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LES AGENTS DE CONTROLE DE FOULE

Luc Londéi-Leduc, M.D.
Médecin résident en médecine d’urgence spécialisée, Université de Montréal

Alexandre Larocque, M.D., F.R.C.P.C.
Urgentologue, Centre Hospitalier de I'Université de Montréal, consultant en toxicologie, Centre
Universitaire de Santé McGill et Centre antipoison du Québec

Résumé

Les agents de contrble de foule sont caractérisés par la production d’'une sensation
d’'inconfort extréme sans toutefois entrainer une mortalité ou une morbidité importante. Leurs
effets irritants s’exercent principalement au niveau ophtalmique, respiratoire, muqueux et
cutané. Au Québec, les deux principaux agents utilisés sont le o-chlorobenzylidéne malononitrile
(gaz lacrymogéne) et l'oléorésine de Capsicum (poivre de Cayenne). Cet article revoit le
mécanisme d’action, les signes et symptémes, la décontamination ainsi que le traitement de
I'exposition a ces deux agents de contrble de foule.

Introduction

Les agents de contrble de foule (ACF) ou agents antiémeutes sont des substances utilisées
pour neutraliser temporairement un ou plusieurs individus par l'induction d’un inconfort important,
tout en étant peu toxiques. Les forces policiéres utilisent les ACF afin de disperser des groupes
ou de faciliter l'arrestation de personnes non coopératives. Il est également possible de
rencontrer des victimes d'usage illégal des ACF dans un contexte de méfait public, d’agression
ou d’accident. Les ACF sont classés dans la catégorie des armes non létales. Au Québec, les
deux ACF les plus utilisés sont le chlorobenzylidéne malononitrile (gaz lacrymogéne, CS) et
I'oléorésine de Capsicum (poivre de Cayenne, OC). Ces agents ont remplacé le chloroacéto-
phénone (Mace, CN) en raison de leur moindre toxicité. L’étendue de la littérature médicale
sur les ACF est faible. Elle est formée de manuels des forces armées, d’études animales, de
rapports de cas et de séries de cas. |l existe quelques rares essais contrélés de faible qualité.
Cet article revoit le mécanisme d’action, les signes et symptémes, la décontamination ainsi
que le traitement de I'exposition a ces deux agents de contréle de foule.

Définitions

Les concepts de tension de vapeur, densité de vapeur, dose létale, concentration létale et
concentration irritative permettent de mieux comprendre I'utilisation des ACF (tableau 1).
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Tableau 1 — Définitions"?

Terme Définition

LTI R G T La tension de vapeur s’exprime en mm Hg et illustre la tendance d’'une substance a
s’évaporer. Plus la tension de vapeur est élevée, plus la substance est volatile.

" La densité de vapeur démontre combien de fois les vapeurs d’une substance amenée a
Densité de vapeur ébullition sont plus lourdes que I'air. Une densité de vapeur supérieure a 1 indique une
substance ayant tendance a se maintenir prés du sol.

LDso Quantité d’'une substance lorsqu’administrée une seule fois cause la mort de 50 % des
animaux d’essai.

ClLtso Concentration d’'une substance dans I'air causant la mort de 50 % des animaux d’essai au
cours d'une période d’observation donnée, généralement 4 heures.

Cltso Concentration d’'une substance dans I'air causant l'irritation de 50 % des sujets au cours
d’'une période d’observation donnée, généralement 4 heures.

o-Chlorobenzylidéne malononitrile
Mise en contexte

Le chlorobenzylidéne malononitrile est également appelé gaz lacrymogéne ou CS. L’appellation
CS provient des initiales de Roger Corson et Ben Stoughton, chimistes britanniques qui ont
synthétisé la substance en 1928. Devenu d’'usage courant dans les années 1950, le CS a été
notamment utilisé lors de la guerre du Viét Nam pour chasser les Viét-cong retranchés dans
des tunnels. On I'a retrouvé aussi lors des émeutes de Londonderry de 1969 et lors du siége
mené par le FBI contre la secte des davidiens de Waco, Texas, en 1993. Au Québec, on se
souviendra de I'utilisation de plus de 5 000 projectiles contenant du CS lors du Sommet des
Amériques s’étant déroulé dans la ville de Québec en 2001. Récemment, le CS a été utilisé
dans la dispersion de certaines manifestations étudiantes du printemps 2012.%9

Propriétés physiques et chimiques

Le CS n’est pas un gaz, mais bien un solide se présentant sous la forme d’'une poudre cristalline
blanche dégageant une forte odeur poivrée. On le confond avec un gaz en raison de son mode
de dispersion sous forme de fumée. La dispersion du CS est d’ailleurs accélérée par 'usage
de dispositifs chauffants. Sa forte densité de vapeur (6,5) explique la propension qu’a le CS a
demeurer prés du sol puisqu’il est plusieurs fois plus lourd que l'air. Le CS est rapidement
hydrolysé; sa demi-vie est de 15 minutes dans 'eau & 25 'C mais de 282 minutes a 0 C.
Dans une solution de pH 9,0 & 25 'C, la demi-vie du CS est alors de 1 minute. Certaines
préparations de CS, notamment le CS2, couplent la molécule a de la silicone, augmentant
ainsi sa survie dans I'environnement jusqu’a 45 jours. Bien qu’inflammable, le CS n’explose
pas.
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Le CS agit en 10 a 30 secondes et son action perdure environ de 15 a 30 minutes aprés
I'exposition. Les effets sont exacerbés si la peau ou les muqueuses sont humides. La CLtsg
est estimée a 45 000-88 000 mg/min/m3, alors que la Cltsq est de 0,1-10 mg/min/m3; le seuil
d’irritation oculaire est de 0,004 mg/m3. En d’autres mots, et c’est |a toute la pertinence d’un ACF,
le CS a d’excellentes propriétés d’alertes et une personne exposée sera assez incommodée pour
fuir la source d’exposition bien avant I'atteinte d’un seuil létal.®

Mécanisme de dispersion du CS

Lorsqu’utilisé au Québec en contexte de contrble de foule, le CS est une arme non discriminatoire
qui a pour cible un groupe entier d’'individus. S’ils veulent contréler un individu précis au
moyen d’'un ACF, les policiers utilisent plutét I'oléorésine de Capsicum. Le CS est principale-
ment dispersé par des grenades lancées a la main ou propulsées par des fusils. Le mécanisme
de dispersion peut générer des traumatismes et des brdlures; il s’agit donc d’'un paramétre a
prendre en considération lors de I'évaluation du risque menée auprés du patient exposé a un
ACF se présentant a la salle d’urgence.”"?

Mécanismes d’action postulés

Quatre mécanismes de toxicité humaine sont postulés. D’abord, la réduction des ions chlore a
la surface des muqueuses exposées entrainerait la formation d’acide chlorhydrique, laquelle
serait responsable du tableau clinique (voir tableau 2). Ensuite, il est avancé que le CS inactive
ou altére les enzymes dotées d’'un groupe sulfhydrile (SH) nécessaires a la respiration cellulaire.
La toxicité serait donc due a une altération du métabolisme aérobique cellulaire. Une autre
hypothése suggére que les effets toxiques du CS sont attribuables au déclenchement d’'une
cascade inflammatoire initiée par une relache importante de bradykinine. Enfin, une quatrieme
hypothése propose la formation de cyanure comme mécanisme de toxicité. En effet, 'hydrolyse
du CS en malononitrile et 2-chlorobenzaldéhyde génére du cyanure.®
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Tableau 2 — Effets cliniques de I’exposition au CS‘®

-9, 11-20)

douleur, érythéme et phlyctenes
Dermite irritative et allergique

Systéme Signes et symptomes Commentaires
Sensation de brdlure et de corps étranger
I?hotqphoble . . . Pas de cécité rapportée dans la littérature
Erythéme et cedéme conjonctivaux o . .
. CEdéme périorbitaire Recherchgr une I.eS|on .traumathue secondaire
Ophtalmique ) : au dispositif de dispersion du CS
Larmoiement intense . . .
. . Les patients porteurs de lentilles cornéennes
Blépharospasme (spasme des paupieres) 5 N o :
. . sont plus vulnérables a la toxicité oculaire
Abrasion cornéenne
Keératite chimique
Sensation de bralure proportionnelle au niveau
d’humidité de la région atteinte Atteinte surtout des zones exposées
Cutané Bralures de 1% et 2° degré superficiel avec directement : téte, cou, poignets, etc.

