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ros entre crochets dans
le texte correspondent
aux références bibliogra-
phiques situées a la fin
du document (Exemple:
[1] correspond a Ref. [1]
sur la page 10).
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Alcool et dépression:
aspects épidemiologiques et cliniques

Les troubles liés a I'utilisation de 'alcool et la dépression sont parmi les principales causes
d'incapacité et d'invalidité dans le monde. Qu'ils sagissent d'une consommation quotidienne
excessive, d'épisodes répétés de consommation rapide etimportante jusqu'a l'ivresse ("binge
drinking"), de boire jusquau préjudice physique ou mental ou jusqu'a la dépendance, ces
conduites d'alcoolisation constituent un facteur de risque majeur de survenue d'un trouble
psychiatrique. Bans cet article, le Pr. Amine Benyamina et le Br. Mohammed Taleb, présentent
des études scientifiques qui interrogent la comorbidité entre la consommation excessive
dalcool et la dépression et analysent ses nombreuses conséquences et particularités sur le
plan épidémiologique, clinique et explicatif.
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1. Organisation Mondiale de
la Santé

2. Voir les articles:

>n°7-2«Dépression etalcool :
psychopathologie» (Pr. I.
Varescon)

>n°7-1: «Dépression etalcool:
mécanismes physiolopatho-
logiques» (Pr. JH Constentin),
Le Livre Blanc de la Dépres-
sion
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De quels résultats

communément admis disposons-nous ?

LA COMORBIDITE
ALCOOL-DEPRESSION

L'étude "Global Burden of Disease’, menée
par I'Organisation Mondiale de la Santé [1]
indique que les troubles liés a 'utilisation de
l'alcool et la dépression sont parmi les prin-
cipales causes d'incapacité et d'invalidité
dans le monde, mesurées par les années de
vie ajustées sur l'incapacité (DALY) et des
années de vie vécues avec une incapacité

(Av) [2].

Il existe de nombreuses formes de consom-
mation excessive d'alcool qui conduisent a
d'importants probléemes de santé physique
et mentale. Il peut sagir d'une consomma-
tion quotidienne excessive, d'épisodes répé-
tés de consommation rapide et importante
jusqu'a l'ivresse ("binge drinking"), de boire
jusquau préjudice physique ou mental (I'abus
dalcool) ou jusqu'a la dépendance a I'alcool
[3]. Ces conduites d'alcoolisation constituent
un facteur de risque majeur de survenue
d'un trouble psychiatrique. La comorbidité
(ou «double diagnostic» pour la psychiatrie
nord-américaine) est définie par I'OMS' en
1985 comme la cooccurrence, chez un méme
individu, d'un trouble lié a la consommation
d'une substance psychoactive et d'un autre
trouble psychiatrique. Cette association n'im-
plique ni un lien de causalité, ni la présence
des deux troubles au méme moment. Les

troubles cooccurrents ont alors un pronostic
et une évolution plus séveres que celui de
chacun des troubles pris indépendamment
et impliquent des adaptations dans les stra-
tégies thérapeutiques.

Les conséquences de la comorbidité entre
troublesliés al'utilisation de I'alcool et dépres-
sion sont nombreuses, confirmées, lors de ces
dernieres décennies, par un grand nombre
d'études. Méme s'il existe une hétérogénéité
dans I'évaluation du mésusage d'alcool et
dans I'évaluation de la dépression, la plupart
de ces études suggerent des liensimportants
entre alcool et dépression et mettent en évi-
dence plusieurs types de liens?.

Parmi les patients ayant un trouble dépressif,
ceux qui ont un abus ou une dépendance a
'alcool, ont des symptomes plus séveres [4] et
un plus grand taux d'incapacité et d'invalidité
[5], que les personnes ayant un trouble isolé
lié a I'alcool, et peuvent représenter une plus
grande charge économique en raison d'une plus
grande utilisation des services de soins [5,61.
Parmi ceux qui ont un trouble lié a alcool,
la dépression comorbide est associée a une
apparition plus précoce de la dépendance a
l'alcool, des taux plus élevés de dépendance
aux drogues [7], un plus grand risque de
conduites suicidaires [8] et notamment une
plus forte probabilité de tentatives de suicide
[9] et de suicide [10].



