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I - RESUMO

As benzodiazepinas sdo farmacos maioritariamente utilizados nos distarbios de
ansiedade, dissonias, convulsodes, disturbios musculares, desintoxicagdo alcoolica e de
outras substancias de abuso, bem como na sedacdo/amnésia em procedimentos invasivos.
Por seu lado, os antidepressivos apresentam como principal indicagdo terapéutica a
depressdao, podendo ser utilizados como terapéutica coadjuvante noutros disturbios
psiquiatricos.

O consumo de benzodiazepinas e antidepressivos esta associado a alguns problemas
de satde e seguranca publica. A diminui¢do da atengdo, da concentragdo, dos reflexos, da
capacidade visual, da coordenagdo motora e do raciocinio, associados ao aumento dos
tempos de reaccdo ¢ a falta de consciencializagdo dos utilizadores para a diminuicdo das
suas capacidades, torna estes fArmacos num risco para a seguranca rodovidria. Este risco
pode ainda ser potenciado pelo desrespeito da prescrigdo médica, pelo seu consumo abusivo
ou pelo consumo concomitante de alcool.

A determinagdo de ligagdes entre o consumo destes medicamentos psicoactivos e a
seguran¢a rodovidria ¢é, contudo, um assunto ainda extremamente complexo, sendo
fundamental esclarecer melhor o papel dos efeitos das benzodiazepinas e dos
antidepressivos sobre a condugao rodoviaria.

A prevencdao da conducdo sob influéncia destes farmacos depende, em grande
medida, do conhecimento por parte da classe médica dos riscos inerentes a sua utilizagdo. A
consciencializagcdo da prescricdo médica, bem como o fornecimento de informagdes claras

aos doentes revela-se, assim, de extrema importancia.

Palavras-chave: benzodiazepinas; antidepressivos; condugdo rodoviaria; prevengao.
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| - ABSTRACT

Benzodiazepines are drugs usually used in anxiety disorders, dyssomnias,
convulsions, muscle disorders, alcohol and other drugs detoxification, as well as in
preoperative sedation/amnesia. Moreover, antidepressants are mainly indicated in
depression and as co-therapeutic drugs in other psychiatric disorders.

The use of benzodiazepines and antidepressants is associated with some health and
public safety problems. Decreased of attention, concentration, reflexes, visual capacity,
motor coordination and reasoning, associated with increased reaction time and lack of
awareness of driving impairment among these drug users, contributes to the increased risk
on traffic safety linked with these drugs. This risk may further increase with non-
compliance of medical prescription, drug abuse or concomitant use of alcohol.

The relationship between the use of psychoactive drugs and road traffic safety is,
however, an extremely complex subject and has a primordial importance in the clarification
of the role of benzodiazepine and antidepressant effects on driving skills.

The prevention of driving under the influence of these drugs depends on the
awareness, among doctors, of the risks associated with their use. Thus, the consciousness of
medical prescription, as well as providing clear information to patients is extremely

important.

Keywords: benzodiazepines; antidepressants; road driving; prevention.
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Il - INTRODUCAO

As drogas de abuso tém estado, desde sempre, relacionadas com a historia da propria
Humanidade. A sua utilizagdo remonta a tempos imemoraveis, estando quase sempre ligada
a busca de uma sensacao de bem-estar.

Entende-se por droga de abuso qualquer substancia, licita ou ilicita, capaz de causar
dependéncia e que possa ser utilizada com um objectivo ndo farmacologico, habitualmente
devido aos seus efeitos sobre o Sistema Nervoso Central (SNC). Podemos definir
toxicodependéncia como o consumo repetido, permanente e compulsivo de uma droga. Este
fenomeno de dependéncia das drogas compreende quatro manifestacdes: a dependéncia
psiquica, a dependéncia fisica, a sindrome de abstinéncia e a tolerancia. A presenga e a
intensidade destes quatro componentes variam de acordo com o tipo de droga (Howland et
al., 2006).

O fendémeno da toxicodependéncia ¢ influenciado por diversas circunstancias de
indole sociocultural e por factores intrinsecos as proprias drogas de abuso. A facilidade de
oferta ¢ uma das circunstancias relacionadas com este fendémeno que mais se destaca, sendo
que a facil acessibilidade a automedicacdo e a prescricdo de medicamentos psicoactivos
constitui um dos focos de disseminacdo deste fendomeno (Howland et al., 2006).

Existem inimeros medicamentos psicoactivos, bastante utilizados em determinados
tratamentos, que podem ser considerados como potenciais drogas de abuso, devido aos seus
efeitos toxicos e a sua capacidade de provocar dependéncia. Entre as diversas classes de
medicamentos psicoactivos estdo as duas classes de medicamentos abordadas neste trabalho,

as benzodiazepinas e os antidepressivos (Longo & Johnson, 2000; Howland et al., 2006).
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O consumo de benzodiazepinas e antidepressivos estd associado a alguns problemas
de satde e seguranca publica, sendo um dos mais importantes a condugdo sob a influéncia
destes dois fArmacos.

A determinacdo de ligagcdes entre o consumo destes medicamentos psicoactivos, a
diminui¢do das capacidades do condutor e os acidentes de viacdo ¢ um assunto
extremamente complexo e, simultaneamente, uma area de investigacdo em rapida evolugao

(Verster & Mets, 2009).
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111 -OBJECTIVO

O principal objectivo deste trabalho ¢ o de proceder a uma revisao da literatura
respeitante aos efeitos que os medicamentos exercem a nivel da condugdo rodovidria,
baseado em estudos experimentais e epidemiologicos, dando especial enfoque ao grupo das
benzodiazepinas e dos antidepressivos e seu potencial para alterar as capacidades cognitivas
e psicomotoras dos individuos.

Consequentemente,  procurou-se  enfatizar a  extrema necessidade de
consciencializacdo por parte da classe médica dos riscos eminentes a sua utilizacdo,
particularmente a sua prescrigdo médica e informagdo clara a todos aqueles submetidos a

este tipo de medicagdo e, simultaneamente, sendo condutores.
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IV - DESENVOLVIMENTO

IV.1 - O CONSUMO DE BENZODIAZEPINAS

As benzodiazepinas foram introduzidas na pratica clinica na década de 60, tendo
rapidamente substituido os barbitiricos como hipnéticos e ansioliticos, devido a sua maior
eficacia e melhor perfil de seguranca (Antonio et al., 2002; Howland et al., 2006).

Os alvos celulares das benzodiazepinas s3o os receptores do dacido gama-
aminobutirico (GABA,), modelando, assim, a ac¢do deste importante neurotransmissor
inibitério do SNC.

Apesar das diferentes moléculas apresentarem apenas pequenas diferengas entre si, a
farmacocinética e a dura¢do de ac¢do sdo importantes na escolha da benzodiazepina a
utilizar. As principais indicagdes terapéuticas das benzodiazepinas incluem disturbios de
ansiedade, dissonias, convulsdes, distirbios musculares, desintoxicacdo alcoodlica e de
outras substincias de abuso e sedacdo/amnésia em procedimentos invasivos. No caso
particular dos disturbios de ansiedade e das dissonias, as benzodiazepinas ndo devem ser
utilizadas na resolugdo de situacdes banais, devendo ser reservadas para os casos de insonias
¢ estados de ansiedade severos e com uma utilizagdo limitada a curtos periodos de
tratamento, devido ao seu elevado potencial de abuso ¢ de tolerancia (Howland et al., 2006).

Habitualmente, as benzodiazepinas sdo classificadas segundo o seu principal uso
terapéutico, como ansioliticas ou hipnoéticas, ou segundo a sua semi-vida, como de curta
(semi-vida <24 h) ou longa durag¢do (semi-vida >24 h).