Rechercher une Iésion traumatique secondaire
au dispositif de dispersion du CS

Surinfection des lésions initiales

Sensation de brdlure des muqueuses buccale,
nasale et pharyngée

Rhinorrhée claire

Congestion nasale

Sialorrhée

Laryngotrachéobronchite

Toux et éternuements

Dyspnée

Bronchospasme

CEdéme pulmonaire non cardiogénique, décrit
12 heures postexposition

Pneumonite chimique, décrite 24 heures
postexposition

Laryngospasme, décrit 48 heures
postexposition

Syndrome d'irritation des bronches (Reactive
Airway Disease Syndrome) chez des individus
auparavant sains, diminution de la fonction
respiratoire, toux chronique et irritabilité
bronchique pouvant durer des mois

Respiratoire
Atteinte aigué

Les patients atteints d’'une maladie respiratoire
de base sont plus vulnérables

Respiratoire
Atteinte
tardive

Décontamination

Il est probable que les patients se présentant a l'urgence n’aient pas été préalablement
décontaminés. lIs représentent donc un danger potentiel pour le personnel et les opérations
courantes de la salle d’urgence. Depuis 2002, deux rapports de cas de contamination
secondaire de salles d’'urgence au CS ont été publiés. Dans les deux cas, on rapporte que
des membres du personnel ont été incommodés sans subir de séquelles. Par contre, des zones
de la salle d’'urgence ont d0 étre mises en quarantaine et décontaminées, ce qui a perturbé
les activités cliniques.?" %2

La Commission de la santé et de la sécurité au travail (CSST) recommande un équipement
de protection individuelle de niveau C lors de la décontamination des patients exposés au CS,
c’est-a-dire le port d’'un masque a cartouche HEPA, de lunettes de sécurité, de gants et d’'une
combinaison couvrant toute la peau. Elle précise toutefois que le niveau de protection peut
étre modulé en fonction de la concentration de CS et de la qualité de la ventilation.
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Les lentilles cornéennes doivent étre retirées et jetées; les yeux irrigués avec de I'eau ou du
NaCl 0,9 % aprés une anesthésie locale. Il n'y a pas de délai d’irrigation prescrit, mais une
irrigation d’au moins 10 minutes au moyen d’une douche oculaire ou d’une lentille de Morgan
apparait raisonnable. Comme le CS est un solide, des cristaux peuvent se loger entre le
globe et les paupiéres. Le patient est instruit de ne pas se frotter les yeux.®

Les vétements contaminés sont placés dans des sacs scellés. On conseillera au patient de
les laver avec un détergent d’'usage courant a I'eau froide, pour éviter que la chaleur de 'eau
n’entraine I'aérosolisation des particules de CS.

La peau lésée devrait étre irriguée 20 minutes avec du NaCl 0,9 %, la peau saine sera
irriguée avec une solution de bicarbonate d’'une concentration de 5 a 10 %; les ampoules de
bicarbonate utilisées en réanimation contiennent une solution concentrée de 7,5 % ou 8,4 %.
On se rappellera que le CS est rapidement hydrolysé en milieu alcalin. Faute de bicarbonates,
une décontamination classique a I'eau et au savon doux est adéquate.®” Les options théra-
peutiques selon le systéme affecté sont présentées au tableau 3.

Tableau 3 — Traitement médical de I’exposition au CS © 242
Systéme Options thérapeutiques
Ophtalmique Examen oculaire complet a la lampe a fente et mesure de la pression intraoculaire

Traitement du glaucome aigu s'il y a lieu

Cycloplégiques si douleur intense

Anti-inflammatoires topiques

Antibiotique topique si abrasion cornéenne

Larmes artificielles

Suivi médical aprés 24 a 48 heures ou dirigé en ophtalmologie selon l'intensité de la clinique

Cutané Compresses de solution d’acétate d’aluminium (solution de Burrow)
Lotion calamine (ZnO et Fez03)

Corticostéroides topiques

Immunisation antitétanique si bris de la peau

Antibiotiques topiques ou systémiques si surinfection

Suivi médical apres 24 a 48 heures selon intensité de la clinigue

Respiratoire Beta, agonistes inhalés
Corticostéroides inhalés
Corticostéroides PO/IV si bronchospasme significatif
Utilisation de ventilation non invasive ou intubation et ventilation invasive (rare)
Conseils au congé soulignant le besoin de consulter si apparition de symptémes respiratoires
nouveaux dans les prochaines 12 a 48 heures

Oléorésine de Capsicum
Mise en contexte

L’'oléorésine de Capsicum, ou OC, est communément appelée poivre de Cayenne. Il s’agit
d’'un distillat des fruits mirs et séchés des plantes du genre capsicum, principalement Capsicum
frutescens et Capsicum annum. Ces plantes produisent les piments forts utilisés en cuisine.
On dit également que I'OC fait partie de la famille des capsaicinoides. Contrairement au CS,
'OC est une arme discriminatoire pouvant étre dirigée vers une cible précise; son usage est
conséquemment beaucoup plus répandu. Les policiers ont recours a I'OC afin de faciliter la
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subjugation d’'un individu agité, menacant ou violent. Le grand public a également accés a
I'OC, vendu comme répulsif a animaux par certains commerces spécialisés en articles de
plein air. Il est donc possible que 'OC soit mésusé par le grand public pour faciliter une agres-
sion ou commettre un méfait.®

Propriétés physiques et chimiques

La forte densité de vapeur (10,5) de 'OC en fait une substance devant étre propulsée. |l n’y a
pas de données sur la dégradation de 'OC ou de son comportement dans I'environnement.
L’OC concentré a 5 % a un effet immédiat durant 20 a 30 minutes aprés I'exposition. La CLtsg
est estimée a 270 000-825 000 mg/min/m3, alors que la Cltsy est inconnue. Tout comme le
CS, I'OC a d'excellentes propriétés d’alertes et une personne exposée sera assez incommodée
pour fuir la source d’exposition bien avant I'atteinte d’un seuil létal.©®

Mécanisme de dispersion

L’OC se présente généralement sous la forme d’'une bombe aérosol ressemblant a un petit
extincteur d’incendie. L’OC est dissoute dans un solvant organique ou un alcool et propulsée
par un gaz tels I'azote, le dioxyde de carbone, le propane, le butane ou le fréon. Un cas
d’ignition d’un patient aspergé d’OC solubilisé dans un alcool auquel on avait ensuite appliqué
une arme a conduction électrique de type TASER a été rapporté.®”

Mécanismes d’action postulés

Les capsaicinoides activent un récepteur vanilloide, le TRPV1, présent sur les neurones
sensitifs afférents. Le récepteur TRPV1 étant normalement activé par la chaleur dépassant
43 'C, sa stimulation par la capsaicine explique la sensation de brilure intense. Il est égale-
ment postulé que les capsaicinoides entrainent une inflammation neurogéne par une relache
massive de substance P, un neuropeptide impliqué dans la nociception. La relache massive
initiale est suivie d’'un épuisement des réserves de substance P et d’'une neuro-inhibition,
expliquant I'anesthésie et les paresthésies tardives que I'on retrouve avec la capsaicine. Ce
mécanisme d’action est d’ailleurs utilisé dans les crémes analgésiques a base de capsaicine
que 'on retrouve en vente libre en pharmacie. A titre comparatif, les crémes thérapeutiques
ont une concentration de 0,02 & 0,5 % alors que 'ACF est concentré de 1 a 15 %.9 Les effets
cliniques de I'exposition a I'OC sont présentés au tableau 4.
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Tableau 4 — Effets cliniques de I’exposition a ’OC (¢ 2834
Systeme Signes et symptomes Commentaires
Ophtalmique Sensation intense de brilure et de corps Pas de cécité permanente rapportée dans la

étranger littérature
Photophobie Les patients porteurs de lentilles cornéennes
Cécité temporaire sont plus vulnérables a la toxicité oculaire
Erythéme et cedéme conjonctival
CEdéme périorbitaire
Larmoiement intense
Blépharospasme
Abrasion cornéenne (prévalence
rapportée jusqu’a 8 %)
Anesthésie cornéenne tardive
Cutané Brilures de 1°" degré avec douleur et Atteinte surtout des zones exposées

érythéme directement : téte, cou, poignets, etc.
Rarement, bralures de 2° degré superficiel

avec phlyctenes

Anesthésie cutanée tardive

Surinfection des Iésions initiales

Respiratoire Sensation de brilure des muqueuses Les patients atteints d'une maladie respiratoire
Atteinte aigué buccale, nasale et pharyngée de base sont plus vulnérables

Rhinorrhée claire

Congestion nasale

Laryngotrachéobronchite

Bronchospasme
Toux et éternuements
Dyspnée
Respiratoire CEdéme pulmonaire non cardiogénique,
Atteinte tardive décrit 12 heures post exposition
Déceés