3. Pour connaitre les symp-
tdmes de la dépression ma-
jeure chez I'adulte et en avoir
une illustration, voir l'article
n°20-1: «Comment se fait un
diagnostic de dépression»,
Tableau n® (Dr. David Gourion),
Le Livre Blanc de la Dépression.

4. L'épidémiologie est une
Science qui étudie, au sein
des populations (humaines,
animales, voire végétales),
la fréquence et la répartition
des problémes de santé dans
le temps et dans l'espace,
ainsi que le role des facteurs
qui les déterminent (source:
Larousse): Consulter le lien

5. La prévalence, générale-
ment exprimée en pourcen-
tage, est la proportion de cas
d'une maladie donnée dans
une population.

6. Pour une définition des
troubles de lhumeur, on pourra
consulter les descriptions de la
Classification Internationale
des Maladies (CIM) de I'OMS,
catégories F30-F39: Consul-
ter le lien

7. Troubles anxieux: Les
troubles anxieux regroupent
six entités cliniques: le trouble
anxieux généralisé (TAG), le
trouble panique avec ou sans
agoraphobie, le trouble anxiété
sociale, la phobie spécifique, le
trouble obsessionnel compulsif
(TOC) et I'état de stress post-
traumatique (ESPT). Pour une
définition des troubles anxieux,
on pourra consulter les infor-
mations fournies par la Haute
Autorité de Santé (HAS).

8.DSM est [acronyme de Ian-
glais Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders;
IV est le numéro de version (il
sagiticidela quatrieme version
de ce manuel, publiée en1994;
la premiére version datait de
1952); TR est I'acronyme de
Texte Révisé, qui correspond a
une mise ajour du texte datant
de2000. La derniére version de
|a classification est le DSM -5.

9. Voir Grant et al,, 2003:
Consulter le lien
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CLASSIFICATION
ET SEQUENCE
ALCOOL-DEPRESSION

La comorbidité entre troubles liés a I'alcool
et dépression majeure® pose la question du
caractére primaire ou secondaire des deux
troubles. Le Diagnostic and Statistical Manual
of Mental Bisorders-1V (DSM IV [3] définit
un état dépressif majeur (EDMJ) comme une
période de deux semaines ou plus au cours
de laquelle il y a présence dau moins cing
symptomes (dont au moins un doit étre une
humeur dépressive ou anhédonie) avec alté-
ration du fonctionnement. Dans un épisode
dépressif majeur indépendant, les symp-
tomes dépressifs ne sont pas associés a la
consommation de substance, a une affection
médicale générale ou a un deuil. Enrevanche,
dans un état dépressif majeur secondaire, les
symptomes dépressifs surviennent au cours
de l'intoxication par une substance ou lors du

Comment
les obtenons-nous?

L'étude National Epidemiologic Survey on
Alcohol and Related Conditions (NESARC)
[14] congue et menée par le National Institute
of Alcohol Abuse and Alcoholism (NIAAAJ,
est la plus grande enquéte épidémiologique”
de comorbidité menée connue a ce jour (N
= 43083), basée sur un échantillon natio-
nal représentatif de la population générale
des Etats-Unis. Lobjectif de

mesurer la prévalence® et la comorbidité des

"tude était de

troubles liés a l'utilisation de substances (es-

sevrage ou sont dus a une affection médi-
cale générale ou a un deuil. Les dépressions
induites par |'alcoolisme sont décrites par le
DSM IV comme des «Troubles de 'humeur

induits par la consommation dalcool ».