Relativamente ao consumo internacional destes farmacos, as taxas de prescri¢dao

médica de benzodiazepinas nos Estados Unidos da América (EUA), durante o ano de 2008,

| Drogas e a Conducéo Rodoviaria — Condugao sob a Influéncia de Benzodiazepinas e Antidepressivos: Prescrigdo Médica e Abuso |



Daniel Coutinho

vieram confirmar a tendéncia de aumento que se vinha a verificar em anos anteriores
(Cascade et al., 2009).

No territorio europeu, entre 2000 e 2005, verificou-se uma estabilizagdo do consumo
de benzodiazepinas (Ravera et al., 2009), sendo que Portugal apresentou um dos maiores
niveis de utilizagao de benzodiazepinas a nivel europeu (Furtado & Teixeira, 2006; Ravera
et al., 2009).

Segundo a Estatistica do Medicamento 2008 (Infarmed, 2008), o grupo terapéutico
dos psicofarmacos, que engloba o subgrupo das benzodiazepinas, antidepressivos e anti-
psicoticos, foi o segundo com maior nimero de embalagens dispendidas e com maiores

encargos para o Servico Nacional de Satide (SNS) durante o ano de 2008.
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Fig. 1: Evolugdo da utilizacdo de benzodiazepinas (DHD: doses diarias definidas por
1000 habitantes/dia) no SNS, em Portugal. Adaptado de Furtado & Teixeira,
2006; Ravera et al., 2009.

Em Portugal Continental, entre 1995 e 2003, a utilizagdo de benzodiazepinas

aumentou 21,7% no SNS. No entanto, desde 2002 que se comegou a verificar uma ligeira
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tendéncia decrescente (Antonio et al., 2002; Furtado & Teixeira, 2006), o que vem ao
encontro da tendéncia europeia de estabilizagao de consumos (Fig. 1).

A proporg¢ao da utilizagdo de benzodiazepinas ansioliticas e hipnoéticas foi de 5,5:1 em
2003 (Antonio et al., 2002; Furtado & Teixeira, 2006), tendo-se verificado um aumento
tendencial na prescricdo de benzodiazepinas ansioliticas e de diminui¢do das
benzodiazepinas hipndticas até ao ano de 2003 (Fig.2). A titulo de curiosidade, as
benzodiazepinas ansioliticas foram mais prescritas na regido Centro, ndo se encontrando, no
entanto, nenhuma correlagdo estatisticamente significativa entre os niveis de utilizagdo e a
estrutura etaria da populacdo, os niveis de desemprego ou o numero de reformados, que

permitisse justificar esta situa¢do (Antdnio et al., 2002; Furtado & Teixeira, 2006).
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Fig.2: Evolu¢do da utilizagdo de benzodiazepinas ansioliticas e hipnéticas (DHD: doses diarias
definidas por 1000 habitantes/dia) no SNS em Portugal. Adaptado de Furtado & Teixeira,
2006; Ravera et al., 2009.

As benzodiazepinas mais consumidas, no geral e dentro do subgrupo das

benzodiazepinas ansioliticas, foram o alprazolam, o lorazepam e o diazepam, representando

9
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estes trés farmacos 50% do consumo de benzodiazepinas em 2003. Dentro do subgrupo das
benzodiazepinas hipnéticas, o estazolam foi, em 2003, a benzodiazepina mais consumida
(Anténio et al., 2002; Furtado & Teixeira, 2006).

O facto da benzodiazepina de maior consumo em Portugal (alprazolam), assim como
outras, apresentar um elevado potencial de dependéncia e de abuso (Verster et al., 2002),
justifica a existéncia de uma elevada preocupagdo e reflecte algum desconhecimento desta
realidade por parte dos clinicos portugueses.

Apesar das recomendagdes para uma utilizacdo restrita das benzodiazepinas, um
estudo realizado na area metropolitana de Lisboa revelou que cerca de 50% das prescrigdes
de ansioliticos e hipndticos se destinavam a utentes que sofriam de perturbagdes afectivas
minor, situacdes que sdo de curta duracdo ou facilmente controlaveis com terapéuticas
alternativas, ndo se justificando, por isso, 0 uso cronico destes farmacos (Maria et al., 1994).

Efectivamente, alguns estudos reflectem que o abuso de benzodiazepinas ansioliticas
aumentou consideravelmente na ultima década entre os adolescentes e estudantes
universitarios, apresentando uma prevaléncia de 7,8% nesta faixa etaria (McCabe, 2005).
Podemos, assim, constatar que o abuso de benzodiazepinas esta significativamente ligado ao
policonsumo de drogas ilicitas e a outros comportamentos de risco.

Relativamente aos idosos, sabe-se que a medida que as pessoas envelhecem, o uso
prolongado de benzodiazepinas aumenta, uma vez que, independentemente do seu estado de
saude mental, os idosos com saude debilitada estdo em maior risco de serem consumidores
cronicos de benzodiazepinas (Antdnio et al., 2002; Dubois et al., 2008).

Finalmente, as mulheres apresentam uma maior utilizagdo destes farmacos, embora se
preveja que o risco de uma mulher ser consumidora crénica de benzodiazepinas seja o

mesmo do homem (Antoénio et al., 2002).

10
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IV.2 - O CONSUMO DE ANTIDEPRESSIVOS

A depressao ¢ um distirbio psiquidtrico sério com uma prevaléncia global em
Portugal de 8,3%. Portanto, o inicio do desenvolvimento dos antidepressivos marcou uma
das revolugdes terap€uticas na area da satide mental. De um modo geral, os antidepressivos
potenciam, directa ou indirectamente, as ac¢des da noradrenalina e da serotonina no SNC
(Observatorio do Medicamento e dos Produtos de Saude, 2002; Howland et al., 2006).

A principal indicacdo terapéutica destes farmacos €, obviamente, a depressao.
Contudo, diversos disturbios psiquiatricos também respondem positivamente a
administracdo coadjuvante de alguns dos antidepressivos existentes, como ¢ o caso da
bulimia nervosa, disturbios de ansiedade, disturbio obsessivo compulsivo, € nos casos de
dor neuropatica e de enurese nocturna nas criangas (Howland et al., 2006).

Podemos, de um modo geral, classificar os antidepressivos em antidepressivos
triciclicos e em antidepressivos selectivos. Estes distinguem-se mais pelo seu perfil de
reacgOes adversas e pelas diferentes propriedades farmacocinéticas, do que por quaisquer
diferencas na eficacia terapéutica.

Os antidepressivos triciclicos inibem de forma ndo selectiva a recaptagdo de
noradrenalina e serotonina, para além de bloquearem os receptores de diversos
neurotransmissores (muscarinicos, histaminérgicos e o-adrenérgicos) (Howland et al.,
2006).

Os antidepressivos selectivos englobam varias classes de farmacos, de entre as quais
se destacam, pela sua importancia, os inibidores selectivos da recaptagdo da serotonina
(ISRS; farmaco protétipo — fluoxetina) e os inibidores selectivos da recaptacdo da
serotonina e da noradrenalina (ISRSN; farmaco protétipo — venlafaxina) (Howland et al.,

2006).

11
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Relativamente ao seu consumo mundial, os antidepressivos eram, em 2008, a oitava
classe terapéutica a nivel mundial, com vendas da ordem dos 20 mil milhdes de dolares,
valor que se tem mantido relativamente estavel desde 2004. Representam,
aproximadamente, 3% do mercado farmacéutico mundial (IMS Health, 2010), tendo sido a
venlafaxina, durante o ano de 2008, o antidepressivo mais consumido a nivel mundial (IMS
Health, 2010).

Segundo um estudo americano, o consumo de antidepressivos nos EUA triplicou entre
1994 e 2002, tendéncia de aumento esta confirmada pelo incremento das prescrigdes de
todas as classes terapéuticas de antidepressivos, durante o ano de 2008 (Cascade et al.,
2009) (Fig. 3).

