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Résumé court : Effet de la lumiére bleue et de 'ac  tivité
physique sur la conduite nocturne sur autoroute

SANPSY (CNRS 3413 - CHU de Bordeaux, Universitédgaux)
Centre du Sommeil et de la Vigilance - (Servicd’tigsiologie, Hopital Hotel-Dieu, Paris,
Equipe « Mobilités : cognition et temporalité » IERM ERI27, Université de Caen.

La somnolence induite par privation de sommeilresponsable de nombreux accidents de la
circulation et il devient nécessaire de dévelogfes contre mesures permettant de combattre cette
somnolence. Deux nouvelles pistes peuvent étresag@es : l'introduction d’'un lampe émettant une
lumiére bleue dans I'habitacle ou la pratique d’awcévité physique modérée avant la conduite. En
effet I'exposition a la lumiére bleue ou la rédisa d’'une activité physique modérée améliore la
vigilance nocturne.

Au sein de ce projet, deux études ont été réalipéas vérifier soit I'effet de I'exposition
continue a la lumiére bleue soit I'effet d’'une até physigue modérée de 20 minutes et pratiquée
avant la conduite sur les performances de condoaitéurne chez des sujets jeunes et matures privés
de sommeil. Les effets de ces deux contre-mesutestielles ont été comparés de fagcon randomisée
et contrblée a une contre-mesure reconnue (la piés@00 mg de caféine) et un placebo (café
décaféiné). L'étude portant sur l'effet de la lureiébleue a été réalisée en condition écologique
(conduite réelle sur autoroute) et I'étude portsunt I'effet de l'activité physique a été réaliség s
simulateur de conduite.

L’exposition continue a la lumiére bleue amélideptitude a la conduite nocturne aussi bien
gu’une prise de caféine chez les sujets de toutlAgrposition continue a la lumiére bleue est donc
une contre-mesure embarquée et préventive a ladenue au volant induite par une privation de
sommeil. Une activité physique modérée pratiquéantaameéliore les performances de conduite
nocturne sur simulateur chez les sujets maturese#anche I'activité physique nocturne diminue les
performances de conduite chez les sujets jeunes. deeix contre-mesures testées de facon
occasionnelle n'affectent pas le sommeil qui sekgdosition.

D’autres études sont nécessaires pour augmeritdétance de la lumiere bleue et de valider
I'activité physique modérée chez les sujets matenesondition écologique.



Résumé grand public : Etude des effets de la lumiér e bleue
et de l'activité physique sur les performances de ¢ onduite
de nuit

Introduction

Notre société qui fonctionne 24/24h et 7/7] exigeptus en plus de la souplesse en
termes d’horaires de travail et d’activités ainge gi’horaires de sommeil. Pour des raisons
professionnelles ou sociologiques, les personneliigént volontairement leur durée
journaliere de sommeil, allongent leur durée d’Eeeieffectuent des activités au cours de la
nuit. Ces facteurs induisent une somnolence qudiw@nuer les performances cognitives
simples mais aussi les taches cognitives compleMes que la conduite automobile.

Pour répondre a la demande sociétale, la mise au pb l'utilisation de contre-
mesures (i.e. moyens de lutte) a la somnolencepepmettront d’augmenter la vigilance et
les performances des conducteurs automobiles autres, est primordiale dans la prévention
des accidents liés a la somnolence. En effet,deducteurs somnolents devraient s’arréter (la
meilleure contre-mesure), mais pour diverses raistm ne le font pas. Les raisons qui
poussent les sujets a continuer de conduire saanitues et different probablement d'un
conducteur a l'autre. Les raisons parmi d’autremegas s’arréter pourraient étre liees aux
problemes de sécurité sur les aires de repos (doybdi@r pour les femmes), mais aussi d’étre
loin d’'une aire de repos, d’étre relativement peode la destination, de ne pas voir les signes
de baisse de la vigilance ou de croire en sa dapacésister a la somnolence.

Afin de pouvoir continuer de conduire, les conducdesomnolents ont développé de
nombreuses stratégies utilisées de facon intuiteenme ouvrir la fenétre, allumer
l'autoradio, parler avec le passager, augmenter Jéasse ou s’arréter pour faire un peu
d’exercice ou marcher (Anund et al., 2008). Cepenhdauvrir la fenétre ou allumer
l'autoradio ne sont pas efficace (ces résultatettiémontrée dans I'étude Suedoise du projet
KILLSEEP). D’autres stratégies comme marcher, fdaesieste et boire des boissons
éveillantes sont souvent utilisées par les condustsomnolents. De hombreuses études ont
démontré l'efficacité de la sieste et des boissérellantes sur I'hypovigilance au volant.
Pourtant seulement 45 % des conducteurs prennerdfaret 18 % font une sieste pour lutter
contre la somnolence (Anund et al., 2008). 45 %odesiucteurs marchent pour lutter contre
la somnolence mais il n’existe pas d’étude démahiiaffet d'un exercice physique modéré
sur I'hypovigilance. Les contre-mesures n'ont pasitds le méme effet chez tous les
conducteurs (effet inter-individuel). Il est impamt donc de définir de nouvelles contre-
mesures mais aussi de déterminer chez quels cendsictlles sont efficaces. La mise en
place de nouvelles contre-mesures impliquant deteses embarqués devient capitale car
ces systemes évitent au conducteur de s’arrétes danendroit inadéquat et surtout de
prendre une contre-mesure a la somnolence trojvéanent. ..

Risques dus a la somnolence au volant

Les études de santé publique ont montré que la denue au volant et son risque
associé I'endormissement, sont responsables d’'mbreimportant d’accidents de la route se
produisant souvent dans des conditions de conduodrotones : 20% des accidents sur
autoroute et pres de 30% des accidents mortel®ids fourds. Les accidents sur autoroute
impliquent souvent un véhicule seul qui a quittédate et qui est entré en collision avec un



obstacle ou un autre véhicule sans gu'il y aitéaction de la part du conducteur (i.e. absence
de marques de freinage au sol). Ces accidentsionoast généralement des blessures graves
voire mortelles en raison d’'une vitesse élevéedersimpact.

Des études ont également montré que conduire ahsgmnolent multipliait par 8 le
risque d’avoir un accident. La conduite au petitimantre 2 et 5 heures, multiplierait par 6
le risque d’accident. Enfin, un automobiliste pm&nia route en ayant dormi 5H ou moins la
veille de son départ présente 3 fois plus de ristaeir un accident.

La somnolence au volant entraine des effets smedaux effets de I'alcool au volant.
En effet, 17 heures de veille prolongée est égentad 0.5¢g/l d’alcool éthylique dans le sang
et 24 heures de veille prolongée (une nuit com@ates sommeil) correspond a 1g/l d'alcool
dans le sang en terme de dégradation des perfoesianc

Moyens de lutte (contre-mesures) connus a la someaoke au volant

La sieste et la prise de caféine sont actuellerf@ntontre-mesures qui ont prouvé
leur efficacité chez les conducteurs somnolents.

Caféine

La caféine bloque les récepteurs a I'adénosinesapi impliqués dans la genése de la
somnolence. Chez les sujets prives de sommeitaf@ine augmente les performances
cognitives et psychomotrices ainsi que les capadatéveil. 200 mg de caféine améliore
'aptitude a la conduite automobile mais aussi tacsion de pilotage. L'effet du café
apparait rapidement (30 minutes) apres son ingestias ne dure qu’environ 1h30-2 heures.

Sieste (prise de sommeil)

La prise de sommeil va réduire la pression de sdhehalonc la somnolence et la
dégradation des performances cognitives. La prises@mmeil améliore I'aptitude a la
conduite automobile chez les sujets privés de sainme
Pour étre efficace la sieste ne doit pas excédex 30 min et doit avoir été effectuée une
demi-heure avant la reprise de la conduite.

Moyens de lutte potentiels

Activité physique

L’exercice physique modéré améliore le niveau d@lance, mais aussi les capacités
cognitives chez les individus privés de sommeilut&€fois, certaines études ne démontrent
pas cet effet éveillant. Récemment, plusieurs &tunled montré que l'activité physique
pouvait améliorer les capacités de concentratioaisNusqu'a présent, peu d’entre elles ont
evalué linfluence de l'activité physique sur leaisses de performances induites par la
privation de sommeil. De méme, aucune étude n'arenété faite pour savoir si I'exercice
physique peut étre utilisé comme contre-mesure sofanolence au volant induite par la
privation de sommeil.

Lumiere Bleue
L’exposition a la lumiere blanche de forte inte@gtésente un effet éveillant aigu.
Des travaux étudiant I'effet de la lumiere bleud damontré I'effet bénéfique de
'exposition nocturne a la lumiere bleue sur la gdywonisation des rythmes biologiques,
I'activation de certaines fonctions physiologig@ssi que sur 'amélioration de la vigilance
et des performances cognitives simples.



L’intérét de l'utilisation de la lumiére bleue corarmontre-mesure a la somnolence est
sa trés faible intensité (5 lux), en comparaisdenlamiere blanche qui peut étre donc utilisée
dans un habitacle automobile sans géner le congucte

Différences Inter individuelles

I a été démontré que les capacités a réaliser act&vité la nuit varient
considérablement d’un individu a l'autre. Ainsi egertains individus n’éprouvent pas de
réelles difficultés la nuit. Généralement, les garfances nocturnes des personnes
s’effondrent tandis qu’elles restent comparablesni@eau d’éveil chez certains. Ainsi, il
semble que certaines caractéristiques individugtidkes que I'age ou le profil cognitif) ou
gue certains marqueurs biologiques de la pression sdmmeil (les mécanismes
adrénergiques, les polymorphismes génétiques eildsages hormonaux du cortisol et de
'amylase) permettraient d’identifier les condugesensibles a la privation de sommeil. La
recherche des genes candidats a la résistancpridddion du sommeil est actuellement tres
prometteuse.

La réponse aux contre-mesures varie aussi d'uwiddia I'autre. Par exemple, la
sieste est beaucoup plus efficace chez les sejgte$ que chez les sujets plus agés a I'opposé
du café qui est efficace aussi bien chez les jegnesles sujets plus agés. En revanche, la
prise de caféine n’améliore les performances noegigue chez les sujets sensibles aux effets
de la caféine. Les différences observées au nigdedieffet psychostimulant du café seraient
expliquées par un polymorphisme du gene qui coslegleepteurs a 'adénosine

Expérimentations réalisées

Effet de la lumiére bleue et du café sur la condwgtnocturne sur autoroute : une étude
sur les différences inter-individuelles (France)

Jacques Taillard, Aurore Capelli, Patricia Sagasp€olette Fabrigoule, Stéphanie
Lallemand, Damien Léger, Maxime Elbaz, Pierre Bhili

SANPSY - CNRS 3413 - CHU de Bordeaux, Universitéd@aux,

Centre du Sommeil et de la Vigilance - Service dgsilogie, Hopital Hotel-Dieu, Paris
Contact jack.taillard@gmail.com

Objectif

L’objectif principal de cette étude est de détemnisi I'exposition a la lumiere bleue
pendant la conduite est efficace sur I'aptituda édnduite automobile en situation réelle chez
les conducteurs somnolents.