Au moins 70 décés ont été rapportés aux Etats-Unis & la suite d’'une utilisation d’OC sans
toutefois qu’une relation causale puisse étre établie. En effet, plusieurs facteurs confondants
viennent teinter ces déceés : I'état d’agitation extréme des patients, 'usage de drogues sympa-
thomimétiques telles que la cocaine et la phencyclidine, 'asphyxie positionnelle par maintien
en position « hog tied », I'utilisation de dispositifs a impulsions électriques comme le pistolet
de marque TASER et I'état de santé de base du patient.®>>"

Décontamination

La CSST recommande un équipement de protection individuelle de niveau C lors de la
décontamination des patients exposés a I'OC, c’est-a-dire le port d’'un masque a cartouche
HEPA, de lunettes de sécurité, de gants et d'une combinaison couvrant toute la peau. Le
niveau de protection peut étre modulé en fonction de l'intensité de I'exposition et de la qualité
de la ventilation.®®

Les lentilles cornéennes doivent étre retirées et jetées; les yeux irrigués avec de I'eau ou du
NaCl 0,9 % aprés une anesthésie locale. Il n'y a pas de délai d’irrigation prescrit, mais une
irrigation d’au moins 10 minutes au moyen d’'une douche oculaire ou d’'une lentille de Morgan
apparait raisonnable. Le patient est instruit de ne pas se frotter les yeux.
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Les vétements contaminés doivent étre placés dans des sacs scellés. Un lavage avec un
détergent a lessive d’'usage courant est adéquat.

La peau est lavée au savon doux et a I'eau tiéde pendant 5 a 10 minutes. On se rappellera
que I'OC stimule massivement les récepteurs cutanés sensibles a la chaleur des patients
exposeés. Ainsi, le patient présentera non seulement une hyperalgie a la chaleur, mais également
une tendance a la sudation et a la vasodilatation qui le place a risque d’hypothermie si la
température de I'eau de décontamination est trop basse.'*® Les options thérapeutiques selon
le systéme affecté sont présentées au tableau 5.

Tableau 5 — Traitement médical de I’exposition a ’'OC %3943

Systéme Options thérapeutiques

Ophtalmique Examen oculaire complet a la lampe a fente et mesure de la pression intraoculaire
Traitement du glaucome aigu s’il y a lieu
Cycloplégiques si douleur intense
Anti-inflammatoires topiques
Antibiotique topique si abrasion cornéenne
Larmes artificielles
Suivi médical aprés 24 a 48 heures ou dirigé en ophtalmologie selon I'intensité de la clinique

Cutané Compresses d'antiacide a base de magnésium ou d’aluminium
Emulsion de lidocaine et de prilocaine (EMLA)

Corticostéroides topiques

Immunisation antitétanique si bris de peau

Antibiotiques topiques ou systémiques si surinfection

Suivi médical apres 24 a 48 heures selon intensité de la clinique

Respiratoire Beta, agonistes inhalés
Corticostéroides inhalés
Corticostéroides PO/IV si bronchospasme significatif
Utilisation de ventilation non invasive ou intubation et ventilation invasive (rare)
Conseils au congé soulignant le besoin de consulter si apparition de symptéomes respiratoires
nouveaux dans les prochaines 12 a 48 heures

Utilisation des antiacides dans I’exposition a I’oléorésine de Capsicum

En 1998, Herman décrit 8 cas d’exposition a 'OC rapidement soulagés par I'application
d’hydroxyde de magnésium avec hydroxyde d’aluminium et siméthicone sur la peau, en
évitant les yeux.“?

En 2003, Lee et Ryan ont publié un petit essai dans lequel de 'OC était appliquée sur la fosse
antécubitale de 10 volontaires sains par la suite randomisés entre un traitement de compres-
ses imbibées d’hydroxyde de magnésium avec hydroxyde d’aluminium et siméthicone ou de
NaCl 0,9 %. Les patients notaient ensuite I'intensité de leur douleur sur une échelle visuelle
analogue. Les patients traités avec les compresses d’antiacide présentérent significativement
moins de douleur pendant les 30 premiéres minutes de traitement.*"

En 2008, Barry et collab. ont randomisé 50 volontaires sains qu’ils ont exposés a un jet facial
d’OC dans 5 groupes de traitement : eau, lait, shampooing pour bébé, gel de lidocaine 2 % et
hydroxyde de magnésium avec hydroxyde d’aluminium et siméthicone. Les patients étaient
d’abord décontaminés avec de I'eau, puis recevaient un linge imbibé du traitement testé avec
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l'instruction de se laver le visage sans ouvrir les yeux. Les patients notaient ensuite I'intensité
de leur douleur sur une échelle visuelle analogue. Aucune différence significative n'a été
notée entre les groupes.“*?

En 2010, Kim-Katz et collab. ont publié une série de 64 patients ayant appelé au Centre anti-
poison de Californie a la suite d’'un contact avec de la capsaicine, principalement suivant la
manipulation de piments forts, a qui on conseillait I'application d’'un antiacide. N'importe quel
cation divalent était considéré. Si I'antiacide était sous forme de comprimé, le patient I'écrasait
et le mélangeait a de l'eau pour en faire un liquide épais. Environ 70 % des patients
(45 individus) ont rapporté une grande diminution ou une abolition de leur douleur en
30 minutes. L'article ne précise pas si I'application était uniquement cutanée.*)

Au Québec, la couverture médiatique des manifestations étudiantes du printemps 2012 nous
a offert de nombreuses images de bons samaritains appliquant un antiacide a base de magnésium
ou d’aluminium sur la peau et les conjonctives des personnes indisposées par un ACF. Au
final, 'application d’hydroxyde de magnésium avec hydroxyde d’aluminium et siméthicone sur
la peau apparait raisonnable, mais il n’'y pas de données pour recommander son application
conjonctivale.

Conclusion

Les agents de contrdle de foule sont utilisés pour maitriser un individu ou disperser un groupe.
lIs sont extrémement irritants localement, mais entrainent peu de toxicité systémique. Lorsqu’un
patient exposé au CS ou a I'OC se présente a la salle d’'urgence, il importe de prendre grand
soin de ne pas contaminer les lieux ou le personnel. Le clinicien gardera en téte que le patient
peut présenter des traumatismes liés au contexte d’administration de I'agent incapacitant. Un
examen physique complet est requis. Un examen oculaire a la lampe a fente est nécessaire si
le patient présente un érythéme conjonctival ou rapporte un symptdome oculaire ayant débuté
apres I'exposition a un ACF. Le clinicien prudent gardera en observation les patients souffrant
de comorbidités aux organes ciblés par les agents de contrdle de foule. Le traitement est prin-
cipalement symptomatique. Des conseils de congé précisant 'importance de consulter en cas
d’apparition de symptdmes cutanés ou respiratoires tardifs seront donnés aux patients.

Pour toute correspondance

Luc Londéi-Leduc

Programme de médecine d’urgence spécialisée
Département de médecine d’urgence

Hépital du Sacré-Coeur de Montréal

5400, boulevard Gouin Ouest, Montréal (Québec), H4J 1C5
Courriel : l.londei-leduc@umontreal.ca
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Résumeé

Le phénomeéne d’intoxication est un probléme important de santé publique. Au Québec, nous
pratiquons actuellement la surveillance d’'un nombre restreint d’intoxications, mais aucune
structure formelle de vigilance permettant une détection rapide de nouveaux types d’intoxication
n’a été mise en place. Dans le présent article, les auteurs abordent le principe de toxicovigilance
et apportent des suggestions quant a 'amélioration du systéme québécois de vigie des menaces
a la santé d’origine chimique d’un point de vue de santé publique.