A nivel europeu, entre 2000 e 2005, verificou-se um aumento significativo do
consumo de antidepressivos (Ravera et al., 2009). O comportamento do consumo nacional

foi semelhante ao registado noutros paises europeus.
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Fig. 3: Evolugdo da dispensa de antidepressivos (em n° de embalagens) no SNS em Portugal.

Adaptado de Observatorio do Medicamento e dos Produtos de Sadde, 2002; Infarmed, 2008.
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Como ja referido, o subgrupo terapéutico dos psicofarmacos ficou colocado em
segundo lugar, a nivel nacional, no que respeita ao volume e valor de vendas em 2008
(Infarmed, 2008). Contudo, este subgrupo terapéutico tem-se expandido, mas ndo na mesma
proporcao dos antidepressivos. De 2003 a 2008 sofreu um aumento de, apenas, 3,5%, quase
tanto como a subida registada para os antidepressivos entre 2007 e 2008 (3,7%). S6 em
2008 foram vendidas cerca de 6,4 milhdes de embalagens de antidepressivos.

De 1995 a 2008, o consumo total de antidepressivos teve um acréscimo consideravel,
com um aumento de, aproximadamente, 300% no nimero de embalagens dispensadas. E
também evidente um padrao sazonal no comportamento do consumo de antidepressivos,
com picos no més de Outubro e quebras no més de Agosto (Observatorio do Medicamento e
dos Produtos de Saude, 2002; Infarmed, 2008). Todos estes dados mostram a existéncia de
uma tendéncia crescente de utilizacao destes farmacos.

Diversos factores poderdo estar associados a este crescimento, como por exemplo, a
melhoria na detecgdo e tratamento dos casos, a comparticipagdo por um escaldo superior dos
antidepressivos (Portaria n® 982/99), a introdugdo no mercado de novos antidepressivos com
menos efeitos secundarios, o uso expandido de antidepressivos no tratamento de outras
desordens psiquiatricas, particularmente nos distirbios de ansiedade, ou o aumento da
sensibilidade da populaciao em relacdo a saide mental (Observatorio do Medicamento e dos
Produtos de Saude, 2002). Adicionalmente, o padrio sazonal verificado no consumo dos
antidepressivos pode ser explicado por um tipo de depressdo atipica, a perturbagao afectiva
sazonal, em que os meses com menor exposicdo solar surgem associados a um aumento da
ocorréncia de sintomas depressivos, como cansaco, hipersonia e aumento do peso (Fauci et

al., 2008).
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IV.3 - CONDUCAO SOB INFLUENCIA DE MEDICAMENTOS

A condugdo rodoviaria € uma actividade diaria para a grande maioria da populagao
adulta e os acidentes de viacdo que dai advém sdo uma das principais causas de morte a
nivel mundial (Alvarez & del Rio, 2002). Estes foram responsaveis por mais de 1000
mortos em Portugal, durante o ano de 2008 (INE, 2009).

Apesar dos acidentes de viagdo terem varias causas, a grande maioria tem na sua
origem factores humanos, sendo o mais comum a condug¢@o sob a influéncia de drogas de
abuso (alcool e outras drogas licitas e ilicitas) (Alvarez & del Rio, 2002).

Em Portugal, de acordo com o artigo 81° do Coédigo da Estrada, aprovado pelo
Decreto de Lei n® 44/2005, ¢ proibido conduzir sob influéncia de substancias psicotropicas.
A Lei n® 18/2007, de 17 de Maio, que regulamenta a condugao sob influéncia de alcool e de
substancias psicotropicas, considera como substancias psicotropicas, a ser rastreadas nos
condutores suspeitos, os canabinodides, os opiaceos, a cocaina e seus metabolitos e as
anfetaminas e derivados. Refere, ainda, que qualquer outra substancia psicotropica com
influéncia na capacidade de conducdo podera também ser pesquisada no sangue,
englobando, assim, os medicamentos psicoactivos.

A avaliacdo da utilizagdo dos medicamentos psicoactivos €, efectivamente, de elevada
importancia, ja que o consumo didrio atinge propor¢des muito relevantes. Apesar de ser
dificil estabelecer uma ligacdo entre a deteccdo de um medicamento psicoactivo € um
acidente de viagdo, deve-se sempre considerar a existéncia de um aumento do risco inerente
a0 seu consumo.

Na realidade, os condutores estdo, muitas vezes, pouco sensibilizados para os efeitos
dos medicamentos psicoactivos na capacidade de conducdo. Esta realidade leva a que a

prevencao da condugdo sob a influéncia de drogas licitas e ilicitas seja uma das prioridades
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da Estratégia da Unido Europeia (UE) de Luta contra a Droga em vigor (2005-2012)
(Hughes, 2009).

Apesar da falta de literatura sobre esta matéria, estima-se que cerca de 10% de todos
os mortos e feridos em acidentes de viagdo utilizam medica¢ao psicotropica, sendo,
portanto, um factor de grande relevo (Barbone et al., 1998).

A diminuicdo da atengdo, da concentragdo, dos reflexos, da capacidade visual, da
coordenacao motora e do raciocinio, associados ao aumento dos tempos de reaccao e a falta
de consciencializagdo dos utilizadores para a diminui¢do das suas capacidades, torna os
medicamentos psicoactivos num risco para a seguranga rodoviaria. Este risco pode ainda ser
potenciado pelo consumo concomitante de alcool.

A influéncia dos medicamentos psicoactivos na condugdo rodoviaria deve ser avaliada
através de duas abordagens complementares, epidemioldgica e experimental. Os estudos
epidemiologicos avaliam o risco de colisdo e a prevaléncia de drogas na populacdo de
condutores. Por outro lado, os estudos experimentais avaliam a relagdo entre a
administracdo de drogas e a condugdo, através da realizacdo de testes psicomotores, de

testes em simuladores de conducao ou de testes de condugao real.
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IV.3.1 - CONDUCAO SOB INFLUENCIA DE BENZODIAZEPINAS

As benzodiazepinas sao usadas maioritariamente pelas suas propriedades ansioliticas,
sedativas e anticonvulsivantes. Adicionalmente, estes farmacos condicionam amnésia
retrograda e, quando usados em doses elevadas, relaxamento muscular.

Apesar de serem farmacos com uma relagdo risco-beneficio positiva e com baixa
prevaléncia de reac¢des adversas graves, ndo sendo, contudo, isentas deste tipo de reacgdes,
as benzodiazepinas causam dependéncia fisica e psiquica, existindo ainda a possibilidade de
serem utilizadas abusivamente ou associadas ao consumo de drogas ilicitas. As reacgdes
adversas das benzodiazepinas incluem sonoléncia, tonturas, disfungdo psicomotora e

diferentes interac¢des medicamentosas (Howland et al., 2006).

Estudos Epidemiologicos:

Segundo diferentes estudos (Behrensdorff & Steentoft, 2003; Walsh et al., 2004;
Gjerde et al., 2008), estima-se que a prevaléncia de condutores sob o efeito de
benzodiazepinas esteja entre 0,7¢ 3,6% dos casos.

As benzodiazepinas sdo frequentemente encontradas nas analises sanguineas de
condutores sob a influéncia de drogas, sendo estas habitualmente detectadas dentro dos seus
valores terapéuticos ou em associagdo com diferentes drogas ilicitas (Jones et al., 2004).