Les objectifs secondaires sont de déterminer Feféel’age sur I'efficacité des contre-
mesures, de déterminer les différences individadlegnitive, génétique et hormonale) dans
la dégradation des fonctions neuro-comportementlemns I'efficacité des contre-mesures
etudiées. Enfin, notre objectif est de détermiperdffets de la lumiére bleue sur la quantité et
la qualité du sommeil de récupération (post comjuit

Participants
48 volontaires sains masculins d’age moyen de 83,5 ans répartis en 2 groupes de

24 sujets jeunes (20-25 ans) et 24 sujets matd@eS{ ans) ont été inclus.



Méthode

Pendant 3 nuits espacées d’au moins une semasmcge&lrolontaire a conduit 400 km
sur une autoroute pendant 4 heures (de 1 h a BvES)une pause de 15 mn a la moitié du
parcours. Pendant ces 3 nuits, chaque volontageuaau hasard soit une exposition continue
a la lumiére bleue (GoLITE, longueur d’'onde : 468nntensité : 22pw/cm2) pendant la
conduite, soit 2*200 mg de caféine ou un placeboalé avant le départ et pendant la pause.
Les critéres d’efficacité sont le nombre de frassbiments inappropriés de lignes latérales
(FILL) et la déviation standard de la position ddhicule (stabilité du véhicule).

Ces critéres d’efficacité sont analysés par uné/amdinéaire en modeles mixtes.

Afin de déterminer les différences interindividesl|le chronotype, la sensibilité
subjective a la caféine, le polymorphisme de cestgénes impliqués dans la régulation de
sommeil et de I'éveil (PER3, COMT, ADA, ADORA2A) sbestimés ou mesurés. Pour
définir I'effet de la lumiere bleue, la durée, laatjté et les horaires des 3 nuits de sommeil
qui ont suivi I'exposition aux contre-mesures safjectivés par un enregistrement de
l'activité des sujets.

Résultats

8 volontaires (17%) ont été géneés par la lumieeaidlet n'ont pas pu conduire. Les
résultats portant sur les 40 autres volontairestranhque les contre-mesures améliorent les
performances de conduite. L’exposition continua dumiere bleue comme le café réduit le
nombre de FILL et améliore la stabilité du véhicules dosages hormonaux et génétiques
sont en cours d’analyse. A ce stade de I'analysgs ne mettons pas en évidence des facteurs
permettant d’expliquer la dégradation des fonctioesro-comportementales et I'efficacité
des contre-mesures étudiées.

La durée, la qualité du sommeil et les horairessalonmeil des 3 nuits qui suivent
I'exposition nocturne des contre-mesures ne santpadifies.

Conclusion

L’exposition a la lumiére bleue, si elle n’éblopiés les conducteurs, améliore autant
'aptitude a la conduite nocturne que le fait |&€aze et peut donc étre utilisée comme une
contre-mesure embarquée et préventive a la sonuelnvolant induite par une privation de
sommeil. Méme si la lumiere bleue a un effet syootsant, cette étude démontre qu’elle ne
modifie pas le sommeil qui suit une exposition camanelle.

Effets de I'activité physique sur la vigilance en itieu de nuit

Damien Davenne, Romain Lericollais, Pierre Denfsetoine Gauthier
Equipe « Mobilités : cognition et temporalité » SERM ERI27, Université de Caen, France
Contact : damien.davenne@unicaen.fr

Obijectifs

- Comparer l'effet de 15 minutes d’exercice aérabigle faible intensité a ceux du
café (2*200 mg of caféine) et du placebo de caféesuperformances de 4 heures de conduite
nocturne chez des volontaires sains jeunes et esatur

- Déterminer l'effet de I'age sur l'efficacité desntre-mesures (activité physique et
café) sur I'aptitude a la conduite.



Participants
24 sujets sains ont été recrutés et répartis dameupes de 12 jeunes (22,4+3,2 ans)

et 12 matures (45,4+2,8 ans).

Méthode

Pendant 3 nuits espacées d’au moins une semasmcge&lrolontaire a conduit 400 km
sur un simulateur de conduite automobile penddrgutes (de 1h a 5h15) avec une pause de
15 mn a la moitié du parcours. Pendant ces 3 nciitsgue volontaire a soit effectué 20
minutes d’activité physique modérée avant le dégigpendant la pause, soit a recu 2*200 mg
de caféine ou un placebo de café avant le dépperaetant la pause. Les criteres d'efficacité
sont le nombre de franchissement inapproprié deesiglatérales (FILL) et la déviation
standard de la position du veéhicule (stabilité d@higule). Les 20 min d’activité physique
correspondaient a 5 min d’échauffement suiviesljpamin a une intensité constante de 50%
de la Puissance Maximale Aérobie initialement obégmour chaque participant.

La simulation de conduite (simulateur INRETS SIM2gst effectuée sur un trajet
d’autoroute trés monotone sans autres usagersyémements susceptibles de stimuler la
vigilance. Les criteres d’évaluation lors de la dwite sont d’'une part le nombre de
franchissements inappropriés de lignes et d’audre Iecart type de la position latérale du
véhicule.

Ces criteres d’efficacité sont analysés par uné/s@ae variance a 3 facteurs (type de
sujets x conditions x heures de conduite).

Résultats

La caféine améliore les performances de condugecdeducteurs matures et de facon
moins importante des jeunes conducteurs En reeafialtivité physique améliore les
performances de conduite, seulement chez les suptges et ce, de maniere moins efficace
que la caféine. De fagon surprenante l'activitégunye pratiquée la nuit a un effet délétere
sur l'aptitude a la conduite chez les sujets jeun®s cours de cette étude sur simulateur de
conduite automobile, il apparait que la nuit legnges privés de sommeil conduisent moins
bien que les sujets matures privés de sommeil.

Conclusion

La caféine et l'activité physique améliorent sigrativement les performances de
conduite nocturne sur simulateur chez les sujettune®m Cependant I'activité physique
proposée dégrade les performances de conduiteleheijets jeunes.. Plusieurs hypothéses
peuvent étre proposeées pour expliquer ces résultatdivité physique proposée ne serait pas
adéquate et I'activité physigue nocturne pourradiraun effet sur la vigilance via le rythme
veille-sommeil, qui serait dépendant de I'age.

Conclusion générale

Ce projet de recherche confirme que la prise den2@@e caféine améliore I'aptitude
a la conduite nocturne pendant 2 heures chez dets qurivés de sommeil. Il démontre
également que I'exposition continue a la lumiereubl améliore les performances des
conducteurs privés de sommeil. Pour augmenterlématoice de I'exposition continue a la
lumiere bleue des nouvelles études portant surintessité lumineuse plus faible ou un
emplacement plus adéquat doivent étre réaliséegésidtat est tres important car c’est la
premiere fois qu'une étude démontre l|'efficacitéird contre-mesure embarquée sur les
performances de conduites chez les sujets privésmeneil. Les contre-mesures embarquées
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présentent l'intérét d’étre préventive et non iméationnelle contrairement a la prise de
caféine et de sommeil (Sieste) qui obligent damsdgeure partie des cas un arrét du véhicule.

Un autre résultat encourageant démontre gu'uneit@ciphysique modérée de 20
minutes améliore les performances de conduite ujesssd’age moyen privé de sommeil. En
revanche elle a un effet inverse et délétere aptitude a la conduite chez les sujets jeunes.
Les deux contre-mesures testées dans ce projetoddient pas la durée, la qualité et les
horaires de sommeil qui suivent une exposition sicceelle.

Cette étude confirme que les sujets jeunes soantgansibles aux effets de la privation
de sommeil sur les performances que les sujetsresatin revanche cette observation n’est
plus observable en milieu écologique (conduitelegeA ce stade de I'analyse, aucun autre
facteur inter-individuel n’a été mis en évidence.
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Revue de la littérature

Introduction

La somnolence (Hakkanen and Summala 2000) estifiéentomme une des causes
majeures des accidents automobiles et de nombuositeats industriels(Mitler, Carskadon et
al. 1988). Une série d’études initiees par le Ntid ransportation Safety Board (NTSB) des
Etats Unis, ont démontré que la somnolence esactedr reconnu des accidents impliquant
des poids lourds (NTSB 1990; NTSB 1995). En 1989\ TSB arrive a la conclusion que 52
% des accidents des poids lourds sont liés aiguiaet que 17,6 % des chauffeurs ont admis
s’étre endormis.

Notre société qui fonctionne 24/24h et 7/7] exigeptus en plus de la souplesse en
termes d’horaires de travail et d’activités et ddices de sommeil. Pour des raisons
professionnelles ou sociologiques, les personnekiigént volontairement leur durée
journaliere de sommeil, allongent leur durée d’Eeekeffectuent des activités au cours de la
nuit. Ces comportements vont induire une somnolaaceoment de la conduite automobile.
Une étude (Connor, Norton et al. 2002) a montraumg’durée de sommeil inférieure a 5
heures avant la conduite multiplie le risque d’deat par 2.

L’activité nocturne, en particulier entre 2 et 7utes du matin, est la cause majeure
des accidents (Horne and Reyner 1995; Connor, Nettal. 2002). Conduire entre 21 heures
et 5 heures du matin multiplie par 5,6 le risquacdident (Connor, Norton et al. 2002). Les
accidents liés a la somnolence se produisent soupeand les horloges biologiques et la
pression du sommeil augmentent la somnolence ehdent les performances. En effet, les
performances restent stables pendant 16 heuresildB¥jk, Duffy et al. 1992) et diminuent
ensuite pour atteindre des niveaux dramatiquemastapres 24 heures d'éveil(Cajochen,
Khalsa et al. 1999; Graw, Krauchi et al. 2004).dlas forte dégradation des performances
apparait 2 a 4 heures apres le pic de sécrétiométltonine(Cajochen, Khalsa et al. 1999).

Pour répondre & la demande sociétale, la mise au pb l'utilisation de contre-
mesures a la somnolence, qui permettront d’augmdateégilance et les performances des
conducteurs, est primordiale dans la préventionageglents liés a la somnolence. En effet,
les conducteurs somnolents devraient s’arrétermf&lleure contre-mesure), mais pour
diverses raisons ils ne le font pas. Les raisonpoussent les sujets a continuer de conduire
sont inconnues et difféerent probablement d’un cotelur a 'autre. Il a été démontré chez des
hommes et des femmes de 46 & 64 ans (Anund, Ketkiual. 2008) que la prise de sommeil
pour lutter contre I'’hypovigilance au volant (unétiode sans doute efficace) est pratiquée
uniguement par ceux qui ont déja vécu des accigrritsnobiles liés a la somnolence ou qui
ont conduit sous I'emprise de la somnolence, ajns par des conducteurs professionnels.
Les raisons parmi d’autres de ne pas s’arréterrpi@mt étre liées aux problemes de sécurité
sur les aires de repos (en particulier pour lesries), mais aussi d’étre loin d’'une aire de
repos, d’étre relativement proche de la destinatiienne pas voir les signes de baisse de la
vigilanceou de croire en sa capacité a résister a la somemle

Afin de pouvoir continuer de conduire, les condudesomnolents ont développé de
nombreuses stratégies basées sur des croyancdaippuoomme ouvrir la fenétre, allumer
'autoradio, parler avec le passager, augmentar \ldgasse ou s’arréter pour faire un peu
d’exercice ou marcher (Anund, Kecklund et al. 20@pendant ouvrir la fenétre ou allumer
'autoradio ne semblent pas efficaces tout au mdiass les études de conduite simulée.
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D’autres stratégies comme marcher, faire la siestboire de boissons éveillantes sont
souvent utilisées par les conducteurs somnolents.nBDmbreuses études ont démontré
I'efficacité de la sieste et des boissons évedlangur I'’hypovigilance au volant. Pourtant
seulement 45 % des conducteurs prennent un cake %tfont une sieste pour lutter contre la
somnolence (Anund, Kecklund et al. 2008). 45 %ateslucteurs marchent pour lutter contre
la somnolence mais il nexiste pas d’étude démadritefiet d’'un exercice physique modéré
sur I'hypovigilance. Il reste aussi a valider letffde contre-mesures efficaces (Lumiere
Bleue) sur les performances de conduite nocturne.