Introduction

Une intoxication est définie par 'ensemble des accidents provoqués par des substances
toxiques, provenant de I'extérieur ou de lintérieur de 'organisme." L’Organisation mondiale
de la Santé (OMS) affirme que le phénomeéne d’intoxication est un probléme important de
santé publique et selon leurs données, en 2004, environ 346 000 personnes seraient décédées
dans le monde a la suite d’'un empoisonnement involontaire.” Au Canada, en 2005, le décés
par intoxication était la troisi€me cause de morts violentes non intentionnelles (3,2 décés par
100 000 personnes), aprés les décés par les accidents de la route et les chutes.® Selon les
données de [lInfocentre de santé publique du Québec, on dénombrait annuellement
504 déces par intoxication pour la période de 2006 & 2008.“) Les déces par intoxication pour
cette période représentaient 0,9 % de I'ensemble des décés, comparativement a 1,1 % pour
tous les accidents par véhicule @ moteur.””) Ces intoxications représentaient 15 % de I'ensemble
des décés traumatiques. Le taux québécois de décés par intoxication était de 6,6 par
100 000 personnes, par ordre décroissant d'importance d’intoxications : intentionnelles
(3,3/100 000); accidentelles (2,7/100 000); dont lintention n'a pu étre déterminée
(0,6/100 000).*

En 1998, lors de la tempéte du verglas au Québec, nous avons pu remarquer I'importance
d’une collaboration étroite entre le réseau de toxicologie, notamment le Centre antipoison du
Québec (CAPQ), et la santé publique.® Depuis 2010, I'équipe de toxicologie clinique de
I'Institut national de santé publique du Québec (INSPQ) a décidé de raffermir ses liens avec le
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CAPQ afin de développer un processus de toxicovigilance. De cette collaboration ont émané
quatre communiqués de toxicovigilance.®® Cependant, aucune structure officielle n'a été
mise en place. L’élaboration de tels communiqués destinés a informer les professionnels de
la santé et la population générale de dangers imminents dépend donc largement de la bonne
volonté des professionnels en poste qui constatent eux-mémes I'éclosion d’'une menace
potentielle. Par la suite, ils cherchent a établir I'incidence en faisant une recherche d’information;
plusieurs menaces peuvent alors ne jamais étre signalées.

En 2014, on pourrait croire qu’avec les avancées technologiques de notre société, il est permis
de suivre en temps réel les risques toxiques a l'aide de différentes bases de données, et que
les instances de santé publique sont avisées immédiatement le cas échant. Malheureuse-
ment, la réalité québécoise est toute autre.

Avant de proposer une structure de toxicovigilance adaptée au contexte québécois, il est
primordial d’interroger la littérature afin de répertorier les processus déja mis en place et
reconnus pour leur efficacité. Les objectifs de cette étude sont donc de définir et de clarifier la
définition de la toxicovigilance et de répertorier les programmes de toxicovigilance établis
ailleurs au Canada et dans le monde.

Méthodologie

A I'été et a 'automne 2013, des recherches ont été effectuées sur les bases de données
répertoriées par « 360 Search » (Medline, Embase, Scirus, et plusieurs autres), ainsi que
dans les moteurs de recherche Google et Google Scholar. Les mots-clés utilisés étaient :
toxicovigilance, toxico-vigilance, toxicosurveillance, toxico-surveillance, toxicant, poisoning,
toxic exposure, toxicology, monitoring, surveillance, vigilance. Les références citées dans les
écrits identifiés ont été examinées afin d’en extraire les écrits pertinents. Seules les publications
de langue frangaise ou anglaise ont été retenues aux fins de cette étude. Des experts ont
également été consultés lorsque I'information n’était pas disponible ou peu documentée.

Résultats
Définitions
Toxicovigilance

Selon 'OMS, la toxicovigilance est un processus actif d'identification et d'évaluation des
risques toxiques existant dans une communauté et d’évaluation des mesures prises pour les
réduire ou les éliminer. Son rdle est de déterminer si des empoisonnements ont été causés
par des agents ou circonstances spécifiques, ou si certaines populations démontrent une
incidence plus élevée d’empoisonnements. Elle peut aussi révéler s'il existe un probleme
toxicologique résultant, par exemple, de la reformulation d'un produit ou d'un changement
de son emballage ou d'étiquetage, de la disponibilit¢é d’'une nouvelle substance d’abus ou
d’'une contamination de I'environnement. Son but ultime est donc de réduire I'incidence des
empoisonnements en identifiant de nouveaux risques toxicologiques.'?
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Au Canada, le terme toxicovigilance n’est employé dans aucun texte de loi ou de réglements.
Malgré tout, une définition est proposée par le Bureau de la traduction des travaux publics et
services gouvernementaux du Canada. Il s’agit d’'une « notification, enregistrement et évaluation
systématiques des réactions aux substances toxiques », mais cette définition semble restreinte
a la toxicité en milieu de travail.""

Selon 'American College of Medical Toxicology (ACMT), la toxicovigilance incorpore I'évaluation
active et la validation clinique des effets indésirables reliés a une exposition a un produit
toxique.(?

En France, on décrit la toxicovigilance comme « la surveillance des effets toxiques pour
’homme d’un produit, d’'une substance ou d’une pollution aux fins de mener des actions
d’alerte, de prévention, de formation et d’information ».('®

Selon Eilstein et collab., la toxicovigilance « s’intéresse a tout événement de santé connu ou
nouveau, méme s’il n'est pas rattaché a priori a une substance ou une composition de
substances toxiques. En fait, elle opére, en partant du point de vue que toute manifestation
pathologique non directement identifiée comme d’origine infectieuse ou comme étant rattachée a
une autre vigilance peut étre d’origine toxique ».¥

Selon Cochet, « comme toutes les vigilances, la toxicovigilance surveille des effets connus ou
identifie des effets inconnus; elle ne se limite pas a apporter une réponse aux sollicitations
relatives aux risques toxiques, mais s’attaque aussi en amont a la détection des signaux
d’alerte toxique »."® Les différentes fonctions de la toxicovigilance sont : 'analyse des consé-
quences des expositions humaines aux xénobiotiques, la détection de situations a risque
(connues ou inconnues) et I'estimation et la documentation de I'impact sanitaire.®

Selon Descotes, la toxicovigilance est un processus actif de recherche, de détection, d’identi-
fication, de validation et de suivi d'effets néfastes encourus par une exposition a une substance
toxique.“G) Elle permet d’aider a identifier les cas sentinelles en relation avec une certaine
exposition, et de déclencher des signaux sur des risques toxiques non identifiés auparavant.
La toxicovigilance est basée sur I'évaluation médicale en profondeur des intoxications aigués
ou chroniques, et ce, méme sur une base individuelle.

Toxicosurveillance

Selon Schier, du Centers for Disease Control and Prevention (CDC) des Etats-Unis, les buts
de la toxicosurveillance sont : 'amélioration de la surveillance en santé publique pour les
expositions d'origine chimique, lidentification des marqueurs précoces d’événements
chimiques (incluant une constellation caractéristique de symptdomes, une augmentation des
hospitalisations au niveau temporel et géographique et une augmentation soudaine de la
fréquence ou sévérité des cas) et le suivi des événements actifs.('”
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Pharmacovigilance

Selon I'OMS, la pharmacovigilance se définit comme la science et les activités relatives a la
détection, a I'évaluation, a la compréhension et a la prévention des effets indésirables ou de
tout autre probléme lié aux médicaments. Les objectifs de la pharmacovigilance sont
d'améliorer les soins aux patients et la sécurité des patients dans le cadre de I'utilisation des
médicaments et de soutenir les programmes de santé publique en fournissant une information
objective fiable pour I'évaluation efficace du profil risque/bénéfice des médicaments."®

Au Canada, le terme pharmacovigilance n’est pas employé dans le Réglement sur les
aliments et les drogues. Cependant, selon le Bureau de la traduction des travaux publics et
services gouvernementaux du Canada, la pharmacovigilance est une « branche des sciences
médicales qui a trait a la surveillance des effets indésirables des médicaments, ainsi qu'aux
connaissances, aux méthodes et aux moyens nécessaires a la mise en ceuvre de cette
surveillance ».('9

Aux Etats-Unis, selon la Food and Drug Administration (FDA), la pharmacovigilance implique
principalement l'identification et I'évaluation de signaux de sécurité. Un signal de sécurité est
défini comme une préoccupation par rapport a un excés d’effets indésirables observés
comparativement a ce qui est attendu de I'utilisation d’un produit.®

En France, la pharmacovigilance a pour objet la surveillance du risque d'effet indésirable
résultant de I'utilisation des médicaments ou des produits mentionnés a l'article L5121-1 du code
de la santé publique. Elle considére ainsi les événements indésirables tant en lien a l'utilisation
thérapegﬁisue des médicaments qu'au mésusage ou a la prise excessive involontaire de
Ceux-Ci.