Tal estd de acordo com um recente estudo finlandés, em que as benzodiazepinas foram
as substancias mais frequentemente detectadas (75,7%) entre os condutores suspeitos de
conduzir sob influéncia de drogas, entre 1977-2007, em ambos os sexos ¢ em todos os
grupos etarios (Ojaniemi et al., 2009). Neste mesmo estudo, 77% dos condutores

encontravam-se sob a influéncia de duas ou mais substancias, sendo que as combinagdes
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mais frequentemente detectadas foram: benzodiazepinas e alcool (15,4%) e benzodiazepinas
e anfetaminas (14,1%).

Na verdade, o policonsumo ¢ cada vez mais notoério entre os consumidores europeus
de droga (EMCDDA, 2009), surgindo o abuso de benzodiazepinas muitas vezes associado a
este tipo de consumo. Por outro lado, um estudo sueco revelou que os condutores suspeitos
de conduzir sob a influéncia de drogas eram, na sua maioria, homens (85%)
policonsumidores de drogas ilicitas (anfetaminas ou canabindides) combinadas com
diferentes tipos de benzodiazepinas ou outras drogas de prescrigdo médica (Jones et al.,
2005). Outros investigadores suecos analisaram condutores com concentragdes de diazepam
ou nordiazepam acima das doses terapéuticas (suspeitas de uso recreacional de
benzodiazepinas), sendo que a maioria destes condutores era do sexo masculino (92%), com
idades médias compreendidas entre os 29 e os 32 anos (Jones et al., 2004).

Finalmente, dois estudos mais proximos, geografica e culturalmente, da realidade
portuguesa revelaram que a prevaléncia de benzodiazepinas nos condutores gregos
envolvidos em acidentes rodoviarios, entre 1998 ¢ 2004, foi de 4% (Papadodima et al.,
2008), e que esta mesma prevaléncia entre os condutores espanh6is mortos em acidentes de
viagao, desde 1991 a 2000, foi de 3,4% (del Rio et al., 2002). Uma vez mais, em 72,4% dos
condutores espanhdis com detec¢do positiva de benzodiazepinas, estas estavam associadas a
presenga de outras substancias, principalmente drogas ilicitas (41,3%) e alcool (33,7%), ¢
menos frequentemente outros medicamentos (14,8%).

Como ja referido, as benzodiazepinas sdo conhecidas por frequentemente causar
sonoléncia, tonturas e disfungdo psicomotora, sendo que estes efeitos estdo relacionados
com a sua dosagem (Barbone et al., 1998). Portanto, ¢ expectavel que o uso de
benzodiazepinas interfira com a capacidade de condugdo, representando, assim, um risco

para a seguranga rodovidria.
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Um estudo recente (Gibson et al., 2009) sugere que as benzodiazepinas aumentam o
risco de colisdo, sendo que este diminui gradualmente apds a cessagdo da terapéutica.
Adicionalmente, uma meta-analise recente revelou um aumento consistente (cerca de 60%)
do risco de colisdo associado ao consumo de benzodiazepinas (Rapoport et al., 2009). O
NNH (number needed to harm — numero de individuos sob o efeito de benzodiazepinas
necessarios para que ocorra uma colisdo) obtido foi de 26. Trata-se de um valor
particularmente preocupante, devido aos elevados consumos de benzodiazepinas na
sociedade actual. Ambos os estudos anteriores vém no seguimento da literatura existente
nesta area (Ray et al., 1992; Hemmelgarn et al., 1997; Barbone et al., 1998; Thomas, 1998).

O risco de colisdo encontra-se também relacionado com a duragdo da terapéutica,
sendo que ocorre um decréscimo deste risco quanto mais longo for o periodo de tratamento,
provavelmente devido ao fenémeno de tolerancia (Thomas, 1998).

Esta associacdo, entre o uso de benzodiazepinas e o risco de colisdo, ¢ mais evidente
no caso das benzodiazepinas ansioliticas. A prescrigdo de benzodiazepinas ansioliticas
aumenta significativamente o risco de colisdo, quando comparado com o periodo anterior a
prescricdo (Barbone et al., 1998; Gibson et al., 2009). Este esta ainda relacionado com a
dosagem e o numero de benzodiazepinas (elevados especialmente nos comportamentos de
abuso desta substincia). No entanto, as benzodiazepinas hipndticas ndo apresentam
qualquer alteracao do risco de colis@o, podendo esta diferencga ser parcialmente explicada
pela posologia de ambas (Barbone et al., 1998).

Existe ainda uma clara evidéncia de associagdo entre o consumo de benzodiazepinas
(em doses terapéuticas ou superiores) ¢ a responsabilidade de acidentes de viagao (Longo et
al., 2001) ou o risco de hospitalizagdo por trauma, resultante destes mesmos acidentes
(Neutel, 1995; Movig et al.,, 2004). Este ultimo ¢ particularmente elevado nas duas

primeiras semanas de tratamento. Finalmente, a probabilidade de conducdo perigosa em
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condutores sob o efeito de benzodiazepinas de longa durac¢do esta aumentada entre 33-68%
(dependendo da idade do condutor). As benzodiazepinas de curta duragdo ndo apresentam
nenhum aumento significativo (Dubois et al., 2008).

Perante o aumento do consumo de benzodiazepinas entre as camadas mais idosas da
populacdo (Dubois et al., 2008), varios estudos investigaram, nos ultimos anos, a relagao
deste consumo e o risco de colisdo. Sendo assim, as benzodiazepinas de longa duragao
mostraram estar associadas a um aumento significativo do risco de envolvimento desta faixa
etaria em desastres rodoviarios. Contrariamente, as benzodiazepinas de curta duragdo nao
apresentam qualquer acréscimo de risco (Ray et al., 1992; Hemmelgarn et al., 1997).
Contudo, numa meta-analise recente ndo se verificou uma diferenca significativa entre os
diferentes grupos etarios, o que podera ser explicado por diversas varidveis nao
controlaveis, como o facto dos idosos conduzirem menos frequentemente ¢ de forma menos

arriscada do que os grupos etarios mais jovens (Rapoport et al., 2009).

Estudos Experimentais

Diferentes testes psicomotores provaram que o consumo de benzodiazepinas afecta
varios parametros psicomotores, como a memoria ou o controlo motor (Gemmel et al.,
1999; Verster et al., 2002).

Contudo, o mecanismo pelo qual esta incapacidade psicomotora esta relacionada com
a aptidao para a condugdo rodovidria permanece pouco claro. Portanto, na melhor das
hipoteses, os resultados dos testes psicomotores estdo apenas moderadamente
correlacionados com os resultados obtidos em testes de condugao realizados em simuladores
ou na estrada, dado que nenhum parametro psicomotor sozinho pode simular
adequadamente tarefas complexas como a condugao rodoviaria. Mesmo estes ultimos testes

ndo conseguem replicar, na totalidade, a condugdo na “vida real”, pois ndo requerem, por
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exemplo, decisdes de navegagdo ou grande niumero de manobras. Consequentemente, as
conclusdes finais sobre os efeitos das benzodiazepinas e outras drogas na condugdo
rodoviaria devem ser baseadas na combinagao destes diferentes testes.

As benzodiazepinas revelaram afectar o desempenho de individuos (com ou sem
patologia) submetidos a diferentes testes de conducao simulada por computador (Rapoport
& Banifia, 2007; Rapoport et al., 2009) ¢ em diferentes testes de condugdo real (Thomas,
1998; Verster et al., 2002; Verster et al., 2004; Walsh et al., 2004; Staner et al., 2005;
Verster et al., 2006; Leufkens et al., 2007; Rapoport et al., 2009). Em alguns estudos
(Gemmel et al., 1999; Verster et al., 2002; Leufkens et al., 2007), os testes de condugdo
tiveram que ser interrompidos por razdes de seguranca, tal era o comprometimento dos
individuos testados ap6s a administragcao de benzodiazepinas.