Une autre stratégie pour lutter contre la somn@eau volant est d'utiliser des
systemes embarqués ou des équipements routiepeigettent de prévenir le conducteur sur
le risque encouru. Ces stratégies en plein essormpagticulier au niveau des systéemes
embarqués, nécessitent aussi des études expéiiesergdafiant leur effet.

Ainsi, la somnolence au volant étant un enjeu aréspublique majeur compte tenu
de son incidence quotidienne, TENT Action Groufe«lsomnolence au volant » du cadre «
ERANET transport » a été créé en février 2006. @rige auquel participe le Professeur
Philip, était composé d’experts de différents p@emagne, Belgique, Finlande, France,
Grande Bretagne, Pays Bas et Suede). Ce grouppettsxa rédigé le Livre Blanc Européen
« somnolence au volant» (ENTActionGroupl5 2009k (vre blanc fait I'état des
connaissances sur le domaine et donne 2 propusidiaxes de recherche a développer dans
le futur (cibler les principaux facteurs responsalile la somnolence au volant et développer
des contre-mesures a la somnolence au volant)ieBiaspays (France, Norvege, Pays Bas,
Suéde) ont accepté de financer plusieurs projetgernant I'épidémiologie et les contre
mesures a la somnolence.

Les groupes Francais [SANPSY — P. Philip et C. igabie (CNRS 3413 - CHU de
Bordeaux, Université Bordeaux),; INSERM ERI27 « Mitds : Cognition & Temporalité » -

D. Davenne (UFR STAPS, Université de Caen) et1@aii Sommeil et de la Vigilance- D.
Leger (Service de Physiologie, Hbpital Hotel-Di®aris)] et Suédois [the Stress Research
Institute — T. Akerstedt (Stockholm University, Slea) et the Swedish Institut for Road and
Transport Research — A. Anund (VTI, Linkdping, See)] vont effectuer une recherche
expérimentale sur I'effet des contre-mesures anan®lence au volant (Projet Killsleep).

Les groupes Francais [SANPSY- P. Philip (CNRS 3418HU de Bordeaux,
Université Bordeaux)] et Suédois [the Stress Rebehrstitute — T. Akerstedt (Stockholm
University, Sweden) et the Swedish Institut for R@nd Transport Research — A. Anund
(VTI, Linkdping, Sweden)] vont effectuer une étusler le role de la somnolence dans les
accidents autoroutiers (Projet Crashstudy).

Le groupe néerlandais (TNO Human Factors — M. Haeadker, Utrecht,
Netherlands) se concentrera sur I'examen de lanfal@ sensibiliser le public sur la
somnolence au volant (Projet YAWN).

Le groupe norvégien (Transportgkonomisk instituE.- Sagberg, Oslo, Norvege)
mettra I'accent sur I'expérience des conducteursggport aux effets d'alerte des bandes
rugueuses (a l'aide d’'un questionnaire) et sur t@vele des programmes de gestion de la
fatigue (Projet YAWN).

Ce document présente l'état des connaissances ajet ffillsleep « CONTRE-
MESURES A LA SOMNOLENCE AU VOLANT ET PREDICTION DEREPONSES EN
FONCTION DES DIFFERENCES INTER-INDIVIDUELLES » dbfiobjectif est d’étudier
'effet de l'air frais, de la radio, de la lumiefgdeue et de l'activité physique sur les
performances de conduite de nuit. Ce projet s’adiac aussi a rechercher des marqueurs
permettant de déterminer les différences individse(cognitive, génétique et hormonale)
dans la dégradation des performances de condudieirme et dans l'efficacité des contre-
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mesures étudiées. En effet comme nous le verrams lpds, les performances de chaque
individu ne sont pas affectées de la méme facomapanivation de sommeil et la réponse aux
contre-mesures dépend aussi de la physiologie alguehindividu. Cette notion de différence

interindividuelle est stratégique dans le domaindrdnsport ou les notions de sécurité et de
prédiction du risque représentent un enjeu vitar pes utilisateurs de systemes.

Mesure de I'aptitude a la conduite

La conduite automobile est une tache complexe gqulique des situations de
surveillance, la gestion cognitive d’informationari¢es, et la mise en ceuvre de réactions
efficaces et optimales a des signaux d’alerte. Edie donc appel a tout un ensemble
d’habiletés visuelles, cognitives et motrices. Ebguiert une veille attentive en termes de
niveau de vigilance pour faire face a un environmenpouvant se révéler changeant et pour
parer a toute éventualité.

L’aptitude a la conduite peut étre mesurée soisigration simulée, soit en situation
réelle effectuée sur circuit fermé ou sur routeaste/

La simulation de conduite consiste a donner litlnsa un conducteur qu'il se déplace
dans un environnement routier au volant d'un vééjdienvironnement et le véhicule étant
virtuels a l'exception des organes de contréle/cantea du véhicule. Les simulateurs de
conduite sont des outils souvent considérés commealiernative pour tester sans danger la
capacité de conduite. La conduite sur simulateumpe un strict contrble des parametres
expérimentaux (par exemple, les conditions métégiqlies ou la densité du trafic). Les
expérimentations sur simulateur permettent égalememain de temps et une réduction des
codts en comparaison aux expérimentations réalemeesnduite réelle. Il est a noter que des
problemes liés a lI'immersion du sujet dans un emviement virtuel (e.g., phénoméne du
« mal du simulateur » qui peut provoquer une pa'quilibre et/ou des nausées) peuvent se
produire. La proportion de la population atteinte «mal du simulateur » est fortement
variable selon les simulateurs (architecture),iaaton de conduite simulée (autoroutiere,
urbaine..) et les caractéristiques intrinsequesedie population (age, sexe, sensibilité au mal
des transports, niveau d’accoutumance au simulateuElle peut atteindre voire dépasser
80% dans certain cas de figure, elle est de mami€sez courante de lI'ordre de 10 a 15%
(Espié, S.,(Réseau RESAT (Réseau Eveil 2007)). IDs, pa question du transfert des
résultats acquis versus la conduite réelle se p@ss. outils comportent, en effet, des
limitations relatives a la fidélité physique et quontementale qui reste souvent éloignée de la
conduite réelle. Un usage « scientifique » néoeskatvérifier que les tendances observées sur
simulateur sont identiques avec celles observéesiteation réelle (Philip, Sagaspe et al.
2005). Ainsi, afin de qualifier un simulateur paan usage, il est nécessaire d’étalonner cet
outil en réalisant des tests comparatifs situatréeties et situations simulées mais de vérifier
gue les tendances sont identiques. A notre corar@ies a ce jour, aucun des simulateurs
vendus sur le commerce ne satisfait cette recomatiamd Pour répondre a cette attente, le
projet VIGISIM (Predit 2005) a pour objectif de skr un simulateur bas cout permettant
d’identifier la somnolence et la fatigue.

Les expérimentations en situation réelle permetieme mesure eécologique de
I'aptitude a la conduite et mesurent un handicaplas proche de la réalité. Il apparait que la
conduite en situation réelle et sur autorouteeestdold standard » pour déterminer 'effet de
la somnolence au volant.

Des chercheurs, dans le cadre de protocoles phalogagques sur les drogues
antihistaminiques ou sur les benzodiazépines, amgi amis au point une méthodologie
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permettant de réaliser des protocoles de condnitgteation réelle sur autoroute (O'Hanlon
and Volkerts 1986; Ramaekers and O'Hanlon 1994 Gaméra informatisée filme la
trajectoire du véhicule et permet de calculer lenbe de franchissements inappropriés de
lignes latérales et la variabilité de la position déhicule sur la voie. Le nombre de
franchissements de lignes latérales est considénéme un facteur de risque car les
conclusions épidémiologiques ont montré que 65% abesdents liés a la somnolence se
produisent aprés un franchissement inapproprié igieesd latérales (Sagberg 1999). Un
franchissement inapproprié de lignes latéralescesiptabilisé lorsque I'une des roues du
véhicule franchit le bord extérieur des lignes rats (droite ou gauche) de la voie, hors
dépassement. Ces accidents se caractérisent, llparsaipar une sortie de route d’'un seul
véhicule ou par une collision avec un obstacle saigsine réaction de la part du conducteur
(Pack, Pack et al. 1995; Sagberg 1999). La vait@hie la position latérale sur la voie de
circulation est une mesure qui permet de quantifiestabilité de la trajectoire (Figure 3)
(Verster, Veldhuijzen et al. 2004). Ce critere,adéfilisé dans la quantification des effets de
l'alcool, s’est révélé extrémement sensible augrations neurocognitives induites par des
antihistaminiques sédatifs (Ramaekers and O'Hald64).

rqre 3 3§ S IR

'augment: Jijzen et
al. 2004). [‘5'.

Plus récemment, cette méthodologie a été utitisés le cadre de I'évaluation de
I'effet de la privation de sommeil et de la fatigoes de la conduite automobile sur autoroute.

Une étude a permis de démontrer que des individivesp de sommeil (2H de
sommeil) versus non prives de sommeil (8H de somnpEsentent une dégradation
importante de [l'aptitude a la conduite automobilaugmentation du nombre de
franchissements inappropriés de lignes latéral®s)if, Sagaspe et al. 2005).
De nombreux conducteurs combinent conduite prolengéi induit de la fatigue, et privation
de sommeil (départs estivaux, etc.). Les accideddsa la fatigue surviennent principalement
la nuit mais aucune étude n’a évalué le lien eiatdurée de conduite et le risque accidentel
nocturne. Une étude a permis de montrer chez deegeuolontaires sains que la conduite
prolongée nocturne sur autoroute a un impact superformances de conduite (Sagaspe,
Taillard et al. 2008). De plus, des études ont dérdoque les performances de conduite
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étaient améliorées par l'utilisation de contre-nmmesue.g., café, sieste) a la somnolence au
volant (Philip, Taillard et al. 2006; Sagaspe, laadl et al. 2007).

Contremesures de I'hypovigilance au volant existant es et
pressenties

1- Caféine

La caféine est le psychostimulant le plus utilisssl notre société. Deux tiers des
conducteurs de poids lourds boivent du café pounbattre la somnolence au volant
(Maycock 1997). 45 % des conducteurs automobildisarit aussi le café pour combattre la
somnolence au volant (Anund, Kecklund et al. 2008).