Programmes de toxicovigilance
France

En France, les vigilances sanitaires ont été instituées par la loi en 1998 afin de renforcer la
veille sanitaire et le controle de la sécurité sanitaire des produits destinés & 'homme.?*?®
C’est en 1999 qu’est paru le premier décret de toxicovigilance.‘z“) L’animation et la coordination
du ré?e;o\u national de toxicovigilance ont été confiées a I'Institut de veille sanitaire (InVS) en
2004.%

L'InVS est un établissement public placé sous la tutelle du ministére chargé de la santé. Elle est
responsable de la surveillance et de I'alerte dans tous les domaines de la santé publique.?® Elle
dispose de quatre départements, cinq services transversaux et 17 services régionaux.‘25) Le
Département santé environnement conduit neuf programmes, dont celui de « toxicovigilance
et surveillance des intoxications ». Ce programme englobe diverses activités de surveillance
regroupées en trois volets : un volet généraliste, qui correspond au dispositif national de
toxicovigilance et deux volets spécifiques, c’est-a-dire la surveillance des intoxications au
plomb et celles au monoxyde de carbone.
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Le dispositif national de toxicovigilance est coordonné par I'InVS et son expertise est assurée
par le Comité de coordination de la toxicovigilance (CCTV). Le CCTV est formé d’experts
d’autres agences publiques, des directeurs de tous les centres antipoison et de toxicovigilance
(CAPTV) de France et des délégués du Ministére de la Santé.>?® Les membres du CCTV
se rencontrent trois a quatre fois par an; leurs missions sont la participation aux alertes d’intoxica-
tion (entre autres par I'’émission de communiqués de toxicovigilance), la mise en ceuvre de la
surveillance postcommercialisation de nouveaux produits, la participation aux groupes de
travail des organismes de santé publique ayant besoin d’une expertise en toxicologie clinique
et la réponse a des demandes spécifiques en provenance du Ministére de la Santé ou autres
autorités de santé publique.®®

Les dix CAPTV frangais font partie du dispositif national de toxicovigilance. En effet, ces
derniers sont souvent a la source des signaux d’alerte qui générent ensuite des enquétes
de toxicovigilance. Les CAPTV sont des services de centres hospitaliers universitaires qui
participent activement a la toxicovigilance et assurent a 'urgence une réponse téléphonique
en permanence.“?’) Leurs missions consistent a évaluer le risque des expositions toxiques
aigués ou chroniques a tout produit ou toute substance et de donner des avis et conseils en
matiére de diagnostic, de pronostic et de traitement des intoxications qui en résultent."¥

Toutes les données provenant des appels effectués auprés d’'un CAPTV sont compilées dans
un systéme d’information des centres antipoisons et de toxicovigilances (SICAP). Le méme
SICAP a été généralisé a tous les CAPTV. Toutes les 2 heures, une mise a jour de la Base
nationale de cas d’intoxication (BNCI) est effectuée par I'ajout des données en provenance
du SICAP de chacun des CAPTV. Toutes les 24 heures, la base de données d’Infocentre,
accessible a tous les médecins et toxicologues, est mise a jour par I'ajout des données en
provenance de la BNCI et de la Base nationale produits et compositions (BNPC). Cette derniére
est tenue a jour par les fournisseurs des produits commercialisés et par 'ensemble des
CAPTV (figure 1). Grace a la complétude de la BNPC en matiére de composition des
produits, il est alors possible d’établir un lien de causalité entre une exposition et le tableau
clinique présenté par un patient.

Une enquéte de toxicovigilance est amorcée a la suite d’'un signal sanitaire suspectant un
agent ou une circonstance susceptible d’entrainer un danger pour la santé publique. Ce
signal sanitaire provient soit des CAPTV, soit des agences sanitaires ou des signalements et
déclarations européennes relayées par I'InVS (figure 2). Chaque CAPTV regoit les appels
concernant les cas d’exposition a une substance toxique dans sa région. Ces appels proviennent
soit de l'individu exposé, soit du professionnel de la santé qui le traite. Certains types
d’exposition doivent étre obligatoirement déclarés par les professionnels de la santé, notamment
les expositions au plomb ainsi qu’au monoxyde de carbone. Selon la loi, il serait également
« obligatoire » depuis 2009 de déclarer aux CAPTV des cas d’intoxication humaine induits par
toute substance ou préparation, ceci a la fois de la part des industriels et des professionnels
de la santé.?” A ce jour, le décret d’application de ce texte n’a toujours pas été voté.
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Figure 1 Banques de données toxicologiques du réseau frangais
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CAPTV : Centre antipoison et de toxicovigilance, SICAP : Systéme d’'information des centres antipoison et de toxicovigilance,
BNCI : Base nationale de cas d’intoxication, BNPC : Base nationale produits et compositions.

Figure 2 Schéma de I'émission d'une alerte de toxicovigilance en France
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CAPTV : Centre antipoison et de toxicovigilance, InVS : Institut de veille sanitaire.
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Lorsque le CAPTV regoit un appel pour un signalement ou une déclaration de cas susceptibles
d’engendrer un danger pour la santé publique, il collecte les informations nécessaires a l'aide
d'un questionnaire standardisé. Ces informations sont par la suite révisées par l'unité de
toxicovigilance du CAPTV, qui applique une méthode d’imputabilité afin de déterminer s’il
existe un lien de causalité et, le cas échéant, de créer une description épidémiologique. Le
CAPTV avise I'InVS par la plateforme de veille et d'urgence sanitaire de la région concernée.
Cette derniére déclenchera au besoin une alerte et transmettra une définition des cas recherchés
par communiqués de toxicovigilance (élaborés par le CCTV et I'InVS) aux différents réseaux
des professionnels de la santé et des documents d’'information et d’éducation destinés au
grand public. Il est demandé de rapporter les cas au CAPTV de sa propre région.

Le systeme de toxicovigilance actuel est cependant en processus d’ajustement. Dans une
mission relative a la réorganisation du systéme des vigilances sanitaires qui lui a été confiée
en janvier 2013 par la ministre des Affaires sociales et de la Santé, le directeur général de la
Santé propose entre autres : I'implantation d’un portail commun de déclaration, d’'une base
commune de signaux sanitaires, d'un Groupement Régional d’Appui & la Veille et & I'Evaluation
Sanitaire, et le renforcement du pilotage régional de la sécurité sanitaire par les Agences
régionales de santé.

Etats-Unis

Aux Etats-Unis en 2003, le CDC a été chargé de créer un systéme national de surveillance du
terrorisme chimique. Grace a sa collaboration avec I’American Association of Poison Control
Centers (AAPCC), il a pu accéder aux données enregistrées dans le National Poisoning Data
System (NPDS). Ainsi naquit la toxicosurveillance."”

Depuis 1985, 'AAPCC collecte des données de cas d’intoxications a partir de ses CAP
membres.®® Créé en 2006, le NPDS est constitué de toutes ces données antérieures ainsi
que de toutes les données en provenance des 57 CAP des Etats-Unis émises par la suite.®

Pour chaque appel placé dans un CAP, des informations démographiques et cliniques de
lindividu exposé sont enregistrées dans un serveur local. Ces informations doivent étre choisies
parmi les 131 symptdmes cliniques et les 72 options de traitement, de décontamination et de
gestion du cas prédéterminés et encodés dans le serveur. Pour ce qui est des produits en
cause, ceux-ci sont classifiés selon les codes de POISINDEX™.?® Les données entrées dans
le serveur local sont envoyées en temps quasi réel, c’est-a-dire toutes les 21 minutes, dans
une base de données nationale, le NPDS (figure 3).°” Les codes utilisés par les serveurs
locaux correspondent a ceux utilisés par le NPDS.
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Figure 3 — Algorithme automatisé du systéme NPDS

Le NPDS comprend des algorithmes qui effectuent trois types de surveillance automatisée :
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Surveillance des aberrations par rapport au volume d’appels placés dans les CAP. Cet
algorithme s’effectue chaque heure dans les bases de données locales et le NPDS et
détermine si le nombre d’appels est trop élevé comparativement a la valeur de référence
établie a partir des données des années antérieures.

Surveillance des aberrations par rapport au nombre de cas. Cet algorithme s’effectue de
facon journaliére dans le NPDS et détermine, pour chacun des 131 symptomes cliniques,
si le nombre d’appels est trop élevé comparativement a la valeur de référence établie a
partir des données des années antérieures.

Surveillance basée sur le cas. Cet algorithme détecte tous les nouveaux cas correspondant
aux définitions déja établies. Actuellement, le CDC utilise 11 définitions de cas dans le
NPDS pour identifier les cas potentiels d’exposition a une substance toxique jugée hautement
prioritaire. Lors d’'une épidémie, il est également possible de créer de fagon transitoire des
définitions de cas que le systéme informatique devra aussi rechercher dans les données
du NPDS.