Uma revisdo sistematica mostrou que os condutores sob o efeito de benzodiazepinas
tém dificuldades para circular em rotundas, manter velocidade constante, manter a distancia
de seguranca para o veiculo a sua frente, travar em seguranca, estacionar ou realizar
manobras evasivas de emergéncia (Thomas, 1998).

No entanto, o parametro mais aceite na literatura para avaliar a aptiddo para a
conducdo ¢ a capacidade de manter a posicao lateral do veiculo na faixa de rodagem (SDLP:
standard deviation of lateral position/desvio padréo da posicéo lateral), apenas avaliado
nos testes de conducdo real. A titulo de exemplo, uma meta-analise recente (Rapoport et al.,
2009) demonstrou que o uso de benzodiazepinas se encontra associado a uma variagao do
SDLP significativamente superior aos valores detectados nos grupos de controlo.

A andlise da variagdo do SDLP permite-nos, ainda, ilustrar o nivel de
comprometimento da conducdo, através da sua comparagdo com o nivel de alcoolemia

correspondente. Assim, diferentes estudos apontam para que o uso de benzodiazepinas pode
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potencialmente corresponder a um valor de alcoolemia entre 0,5 e 1,5 g/L (Brookhuis et al.,
1990; Verster et al., 2002; Walsh et al., 2004; Leufkens et al., 2007).

Como j& foi referido anteriormente, a posologia das benzodiazepinas parece
influenciar os resultados de alguns estudos epidemiologicos, com a existéncia de diferencas
no risco de colisdo entre benzodiazepinas ansioliticas e hipndticas.

Como seria expectavel, estudos com benzodiazepinas ansioliticas (Verster et al.,
2002; Verster et al., 2004; Leufkens et al., 2007) demonstraram que estas afectam,
significativamente, a condu¢do rodoviaria ap6s a sua administragdo diurna, a qual esta
indicada neste tipo de benzodiazepinas.

Contudo, diversos estudos experimentais verificaram que as benzodiazepinas
hipnoéticas afectam a condugdo no dia seguinte a sua administragdo nocturna, até um
maximo de 17 horas, mas maioritariamente no periodo da manha (Brookhuis et al., 1990;
Verster et al., 2004; Verster et al., 2006). As benzodiazepinas hipndticas de longa duragao
mostraram um comprometimento marcado da condugo rodoviaria, com variagdes do SDLP
que excederam os limites legais de condugdo (Verster et al., 2004). Contrariamente, as
benzodiazepinas de curta duragdo ndo mostraram um comprometimento significativo da
conducdo (Verster et al., 2004; Rapoport & Banifia, 2007). Esta diferenca entre
benzodiazepinas com diferentes semi-vidas pode explicar, em parte, esta pequena
discordancia com os estudos epidemiologicos.

Por outro lado, diferentes estudos revelaram a existéncia de uma relacdo entre a
dosagem e a aptiddo para a condugdo rodoviaria (Brookhuis et al., 1990; Verster et al.,
2004; Verster et al., 2006). Se em alguns casos, a dose terapéutica recomendada pode ndo
afectar, significativamente, a condu¢do, a maioria das benzodiazepinas administradas em

doses superiores a dose terapéutica afectam, de uma forma marcada, a conducao rodoviaria
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(Verster et al., 2004; Walsh et al., 2004), o que ¢é especialmente preocupante devido ao
comprovado aumento do uso recreacional de benzodiazepinas (McCabe, 2005).

Por fim, em alguns estudos experimentais (Gemmel et al., 1999; Verster et al., 2004;
Rapoport & Banifa, 2007), o comprometimento da conducao ¢ mais marcado nas primeiras
semanas de tratamento. Apds estas semanas iniciais, verifica-se o desenvolvimento de
tolerancia aos efeitos das benzodiazepinas sobre a condugdo rodovidria. Esta tolerancia ¢é
incompleta e desenvolve-se lentamente, dai que ndo tenha sido detectada em alguns estudos
(Brookhuis et al., 1990; Staner et al., 2005).

Em suma, todas as benzodiazepinas afectam, de alguma forma, a condugao rodoviaria,
mas a magnitude do comprometimento da condugdo depende da dose administrada, da semi-
vida, do tempo decorrido apods a administragdao do farmaco e da duracdo da terapéutica.

Perante o facto da grande maioria da literatura existente utilizar voluntarios saudaveis,
colocou-se a hipdtese de que os mesmos estudos realizados numa populagao doente teriam
resultados diferentes. Alguns estudos que se debrugaram sobre esta hipdtese concluiram que
as benzodiazepinas prejudicam a condugdo rodoviaria, independentemente da diminui¢do da
sintomatologia associada a patologia em causa (Verster et al., 2002; Walsh et al., 2004).

O alprazolam (benzodiazepina mais consumida em Portugal) apresentou, em
diferentes estudos (Verster et al., 2002; Leufkens et al., 2007), dados que estdo em linha
com os que foram apresentados por outros farmacos da sua classe. Estes dados, associados a
elevada prevaléncia deste farmaco na populacdo e ao seu elevado potencial de dependéncia

e de abuso, levantam grandes preocupagdes no que diz respeito a seguranca rodoviaria.
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IV.3.2 - CONDUCAO SOB INFLUENCIA DE ANTIDEPRESSIVOS

Como ja referido, a maior parte dos antidepressivos apresenta uma eficcia terapéutica
semelhante. Assim, a escolha do antidepressivo ¢ determinada, em grande parte, pelo seu
perfil de reacgdes adversas e pelas suas diferentes propriedades farmacocinéticas.

Para atingir os resultados pretendidos no tratamento de disturbios depressivos,
evitando recaidas, € necessaria uma boa adesdo a terapéutica implementada durante
periodos de tempo relativamente longos (Geddes et al., 2003). Os efeitos adversos
resultantes de longos periodos de tratamento sdo muitas vezes suficientes para que os
doentes interrompam a teraputica ou fiquem incapacitados de desempenhar algumas
actividades diarias, como a conducao rodoviaria.

As reacgOes adversas associadas aos antidepressivos triciclicos diferem, na
intensidade e na frequéncia, de molécula para molécula. O aumento de peso, diminui¢ao da
acuidade visual, xerostomia, reten¢do urinaria, obstipacao, sedagdo (principalmente na fase
inicial do tratamento), hipotensdo postural e taquicardia reflexa estdo entre algumas das
reacgOes adversas associadas a este grupo de antidepressivos (Howland et al., 2006).

Como os antidepressivos selectivos ndo possuem afinidade para os receptores
muscarinicos, histaminérgicos e a-adrenérgicos, o seu perfil de reac¢des adversas ¢
diferente do perfil dos antidepressivos triciclicos, apresentando menores efeitos a nivel do
SNC e do aparelho cardiovascular. Algumas das reac¢des adversas mais comuns deste
grupo de antidepressivos sdo as nduseas, a sonoléncia, os distirbios do sono, a disfun¢ao

sexual e as diferentes interacgdes medicamentosas (Howland et al., 2006).
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Estudos Epidemioldgicos:

Um recente estudo finlandés (Ojaniemi et al., 2009), que analisou a prevaléncia de
diferentes substancias nos condutores suspeitos de conduzirem sob a influéncia de drogas,
concluiu que os antidepressivos eram, a seguir as benzodiazepinas, o grupo de
medicamentos mais prevalente durante a ultima década.

Adicionalmente, dois estudos suecos recentes (Ahlm et al., 2009; Jones et al., 2009)
revelaram que a prevaléncia de antidepressivos entre os condutores mortos em acidentes
rodoviarios entre 2003 e 2007 foi de 5,3-6,6% e que a prevaléncia deste mesmo grupo de
medicamentos, entre os condutores feridos em acidentes rodoviarios no periodo de 2005-
2007, foi de 4,9%.