La caféine augmente les performances cognitivepsgthomotrices ainsi que la
vigilance surtout au cours d’'une privation de somhniune dose de 100 a 200 mg de caféine
augmente significativement les performances destspyrives de sommeil (Lumley, Roehrs
et al. 1987). Dans des études sur simulateur d@uite, la prise de caféine (200 mg) diminue
la somnolence subjective et objective (EEG) etdmiore d’incidents de conduite de sujets
jeunes priveés de sommeil (Horne and Reyner 199§né&teand Horne 1998; Reyner and
Horne 2000; Biggs, Smith et al. 2007). L'effet café&capparait rapidement (30 minutes) aprés
son ingestion mais ne dure gu’environ 1h30-2hr.caBine améliore aussi la précision de
pilotage (Brice and Smith 2001). L’effet bénéfiqie la caféine sur I'aptitude a la conduite
automobile chez les conducteurs somnolents a étirro@ en condition réelle de conduite
(Philip, Taillard et al. 2006; Sagaspe, Taillardagt 2007). L'effet bénéfique du café est
observé chez les sujets jeunes mais aussi cheaujets matures (Sagaspe, Taillard et al.
2007).

Les boissons énergisantes (riches en caféine) damia somnolence et diminue les
incidents de conduite chez les sujets jeune pdeésommeil (Reyner and Horne 2002).

2- Prise de sommeil (Sieste)

Le meilleur conseil a donner aux conducteurs soemislest de s’arréter tout de suite.
La meilleure contremesure a la somnolence estrfersl ou au moins faire une sieste, mais
seulement 18 % des conducteurs somnolents s’arr@eumr faire une sieste (Anund,
Kecklund et al. 2008).

L’effet bénéfique des siestes sur I'aptitude dewdocteurs somnolents a été démontre
en condition simulée (Horne and Reyner 1996; Deck/aDe Groot et al. 2003) et en
condition réelle (Philip, Taillard et al. 2006; Sage, Taillard et al. 2007).

Cependant une sieste de plus de 20 minutes peuta@itreproductive car il existe un
phénomene d'hypovigilance et de baisse des penfamgsaau réveil llinertie du sommeigui
peut durer plusieurs heures (Dinges and BaronebKri992). L'effet bénéfique d’'une sieste
de 60 minutes sur l'aptitude a la conduite autoheobnesurée sur simulateur chez des
conducteurs somnolents n’a pas été confirmé (LeDnger et al. 2004). Par ailleurs, il est
souvent recommandé de ne pas conduire 1h30 dansd’let demie suivant une sieste de plus
de 20 minutes. Récemment, une étude a comparétl@fine sieste chez des sujets jeunes
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(20-30 ans) et des sujets matures (40-50 ans)nebraré que les sujets jeunes bénéficient
davantage de la sieste que les sujets maturess{@ageaillard et al. 2007).

3- Radio et air frais

Afin de pouvoir continuer de conduire, les condudesomnolents ont développé de
nombreuses stratégies basées sur des croyancdaippuoomme ouvrir la fenétre, allumer
'autoradio, parler avec le passager ou augmeateritesse (Anund, Kecklund et al. 2008).
Cinquante deux % des conducteurs interrogés allu@moradio pour lutter contre la
somnolence, 47 % ouvrent la fenétre (Anund, Kedklet al. 2008). Pourtant une étude
(Reyner and Horne 1998) effectuée sur simulatedéraontré que ces deux stratégies sont
partiellement efficaces et présente un effet deteadurée (environ 15 minutes). Ainsi ces
stratégies ne peuvent étre proposées pour proldageonduite automobile mais peuvent
permettre au conducteur de rejoindre une aire gesr@our se reposer. Dans certains cas
écouter la radio ou tenter d’écouter la radio peistraire le conducteur et diminuer ses
performances de conduite (Reyner and Horne 1998)ekanche, les stratégies populaires
(ouvrir la fenétre et allumer l'autoradio) n'ayapas été testées en situation réelle, il est
encore prématuré de considérer ces stratégies cameffieaces.

4- Exercice physiqgue modéré

Au cours des dernieres décennies, de nombreusegsétnt montré que l'activité
physique pouvait améliorer les performances cogesti (Etnier, Salazar et al. 1997;
Brisswalter, Collardeau et al. 2002; TomporowskD20 Cependant, les études sur les
rapports entre I'exercice physique aigu et cestimme cognitives sont contradictoires. Si un
certain nombre d'études montrent bien que desdeid'activité physique courtes peuvent
améliorer le fonctionnement cognitif chez des homradultes (Hancock and McNaughton
1986), d'autres au contraire montrent, soit quyl a pas d’effet (Bard and Fleury 1978;
Fleury, Bard et al. 1981; Cote, Salmela et al. }998it que ces fonctions sont dégradées
(Wrisberg and Herbert 1976; Isaacs and Pohlman ;10&ih, Barraud et al. 2001). En fait,
bien que la majorité des travaux montrent qu’ilsexiun effet positif de I'activité physique
sur les performances cognitives et psychomotritasgest pas facile de se faire une idée
précise car les protocoles utilisés sont trés @iffts les uns des autres et il existe de grandes
variations en termes d‘exercice physique pratigieéfonction cognitive évaluée, d’age des
sujets, et de leur niveau d’entrainement physiquie sante.

L'effet de l'activité physique sur les performan@mgnitives dépend de l'intensité et de
la durée de l'exercice (Etnier, Salazar et al. 198mporowski 2003; Kamijo, Nishihira et al.
2007). Les études montrent que les effets de leeersur la concentration, la résolution de
probléme, le temps de réaction, ou la capacitéiskichination suivent une courbe en U-
inversé (Tomporowski and Ellis 1985). D’'un cotélaeourbe, I'exercice bref, méme intense,
ne semble pas avoir beaucoup d'effet sur les famettérébrales (Hancock and McNaughton
1986; Tsorbatzoudis, Barkoukis et al. 1998), dette |'exercice physique sous-maximal
prolongé, qui méne a une petite déshydratatioragsicié a une réduction des performances
cognitives. Par exemple, 2 h d'effort sur tapiskoti a 65 % de VQOdyx dégradent la
mémoire a court terme, certaines capacités psyctime® et la discrimination visuelle (Cian,
Barraud et al. 2001). Entre ces extrémes, quaxeicice physique est d'intensité modérée et
gu’il ne dure pas trop longtemps, il a un effet ipbsur I'éveil cérébral et sur les
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performances sensorimotrices et cognitives. Plusiétudes montrent que I'amélioration
débute avec des exercices aérobies d‘intensitéraansnale (c'est-a-dire entre 20 et 80 % de
la FCmax) maintenus pendant au moins 15 mn (Clarsoith and Hartley 1989;
Hogervorst, Riedel et al. 1996). Cependant, desceas de mathématique ne sont améliorés
gu’'apres 50 mn d'activité physique (Gabbard anddBat979). Dans cette étude, apres 20,
30, ou 40 mn, aucune amélioration n’est observée.

Pour expliqguer comment lactivité physique agit sis fonctions cognitives et
psychomotrices, les cognitivistes s’accordent poine que cela pourrait passer par une
augmentation de la vigilance et de la quantitérdssources cognitives allouées (Gutin 1973;
McMorris and Graydon 1997; Brisswalter, Collardesiual. 2002; Kamijo, Nishihira et al.
2004). Quant a savoir comment ces ressources stwées aprés un exercice physique les
explications sont encore trés spéculatives (Tompskd 2003). Selon le modeéle cognitif
« energétique » de Sanders (Sanders 1983), d'unhé'gfort agirait sur I'activation cérébrale
qui, a son tour, modulerait la disponibilité dessmurces et, d'autre part, la disponibilité des
ressources dépendrait du niveau d’expertise desssi§i on prend 'exemple des processus
attentionnels visuels, l'activité physique sous-make semble aussi bien augmenter la
vitesse d'exécution que réduire les temps de oFa(®esce, Capranica et al. 2003).

Pour le neurobiologiste, I'amélioration des perfanoes sensorielles et cognitives sous
I'effet de I'exercice physique pourrait étre dudes modifications de la neurochimie et a une
meilleure oxygénation des structures cérébrales.été montré, par exemple, chez le rat et
chez 'homme, qu’'une courte période d'activité phye augmente la biodisponibilité
intracérébrale de la sérotonine (associée auxatgas de la vigilance), de la dopamine et de
la noradrénaline (associées a l'attention) (Romakoand Grabiec 1974; Elam, Svensson et
al. 1987; Bailey, Davis et al. 1993; Vaynman andm®@p-Pinilla 2005; Querido and Sheel
2007). Une autre étude montre aussi qu'il existe bonne corrélation entre les niveaux de
concentrations des catécholamines induits par xleiees physiques d’intensité croissante
et les performances cognitives (Peyrin, Pequighat. 4987).

Enfin il est intéressant de noter que les effetdalgivité physique sur I'attention sont,
semblent-t-ils, dépendants de I'age (Pesce, Ceetat 2007).

Jusqu'a présent, seulement quelques études onieétiafluence de Il'activité physique
sur les baisses de performances induites parVatjmn de sommeil (Symons, VanHelder et
al. 1988; Van Helder and Radomski 1989) en conaidéfactivité physique comme un
facteur de stress supplémentaire. Dans ces étiedesyjets sont plus alertes immédiatement
apres avoir pratiqué des exercices physiques. Mgirgux-ci sont courts, il semblerait qu’ils
puissent contrecarrer la somnolence et la fatigies @& la privation de sommeil. Par exemple,
l'activité béta enregistrée sur 'EEG (activité wd) est augmentée aprées la pratique d’'un
exercice aérobie (Youngstedt, Dishman et al. 1888, Matsumoto et al. 1999). En plus de
la diminution de la somnolence, 'augmentation ‘detivité béta est le reflet d’'un meilleur
fonctionnement des processus informationnels tehtdnnels. D’autres processus affectés
par la privation de sommeil ont été ameéliorés paprhtique d’activité physique. C’est le cas
de l'exécution de taches impliquant la mémoire wrtderme, le calcul mental et la vigilance
auditive (Horne and Porter 1975). En revancheet@ge pendant des durées d’éveil de plus
de 24 heures pouvait aboutir a un risque d'augrientdes erreurs humaines (Matsumoto,
Mishima et al. 2002).

En résumé, méme si les conducteurs somnolent&t&atrpour marcher (54 %) ou pour
faire de I'exercice (28 %) (Anund, Kecklund et 2008), nos connaissances sur les effets de
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I'exercice sur les performances cognitives et psgubirices pendant une privation de
sommeil sont parcellaires. Aucune étude n’a enckee faite pour savoir si l'exercice
physique peut étre utilisé comme contre-mesure sotanolence au volant induite par la
privation de sommeil. C’est ce que nous allonsfain enregistrant les capacités de conduite
sur simulateur de sujets privés de sommeil. L'sdiion de simulateur de conduite pour faire
cette évaluation a l'avantage de ne pas étre trogreoise et de pouvoir contrbler
I'environnement et les exercices physiques imposés

5- Lumiére Bleue (contremesure potentielle)

Les cbnes et les batonnets de la rétine exterridesophotorécepteurs responsables de
la transduction de [linformation lumineuse vers ofloge biologiqgue endogéne. Ces
photorécepteurs classiques sont sensibles a leereirmonochromatique verte (Longueur
d’'onde de 550 nm). Actuellement il est démontréuguautre systéme rétinien est impliqué
dans la photoréception circadienne: les celluleanglionnaires a mélanopsine,
intrinsequement photosensibles (Intrinsically pBetusitive retinal ganglion cells : ipRGC)
impliquées dans un grand nombre de fonctions nsuellies (Berson, Dunn et al. 2002).

