et d'alesol. Mallach & Seitz (9) ont determing en 1975, price i des
enquidtes par sondages, que 24% des prises de sang cordomnZes par lg police révilalent la présence de
wEdicaments . On peut sans doute faire 13 upe distrinetion, dans 1'usage abuslf des médicaments, entre
la ville et la campapne, car Badmler (6) n'a trouvé, dans une région agricole de ls Suisse, que 4%
de personnes ayant falt un usage abuglf de m&dicaments.

Beaucoup d'auteurs ont constaté que, contrairement & la consommation d'aleool oii le sexe mascu-
1in est mettement prépondérant, les femmes sont de deux fols et demie plus souvent souz 1'influence
de madicaments (3, 6, 12, 14); 1] faut toutefeis tenir compte du fait qu'une grande partie des femmes
prend des contraceptifs uniquement.

En outre, ls frégquence de la consommation des mBdicaments s'accroit avec 1'dge (3, 12, 14)
tandls que la consommation d'aleonl touche le plus souvent les personnes plus jeunes (10, 11).
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Selon différents auteurs (1, 3, 6, 12}, les analgésiques sont les produits pharmaceutiques les
plus souvent consommés par les conducteurs. Ensulte viennent les sédatifs, leg hypnotiques, les
substances psychotropes, les stimulants, les médicaments pouwr la cilrculatlion sanguine, etc.; mals
la répartition des catégories de médicaments er des drogues varie d'un pays 3 1l'autre et d'une snnde
i 1'autre (3, 7, &, 11, 13). Il apparaTlt Egalement que certailns groupes de médicaments sent typilques
de certains groupes d'ages détermings. Ainsl, Ladewipg (6) a constatd que les persounes de 20 & 30 ane
prenaient souvent des amines de réveil et Manmheimer & Mellinger (6) ont constaté une prépondérance
des personnes d'Hge moyen pour les s@datifa et Lesg tranquillisants.

L'association de la consommation de mBdicamente et d'alcool est particulidrement fréquente.
Wangel constatait, 1l y a plus de dix ans 4213, (4) que sur 4891 sutomobllistes ches lesquels on
avalt trouvé un taux d'aleool dans le sang d'enviren 1,5%, 16% &tafent ep mBwe temps sous 1'influcnee
d'up midicament, tandis que dans un groupe témoin de 1226 sujets "sana aleool" 10% seulement Gtaient
sous 1'influence d'un médicament. En outre, le groupe "avee alcool" consemmair des médicaments plus
souvent et en quentit@ significativement plug &levée que le groupe témoin. Osterhaus constate dans
(12} que sur 5200 conducteurs sous 1'influence de 1'alecool, 14,5% ont en outre absorbé des médicaments.
Klein est arrivé i des résultats similaires (2) : 10 & 15% des conducteurs ayant bu de 1'alceol ont
indique qu'ils avalent en weme temps pris des médicaments. "En 1963, Finkle et al. ont réalisé une
enquéte par questionnalre avec une analyse chimique des fluides corporels de personnes impliquites
dans des accidents de ls ecirculation. Ils ont montrd que 21% daz 3409 conducteurs ayant consommi
de 1' alcool prenalent aussi réguliiérement des mEdicaments” (8)., Van Qoijen a &pslement constath
que 1'association médicaments-aleool svait fortement progressé ces dix derniZres annfes, passant
de B,8% en 1965 & 23,1% en 1975/76 (14).

11 est du deveir des médecins, des pharmaciens et des consommateurs de garder toujours présent
Vesprit qu'une consormation &levée d'alcool et de médicaments est préjudiciable aux aptitudes
la conduite. Ici, 11 faur faire la différepnce entre les effets des associations sulvantes @

fur r

a) incompatibilirE de 1'aleool due sux médicaments

b) effets de 1'aleool renforcEs par les mEdicaments:

¢) effets de 1'gleool modifics par les médicaments.

I) faut notzmment sowligner l'effet de 1'Antabuse (disulfirame) car 11 varie selon les individua
et est Imprévisible.

2. Riégultats des rechercheg expérimentales

Des recherches expirimentales ont Egalement EtEé entrepriges sur lTaction combinfe de 1'alcool
et des mEdicaments sur la sEcurité routiére. En ce gqul concerne la méthode, 11 s'agit principalement
d'expériences réalisges sur des sujets masculins et/ou féminins salns auxquels en gEnéral on fait
ingérey certains médicaments et de l'alcool selon une répartition alZatoire dans le cadre d'upe expé-
rience 3 double insu. Les performances du sujet sont alors déterminées au moven de tests paychomoteurs
sur le ecomportement, la coovdination et llattention, ainsi que par des &évaluvations subjectives ot des
escals au gimulateur de conduite (15, 16). Seuls guelques essais isolés de condufite gwpérimentale
ont Bté réalisés (17). :

Parmi les médicaments que 1'om rencontre le plua souvent chez les persomnes qui eirculent, ce
sont les apalgésiques qui dominent (volr c¢i-dessus). Etant donng toutefols que ces substancez, prises
& des doses thérapeutiques, ne devraient guBre — 3 part quelques rares exceptions - influencer 1'effat
de 1'alecool, un grand nombre d'&tudes expérimentales s'orientent maintenant vers les psychotropes et
les hypnotiques. Le danger majeur des drogues psychotropes consiste en ce qu'elles renforcemt 1'effet
de 1'alcool (18).