Comparativamente, dois estudos mais proximos da realidade portuguesa (del Rio et
al., 2002; Mura et al., 2003) demonstraram que a prevaléncia de antidepressivos nos
condutores espanhdis mortos em acidentes rodoviarios, entre 1991 e 2000, foi de 0,6% e que
esta mesma prevaléncia nos condutores franceses feridos em acidentes rodoviarios foi de
1,8%.

Relativamente aos antidepressivos triciclicos, um estudo recente (Bramness et al.,
2008) detectou um aumento do risco de envolvimento em acidentes rodovidrios no decorrer
de uma terapéutica com antidepressivos triciclicos, ndo se tendo verificado qualquer
variagdo significativa deste mesmo risco em ambos os sexos e diferentes faixas etarias ou
com a duragdo da terapéutica.

Dois outros estudos (Ray et al., 1992; Leveille et al., 1994) revelaram que o consumo
deste tipo de antidepressivos estava associado a um risco aumentado de colisdo nos
condutores idosos, o qual estava ainda relacionado com a sua dosagem. As alteragcdes do

metabolismo dos farmacos, caracteristico do processo de envelhecimento, podem justificar
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o aumento de risco de colisdo nesta faixa etaria, devido a consequente potenciacao dos
efeitos dos antidepressivos.

No entanto, dois outros estudos (Barbone et al., 1998; Movig et al., 2004) nao
detectaram nenhum acréscimo do risco de colisdo associado ao consumo dos
antidepressivos triciclicos, o que podera ser explicado pelo reduzido nimero de casos e pelo
facto dos antidepressivos triciclicos serem habitualmente prescritos em doses sub-
terapéuticas, que sdo posteriormente ajustadas ao longo do tratamento. Adicionalmente, um
estudo mais recente ¢ de maior dimensido (Gibson et al., 2009) também ndo encontrou
nenhuma associac¢ao entre o consumo de antidepressivos triciclicos € o risco de colisdo.

Analisando a relacdo entre o consumo de antidepressivos triciclicos e a
responsabilidade de acidentes de viagdo, os resultados ndo sdo também completamente
conclusivos. Alguns autores (Leveille et al., 1994; Currie et al., 1995; Drummer et al.,
2004) demonstraram a existéncia de uma associac¢do entre a responsabilidade de condutores
envolvidos em acidentes rodoviarios € o consumo deste tipo de antidepressivos, enquanto
outros (Barbone et al., 1998; McGwin et al., 2000) ndo encontraram qualquer associa¢do. A
grande maioria destes estudos era de dimensao reduzida pelo que a sua interpretagdo devera
ser cautelosa.

Quanto a nova geragdo de antidepressivos, um estudo britanico (Barbone et al., 1998)
nao detectou qualquer acréscimo do risco de colisdo associado ao consumo deste tipo de
antidepressivos. Contudo, dois estudos mais recentes (Bramness et al., 2008; Gibson et al.,
2009) detectaram um ligeiro, mas significativo, aumento do risco de colisdo associado ao
consumo de antidepressivos selectivos. Esta pequena discrepancia pode ser explicada pela
maior dimensdo destes ultimos dois estudos, o que lhes confere um maior poder estatistico,

o qual permitiu detectar este pequeno efeito.
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Estudos Experimentais:

Cerca de 60% dos doentes com depressdao diagnosticada e tratada apresentam, no
momento da alta hospitalar, uma avaliagdo psicomotora sugestiva de possivel
comprometimento da aptiddo para conduzir (Brunnauer et al., 2006). Portanto, o
conhecimento da propor¢do com que os antidepressivos afectam a condugao revela extrema
importancia.

No entanto, a pesquisa cientifica nesta area revela-se extremamente complicada
devido a pouca literatura disponivel sobre a forma como a prépria depressdo afecta a
condugdo rodoviaria. Alguma literatura sugere que os doentes com depressao diagnosticada,
com ou sem tratamento antidepressivo, poderao ter um comprometimento da condugao
rodoviaria (Wingen et al., 2006; Bramness et al., 2008), dai que qualquer melhoria neste
comprometimento ao longo de uma terapéutica antidepressiva possa ter varias explicagdes,
as quais deverao ser consideradas na interpretacdo dos resultados experimentais.

Relativamente aos antidepressivos triciclicos, varios estudos mostraram que o uso
deste tipo de antidepressivos esta associado a uma diminui¢do da performance psicomotora
(Ramackers et al., 1995; Robbe & O’Hanlon, 1995; Walsh et al., 2004; Brunnauer et al.,
2006; Bramness et al., 2008; Iwamoto et al., 2008).

A administracdo terapéutica de antidepressivos triciclicos afectou ainda o desempenho
dos individuos testados (com ou sem patologia depressiva) em diferentes testes de condugao
simulada (Iwamoto et al., 2008) ou de condugdo real (Robbe & O’Hanlon, 1995; Gemmell
et al., 1999; Ramaekers, 2003; Verster et al., 2004; Walsh et al., 2004; Bramness et al.,
2008). Estes resultados experimentais vém, assim, apoiar os estudos epidemioldgicos que
sugerem uma associagao entre o uso destes antidepressivos e o risco de colisdo.

Diferentes autores (Robbe & O’Hanlon, 1995; Ramaekers, 2003; Verster et al., 2004)

mostraram que este comprometimento da condugdo rodovidria varia consoante a fase de
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tratamento. Os antidepressivos triciclicos parecem afectar a conducao de uma forma aguda
apds a sua primeira administragdo. No entanto, ao fim de uma semana de tratamento este
comprometimento tende a dissipar-se, tendo sido sugerido pelos autores que o
desenvolvimento de tolerancia seria o responsavel pela diminuicdo dos efeitos dos
antidepressivos triciclicos sobre a conducao rodoviaria ao longo do tratamento.

Por outro lado, a posologia parece também influenciar a variagdo do SDLP nos testes
de condugdo (Ramaekers et al., 1995; Ramaekers, 2003; Verster et al., 2004). Assim sendo,
os antidepressivos triciclicos ndo mostraram afectar os testes de condugdo no dia seguinte a
sua administracdo nocturna. Contrariamente, a sua administracao diurna esta associada a um
comprometimento marcado da condugdo rodoviaria, como ja foi referido.

Os antidepressivos triciclicos apresentam, ainda, uma relagdo entre a dosagem e a
aptiddo para a condugdo rodoviaria. Segundo um artigo de revisao (Rapoport & Banifia,
2007), onde foram utilizadas doses sub-terapéuticas de antidepressivos triciclicos, observou-
se que estes afectavam de forma varidvel o desempenho nos testes de condugdo. No entanto,
como ja foi referido anteriormente, quando administrados em doses terapéuticas, este tipo
de antidepressivos revelou afectar a condugao rodoviaria. Esta relagdo entre a dosagem e os
efeitos dos antidepressivos triciclicos na condugdo rodovidria pode ser especialmente
preocupante nos casos de utilizacdo abusiva destes farmacos, com a possivel utilizacdo de
doses superiores as doses terapéuticas recomendadas.

Analisando, agora, a nova geragdo de antidepressivos, varios autores (Ramaekers et
al., 1995; Robbe & O’Hanlon, 1995; Walsh et al., 2004; Iwamoto et al., 2008) constataram
que este tipo de antidepressivos ndo parece afectar negativamente diversos parametros
psicomotores relevantes para o desempenho da condugao.

Quanto aos testes de condugdo realizados em simuladores, os antidepressivos

selectivos ndo interferiram com o desempenho de voluntarios saudaveis (Rapoport &
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Banifia, 2007; Iwamoto et al., 2008). O desempenho de doentes com depressao
diagnosticada, ao fim de 14 dias de tratamento, também nao foi afectado por estes
antidepressivos (Brunnauer et al., 2008).