LUMIERE >

Cellules g. 4 Batbnnets ¥
mélanopsine cines

2 systémes de

photorécepteurs
Vaoie nnn—vis uelle Voie visuelle

Figure 2 : Schéma de I'ceil (en coupe) avec uneésgmtation agrandie de la rétine (a droite).
Les cOnes permettent la vision en condition deldaibmiere, les batonnets permettent la
vision des couleurs. Ces deux types de cellulestitoant la voie visuelle. Les cellules

ganglionnaires a mélanopsine sont impliqguées dangdulation des rythmes biologiques.
Elles constituent la voie non visuelle et projettgars des structures impliqguées dans la
régulation du systeme circadien

Les cellules ganglionnaires a mélanopsine projef{@noley, Lu et al. 2003) vers le
noyau suprachiasmatique (Horloges biologiques),irel’a ventro-latérale-pré-optique
(régulation des états de veille et de sommeil),zéame ventrale-sub-para-ventriculaire
(impliguée dans la régulation du sommeil et detiN@€ locomotrice), I'aire pré-tectale
(impliquée dans le reflexe pupillaire). La lumieggr ces voies non visuelles, va donc
directement stimuler des structures cérébralesigug@és dans le contrdle de la vigilance, du
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sommeil, des performances cognitives et psychoosstri Ces cellules ganglionnaires a
meélanopsine sont sensibles a la lumiére monochiqgueableue (Longueur d’onde de 460 a
480 nm) (Brainard, Hanifin et al. 2001).

k ) SCG

mel GC
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Figure 3: projections des cellules ganglionnaires ne&lanopsine, intrinsequement
photosensibles dans le systeme nerveux centrad@veadle, Maquet et al. 2009).

L’exposition a la lumiere blanche (polychromatiyjuke forte intensité présente un
effet éveillant aigu (améliore les performancesiuigles erreurs attentionnelles) (Cajochen
2007)

Les travaux étudiant l'effet de la lumiere bleue werte, ont démontré Ieffet
bénéfique de I'exposition nocturne a la lumiereublesur la synchronisation des rythmes
biologiques, la suppression aigué de la sécrétomélatonine, I'élévation de la température
corporelle et de la fréequence cardiaque, la rédaoctle la somnolence subjective et
'amélioration de la vigilance (Lockley, Brainard al. 2003; Warman, Dijk et al. 2003;
Cajochen, Munch et al. 2005; Lockley, Evans et2@06; Viola, James et al. 2008). Ces
études récentes ont démontré que la lumiere moowetiique et en particulier la lumiere
bleue (460 nanometres) modifiait la réponse du esyst circadien en induisant des
modifications de phase identiques a celles obssmpaela lumiére blanche de forte intensité.
Une exposition de 2 heures a une lumiéere bleuenedef soirée supprimerait la sécrétion de
mélatonine mais aussi présenterait un effet éwnibh augmenterait la température corporelle
(Cajochen, Munch et al. 2005). Une exposition ica& de lumiere bleue pendant la nuit
diminue la somnolence subjective, augmente lesopadnces et modifie la puissance
spectrale de 'EEG d’éveil (Lockley, Evans et aQ08). La lumiére bleue participerait
largement dans le fonctionnement du cerveau (VaaliewMaquet et al. 2009). En revanche,
une autre étude a démontré que I'exposition noetartumiere bleue améliore la vigilance
objective (EEG) mais pas les performances noctuffggieiro, Bierman et al. 2009). Elle
aurait aussi un effet bénéfique sur la fatiguetudé de Phipps-Nelson et al. (Phipps-Nelson,
Redman et al. 2009) confirme bien l'effet bénéfigie la lumiére bleue sur la vigilance
objective mais montre également que I'expositioctmme a la lumiére bleue ne modifie pas
les performances de conduite mesurées en simulateur
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De plus, la lumiere bleue de trés faible intenftéux), en comparaison a la lumiére
blanche de forte intensité peut étre utilisée danshabitacle automobile sans géner le
conducteur.

6- Les contre-mesures technologiques

Les contre-mesures technologiques pouvant étieadd pour lutter contre la somnolence au
volant comprennent les équipements embarqués etniémagements autoroutiers. A notre
connaissance, les bandes rugueuses au bord des smitt les principales contre-mesures
technologiques a avoir fait I'objet de publicatiscientifique. Ainsi, l'utilisation de bandes
rugueuses pour réveiller des conducteurs somnagmtsaversent les lignes par inadvertance
a été testée et a montré des résultats encouragd@d3; 1997; 1997). Récemment, I'étude
de Sagberg (Philips and Sagberg 2010) a confirmatiésant un sondage que les bandes
rugueuses aident a réduire les accidents de | t@# a la fatigue en réveillant les sujets
somnolents au volant. Dans le futur, ce type dgguient devrait étre standardisé afin de
prévenir les accidents liés au sommeil sur auterout sur les sections de conduite linéaires
monotones (ENTActionGroupl5 2009). Dans le cadrgmup ENT 15, une enquéte, basée
sur un questionnaire et menée aupres de conducterwdgiens par TOIl, déterminera I'effet
des bandes rugueuses sur I'’hypovigilance au volant.

Par ailleurs, un état des connaissances sur legaefgents embarqués pour la lutte contre la
somnolence est fait dans le cadre du projet Yawn.

Différences Inter individuelles

Il est actuellement bien démontré que les perfoomsnneurocomportementales
nocturnes varient considérablement d’'un individiaatre et que seules les performances de
certains sujets sont significativement dégradéesoaums d’'une veille prolongée (Leproult,
Colecchia et al. 2003; Frey, Badia et al. 2004liphiraillard et al. 2004; Van Dongen,
Baynard et al. 2004; Van Dongen, Maislin et al. £00_es performances nocturnes de
certains sujets s’effondrent tandis qu’elles restemparable au niveau d’éveil chez d’autres
sujets. Des études précédentes ont montré queiffésences individuelles en termes de
caractéristiques du systéme circadien, la dur@arehitecture du sommeil ne constituent pas
des variables explicatives de la vulnérabilité prigation du sommeil (Leproult, Colecchia et
al. 2003; Van Dongen, Baynard et al. 2004; Taill&idore et al. 2006; Galliaud, Taillard et
al. 2008). Par contre, il semble que certainesctamatiques individuelles (telles que I'age ou
le profil cognitify ou certains marqueurs biologegu de la pression du sommeil (les
mécanismes adrénergiques, les polymorphismes géestiet les dosages hormonaux du
cortisol et de 'amylase) permettraient d’'identifles conducteurs vulnérables a la privation
de sommeil. On peut aussi supposer que les répangesontre mesures se font en fonction
des caractéristiques de chaque individu. Cet axeecigerche est important car il permettra
d’adapter les messages de prévention aux popuaidéquates.

1- Age
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L’age est un facteur important a prendre en corogtda moitié des accidents mortels
ou non impliquant les jeunes se passent la nuilli@vis 1983). Une étude épidémiologique
tres contrélée a démontré que les sujets jeunssuiaent un risque d’accident tres important
la nuit (Akerstedt and Kecklund 2001).

Dans des conditions expérimentales contréléeqde®rmances nocturnes des sujets jeunes
se dégradent beaucoup plus que celles des sujetsagés (Frey, Badia et al. 2004; Philip,
Taillard et al. 2004; Adam, Retey et al. 2006; &lgtGraw et al. 2006; Duffy, Willson et al.
2009). La faible dégradation des performances moetuchez les sujets ages serait liee a la
diminution de I'amplitude des rythmes circadieng@Vage (Blatter, Graw et al. 2006).
Otmani et al. (Otmani, Roge et al. 2005) ont a d&néoen conduite simulée que les jeunes
conducteurs professionnels étaient plus somnolgotanolence subjective et objective) au
début de la conduite nocturne que les conductdussjgeés.

2- Mécanismes adrénergiques

Les meécanismes adrénergiques seraient impliquéss dén vulnérabilité
interindividuelle a la privation de sommeil depujg’il a été démontré que les sujets qui
s’estiment sensibles a 'effet du café sont mogssstants a I'effet d’'une privation de sommeil
(Retey, Adam et al. 2006). De plus la prise deinaféhez les sujets sensibles améliore les
performances nocturnes mais pas chez les sujetssides. La différence dans I'appréciation
de l'effet psychostimulant du café peut reflétes différences génétiques au niveau du
systeme adrénergique (Alsene, Deckert et al. 20G8).differences observées au niveau de
I'effet psychostimulant du café et dans l'appadatide symptdmes d'anxiété apres la
consommation de caféine seraient expliquées pgvolymorphisme du géene qui code les
récepteurs a I'adénosine A2A (ADORA2A) (Retey, Adanal. 2007). Ce polymorphisme est
aussi associé a des differences interindividuelbass 'augmentation de l'activité Theta de
'EEG au cours de I'éveil (marqueur de la presslarsommeil) et dans les caractéristiques du
sommeil (Retey, Adam et al. 2007). De plus ce polphisme explique les réactions
subjectives et objectives a la caféine sur le soinme

De plus, il est actuellement reconnu que l'adéresinles récepteurs a I'adénosine
jouent un réle dans 'homéostasie du sommeil (L&ENBI0O08). L'adénosine favoriserait le
sommeil et 'antagoniste des récepteurs a 'adé@eo@a caféine) favoriserait I'éveil (Huang,
Urade et al. 2007). La caféine atténue les margualectroencéphalographiques de
’lhoméostasie du sommeil au cours du sommeil massigpendant I'éveil (Landolt 2008).
Un polymorphisme fonctionnel de l'adénosine déamséngenzyme qui participe au
meétabolisme de l'adénosine) expliquerait les ddifées interindividuelles observées au
niveau de la durée et de I'intensité du sommet I@Retey, Adam et al. 2005) mais aussi au
niveau de 'EEG d’éveil.

3- Polymorphisme génétique

Plusieurs études indiquent que le polymorphismgethe PER3 (PERIOD3) influe sur
la régulation du sommeil et les performances auscdiun éveil prolongé et que le géne
COMT est impliqué dans la somnolence diurne. L'afgpeance génétique pourrait ainsi
déterminer la vulnérabilité individuelle a la pricen de sommeil et étre responsable de la
détérioration des performances aprés privatiorodarseil.

3.1. Polymorphisme d’une répétition en tandem cedeer3
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Le géne PERS3 est impliqué dans I'horlogerie cireade qui génére les rythmes
biologiques. Il est démontré que I'expression duneg€’ER3 suit un rythme circadien
beaucoup plus marqué que les autres genes implapEs I'horlogerie circadienn®ER3
présente des rythmes circadiens trés marqués @arasnes regions cérébrales telles que le
noyau suprachiasmatique ou les organes vascutirkslamderminale(Takumi, Taguchi et
al. 1998) mais aussi dans les tissus périphériques. La pHaseythme circadien de
'expression du géne PER3 dans les leucocytesoestlée avec les horaires de lever et de
coucher des sujets. Elle est corrélée aussi avecplases du rythme circadien de la
mélatonine et du cortisol (Archer, Viola et al. 8D0L’'expression de PER3 dans les
leucocytes serait donc un marqueur moléculaireptdesessus circadiens qui contrélent les
horaires du sommeil.