En ce qui concerne les payehotropes, Linmoila & Mattdla (19) ent aboutd entre autres aux riEsultats
sulvants

- "Le diazdpam avec de 1'alecool diminue tous les paramdtres sauf la capacitd subjective de
performance;

~ le chlordiazé@poxyde n'aggrave pas la diminution d'attention produite par 1'aleool;

- des doses faibles de neurcleptiques semblent diminuer 1a vigilance mafis sont molns susceptibles
que le diazépam d'avoir un effet de porentialisatioen sur 1'alcool" (cf. également (20) et 21))}.
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Landauer et al. (22) indiquent que le mddazépam qul est un dérivé de la benzodiazépine diminue
les capacités du sujet lorsqu'il est administrd avec de 1'alcool.

Dans l'ensemble, les résultats des recherches expérimentales sur les tranquillisants ne sont
pas concerdznis. Aingi, Kielholz et al. ont trouvé, contrairement i Linnoila (19), que le chlor-
diaz@poxyde r8sgit de fagon synerg@tique avee 1'alcool, Milner et al. indiquent que "les anxio-
lytiques tels que les benzediazdpines peuvent avoir un effet de potentialisation combings avec
1Taleool” {23). L= benzoctamine ne présente avee 1'zlcool sucune interaction, ni synergétigue ni
antagoniste (24). Selon Richter & Hobi (21}, lea dérivis de la benzodiazépine avec 1'alcool dimi-
nuent la coordination et 1'attention. Selon (25), 1'interaction diazépam-alcool doit Stre attribude
principalement aux constituants du diazépam méme et guére aux métsbolites qui en découlent. Staak
er al. (%) montrent que 1l'aleool a vizmiblement pour effet de retarder la résorption intestinale de
1'oxazlpam. L'effet simultané de 1'aleool et de 1'oxazdpam provogque une chute additive ou suradditive
des capacitis du sujet (cf. Egalement {26)).

En ce qul concerne les antidépresseurs, Patmann et al. (27) ont constaté que 1'association de
1'amitriptyline avec 1'alcool ne produit aucune diminutiem des capacités. L'imipramine ne renforce
pas non plus de fagon significative 1'effet de 1'aleool. I1 est vrsisemblable que ces mddicaments
ne renforcent 1'effer de 1'alcool que dans ia megure oii ils agissent comme sadatif. Ainsi, 1'ami-
triptyline ne renforce 1'effet de 1'aleool gqu'au début d'un trairement car on peut observer i ce
moment-13 un effet s€datif. Les effets adverses dans le cas d'une médication de longue durée ne
sont pas connus (21)

En ce qui concemrne les hypnotiques, Saario et al. (28) ont constatd que :
- "Le flurezépam a, avec 1l'alcool, la performance psychomotrice la plus diminude,

- le glutéthimide et la méthaqualone n'ont auecune interactlon avec l'alcool dans la matinde:;
ceei ast peut-8tre dii au rythme circadien.”

Four Saario (29), le nitrazépam est moins additif que le bromvaléton, Toutes les recherches
sur des animaux publifes {30} montrent que les barbituriques ont une action pulssante de potentia-
lisarion de 1'alcool. Burford (15) traite Egalement de ¢ette interaction du phéncbarbital et de
1'alcool. Selon (19) et (21) les hypnotiques en général eont un effet coneldérable de potentialisation
de 1'alcool.

En ce qui eoncerne les peuroleptiques, T. SeppdlE et al. (31) indigquent '"que 1la thioridazine et
1'alcoel n'ont pas d'effets combinds majeurs sur les aptitudes du sujet, tandis que la chlorpromazine
a un effet réciproque avec 1'aleool. L'iateractien du gulpiride avec 1'alcool est faible". Selen
Richter & Hobi (15), le danger principal des neugoleptiques réside Zgalement dans leur effet de poten-
tialisation de 1'alcool.

3. Résultat des recherchez pharmacocindtiques et pharmacodynamiques aur 1'interaction de 1'aleeol
et des médicaments

Tandis que les altérations pharmacocingtiques de 1'alcool Ethylique par les substances m@dicaw
menteuses sont rares, la situation inverse prend une importance particuliére. Danz 1'état actuel
des connmaissances (32), 11 parait possible que 1'alcool Ethylique, en influengant sélegtivement le
matabolisme des médicaments d&clenche des interactions pharmacecinétiques en principe similalres
avec der substances médicamenteuses trés différentes.