Dans la Classification Internationale des
Maladies, 10¢ édition (CIM, OMS, 1983),
figure la catégorie « Troubles mentaux et
troubles du comportement liés a I'utilisation
de substances psycho-actives». La notion
de dépression induite par I'alcool n'est pas
explicitement mentionnée.

Dans cet objectif, les chercheurs ont établi
une distinction entre les troubles primaires
et secondaires [11,12,13]. Un trouble primaire
est celui dont |'age d'apparition précéde celui
d'un autre trouble secondaire. Comprendre la
séquence temporelle dans le cas d'une cooc-
currence troubles liés a l'alcool et troubles de
I'humeur peut aider a tester les hypothéses
étiologiques de ces comorbidités.

sentiellement l'alcool] et un certain nombre
de troubles psychiatriques parmilesquels des
troubles I'humeur (dont la dépression ma-
jeure)® et des troubles anxieux”. Cette étude
a utilisé les critéres du DSM-IV® et toutes les
entrevues ont été menées avec I'Alcohol Use
Disorder and Associated Disabilities Interview
Schedule - DSM IV-Version (AUDADIS-I1V)?
pour obtenir un diagnostic sur la vie. Létude
distingue les troubles psychiatriques indé-
pendants (préexistants et autonomes) de


http://www.larousse.fr/encyclopedie/divers/%C3%A9pid%C3%A9miologie/48713
http://www.cim10.ch/ebook/FR_OMS_FR/F30F39.asp
http://www.has-sante.fr/portail/jcms/c_556489/ald-n23-troubles-anxieux-graves
http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S037687160300070X

10. Troubles de 'humeur
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ceux induits par une substance (secondaires
et consécutifs a la dépendance). Tous les
troubles thymiques'® ou anxieux dus a des
affections médicales ou provoqués par un
deuil, ont été exclus.

En population générale et sur l'année écou-
lee, on retrouve une trés faible proportion
de troubles induits par rapport aux troubles
indépendants chez les sujets ayant un trouble
lie a une substance cooccurrente avec un
trouble thymique ou anxieux [14]; 1% des
sujets abusant de substances présentent des
troubles de 'humeur induits et 19,6 % ont des
troubles de I'humeur indépendants. Labus
dialcool, mais non la dépendance, précéde de
nombreux troubles de I'humeur et anxieux.
Le début de l'abus d'alcool a tendance a pré-
céder l'apparition de certains troubles an-
xieux et de I'humeur (la dépression majeure
et la dysthymie), tandis que l'apparition de la
dépendance a l'alcool a tendance a précéder
l'apparition de seulement deux de l'ensemble
des troubles anxieux et de I'humeur (trouble
anxieux généralisée et trouble panique) [15].
Le temps de latence entre les troubles pri-
maires et ultérieurs varie généralement de
7al6ans.

Une des principales conclusions de NESARC
est que les modéles de sequence temporelle
varient considérablement selon le trouble de
I'humeur, méme au sein de la méme classe
de troubles, et ces résultats plaident contre
le principe de l'agrégation des troubles de
I'humeur dans ce type d'études. En outre,
la variation de ces schémas de séquence
temporelle au sein de la population comor-
bide est compatible avec le modéle de I'age
d'apparition des troubles dans la population
geénérale; les troubles avec un age plus pré-
coce dans la population générale sont plus

susceptibles d'étre primaire chez des per-
sonnes avec comorbidité.