L’étude du polymorphisme de PER3 a montré la p@seles alléles a quatre ou cing
répétitions. Les individus homozygotes présentanplus long alléle PER3 (PER 5/5)
seraient des sujets présentant un chronotype rhatites individus homozygotes présentant
le plus court allele PER3 (PER 4/4) seraient dgsts présentant un chronotype vespéral
(Jones, Ellis et al. 2007). Toutefois, il n’exigi@s de difféerence au niveau des heures de lever
et de coucher entre les deux groupes et les autieurgent uniquement chez les individus
PER 5/5 une corrélation entre la phase du rythméedpression PER3 et les horaires de
lever et de coucher ou la phase du rythme ciroadiéela mélatonine.

Le polymorphisme de PER3 est corrélé aussi avecdesctéristiques de 'EEG. En
effet les individus PER3 5/5 présenteraient unerargation de I'activité alpha de 'EEG au
cours du sommeil paradoxal, de l'activité thétddal@u cours de la veille (marqueur de la
pression du sommeil au cours de I'éveil) et detiV@é delta au cours du sommeil lent
(marqueur de la pression du sommeil au cours durssin(Viola, Archer et al. 2007). La
pression du sommeil au cours de I'éveil serait plysortante chez les sujets PER3 5/5. Cette
forte pression du sommeil au cours de I'éveil etparticulier au cours de I'éveil prolongé
affecterait les performances.

Les variations des performances au cours d'undeveilolongée sont liées a ce
polymorphisme. Les sujets PER3 5/5 présentent dgsrmances nocturnes moins bonnes
gue les sujets PER3 4/4. Chez les sujets PER3abIession du sommeil est plus forte au
cours de la journée et 'amplitude du rythme cireadles performances est plus grande (plus
forte dégradation des performances au cours d’eilke yprolongée) que chez les sujets PER3
4/4 ce qui signerait une sensibilité accrue a ieafion de sommeil chez les sujets PER3 5/5
(Viola, Archer et al. 2007). Il faut noter que kthme circadien de la mélatonine ne difféere
pas entre les deux groupes. Pour confirmer ledta¢sul’lRM fonctionnelle a démontré
gu’'au cours d’'une veille prolongée I'activation @grale des régions frontales et temporales
est maintenue chez les sujets PER3 4/4 mais pas lekesujets PER3 5/5 (Vandewalle,
Maquet et al. 2009).

Toutefois Goel et al. (Goel, Banks et al. 2009) détontré que le polymorphisme
PER3 n'est pas associé aux difféerences interindellds dans les réponses
neurocomportementales a la privation chronique aanseil, méme si il fortement corrélé
aux marqueurs de la réponse homéostatique du sbrmmeours d’'une privation chronique
du sommeil.

Pour conclure le polymorphisme PER3 aurait doncfarh effet sur la régulation
homéostatique du sommeil et un trés faible effetasvégulation circadienne et qu'il pourrait
prédire la vulnérabilité des sujets a la privatiensommeil.
3.2-Polymorphisme du gene codant pour la catéchmiéthyltansférase (géne COMT)
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Le géne COMT est présent sur le chromosome 22 ghl122. Le polymorphisme de
COMT sera recherché par la mise en évidence d'ubstitution de G a A dans le codon 158
de ce géne, par I'enzyme de restriction Nlalll. &® qui concerne la sensibilité a la
somnolence diurne excessive, certaines études \ahtié I'association entre le génotype
COMT (catéchol-O-méthyltransférase qui est une ewmzyclé de la neurotransmission
monoaminergique) impliquée dans la somnolenceréines pathologies neurologiques liées
a une hypersomnolence diurne (narcolepsie, matiliBarkinson). Une étude (Dauvilliers,
Neidhart et al. 2001) a rapporté un dimorphismeuskgrt un fort effet de génotype COMT
sur la gravité de la narcolepsie. Les femmes neptiojues qui présentent une forte activité de
COMT s’endorment deux fois plus vite que celles presentent une faible activité de
COMT au cours des tests itératifs de latence dientssement (TILE), alors que c’est
linverse pour les hommes. Le génotype COMT estlefgant fortement affecté par la
présence d'une paralysie du sommeil et le nombreodeneil paradoxal pendant le TILE.
Cette étude a rapporté la preuve génétique d'gimrdle réle essentiel de la dopaminergique
et / ou de systemes noradrénergiques dans la apsi®lhumaine. De plus, une étude pilote
(Frauscher, Hogl et al. 2004) a montré que l'ati@OMT contribue a la somnolence diurne
chez des patients présentant la maladie de Parkiesaaison de son implication dans le
meétabolisme de la dopamine. La somnolence subgeest plus importante chez les patients
porteurs de l'alléle de faible activité de la CORLL ou génotypes LH) que dans ceux avec
le génotype HH. Il existerait un effet du génotygee COMT qui code pour la catéchol-O-
methyltransferase sur la sévérité de la somnolelgae dans la narcolepsie et dans la
maladie de Parkinson (Dauvilliers, Neidhart et28101; Frauscher, Hogl et al. 2004) et qui
pourrait expliquer les différences interindivideslla la réponse a une privation de sommeil.

4- Profil hormonal

Les secrétions hormonales, en particulier cellegattisol et de 'amylase (Spiegel,
Leproult et al. 1999; Seugnet, Boero et al. 2008} snodifiées par la privation de sommeil.
Seugnet a démontré que I'activité de I'amylaseuetosit les niveaux d’ARN messagers de
lamylase sont augmentés aprés 28 heures de private sommeil et pourraient étre
considérés comme des marqueurs de la pressiomuueib

Une autre étude (Spiegel, Leproult et al. 1999)amtné que la dette chronique de
sommeil a un impact néfaste sur le métabolismeidjiyiee et les fonctions endocrines. Il est
connu que la privation chronique de sommeil moddiesécrétion de cortisol (hormone du
stress) chez 'homme avec une atténuation de téts@dcle jour et une augmentation au cours
de la nuit.

Les niveaux de cortisol et les niveaux d’ARN messagle 'amylase pourraient
prédire la vulnérabilité des sujets a la privationsommeil.

5- Profil cognitif

Les effets de la privation de sommeil sur les pentonces cognitives ont fait I'objet
de nombreuses études montrant un ensemble de h@its cognitives comme une
réduction de la vigilance, de la mémoire de tragtiles fonctions exécutives (Walker 2008).
Ces perturbations font I'objet de différences irdtanterindividuelles importantes, expliquant
une part de variance substantielle des effets gevation de sommeil (Van Dongen, Rogers
et al. 2003).
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Des études ont en effet montré que, pour une maetee tcognitive, la baisse de
performance liée a la privation de sommeil esialde selon les individus (différences
interindividuelles). Une diminution importante dea Irapidité et de [I'exactitude des
performances cognitives est observée pour ceriatiigidus alors que d’autres individus
réalisent cette tache avec autant, voir plus dadité, que lorsqu’ils ne sont pas privés de
sommeil (Frey, Badia et al. 2004). Ces résultatoignent de I'existence d’ursensibilité a
la privation de sommeilcertains individus étant donc susceptibles d'gtues affectés que
d’autres par la dette de sommeil. Cette sensilpktdt étre envisagée comme une dimension
stable ou, comme le proposent Van Dongen et al.(Van Dongaynard et al. 2004), une
vulnérabilité différentielle« trait-like ». En effet, la baisse des perfornenobservée au
cours d’'une nuit de privation de sommeil est haet@meproductible pour un individu donné
lors d’une session de privation de sommeil ultéagleproult, Colecchia et al. 2003).

Il a par ailleurs été montré que le degré de pleation consécutif a une privation de
sommeil varie en fonction des tests cognitifs s&ai Ainsi, des taches cognitives différentes
peuvent étre affectées a des degrés variés poumndividu donné (différences intra-
individuelles). Les individus ayant les performandes plus dégradées sur un aspect du
fonctionnement cognitif ne sont pas forcément cquk auront les performances les plus
diminuées sur un autre aspect de ce fonctionneffeay, Badia et al. 2004; Van Dongen,
Maislin et al. 2004). Chaque individu présente dangrofil individuel de perturbatioren
réponse a la privation de sommeil.

L'origine de la vulnérabilité différentielle a laripation de sommeil et du profil
individuel de perturbation peut, selon Van Dongeale(Van Dongen, Baynard et al. 2004),
étre expliquée par les performances cognitivesirigidus lorsqu’ils ne sont pas privés de
sommeil. Ces auteurs suggerent que la variabiitérdponses a la privation de sommeil est
dominée par une variabilité de niveau de base el@tution de ces taches cognitives. Les
différences individuelles observées sur les perémwes cognitives lors de situations de
privation de sommeil seraient donc, au moins ertiggaexpliquées par ces différences
individuelles dyprofil de performances cognitives de base

Ces résultats suggéerent que l'efficacité des comgseires a la somnolence, induite par
la privation de sommeil, pourrait ainsi étre valgabn fonction des profils cognitifs de base
des individus. Cette hypothese semble appuyée @arrésultats de Killgore et ses
collaborateurs (Killgore, Kahn-Greene et al. 200&).ont montré que la consommation de
caféine améliorait les performances des individuwép de sommeil pour des taches
cognitives requérant un controle inhibiteur et habileté a se focaliser sur I'achévement de
sous-buts multiples. Ces auteurs font I'hypothesmed possible contribution, dans leurs
résultats, de différences individuelles dans ldsléges cognitives de base.

Conclusion

La nuit, I'aptitude a la conduite automobile esgrdé&lée par la somnolence induite par
la privation de sommeil. Pour répondre a la demasw@étale, il est donc nécessaire de
développer des contre-mesures a cette somnolemteellment la caféine et la sieste sont
des contre-mesures efficaces mais elles présentamtaines limites (différences
interindividuelles en termes de réponse, duréeefigchcité, effets secondaires,...). La mise
au point et I'évaluation de nouvelles contre-mesufacilement utilisables sont donc
souhaitées dans la prévention des accidents li@samnolence. Les stratégies consistant a
ouvrir la fenétre et a allumer l'autoradio sontginémment utilisées par les conducteurs.
Toutefois, une étude sur simulateur semble indiquer leur efficacité est limitée dans le
temps. Les équipes suédoises (T Akerstedt, A Animpljquées dans ce projet ont ainsi pour
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objectif de tester I'efficacité de ces stratégiess@uation réelle. La lumiére de longueur
d’onde de 480 nm (lumiére bleue) améliore les perémces nocturnes et augmente le niveau
d’éveil. Cette contre-mesure va donc étre tesétedé randomisée double aveugjeen
conduite réelle contre une contremesure efficac&)Cet contre un placébo (décaféiné).
L'effet de l'activité physique sur les performanaescturnes n’est pas totalement confirmé.
Cette contre-mesure sera testéeide randomisée double aveugleen conduite simulée (en
utilisant le simulateur VIGISIM développé dans urojpt du PREDIT 2006) contre une
contremesure efficace (Café) et contre un placdboaféiné) dans un premier temps. Comme
il existe des différences inter-individuelles ddasdégradation de I'aptitude a la conduite
automobile induite par la privation de sommeil ansl I'efficacité de contre-mesures, cette
étude va tenter de déterminer si le polymorphismeeattains génes ou la concentration de
certaines hormones impliqguées dans la régulationydle veille/sommeil peuvent expliquer
les différences inter-individuelles. Les performamcognitives basales des sujets pourraient
aussi expliquer ces différences interindividuelles.
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Expérimentations réalisées

Effet de la lumiére bleue versus le café sur la con  duite nocturne sur
autoroute : une étude sur les différences inter-ind ividuelles
(France)

Jacques Taillard, Aurore Capelli, Patricia Sagasp€olette Fabrigoule, Stéphanie
Lallemand, Damien Léger, Maxime Elbaz, Pierre Bhili

SANPSY (CNRS 3413 - CHU de Bordeaux, Universitédgaiux)

Centre du Sommeil et de la Vigilance- (Service Hgsilogie, Hopital Hotel-Dieu, Paris)

Objectifs de I'étude

Obijectif principal

Comparer les effets d’'une exposition continue lanaiere bleue durant la conduite a ceux du
café (2200 mg de caféine) et d'un placebo supk$ormances de conduite durant 4 heures
sur autoroute chez des volontaires sains jeune242Ms) et matures (40-50 ans).