Il ne s'est jamais manifesté fusqu'i présemt, nl chez 1'homme ni chez 1'animal, d'altdrations
considérables de la résorption. Par ailleurs, Mallach et al (33) montrent que l'alcool retarde la
résorption intestinale de 1'oxazdpam sans que le taux de conjugaison solt modifié (cf, ézalement %9).
Des rechereches sur les modifications de la diffusien des miédicaments par l'alcool ne donment pas de
résultats concordants,

Leg recherches suzy le métabolisme des médicaments ont montréd que des deses aiguBs d'rlcool
Ethylique inhibent s@lectivement les réactions d'hydroxylation, tandis que les rdactions d'hydrolyse
at de conjugaison ne sont pas affectfes, Les réactions d'hydroxylation parmi lesquelles on compte
1'hydroxylation en chalnes fermies, 1'hydroxylation en chaines latirales, la N-démptylation, la
N-hydroxylation, et 1'0O-d2alcaylation sont catalys@es par un systéme enzymatique inelu dans une
m?mbrane du reticulum endoplasmique; ce ayatBme enzymatique est Inhibé de fagon réversible par
1'alecool.

En raison de cette altération, 1'€limination est retardBe, la péricde de demi-vie est prolongie.
I1 apparaft nettement moins de métabolites dans 1'urde. Au fur et I mesure de 1'&limination de
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1'alcool, cet effet d'inhibition régresse et la formatiom et 1'&vacuatrion des métabolites se font
avec un cervtaln retard.

Ces réacrions d'inhibition ne sont pas aussl pronencées pour les substances médlcamenteuses
pour lesquelles plusieurs voies métaboliques sont possibles.

Toutefols, il n'est pas possible de eemprendre toutes les interactions connues jusqu'z priscat
au niveau du métsbolisme. En raison de 1'effet propre de 1l'alcoel sur le systéme nerveux central,
une association avee des médicaments agissant sur le syst&me nerveux central sboutit i des phinoméines
d'addition ou de potentialisation. Cette "interféremce nerveuse centrale" se prodult avec Les aédn-
t1fs, les hypnotiques, les narcotiques, les anticemvulsivants, les antihistaminiques, les nouro-
leptiques, les tranguillisants, les antiddpresseurs, la morphine, les dériviés morphiniques et cerlaing
antihypertoniques (34). Pour les autres &tudes pharmacocinétiques, voir (35, 36, 37).

4. Régumé

Dans le cadre de eet apergu, il m'a pas &té possible de traiter les questions complexes de
1'analyse. Parmi les méthodes plus récentes de détection, la chromatographie en phase gazeuse et
la spectroscopie de masse se sont avérées pavticullirement {ntBreszantes (ef. entre autres 38, 139,
13, 40, 41).

Les dtudes pharmacocinftiques, les recherches cliniques alnsi que les cxperticses de médecins
1égale casuistigue montrent que pour beaucoup de médicaments trds usuels, guand 11 y a lnteractlon
avee 1'alcool, i1 faut escompter une potentialisation de 1'effet de celul-ci (cf. augel 11)}. On
peut, en résumé, dopner les indications sulvantes (34)

Madicaments Effet de 1'alcool

1. Tranquillisants, s&datifs, hypnotiques, Renforcement de 1'effet de afdatif er de 1'effet
anticonvulsivants, antihistaminiques hypnotique

2. Neuroleptidques, thymoleptiques, Renforcement des e¢ffers
analgésiques

3. Analgésiques du type morphine Renforcement de l'effet de la morphine

4. AntidiabBtiques oraux (d&rivés de 1a Renforcement de 1'effet d'abalssement du sucte
culfonylurée} daneg le sang

5. Tgsontazides et autres inhibiteurs de la Renforcement de 1'inhibition de la MAOQ,
moneamine oxydase Accés de tension artérielle

Contrairement & la potentialisation de 1'effet de 1'alcool provequé par beaucoup de médicaments
2 la pérlode algue de 1'ingestion d'alecool, une congommation chronique d'alcool prodult une induction
de 1l'enzyme métabelisant le médiecament dans le rEriculum endoplasmique et conduit donc & une augmen-
tation de ce mérabolisme., Les indications sulvantes figurent dans (34) :

Effets de L'aleool en cas de

Médicamente conaonmation chronigue
1. Sédatifs, hypnotiques (barbituriques) AFfFaiblissement de 1l'effer sédatif et hypnotique
Z. Anticonvulsivants AffFaiblissement de 1'effet anticonvulaivant

Convulsions
3.  Antidtabétiques (dérivés de la sulfonylurée) Hyperglyeémie

4,  Anticosgulants {(coumarine} Affaiblissement de 1'effer inhibiteur de la
coagulation

Pour améliorer la sécuritd routiére, il est indispensable de vérifier constamment dans guelle
mesure les situations critiques et les accidents de la elrculation deilvent Stre attribufs aux
relations de dépendance décrites ci-dessus entre l'alcool et les médicaments.
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