Lorsqu’une aberration est détectée, un courriel est envoyé automatiquement au département
de santé publique de I'état, au département de santé publique local, au CAP régional et aux
membres des équipes de toxicosurveillance de IAAPCC et du CDC. Une révision des cas est par
la suite entreprise de fagon conjointe par les équipes de toxicosurveillance de TAAPCC et du CDC
afin de déterminer le risque de la menace a la santé publique. S'il y a lieu, ces équipes lanceront
une alerte officielle. Elles aviseront de fagon directe ou indirecte par des communiqués de toxicovi-
gilance les départements de santé publique locaux et de l'état, lesquels seront responsables
d’informer la population et les professionnels de la santé de la situation (figure 4).
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Figure 4 — Schéma d'émission d'une alerte de toxicovigilance aux Etats-Unis
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L’American College of Medical Toxicology (ACMT), créé en 1993, est une organisation
regroupant des médecins spécialistes en toxicologie.®? En 2008, 'ACMT a créé le Toxicology
Investigator's Consortium (ToxIC), un réseau d’envergure nationale de recherche et de
collaboration entre toxicologues médicaux. Afin d’améliorer la recherche clinique, les
membres de ToxIC ont statué sur I'établissement d’'une base de données nationale, le ToxIC
Registry, qui inclut les cas évalués ou pris en charge par les membres dans leur pratique en
milieu hospitalier ou en clinique. La participation a ce registre par ces derniers est volontaire.
Le formulaire de collecte de données est accessible sur Internet et, afin d’améliorer son
processus de surveillance, ToxIC Registry est muni d’'un mécanisme identifiant tous les cas
non usuels ou suspects (il est nécessaire de cocher un champ spécifique dans le formulaire
afin de préciser qu’un cas est inhabituel ou nouveau).®® Les informations incluses dans
ToxIC Registry ainsi que les rapports de toxicovigilance faits par le comité de toxicosurveillance
de ToxIC sont accessibles aux membres uniquement. La fréquence des rencontres de ce
comité n’est toutefois pas précisée. Les buts ultimes de ToxIC Registry sont de faire de la
toxicosurveillance en temps réel (détection de I'émergence ou de 'augmentation des réactions
secondaires a une substance particuliére), de faire de la surveillance syndromique, et de
générer des hypothéses d’étude, incitant ainsi davantage de recherche clinique.®®
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Aux Etats-Unis, il existe un important regroupement de banques de données pouvant étre
utiles a la toxicosurveillance, malgré qu’elles ne soient pas pourvues d’'un systéme automatisé
d’analyse des données. Il s’agit du Health Indicators Warehouse (HIW), un centre de données
de santé publique provenant de sources multiples et basé sur I'enregistrement d’indicateurs
de santé.® Ces indicateurs sont prédéfinis et 'assemblage de ceux-ci permet d’obtenir des
cartes, des tableaux, des graphiques et des tendances de niveau national, d’état et local. Ces
derniers montrent ainsi les multiples dimensions de la santé de la population, du systéme de
santé et des déterminants de la santé. Le HIW est maintenu par le Centre national de statisti-
ques de santé du CDC en collaboration avec plusieurs agences et bureaux du ministére de la
Santé et des Services sociaux, mais les données qui y sont inscrites sont accessibles a tous.

Le Drug Abuse Warning Network (DAWN), compris dans le HIW, est une banque de données
particulierement intéressante pour le domaine de la toxicologie.‘ss) Le DAWN est un systéme
de surveillance de santé publique maintenu par une agence du ministére de la santé et des
services sociaux des Etats-Unis, la Substance Abuse and Mental Health Services Administration
(SAMHSA). Ce systéme effectue rétrospectivement une révision des dossiers médicaux des
urgences ainsi que des déces constatés par les médecins |égistes et les coroners, a la
recherche d’expositions aux substances suivantes : médicaments d’ordonnance, produits
pharmaceutiques en vente libre, substances utilisées de facon illicite ou illégales. Des
rapports sont émis et accessibles au grand public.‘sﬁ)

Canada

Depuis 1965, la Direction des produits de santé commercialisés de Santé Canada recueille
les déclarations d’effets indésirables présumeés liés a I'utilisation de produits de santé dans le
cadre du Programme canadien de surveillance des effets indésirables des médicaments
(PCSEIM).®" En 2007, ce programme a été renommé « Programme Canada Vigilance » qui
exerce maintenant une surveillance de tous produits commercialisés au Canada
(médicaments sur ordonnance ou en vente libre, produits de santé naturels, produits biologiques,
produits radiopharmaceutiques, cellules, tissus et organes humains) aprés leur mise en
marché, en recueillant et en évaluant les déclarations d'effets indésirables présumés associés
a ceux-ci.® Ces déclarations se font de facon obligatoire par les détenteurs d’'une autorisation de
mise en marché (DAMM), et de fagon volontaire par tout autre individu. Chaque déclaration
est enregistrée électroniquement dans la base de données MedEffet et est considérée
comme un signal potentiel (sans nécessairement avoir un lien de causalité établi).*® Canada
Vigilance est un programme qui traite du début a la fin les déclarations.®® S'il y a lieu, Santé
Canada pourra émettre un avis, une mise en garde dans la monographie, une mise a jour de
la monographie ou bien écrire dans le Bulletin canadien des effets indésirables. Aussi, Santé
Canada peut étre contacté par d’autres pays concernant certains effets indésirables détectés
ailleurs et ainsi émettre une alerte concernant un produit étranger (figure 5).
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Figure 5 — Schéma de surveillance d’un effet indésirable par Canada Vigilance
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DAMM : détenteurs d’une autorisation de mise en marché.

Au Canada, aucune institution n’effectue, de fagcon formelle et centralisée, 'un des modéles
de toxicovigilance précédemment décrits. En 1958, Santé Canada a établi le Poison Control
Program, un programme national qui assurait le partage d’informations sur les produits
disponibles au Canada et I'émission de rapports statistiques sur leurs effets néfastes. Des
fiches contenant les informations sur les produits mis en vente sur le marché étaient fournies
de fagon volontaire a Santé Canada par les fabricants. Le programme assurait la distribution
de celles-ci a tous les hépitaux du Canada. Si un centre hospitalier notait qu’il manquait des
informations ou s’il était confronté a une exposition a un produit dont aucune information
n’était disponible, c’était le réle de Santé Canada d’en faire la recherche. De leur coté, les
centres hospitaliers étaient responsables de garder les statistiques des cas d’expositions aux
substances toxiques et de les rapporter au programme. Des rapports annuels étaient produits
a partir de cette base de données nationale. Ce programme fédéral a cessé d’exister en 1998
et les rapports statistiques annuels ont cessé d’étre produits et distribués. En 2002, Santé Canada
a conduit un projet pilote, nommé Prod Tox, qui consistait en une banque de donneées
d’'informations et de statistiques sur les produits disponibles au Canada. Cependant, par
manque de fonds, le projet a été abandonné.“%4"

II'y a cing CAP au Canada qui doivent assurer la couverture toxicologique du pays en entier.
Au Québec, il s’agit du Centre antipoison du Québec (CAPQ).“? Son mandat est de répondre
a la population et aux professionnels de la santé sur les questions concernant : les empoison-
nements aigus, réels ou suspectés; les expositions a des produits domestiques ou industriels,
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a des pesticides, a des plantes, a des champignons vénéneux, a des drogues ou a des
animaux venimeux; l'ingestion ou linhalation d’'un produit chimique; le contact d’un produit
chimique avec la peau ou les yeux; la mauvaise utilisation d’'un médicament; les accidents de
travail impliquant une exposition aigué a un produit toxique; la demande de renseignements
sur un produit toxique.“)

Les données collectées par les CAP canadiens dépendent des déclarations faites soit par un
individu exposé a une substance toxique ou par le professionnel de la santé qui le traite. Les
données sont collectées de fagon électronique ou manuelle, selon les exigences du CAP en
question. Le financement des CAP étant provincial, chacun a sa propre banque de données
et il n’existe aucun registre national les mettant en commun. Les données en provenance des
CAP ne sont habituellement pas mises a la disposition des services de santé publique ni du
public.“Y De plus, aucun CAP canadien n'emploie 'expertise d’analystes ou d’épidémiologistes
dédiés a la surveillance afin de gérer et d’analyser les données qui y sont recueillies.®
Par contre, ils produisent pour la plupart un rapport annuel non publié et pour usage interne
seulement, qui fait lieu de I'évaluation rétrospective de ses propres données. Une collecte et
une analyse prospective des données peuvent étre effectuées si une enquéte est entreprise
pour une exposition spécifique a une substance, mais elles ne seront pas faites de facon
systématique.