Objectifs secondaires

Déterminer I'effet de I'age sur I'efficacité desntoe-mesures.

Déterminer les différences individuelles (cognitivgénétique et hormonale) dans la
dégradation des fonctions neuro-comportementaledars I'efficacité des contre-mesures
étudiées.

Déterminer les effets de la lumiere bleue sur langté et la qualité du sommeil de
récupération (post conduite).

Méthodologie expérimentale

Plan expérimental

Il s’agit d’'une étude interventionnelle : Etude ette, randomisée, crossover, comparative

versus une contre-mesure de référence : le cag®(@ng de caféine) et un placebo.

L’étude était divisée en deux parties:

1. une période de sélectiorsans traitemergntre les visites de sélection et d’inclusion pour
vérifier l'absence de criteres d'exclusion par demaire, par enregistrements
polygraphiques (troubles respiratoires nocturnesi@ivements périodiques au cours du
sommeil) et par actimétrie (efficacité du sommeil@ée du sommeil)

2. une période de traitement ou chaque volontaire recevait de facon randonmsséteune
exposition continue a la lumiére bleue pendanbladaite ou 2*200 mg de caféine ou un
placebo de caféine avant le départ et pendantlaepavec au moins une semaine entre
chaque traitement.
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Session 1 Session 2 Session 3

Inclusion Conduite nocturne Conduite nocturne Conduite nocturne
Genotype Dosages hormonaux Dosages hormonaux Dosages hormonaux
Sélection Tests cognitifs Sommeil de récupération Sommeil de récupération  Sommeil de récupération
J-n JO J14 J21 J27

Sélection des participants

Critéres d’inclusion :

- Volontaire sain

- De sexe masculin

- Caucasien

- Age compris entre 20-25 ans ou 40-50 ans,

- IMC<25et>18

- Buveur modéré de café (2-3 tasses par jour)

- Conducteur non-professionnel, ayant leur permaisahduire depuis au moins un an et
conduisant entre 10000 et 20000 km par an

- Sujet du matin ou du soir (score au questionrderelorne >58 ou < 42 pour les sujets
jeunes et > 64 or < 53 pour les sujets d’age moyen)

Le consentement informé du patient était obterimnéusion.

Critéres d’exclusion :

- Psychopathologie (score a la SCL-90R > 60 powsctae global et pour les 4 traits
anxiété, dépression, psychotique et paranoia)

- Trouble du sommeil (Item du Basic Nordic Sleee§&iionnaire > 3)

- Somnolence diurne excessive (score a 'Epwordh >

- Index d’apnées/hypopnées > 5 (validé par polygep

- Index de mouvements périodiques > 14 (validéppargraphie)

- Efficacité du sommeil < 85 % (estimée par actimegiendant 7 jours consécutifs)

- Toxicomanie, dépendance a l'alcool pendant lder@iers mois

- Travailleur posté ou voyage trans-méridien dan®bis qui précede l'inclusion,

- Maladie sévere traitée ou non (troubles psydgiads, troubles neurologiques,
troubles du sommeil, hépatiques, insuffisanceleéndiabéte non stabilisé, troubles
cardiovasculaires, troubles respiratoires, troudigsstifs,....)

Traitement

Lumiere bleue

La lumiere bleue (goLITE BLU ®, Philips, NL) étaiémise par des diodes
électroluminescentes (LED) de longueur d'ondestsgles de 468 nm + 8 nm. La source
lumineuse (14 x 14 2.5 cm x) était située au mitieutableau de bord a 75cm des yeux du
participant avec un angle visuel horizontal de Z58.dispositif |éger était utilisé selon les
recommandations du fabricant pour augmenter largéécet éviter le danger de la lumiére
bleue. La luminance au niveau de I'ceil était delte de 20 lux avec une intensité lumineuse
de 7.4w/cm2.
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Cafée

Chaque volontaire buvait 125 ml de café (enviratefni-tasse a café, contenant 200 mg de
caféine) ou 125 ml de placébo (contenant 15 mgafé) (30 minutes avant la conduite

automobile et 2 heures aprés le début de la canduibmobile.

Le café et le placébo étaient préparés a partoafie instantané (normal ou décaféiné) fourni
par Nestlé. Le café contenait 4,25 % de caféinke glacébo (café décaféiné) en contenait
moins de 0,3%. Le placébo et le café n’étaient ngasnnaissables ni par le golt ni par
'apparence.

Criteres d’évaluation

Critére principal d’efficacité :
Nombre de franchissements inappropriés de ligrieslas (FILL)

Critéres secondaires d’efficacité :
- Déviation standard de la position du véhicule
- Position latérale du véhicule sur la voie
- Somnolence subjective pendant la conduite
- Latence d’endormissement des 3 nuits qui suitdiexpérimentation
- Heure de coucher des 3 nuits qui suivaient I'expéntation
- Efficacité du sommeil des 3 nuits qui suivaiéexpérimentation

Autres critéres secondaires :
- Chronotype
- Sensibilité subjective a la caféine
- Polymorphisme de PER3, COMT, ADORA2A et ADA
- Concentration salivaire du cortisol collectéerdvet apres le voyage et apres la nuit de
récupération

Méthodes Clinigues d’Investigation

EFFICACITE

Sessions de Conduite

Pour chaque session de conduite (Lumiére bleuéjnegfet placébo de caféine), tous les
participants conduisaient 400 km sur une autor@atedant 4 heures. Aprés 2 heures de
conduite (200 km), ils effectuaient une pause de nibutes. La conduite nocturne
commencait a 01h00 et s’arrétait a 05h15. Au déhiligu et fin de conduite, ils estimaient
leur somnolence et leur fatigue subjectives. Apaesonduite, le sommeil de récupération
était enregistré au laboratoire. Des prélevemealigagres étaient collectés avant et apres le
voyage et aprés la nuit de récupération.

Les sujets devaient maintenir un cycle veille/somhnégulier (vérifié par actimétrie) les trois
jours qui précédaient chaque session de conduite.

Le critére principal de conduite est le nombre dndhissements inappropriés de lignes
latérales (FILL) Les FILL étaient identifiés par $gsteme vidéo Automotiv Continental ®,
gui mesure et enregistre la position latérale (@) de la voiture (10 mesures/seconde) du
marquage au sol de la route (lignes latérales).s@eéme vidéo est calibré selon les
caractéristiques des voies d’autoroute. Un FILLceshptabilisé quand la voiture traverse une
ligne latérale droite ou gauche, indépendammena deirée et de I'amplitude du croisement.
Ne sont pas pris en compte les manceuvres de dépadseu toutes autres actions

29



nécessaires a la conduite. Chaque FILL est confimmnuellement en vérifiant les
enregistrements en vidéo. La personne qui vérigait-ILL ne connaissait pas les conditions
de conduite. La position latérale est définie confiriersque la voiture est au centre de la
voie, des valeurs positives indiquent une posiéiairoite et des valeurs négatives a gauche.
L'écart-type de la position de la voiture (en coglculé en fonction de la position latérale,
indique la stabilité de la voiture, est utiliséenooe un autre parameétre pour identifier les
performances de conduite.

Somnolence Subjective

Les participants devaient évaluer leur somnolencééchelle de Somnolence de Karolinska.
Cette échelle est composée de 9 points, allant dec1res éveillé » a 9 = « trés somnolent,
avec de grands efforts pour rester éveillé, luttantre le sommeil ».

Polysomnographie

3 électroencéphalogrammes (F3/A2, C3/A2, O1/Al)éléctromyogramme, 2 électro-
oculogrammes, et 1 électrocardiogramme étaiensésgbendant la nuit suivant la conduite.
Les signaux étaient numérisés a un taux d’échantilge de 256 Hz et filtrés avec un filtre
passe-bas de 35 Hz. Les données étaient analys@e®ilement par un technicien spécialiste
du sommeil en époques de 30 secondes selon leamenwdations du Rechtschaffen et Kales
(Rechtschaffen and Kales 1968).

Horaires, quantité et qualité des 3 sommeils postés a I'expérimentation

La durée de sommeil, la qualité et les horaireégtavalués objectivement par actigraphie
(Actiwatch ®, Cambridge Neurotechnology, le Royatidm). Ce dispositif controle les
mouvements du poignet non dominant et permet tiktdl sommeil et des réveils nocturnes.
Le temps passé au lit correspond a la durée coenprire I'heure de coucher et I'heure de
lever. L'efficacité de sommeil correspond a la duale de sommeil sur le temps passé au
lit exprimé comme un pourcentage.

TYPAGE DES SUJETS

ADN Génomique (PER3, COMT, ADA, ADORA2A)
L’ADN génomique était extrait sous forme de 2 édllans de 5 ml de sang chacun (tube
avec solution d’'EDTA).

Cortisol salivaire

La salive était directement collectée dans desstylae prélevement buccal. Les échantillons
collectés étaient conservés a -18°C avant leuys@al.es concentrations de cortisol salivaire
étaient déterminées par RIA.

Identification du Chronotype

Le chronotype était déterminé par le questionné@réHorne et Ostberg (Horne and Ostberg
1976). Ce questionnaire est constitué de 19 itesrtsupt sur les heures de lever et de coucher
de lindividu interrogé, sur ses heures préféréestitité physique et mentale, et sur son
alerte apres le lever et avant le coucher. Ce muestire est principalement composé de
guestions avec 4 choix possibles.

Détermination de la sensibilité a la caféine

Les sujets reportant des perturbations de leur sslhmocturne apres une prise de caféine
dans I'aprés-midi étaient considérés comme serssibla caféine. Les sujets ne reportant pas
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de difficultés a dormir apres une prise de caféiaes I'aprés-midi étaient considérés comme
insensibles a la caféine.