Des études antérieures de séquence tem-
porelle avaient conduit a des conclusions
contradictoires. Les résultats de National
Comorbidity Survey (NCS) ont montré que
la dépendance primaire a l'alcool était plus
fréquente que la dépression primaire chez
les sujets présentant les deux troubles et
que la dépression majeure était 1,7 fois plus
susceptible de précéder I'abus dialcool chez
les femmes. [13] De Graaf R. et al. ontindiqué
linverse, que l'abus d'alcool était de 1,3 fois
plus susceptible de précéder la dépression
majeure chez les femmes [12]. lls ont rap-
porté un temps de latence entre I'apparition
des troubles de I'humeur et la dépendance
a l'alcool chez les hommes et les femmes.
Dans leur analyse, les troubles de I'humeur
avaient été regroupés et traités comme un
seul groupe, occultant ainsi les différences
potentielles entre eux. Létude Epidemiolo-
gic Catchment Area (ECA] considérait que
le risque de dépression apreés l'apparition
de l'alcoolisme était plus élevé que le risque
d'alcoolisme apres la dépression [16]. Ces
résultats correspondent a ceux obtenus dans
d’autres études qui montrent que le risque de
développer des troubles de 'humeur aprésle
deébut d'un trouble lié a l'alcool est plus élevé
que dans le cas de la séquence inverse [14].

Il faut souligner toutefois I'importance des
différences critériologiques a l'origine de
beaucoup de résultats contradictoires
retrouvés dans la littérature de ces dix
dernieres années et mettant en évidence
une apparente prédominance des troubles
anxieux ou dépressif induits par rapport
aux troubles indépendants. Parmi ces dif-
férences, citons le délai de sevrage néces-



11. Voir l'article n°8: « Dépres-
sion et Toxicomanie» (A. Der-
vaux et X. Laqueille), Le Livre
Blanc de la Dépression.
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saire pour parler de trouble indépendant
(de a3 mois). Ces données erronées ont
conduit a conclure sans doute abusive-
ment qu'une minorité de sujet alcoolo-dé-
pendants avaient un trouble indépendant

Qu'en tirons-nous

requérant un traitement spécifique. Il faut
également souligner que les repéres chro-
nologiques, séparant troubles primaires
et secondaires, ne permettent pas, a eux
seuls, de les distinguer.

comme connaissances ?

EPIDEMIOLOGIE

Les taux de prévalence et de comorbidité
varient considérablement entre les études,
principalement en raison de problémes mé-
thodologiques et des différences importantes
entre les échantillons cliniques et de popula-
tion. Une critique également faite aux études
épidémiologiques, est quelles ne peuvent pas
controler tous les facteurs confondants, ce
qui compromet la validité des inférences cau-
sales établies a partir des données épidémio-
logiques [18]. Il faut aussi noter I'existence
d'une hétérogénéité méthodologique dans
I'évaluation du mésusage de lalcool et de la
dépression [19].

La plupart des études montrent un risque
accru de troubles dépressifs chez les sujets
ayant un abus ou une dépendance a l'alcool
comme il existe un risque plus important de
troubles liés al'alcool chez les sujets présen-
tantun trouble dépressif. La présence del'un
des troubles double le risque d'apparition du
second [19], et des taux constamment élevés
de cette comorbidité ont été trouvés dans
les deux grandes enquétes nationales ameéri-
caines[12,14,20,21]. Elles confirment égale-

ment la relation entre symptomes dépressifs

et I'importance de la consommation d'alcool
[22,23].

Dans I'étude NCS, 52 % des sujets présen-
tant un trouble lié a l'alcool ont également
un trouble psychiatrique cooccurrent sur la
vie entiére et 13 % des sujets présentant un
trouble lié a 'alcool ont également une trouble
de I'humeur [13]. Dans l'enquéte ECA, 37 %
des personnes ayant un diagnostic dabus
ou de dépendance a l'alcool ont présenté un
trouble psychiatrique au cours de leur vie,
soit prés de deux fois plus qu'en population
générale. Cette prévalence est supérieure a
55% chez les sujets alcoolo-dépendants [16].
La fréquence de la dépression chez les sujets
présentant un abus ou une dépendance alal-
cool ou aux drogues'' en population générale
est de 23 % pour les femmes et de 8 % pour
les hommes.