Actuellement, il n'existe au Canada aucun protocole de communication standardisé par lequel
un CAP serait en mesure de signaler rapidement et efficacement a la santé publique ou
d’autres organismes pertinents une menace a la santé d’origine chimique. Les informations
rapportées a la santé publique le sont de fagon informelle. En Colombie-Britannique cependant,
depuis octobre 2010, le CAP « British Columbia Drug and Poison Information Centre (BC
DPIC) » est intégré au réseau de la santé publique de la province, le British Columbia Centre
for Disease Control (BCCDC).® Sans qu'il y ait encore de route bien établie pour effectuer le
traitement d’'une possible menace a la santé, le lien étroit entre le CAP et le BCCDC permet
une communication rapide entre les deux organismes et des actions de santé publique plus
efficaces qu'auparavant.®) Les données du CAP sont accessibles au BCCDC. Elles sont
entreposées dans I'un des systémes électroniques utilisés aux Etats-Unis, que possédent
également les CAP de I'Ontario et des provinces maritimes, le but étant de pouvoir éventuel-
lement effectuer une vigilance et une surveillance sur un territoire plus large. D’autres sources
de données sont aussi utilisées par le BCCDC en vue deffectuer une surveillance accrue, entre
autres, des rapports de déceés et des dossiers hospitaliers et préhospitaliers se rapportant a des
cas dintoxications. Comme elle le fait avec les maladies infectieuses, la santé publique de la
Colombie-Britannique a maintenant pour objectif d’exercer de la prévention, une éducation du
public ainsi qu’'une analyse des données des cas d’intoxications. La toxicovigilance prend
dorénavant son envol dans cette province. D’autres provinces, notamment I'Ontario, tentent
actuellement de suivre ses traces.

Au Québec, des communiqués de toxicovigilance sont diffusés occasionnellement sur le
portail de toxicologie clinique de l'Institut national de santé publique du Québec (INSPQ) de
facon sporadique. Il n’y a cependant aucune structure officielle et ces communiqués ont pu
voir le jour grace a une bonne collaboration entre des membres du CAPQ et de 'INSPQ.
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Malgré tout, le Québec est la seule province canadienne avec une politique de suivi des
expositions toxicologiques et environnementales. La Loi sur la santé publique (LSP) adoptée
en 2001 rend obligatoire la déclaration de certains types d’expositions a des substances
chimiques : les maladies a déclaration obligatoire d’origine chimique (MADO-Chimique).“*? En
novembre 2003, le Québec a adopté le Réglement ministériel d’application de la LSP qui en
fait la liste.*®) Les critéres d’inclusion d'une MADO-Chimique sont quant a eux listés dans le
Reéglement d’application de la LSP.“” Les définitions nosologiques sont établies par des
comités d’experts, dont la derniére mise a jour date de décembre 2013.“®) Neuf maladies sont
définies et doivent étre déclarées par les médecins. Aussi, les médecins doivent déclarer les
atteintes cardiaques, gastro-intestinales, hématopoiétiques, rénales, pulmonaires ou neurolo-
giques causées par douze familles de contaminants. Les laboratoires quant a eux doivent
déclarer les résultats de mesures d'indicateurs biologiques pour huit familles de contaminants
si ceux-ci ont une valeur qui dépasse les seuils reconnus en santé publique. Un systéme
provincial d’enregistrement, de surveillance et de vigie sanitaires des maladies a déclaration
obligatoire attribuables a un agent chimique ou physique, sert a colliger les données relatives
aux MADO-Chimique. L’'Infocentre de santé publique rend disponible les données issues du
systéme MADO-Chimique uniquement. L’accés aux données et aux produits de surveillance
est réservé aux personnes ayant recu l'autorisation de leur directeur régional de santé
publique. Chaque direction de santé publique régionale est responsable d’effectuer les
enquétes épidémiologiques des cas appartenant a sa région respective. Elles peuvent lancer
une alerte régionale et, au besoin, contacter la Direction de la protection santé publique du
ministére de la Santé et des Services sociaux (MSSS), qui est en mesure de lancer une alerte
d’envergure provinciale et méme nationale (figure 6).

Les résultats des analyses inscrits a I'lnfocentre de santé publique permettent de créer des
tableaux statistiques et fournissent des indicateurs utiles pour analyser la fréquence des
MADO-Chimique déclarées au Québec.“?) L’objectif premier de la déclaration obligatoire de
certaines maladies est d’exercer une vigie sanitaire permettant de déceler les menaces a la
santé de la population et de protéger la santé de la population. Ces menaces sont susceptibles
de déclencher une enquéte épidémiologique ou de donner lieu a des mesures de controle.®”
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Figure 6 — Schéma de I'émission d'une alerte pour une menace a la santé de la population
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Toxicovigilance

La section précédente a permis de constater que plusieurs points distinguent la pharmacovigilance
de la toxicovigilance. Tout d’abord, la pharmacovigilance s’intéresse aux produits de santé
humaine ou animale (médicaments, instruments médicaux) aprés leur mise en marché, alors
que la toxicovigilance considére toute substance (produits de santé, drogues, produits
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chimiques, produits domestiques, plantes, champignons, métaux lourds, etc.) qu'ils aient une
autorisation de mise en marché ou non. De plus, la pharmacovigilance concerne les effets
indésirables tandis que la toxicovigilance concerne plutét les effets toxiques. Un effet indésirable
est un « effet non souhaité ou nocif, d’'intensité variable, survenant en réponse a I'administration
d’un médicament, & un traitement ou une intervention diagnostique, curative ou préventive ».©"
Toutefois, une substance dite toxique est une substance « qui agit comme un poison ».?
Un poison est défini comme « toute substance qui, par application externe ou par absorption inter-
ne, trouble ou arréte la vie de tout ou partie de I'étre vivant.[...] Toute substance qui, lorsqu’el-
le est absorbée, est susceptible de provoquer des Iésions ou de mettre la vie en danger ».°?

Le commerce des produits non homologués par Santé Canada occupe une place non
négligeable dans notre société, par exemples : le marché noir des drogues illicites, la vente
par Internet des substances récréatives dites légales et la vente de certains suppléments
alimentaires et produits de médecine traditionnelle. Il est a noter que ces produits non controlés
ont un potentiel de dangerosité plus élevé que les produits homologués. Il semble primordial
de ne pas les négliger comme agents pouvant étre des sources de menace a la santé.

D’ailleurs, il est & noter qu’en France et aux Etats-Unis, bien que la pratique de la pharmacovi-
gilance soit bien installée, il y a également depuis quelques années une pratique distincte a
titre de toxicovigilance.

Surveillance et vigilance

Dans les textes anglais nord-américains, la toxicosurveillance est un terme beaucoup plus
utilisé que la toxicovigilance. Aucune différence n’est faite entre les termes vigilance et
surveillance. Aux Etats-Unis, la toxicosurveillance regroupe donc les deux types d’activités.
En langue frangaise, il existe cependant une différence étymologique entre ces deux termes
et leurs définitions respectives ne font pas toujours consensus. Eilstein, auteur frangais,
lillustre bien : « La vigie sur un bateau, exerce une vigilance : ce n’est pas de la surveillance,
car elle ne se focalise pas sur un type d’événement, mais elle se veut sensible a tout ce qui
peut arriver, a tous les événements surgissant dans un « champ » particulier, en 'occurrence
I'horizon. [...] La vigilance serait ainsi une activité de veille « ouverte ». [...] Le veilleur de nuit
par contre, « fait sa ronde a intervalle régulier, passe par des endroits donnés et effectue des
vérifications programmeées et, ainsi, effectue une activité de surveillance ».(14)

Le MSSS du Québec sent également le besoin de clarifier la différence entre la vigie sanitaire
et la surveillance. « La vigie sanitaire sert a détecter une menace a la santé et a mettre en
ceuvre une intervention efficace afin de la contrdler ».®* La surveillance quant & elle a pour
but de soutenir la prise de décision liée a la planification et a la réalisation des politiques, des
programmes et des plans d’action du secteur sociosanitaire et des autres secteurs concernés,
ainsi que d’informer la population sur la santé et ses déterminants.®®
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Limites du systéme actuel

Le Programme Canada Vigilance de Santé Canada comporte certaines limites. Il s’agit d’'un
programme de type passif, aussi appelé programme de déclaration spontanée, ce qui signifie
qu’il N’y a pas de recherche active des effets indésirables. Il concerne de plus uniquement les
produits commercialisés. Sachant que les effets indésirables sont peu déclarés aux systémes
de surveillance passive, peu importe que les déclarations soient faites de fagon volontaire ou
obligatoire, le nombre de déclarations regues ne peut donc pas étre utilisé pour déterminer
lincidence d’une réaction a une exposition chimique.®® En effet, le nombre total d'effets
indésirables et le nombre de patients exposés aux produits de santé sont inconnus. De plus,
une déclaration est constituée d’'une association soupgonnée entre un produit et un effet
indésirable. Il s’agit donc d’opinions ou d’observations de l'individu ayant fait le signalement
plutdét que d’'un diagnostic impliquant une causalité.