Desta forma, a administracdo de antidepressivos selectivos ndo parece afectar o
desempenho de voluntarios saudaveis e de doentes com depressdao diagnosticada nos testes
de conducgao real (Ramaekers et al., 1995; Robbe & O’Hanlon, 1995; Walsh et al., 2004;
Ramaekers, 2003). Contudo, Wingen et al. (2006) revelaram que, doentes tratados durante 6
a 52 semanas com antidepressivos selectivos apresentavam, no final da terapéutica, um
comprometimento da conducdo estatisticamente significativo, com uma variacdo do SDLP
coincidente com o limite legal estabelecido para o alcool etilico, no ambito de conducdo, em
Portugal (tal como se referenciarda mais adiante). Este achado experimental vem, assim,
apoiar os dois estudos epidemioldgicos (Bramness et al., 2008; Gibson et al., 2009) que
detectaram um ligeiro, mas significativo, aumento do risco de colisdo associado a este tipo
de antidepressivos. Foi, assim, sugerido pelos autores que esta discrepancia em relagdo a
literatura disponivel se devesse a presenca de sintomas depressivos residuais.

Apesar dos antidepressivos selectivos, quando administrados em doses terapéuticas,
ndo influenciarem negativamente a condugdo rodoviaria, a sua co-administragdo com outros
farmacos, especialmente com as benzodiazepinas, pode estar associada a um
comprometimento severo da condugdo (Ramackers, 2003). No caso das benzodiazepinas,
este comprometimento da conducdo rodovidria ndo se verificou para todas as associagdes
entre estes dois tipos de farmacos, portanto na origem desta interac¢do deverd estar a

competicao pelos mesmos locais de metabolismo.

Em suma, os diferentes estudos epidemioldgicos e experimentais revelaram,

claramente, algumas divergéncias. No entanto, estas diferencas sdo facilmente explicadas
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através da comparagao das nuances existentes entre os diferentes estudos, como ¢ o caso das
diferentes metodologias usadas.

No entanto, podemos concluir com um elevado grau de seguranca que, entre os
estudos dos antidepressivos triciclicos existentes, os factores de risco especificos para um
comprometimento da condugdo parecem ser a idade avancada, administracdo de doses
clevadas, a fase inicial do tratamento ¢ o horario de administragdo do farmaco.

Os estudos com os novos antidepressivos sugerem que a existéncia de sintomas
depressivos ¢ a co-administragdo de outros farmacos, especialmente as benzodiazepinas,

podem influenciar a prestagao nos testes de condugao.
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IV.4 - ABUSO, PRESCRICAO E ACONSELHAMENTO MEDICO

Provar o abuso de medicamentos psicoactivos revela-se uma tarefa particularmente
dificil (Jones et al., 2004). Todavia, os medicamentos psicoactivos apresentam um elevado
potencial de abuso, especialmente se possuirem algumas das seguintes caracteristicas: ac¢ao
rapida, elevada poténcia, elevada pureza e solubilidade em agua (favorece o uso
intravenoso) ou elevada volatilidade (favorece a inalagao).

Apesar da sua utilizagdo sem prescrigdo médica ser ilegal na maioria dos paises,
incluindo Portugal, as benzodiazepinas, uma vez que possuem propriedades psicoactivas e
capacidade de provocar tolerancia e dependéncia fisica e psiquica, sdo frequentemente
utilizadas como drogas de abuso, sendo muito raramente a principal ou a Unica droga de
abuso. Assim, aproximadamente 80% do abuso de benzodiazepinas surge associado ao
policonsumo de drogas (Longo & Johnson, 2000).

Efectivamente, diversos estudos detectaram que elevadas percentagens dos
utilizadores de heroina, metadona e alcool utilizavam benzodiazepinas regularmente (Longo
& Johnson, 2000). As benzodiazepinas, enquanto drogas depressoras do SNC, apresentam
diversas possiveis utilizagdes para os policonsumidores de drogas de abuso. A titulo de
exemplo, as benzodiazepinas s3o usadas para aumentar os efeitos dos opidides
(principalmente nos utilizadores de metadona), para modelar os efeitos estimulantes da
cocaina e das anfetaminas ou para aliviar as sindromes de abstinéncia de diferentes
substancias de abuso (Longo & Johnson, 2000; Jones et al., 2004).

Habitualmente, as benzodiazepinas de curta duracdo costumam ser preferidas pelos
consumidores de drogas, devido a sua rapidez de acc¢do. Diversos estudos sugerem que o
alprazolam, o lorazepam e o diazepam sdo as benzodiazepinas mais frequentemente

associadas a um abuso (Longo & Johnson, 2000). Coincidentemente, estas trés
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benzodiazepinas representaram 50% do consumo nacional durante o ano de 2003 (Antdénio
et al., 2002; Furtado & Teixeira, 2006).

Apesar dos antidepressivos serem habitualmente considerados substancias com baixo
potencial de abuso, ndo existe consenso na comunidade cientifica internacional acerca do
estatuto de abuso deste tipo de farmacos (Guillem & Lepine, 2003; Wills, 2005).

Como ja referido, de um modo geral, os antidepressivos aumentam a concentracao de
diversos neurotransmissores na fenda sinaptica. As drogas ilicitas produzem os seus efeitos
psicotropicos através de um método muito semelhante, ndo sendo, por isso, surpreendente
que exista a possibilidade dos antidepressivos serem utilizados como substancias de abuso.
O seu abuso estd habitualmente associado a doentes com distirbios de personalidade
diagnosticados ou com histéria prévia de dependéncia de alcool ou drogas ilicitas e a
receber tratamento de uma sindrome depressiva (Guillem & Lepine, 2003).

O numero total de casos de abuso de antidepressivos relatados na literatura
internacional nos ultimos 30 anos ¢ muito escasso (Wills, 2005). No entanto, alguns
antidepressivos triciclicos, bem como alguns antidepressivos selectivos, mostraram possuir
capacidade de interacgdo com o sistema opiodide (Peles et al., 2008), portanto a possibilidade
de dependéncia de antidepressivos nao pode ser excluida.

O abuso de antidepressivos triciclicos surge especialmente associado a individuos
inseridos em programas de metadona. Um estudo recente (Peles et al., 2008) revelou uma
prevaléncia de amitriptilina de 15%, entre os individuos sob este tipo de terapéutica, tendo
sido sugerido que esta prevaléncia elevada se pudesse relacionar com os efeitos sedativos da
amitriptilina. Adicionalmente, verificou-se que o abuso de antidepressivos triciclicos estava
associado a elevados niveis de policonsumo de drogas, de disturbios psiquidtricos € a um

risco elevado de overdose (Peles et al., 2008).
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Ja sabemos que o uso de benzodiazepinas ¢ de antidepressivos pode influenciar a
conducao rodoviaria, apresentando esta influéncia uma grande variabilidade inter-
individual.

Adicionalmente, devemos sempre considerar que certos comportamentos associados
ao consumo destes medicamentos podem afectar ainda mais a condugdo. A possibilidade de
abuso destas substancias constitui, assim, um grave risco para a seguran¢a rodoviaria. Além
disso, ndao nos podemos esquecer dos riscos associados a automedicacdo, a polimedicagao e
a interaccao destes farmacos com o consumo de alcool.

A prescricdo médica assume, assim, um papel fulcral na prevencao da condugdo sob
influéncia destes medicamentos psicoactivos. Os médicos devem considerar sempre a
segurang¢a rodoviaria no momento da prescri¢do, dando, assim, primazia aos farmacos mais
seguros para a patologia do doente.

Devido ao potencial de abuso das benzodiazepinas e dos antidepressivos, as
prescri¢des médicas podem, assim, constituir a principal fonte de abastecimento do mercado
de venda ilegal e dos individuos que abusam destas substancias. Portanto, no momento de
prescri¢ao, deve ser considerada a possivel existéncia de um comportamento ou de uma
historia passada de dependéncia de drogas de abuso (Longo & Johnson, 2000).