Dans I'enquéte NESARC, la prévalence au
cours de l'année écoulée de la cooccur-
rence abus ou dépendance a I'alcool et état
dépressif majeur est de 1,2 %, correspondant
a environ 2,4 millions d'adultes vivants aux
Etats-Unis agés de18ans et plus. Cette asso-



12. Episode dépressif majeur
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ciation demeure méme apres controle des
co-variables tels que les facteurs sociodé-
mographiques, les troubles psychiatriques
et ceux liés al'utilisation de substances [24];
13,7% de ceux qui ont un trouble lié a I'uti-
lisation de l'alcool sur I'année écoulée ont
également connu un épisode de dépression
majeure sur l'année passée et 16,4 % de ceux
qui ont un état dépressif majeur sur l'année
écoulée ont connu un trouble lié al'utilisation
de 'alcool sur la méme période [14]. En utili-
santle méme ensemble de données, mais en
tenant compte du trouble dépressif majeur
(TDM) plutat que de 'EDM, 40,3 % de ceux
présentant un TDM avaient également eu un
trouble lié a lalcool sur la vie [25].

SITUATION SELON LE SEXE

Les données épidémiologiques montrent
régulierement que les troubles liés a l'alcool
sont plus fréquents chez les hommes que
les femmes [26]. En revanche, les troubles
dépressifs sont environ deux fois plus fré-
quents chez les femmes que les hommes
[27]. Les troubles cooccurrents sont plus
fréquents chez la femme. Dans l'enquéte
ECA, 66 % des femmes contre 44 % des
hommes alcoolo-dépendants présentent
un trouble psychiatrique cooccurrent [16].
De méme, dans l'enquéte NCS, 72,4 % des
femmes présentant unabus et 86 % de celles
présentant une dépendance a une substance
(alcool inclus) ont un trouble cooccurrent au
cours de leur vie [13]. Pour les hommes ces

chiffres sont respectivement de 56,8 % et
de 78.3%.

La corrélation entre la gravité du trouble psy-
chiatrique et I'importance de l'alcoolisme est
élevée. Lhypothése que la cooccurrence des
troubles liés a I'alcool et dépression majeure

serait associée a une consommation impor-
tante d'alcool par rapport a un probléme
dialcool seul, et que ces aspects seraient plus
importants chez les hommes que chez les
femmes, a été soulevée. Elle narecu quune
confirmation partielle. Chez leshommes avec
dépendance a l'alcool au cours des 12 der-
niers mois, 'EDM'? serait associé a un plus
grand nombre de jours de consommation
d'alcool [26]. Par ailleurs, la cooccurrence
de l'alcoolisme et dépression est associée a
une dégradation de I'évolution liée a l'alcool
el cette relation semble étre plus forte chez
les hommes que chez les femmes [28].

ASPECTS CLINIQUES

Les troubles dépressifs précoces sont asso-
ciés a l'utilisation fréquente dialcool a I'ado-
lescence mais également a I'utilisation de
plusieurs autres substances psychoactives
[29]. Parmi ceux quiont un trouble lié a l'utili-
sation de 'alcool, la dépression comorbide est
associée a une apparition plus précoce de la
dépendance alalcool et a des taux plus élevés
de dépendance a la drogue sur la vie [71.

Les aspects de la consommation d'alcool
qui prédisent le mieux les symptémes de
la dépression en population générale sont
peu connus. Labus d'alcool serait lié a des
symptémes de dépression, indépendam-
ment de la consommation moyenne [30].
Une autre hypothése soutient qu'un mode
de consommation de grandes quantités de
boissons alcoolisées sur une courte période
de temps ("binge drinking"Jimpliquant intoxi-
cations aigues et «gueule de bois», produit
des symptomes dépressifs. La fréquence de
la «gueule de bois» serait le meilleur pré-
dicteur des symptomes dépressifs. Le lien
entre la consommation d'alcool et dépression



13.Voir [articlen®7-1: « Dépres-
sion et alcool: mécanismes
physiolopathologiques » (Pr.
JH Constentin), Le Livre Blanc
de la Dépression.