Le systéme des MADO-Chimique comporte aussi certaines limites. Tout comme les MADO
d’origine infectieuse, elles sont probablement sous-déclarées. Bien que les médecins aient un
devoir de déclaration des maladies listées, il s'avére que seulement 30 % des cas sont déclarés
par ceux-ci.*® On remarque que les déclarants sont majoritairement les laboratoires. Il est
vrai qu’en ne déclarant que des intoxications dont le diagnostic est confirmé, le risque d’obtenir
des faux positifs diminue. Cependant, certains cas demeurent inévitablement non rapportés a
nos systémes de surveillance. Le fait que les cas de MADO-Chimique déclarés aient augmenté
depuis I'adoption de la LSP en 2001 et du Réglement ministériel d’application en 2003 est
cependant encourageant.“)

La loi stipule qu’il faut déclarer les intoxications inscrites a la liste des MADO-Chimique ou la
présence de signes cliniques caractéristiques de l'une de ces intoxications. Cependant, si
'agent ou ses symptdmes cliniques ne sont pas encore connus, il devient difficile de poser un
diagnostic, ou méme de soupgonner quels en sont les signes cliniques. Les composantes des
produits non contrélés, et méme parfois ceux des produits contrélés, ainsi que leurs effets sur
les consommateurs, peuvent étre méconnus. Il n’en demeure pas moins qu'ils sont a risque
de constituer une menace a la santé et doivent étre considérés comme tels. Il est a noter que
certains produits, par exemple les drogues de synthése, changent souvent de formulation
chimique et nécessiteraient une vigie et une surveillance accrues.

Un manque de transmission d’informations a la santé publique existe dans notre systéme de
santé québécois. A titre d’'exemple, malgré le fait qu'il devrait déclarer une MADO-Chimique a
la santé publique, le médecin qui fait face a un cas qu’il soupgonne étre d’origine toxique sera
tout d’abord tenté d’appeler le CAPQ, car sa premiére préoccupation est la santé du patient
qu’il a sous ses soins. Cela est d’autant plus vrai si I'état du patient est instable, ce qui pour-
rait d’ailleurs signifier la présence d’un agent encore plus nocif pour la santé du patient, et
potentiellement d’autres individus). Du cété du CAPQ, son mandat étant de se concentrer sur
la réponse téléphonique et 'aide a I'appelant, la situation risque de ne pas étre rapportée a la
santé publique si le médecin traitant omet de le faire. Le haut débit dans les urgences québécoises
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n’accorde souvent pas le temps nécessaire au médecin traitant pour effectuer des appels
parfois considérés moins prioritaires et le suivi adéquat avec la santé publique risque d’en
étre compromis.

De plus, tous les cas d'intoxications ne sont pas déclarés aux CAP. Selon I'Institut de médecine
des Etats-Unis, seulement la moitié des cas est rapportée aux CAP.®® || n’existe pas de telles
données au Québec. Cependant, il est Iégitime de croire que les proportions sont similaires. I
devient donc nécessaire d’éduquer les professionnels de la santé et le public sur les roles
d'un CAP. Une augmentation des déclarations de cas ou de signalements de cas pourrait
permettre une identification plus rapide des menaces a la santé publique émergentes et une
amélioration de la réponse de la santé publique a celles-ci. Ceci permettrait d’effectuer un
meilleur suivi de ces menaces et peut-étre de réduire la morbidité et la mortalité associées a
'exposition a des substances toxiques. Au Québec, le CAPQ bénéficierait du soutien de la
santé publique pour ce qui est de communiquer et enseigner aux professionnels de la santé
et au public les menaces potentielles a la santé par des substances toxiques et comment y
réagir. Actuellement, par manque de fonds, le CAPQ ne peut exécuter adéquatement son
mandat de prévention, car il doit prioriser la réponse téléphonique concernant des intoxications.

Loi sur la santé publique

« En vertu de la Loi sur la santé publique, le directeur national de santé publique est tenu de
surveiller I'état de santé de sa population et de mettre en place les mesures pour la protéger
lors de toute menace ».“® « Une surveillance continue de I'état de santé de la population et
de ses facteurs déterminants doit étre exercée de fagon a pouvoir dresser un portrait global
de I'état de santé de la population, observer les tendances et les variations temporelles et
spatiales, détecter les probléemes en émergence, identifier les problemes prioritaires, élaborer
des scénarios prospectifs de I'état de santé de la population, suivre I'évolution au sein de la
population de certains problémes spécifiques de santé et de leurs déterminants »."%® « La
fonction de surveillance continue de I'état de santé de la population est confiée exclusivement
au ministre et aux directeurs de santé publique. Toutefois, le ministre peut confier a I'Institut
national de santé publique du Québec le mandat d'exercer, en tout ou en partie, sa fonction
de surveillance ou certaines activités de surveillance, aux conditions et dans la mesure qu'il
juge appropriées ».%9) Une centralisation des données sur les cas d'intoxications, comprenant
les données du CAPQ et I'analyse réguliére de celles-ci par des professionnels ayant une
expertise en épidémiologie et en toxicologie clinique, permettrait aux ministres et aux direc-
teurs de la santé publique d’exécuter leur fonction de surveillance. Ceci pourrait aussi amélio-
rer la conception des indicateurs de surveillance, aidant 'INSPQ a remplir son mandat de dé-
veloppement et de diffusion ou de transfert des connaissances.

Dans la Loi sur la santé publique, « on entend par une menace a la santé de la population la
présence au sein de celle-ci d'un agent biologique, chimique ou physique susceptible de
causer une épidémie si la présence de cet agent n'est pas controlée ».°% Selon le sens
classique du mot épidémie, qui a été retenu dans la présente loi, « il y a épidémie lorsque le
nombre de cas observés dépasse le nombre de cas normalement attendus. Le nombre
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absolu n’est donc pas forcément élevé, un seul cas pouvant étre suffisant pour constituer une
menace ».°% Un systéme automatisé tel que le NPDS américain, permettrait de détecter de
fagon rapide, en « quasi temps réel », I'émergence d’'une épidémie. Le cas échéant, le
directeur de santé publique, qui posséde plusieurs pouvoirs afin de protéger la population®”,
pourrait agir plus rapidement.

Suggestions

A la lumiére de cette revue de la littérature, nous suggérons un systéme de vigie sanitaire en
toxicologie avec une base de données québécoise exhaustive. Celle-ci devait comprendre les
données provenant du CAPQ, des hospitalisations (MedEcho), du Bureau du coroner en chef
du Québec, du Registre des événements démographiques — Fichier des décés (RED/D) du
MSSS, des consultations faites a I'urgence ainsi que celles faites par les toxicologues. Nous
suggeérons aussi qu’a cette base de données provinciales soit intégré un systéme d’alerte
automatisé, dont les seuils de références seraient basés sur des données rétrospectives
québécoises et sur des seuils de références déja établis en Amérique du Nord, par exemple
par le CDC des Etats-Unis. Ce systéme de vigie sanitaire serait ainsi en mesure de détecter
les menaces a la santé de la population, méme celles jusque-la inconnues. Si toutes les
provinces parvenaient a partager électroniquement de telles données, un réel systeme de
toxicovigilance canadien sera envisageable et permettrait de voir surgir un éventuel un probléme.

Nous suggérons la formalisation d’'une étroite collaboration entre le CAPQ et les différents
paliers de la santé publique, essentielle au partage rapide et efficace des informations
exactes et a jour concernant les potentielles menaces a la santé d’origine toxicologique.

A ce systéme de vigie sanitaire devrait se greffer un systéme de surveillance, qui permettrait
de faire une évaluation précise de certaines intoxications pré-identifiées. Lorsqu’une alerte
serait détectée par le processus de vigie sanitaire, celle-ci devrait étre communiquée
rapidement aux différents acteurs concernés, afin de surveiller ou enrayer le plus rapidement
possible la substance en cause.

Conclusion

Des pays comme la France et les Etats-Unis ont un systéme bien défini pour répertorier, analyser
et intervenir en présence des événements et risques toxicologiques nommeé toxicovigilance en
France et toxicosurveillance aux Etats-Unis. A l'instar du Canada, le Québec ne posséde pas
de programme de toxicovigilance en soit, mais posséde presque tous les éléments et
compétences nécessaires a la création d’un tel systéme.

En développant un processus actif et non passif d'identification et d'évaluation des menaces a
la santé d’origine chimique existant dans notre communauté et en assurant une plus grande
concertation entre les différents acteurs du réseau de la santé, nous serions davantage en
mesure d’identifier plus rapidement les nouveaux risques toxicologiques et de mettre en
place les mesures nécessaires pour diminuer l'incidence d’événements toxicologiques tant
prévisibles qu’émergents.
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