Os médicos devem, ainda, ser o primeiro veiculo de informagdo, aconselhamento e
apoio aos doentes que iniciem este tipo de medicagao.

O fornecimento de informagdo clara aos utilizadores deste tipo de medicamentos ¢
essencial. Para esse fim, a maioria dos medicamentos psicoactivos faz referéncia, no resumo
das caracteristicas do medicamento (RCM), a possibilidade de interferéncia nas capacidades
necessarias a condugdo. Todavia, o recurso a um simbolo ou pictograma claro no exterior da

embalagem destes medicamentos, ja utilizada em alguns paises, poderia ser também
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utilizado no nosso pais como forma de alertar os condutores para o perigo que estes
medicamentos representam para a seguranca rodoviaria (Hughes, 2009).

Nem todos os medicamentos afectam a conducao do mesmo modo ou com a mesma
intensidade. O International Council on Alcohol Drugs & Traffic Safety (ICADTS) propde a
colocacdo, no RCM, de uma classificacio do farmaco quanto a sua capacidade de
comprometimento da conducio, a qual seria equivalente a um determinado teor de alcool no
sangue (TAS). Portanto, o ICADTS propde a classificacdo dos farmacos em trés categorias
(Verster & Mets, 2009):

I — efeitos negligenciaveis sobre a condugdo (TAS < 0,5 g/L);

IT — efeitos moderados sobre a condugdo (TAS 0,5-0,8 g/L);

IIT — efeitos severos sobre a condugao (TAS > 0,8 g/L).

Apesar de todos estes esforcos, a decisdo final serd sempre da responsabilidade do
doente, surgindo assim um problema grave, dado que quem se encontra sob medicacao,

pode ndo estar consciente do seu efeito na capacidade de condugao.

Devido a crescente evidéncia sobre a relagdo entre o consumo de benzodiazepinas e a
seguranga rodovidria, ja referida anteriormente, o modo como a prescrigdo médica de
benzodiazepinas se desenrola ¢ essencial para garantir a seguranga rodoviaria. A American
Medical Association (AMA) recomenda, para doentes de qualquer faixa etaria, a prescri¢ao
de benzodiazepinas com a menor semi-vida possivel (apropriada para a patologia em causa)
e limitada a curtos periodos de tratamento. Os doentes que necessitem de benzodiazepinas
de longa duragdo devem ser avisados da elevada possibilidade de comprometimento da
condugdo e ser aconselhados a evitar conduzir, principalmente durante a fase inicial do
tratamento (ou durante algum ajustamento do mesmo) (Dubois et al., 2008). Considerando

que, mesmo quando administradas dentro das doses terapéuticas, as benzodiazepinas sao
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capazes de afectar a condugdo rodoviaria (Brookhuis et al., 1990; Verster et al., 2004;
Verster et al., 2006), os médicos devem alertar os seus doentes, de uma forma explicita,
para ndo excederem a dosagem recomendada.

Infelizmente, a prescricdo cronica de benzodiazepinas € muito comum na pratica
clinica nacional (Maria et al., 1994). Diversos factores contribuem para esta pratica, entre os
quais se destacam a tendéncia para a recorréncia dos distirbios de ansiedade, a realizacdo de
diagnosticos imprecisos, a falta de conhecimento do elevado potencial de dependéncia
destes farmacos, a crescente “medicalizacdo” do sofrimento humano e dos problemas
sociais, bem como a propria estrutura do SNS, que ndo promove a comunicagdo entre os
diferentes prescritores, contribuindo para a sobreposi¢ao da prescri¢do (Antonio et al.,
2002).

Finalmente, as categorias do ICADTS correspondentes as benzodiazepinas mais

frequentemente prescritas encontram-se na Tabela I.

Tabela I: Classificagio ICADTS das benzodiazepinas ansioliticas e hipnoticas mais frequentemente

prescritas. Adaptado de Verster & Mets, 20009.

Ansioliticas Clla éif;:_?gﬁo Hipndticas Clla éif;:_?géo
Alprazolam 11 Estazolam 11
Diazepam i Flurazepam i
Oxazepam i Triazolam i
Lorazepam 11 Midazolam i
Bromazepam i Brotizolam i
Clobazam i Loprazolam i

A prescrigdo médica revela-se também essencial no caso dos antidepressivos. O
aconselhamento médico dos doentes com depressdo diagnosticada, no que diz respeito a

seguranga rodovidria, deve ser individualizado, tendo em consideragdo as perturbagdes
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cognitivas inerentes e deve, ainda, ter como objectivo a reabilitacdo social e vocacional do
doente (Brunnauer et al., 2008).

Como os antidepressivos selectivos demonstraram nao afectar significativamente a
conducao rodoviaria, ao contrario dos antidepressivos triciclicos, no acto de prescrigao
médica o clinico devera preferir sempre os antidepressivos selectivos em detrimento dos
triciclicos, estando estes reservados para indicagdes mais especificas.

Apesar de existir alguma evidéncia da inexisténcia de uma relagdo entre os
antidepressivos selectivos e a capacidade de conducdo rodoviaria, a presenca de
determinados factores (sintomas depressivos e co-administragdo de outros farmacos) pode
influenciar a conducao dos utilizadores deste farmaco. Portanto, no momento de prescricao,
deve-se considerar sempre a probabilidade de interac¢des entre este tipo de antidepressivos
e outros medicamentos, especialmente as benzodiazepinas.

Como ja referido, os antidepressivos triciclicos afectam a condugdo rodoviaria,
contudo a magnitude deste comprometimento depende de diversos factores. Nos casos com
indicacdo para terapéutica antidepressiva triciclica, os médicos devem aconselhar os doentes
a evitar conduzir pelo menos durante a primeira semana de tratamento, de forma a
minimizar o comprometimento da conducdo inerente a estes fairmacos. Adicionalmente,
como nao existe qualquer razdo clinica para a administracdo diurna deste tipo de
antidepressivos, os médicos devem considerar a sua administracdo nocturna como uma boa
forma de minimizar os riscos de seguranca rodovidria inerentes ao tratamento com
antidepressivos triciclicos (Ramaekers, 2003).

Por fim, o ICADTS estabeleceu, igualmente, categorias correspondentes aos

antidepressivos mais frequentemente prescritos (Tabela II).
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Tabela I11: Classificagdo ICADTS dos antidepressivos triciclicos e selectivos mais frequentemente prescritos.

Adaptado de Verster & Mets, 2009.

Classificacao

Classificacao

Triciclicos ICADTS Selectivos ICADTS
Amitriptilina i Fluoxetina [
Imipramina I Paroxetina I
Desipramina I Sertralina 1
Clomipramina I Escitalopram I
Nortriptilina I Venlafaxina I
Doxepina i Mirtazapina i
36
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V — CONCLUSAO

As benzodiazepinas e os antidepressivos apresentam, na generalidade, uma
prevaléncia relevante entre os condutores e condicionam um aumento do risco de colisdo e
um comprometimento da capacidade para conduzir. Assim sendo, facilmente se conclui que
ambos os farmacos podem influenciar a conducao rodovidaria, apesar da grande variabilidade
intra e inter-individual demonstrada nos estudos existentes na literatura.

A possibilidade de abuso destas substancias deve ser sempre considerada, constituindo
um risco adicional para a seguranga rodoviaria.

Importa enfatizar que, apesar da decisdo final pertencer sempre ao doente, os médicos
desempenham um papel fundamental na prevengdo da condugdo sob influéncia destes
medicamentos, através da prescricdo médica e da informagdo, aconselhamento e apoio

despendido aos doentes.
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