14. L'hippocampe est une
structure cérébrale qui joue un
réle central dans la mémoire
et la navigation spatiale. Chez
I'homme et le primate, il se
situe dans le lobe temporal
médian, sous la surface du
cortex. Toutes les informa-
tions multisensorielles qui
constituent la trace mnésique
convergent vers I'hippocampe
qui en constitue le centre de tri.
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chez les hommes et les femmes non absti-
nents semblerait, par conséquent, se limiter
al'abus dalcool sous le mode "binge drinking"
[31,32, 331 1l'y a un effet indépendant pos-
sible d'une forte consommation dalcool sur
la dépression qui expliquerait aussi, en par-
tie, pourquoi le groupe des gros buveurs qui
ne connaissent pas la «gueule de bois», en
raison par exemple de la tolérance a l'alcool,
présentent moins de symptomes dépressifs.

LIENS ENTRE TROUBLES
LIES A LALCOGOL
ET TROUBLES DE LHUMEUR:

La comorbidité entre troubles liés al'alcool et
dépression peut étre expliquée de plusieurs
manieres:

>1. Lalcool provoque le trouble de 'humeur.
Une explication possible est que I'abus ou
la dépendance a l'alcool jouerait un role
dans I'étiologie des troubles de I'humeur
en raison des effets de l'alcool sur la situa-
tion familiale, sociale et économique d'un
individu. Labus d'alcool peut conduire a des
perturbations fréquentes de la vie fami-
liale et sociale, des difficultés en matiére
demploi, des problemes avec la justice et
compromettre la santé physique [34].

>2. Le trouble de I'humeur provoque une
consommation excessive dalcool comme
auto-médication. En réalité, cette relation
seraient mieux expliquée par un modéle de
causalité dans lequel les problemes d'alcool

conduisent a un risque accru de troubles
de I'humeur par opposition a un modele
d'auto-médication dans lequel la dépres-
sion mene a un risque accru de d'abus ou
de dépendance a l'alcool [35].

>3. Une relation de causalité réciproque
entre alcool et dépression, chacun des deux
troubles augmentant le risque d'apparition
de lautre. Les mécanismes potentiels qui
sous-tendent ces liens de causalité incluent
des changements neurophysiologiques et
métaboliques résultant de l'exposition a l'al-

" Par exemple, I'exposition a I'éthanol

o0
conduit a des réductions dans la production
de la méthylénetétrahydrofolate réductase
(MTHFR), une enzyme liée au métabolisme
de l'acide folique [36]. La réduction des
taux de folates a, a son tour, été liee a des
risques accrus de trouble de I'humeur. Des
travaux plus récents menés chez I'animal
montrent que les effets dépressogénes de
Ialcool sont associés a une réduction du
BONF (Brain derived neurotrophic factor)
au niveau de I'hippocampe' [371.

> 4. On pourrait également faire valoir que
I'abus ou la dépendance a l'alcool et la
dépression sont causés par des facteurs
genétiques et environnementaux com-
muns [38, 39]. Les études d'agrégations
familiales [401, et les études d'adoption
[41], suggérent que les deux troubles sont
transmis conjointement dans les familles.
Les études de jumeaux montrent que cette
co-transmission est due en partie a des fac-
teurs génétiques communs [42].
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Conclusion

La comorbidité les troubles liés a I'utilisa-
tion de I'alcool et la dépression majeure est
fréquente. Ces troubles entretiennent des
liens complexes avec plusieurs explications
possibles sur les facteurs et les processus en
jeu. De nombreuses questions demeurent
encore non résolues et les recherches les
plus récentes sur le partage de facteurs
communs par les deux types de troubles
comme les facteurs génétiques et environ-

nementaux laissent entrevoir la possibilité
de mise au point de modéles intégratifs
tenant compte des différents aspects cli-
niques, épidémiologiques, évolutifs, fami-
liaux, socioculturels, génétiques sans oublier
les interactions génes-environnements et
les mécanismes épigénétiques. Plus de
recherche encore est nécessaire en raison
des implications importantes en matiére de
santé publique. m
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