Tests cognitifs : Evaluation des composantes atten¢lles

- Alerte tonique et phasique : pour cette épreuveprapose au sujet une condition simple
sans signal avertisseur sonore. Dans une secomdiion, le sujet recoit un signal sonore
ayant le réle d’avertisseur. (Test informatise).

- Vigilance l'objectif est de mesurer la capacité du sujsbatenir son attention durant de
longues périodes de temps dans une tache ou lelgsira détecter a une fréquence rare. (Test
informatisé)

- Attention divisée : cette épreuve consiste a pléeesujet dans une situation de double-
tache au cours de laquelle il doit traiter plussestimuli simultanément. L'épreuve se
compose d’'abord d’'une épreuve visuelle, puis d'é@pesuve auditive et d’'une épreuve qui
combine les deux. (Test informatisé)

- Attention sélectivpar le test du Barrage de Zazzo (version en &4pnil se constitue de 8
lignes de signes cibles et de signes distractasiisbdiés de facon aléatoire. Le signe cible est
présenté en haut de la feuille. Le sujet doit baigne apres ligne tous les signes cibles
rencontrés, le plus rapidement possible. Le temigspar le sujet est recueilli toutes les 4
lignes et les erreurs en termes d’omissions ou iggadteurs barrés sont relevées. (Test
papier-crayon)

Tests cognitifs : Evaluation des Fonctions Exéestiv

Inhibition

- Go/No-Go : le sujet doit réagir sélectivementratype donné de stimuli (essais « Go ») et
non a d’autres (essais « No Go »). Le nombre dess&o » est deux fois supérieur a celui
des essais « No Go ». Cette épreuve permet d’éviglsieapacités d’inhibition motrice. On
mesure les temps de réaction et le pourcentageedisr (Test informatisé)

- Incompatibilité: lors de I'épreuve d’'incompatibilité, la tendaranex interférences est testée
par une incompatibilité stimulus — réponse. Deshiés dirigées vers la droite ou vers la
gauche apparaissent a droite ou a gauche d'un geifikation central. Le sujet a pour tache
de réagir au sens indiqué par la fleche. Si le d@gparition de la fleche et son orientation ne
correspondent pas, on parle d'incompatibilité ;sdi@ncas contraire, on parle de compatibilite.
On mesure les temps de réaction et le pourcentageeurs dans les deux conditions. (Test
informatise)

Vitesse de Traitement

- TMT-A : le « Trail Making Test » se compose de dpaxties : A et B. La partie A consiste

a relier, le plus rapidement et avec le moins dias possible, en ordre croissant des chiffres
disposés de maniére aléatoire sur une feuille amdoA4. Le temps de passation et le
nombre de bons déplacements sont recueillis. (Pegti®r-crayon)

- Codes de la WAIS-Rune table de correspondance entre neuf chiffreeuf symboles est
disposée en haut d’une page A4. Sous cette tadddighes de chiffres et des cases vides sont
présentées, le sujet doit alors compléter le prisakes possibles en 90 secondes avec les
symboles qui correspondent aux chiffres. (Testsepagpayon)

Flexibilité

- TMT-B : sur une feuille A4 sont disposés de fagdeatoire des chiffres et des lettres. Le
sujet doit relier les chiffres et les lettres emspectant I'ordre croissant et en alternant
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systématiquement entre les chiffres et les lefttesA — 2 — B — 3 ...). Le temps de passation
et le nombre de bons déplacements sont recuéilksts papier-crayon)

- Flexibilité du TEA : des paires de stimuli (1 ttet et 1 chiffre) sont présentées
simultanément a I'écran. Le sujet doit appuyerlauouche droite ou gauche en fonction de
'emplacement de la cible. La cible est alternatieat une lettre puis un chiffre puis une
lettre etc... On mesure les temps de réaction gbuecentage d’erreurs pour les essais « lettre
» et « chiffre » séparément. (Tests informatisé)

Mémoire de travail et stratégie de recherche en oivém

- Mémoire de travail (tache de remise a jour) tecépreuve vise a mesurer les capacités de
stockage temporaire de I'information et de traitemee manipulation et de mise a jour de
linformation. Le principe de cette tache consiat@résenter des nombres qui doivent étre
comparés a ceux présentés antérieurement (n-2)épstition du méme nombre aprés un
intervalle fixé doit étre repérée, obligeant leet@dj garder en permanence en mémoire I'avant-
dernier chiffre. On mesure les temps de réactionleetpourcentage d'erreurs. (Test
informatise)

SELECTION

Actimétrie

Un actimetre était utilisé pour quantifier la duetda qualité de sommeil des volontaires. Cet
appareil enregistre les mouvements corporels ehgtele calcul des principaux épisodes de
sommeil et d’éveil nocturnes.

Le temps passé au lit (Time In Bed : TIB) étaitcadd comme la différence entre I'heure de
coucher le soir et I'heure de lever le matin. Ligdtité de sommeil était calculée comme le
ratio du temps passé endormi (Total Sleep TimeT) Bar le temps passé au lit, et exprimée
en pourcentage (efficacité de sommeil = (TST/TIB) %

Pour écarter tout désordre de rythme veille-somrokdque participant portait I'actimetre au

poignet pendant 7 jours avant d'étre inclus daéisitie. Les sujets étaient inclus s’ils avaient
une efficacité de sommeil d’au moins 85% sur lgeurs d’enregistrement. Les volontaires

devaient respecter un rythme veille-sommeil réguéie étaient enregistrés par actimétrie
pendant les 3 jours précédant chaque sessioniguiale.

Polygraphie

Une polygraphie nocturne (flux nasal, saturation oatygene, deux sangles respiratoires
(thoracique et abdominale), un capteur de ronflemen capteur de position, et mouvement
des jambiers) était réalisée pour éliminer lestsugeuffrant de troubles du sommeil. Les
sujets présentant un IAH (Index d’Apnée-Hypopnég)ésieur a 5 et/ou un index de MPS
(Mouvements Périodiques du Sommeil) supérieur édiént exclus de I'étude.

Rythmes (patterns) habituels de sommeil

Les rythmes habituels de sommelil, la qualité demseii les besoins, ainsi que I'hygiene de

sommeil étaient évalués par le Basic Nordic Sleapsfonnaire (BNSQ). Ce questionnaire,

constitué de 22 items, permet d’évaluer la qualéésommeil sur les 3 mois précédents par
une échelle de fréquence allant de 0 : « jamaisoins d'une fois par mois » a 5 : « presque
tous les jours ou tous les jours » (Partinen arste&on 1995).
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Somnolence
La somnolence diurne chronique était attestée 'pahélle de somnolence d’Epworth qui
permet au sujet d’évaluer sa tendance a s’endataris 8 situations différentes de la vie
quotidienne.

Symptom Check-List (SCL-90R)

La mise en évidence de psychopathologie étaittadgrmr la SCL-90R.

Les 90 items de ce questionnaire sont quottés seiréghelle de type Lickert en 5 points
indiguant le taux de manifestation des symptébmeasrdua période de référence (7 jours
précédents).

Ceci permet de mesurer l'intensité des symptdomas faous échelles différentes.

Il a été montré que ce questionnaire avait une édabilité comme sa consistance interne est
importante.

Calcul de puissance et analyse statistique

Nombre de sujets nécessaires

La taille de I'échantillon (G power software), rafile déterminer une légére différence entre
les deux contremesures (caféine et lumiére bletex) ane puissance de 90 % et une erreur de
type 1 =5 %, était de 48 sujets (24 sujets jeeh@g sujets matures).

Avec

un effet de taille f = 0.30,

O err prob= 0.05

et une puissance (e proy = 0.9,

Analyse des données

Les performances de conduite et les enregistrenaetitaetriques ont été analysées a l'aide
d’'une analyse en modéle mixte linéaire utilisarg structure de covariance de type symétrie
composee.

Pour les performances de conduites, les variabdperdtlantes étaient la position latérale
moyenne, le nombre de franchissement inapproprikgdes latérales et I'écart-type moyen
de la position de la voiture (weaving), tandis dgee facteurs prédictifs étaient I'age (jeunes
contre ages moyens), la contremesure (placeboseefé versus lumiere bleue), la session
de conduite (premiére versus seconde), le chroadtymtin versus soir) et la sensibilité a la
caféine (sensible versus insensible). Pour desgistmements d’actimétrie, les variables
dépendantes étaient I'efficacité de sommeil, leptetotal de sommeil et I'heure de coucher
enregistrés apres les sessions de conduite, taoisles facteurs prédictifs étaient I'age
(jeunes contre ages moyens), la contremesure effdagersus café versus lumiere bleue) et le
jour d’enregistrement (premier versus second vetsnisieme). On considere les sujets
comme un facteur aléatoire, constant pour chagoditton. Le modéle saturé a été appliqué
et le modéle mixte final incluait tous les effettpipaux et les interactions. Le test post-hoc
de Différence Significative MinimaleLED) de Fisher était effectué si des différences
significatives étaient retrouvées. Le logiciel datistique SPSS® (Version 18; Chicago,
USA) a été utilisé pour toutes les analyses.
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Résultats

Huit données sur 288 n'ont pas été incluses damayse. Elles concernent 5 conducteurs qui
n‘ont pas réussi a finir la deuxiéme session deluite parce qu'ils étaient trop somnolents
pour conduire. Trois sessions incomplétes de comdaient sous placebo, 2 sous café et 3
sSous exposition continue a la lumiere bleue.

Comme quelques participants se sont plaints d'ésement pendant I'exposition continue a
la lumiére bleue et comme la variabilité de perfance de conduite (FILL) était importante
pour cette condition de conduite [lI'erreur Stand&M#) pour la lumiére Bleue = 6.15, pour le
Placebo = 5.12 et pour le Café = 2.72)], une diaasion hiérarchique basée sur la méthode
de Ward été utilisée pour vérifier si tous les ipgrants ont conduit de la méme maniere sous
lumiére bleue. Le résultat a montré que 8 partitpgrésentaient un nombre de FILL plus
important (102.38 + 13.22) que les autres (14.2822). Les données de ces 8 participants (3
jeunes et 5 d'age moyen) ont été ainsi suppriméd&adalyse. Les autres participants ont
déclaré que la lumiére bleue n'avait aucune incieear leur confort visuel.

Position latérale

La position latérale de la voiture était de 2360+ 1.65 (vers la droite) sous placebo et plus
prés du centre de la voie sous caféine et sougd&tion continue a la lumiéere (19.55 + 1.40,
P=0.004 et 20.94 £ 1.50, P=0.004 respectivement).

Nombre de franchissements inappropriés de ligriémlas (FILL)

Les deux contre-mesures ont amélioré les perforesambe conduite: le nombre de
franchissements inappropriés de lignes latéralésnésrieur sous caféine (12.51 + 2.08,
P=0.001) et sous exposition continue a la lumideaidb (14.58 + 2.18, P=0.003) que sous
placebo (26.42 + 3.86) (Figure 2). Un effet sigrafif du moment de conduire a été aussi
trouvé, indiquant un nombre de FILL plus importpahdant la deuxieme session de conduite
(21.32 £ 2.64) que pendant la premiere (14.59 ¥,283-0.001). Aucun effet significatif de
'age, du chronotype ou de la sensibilité a la ica&fén'a été trouvé et aucune interaction
significative n'a également éteé trouvée.
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Figure 2 : Moyenne du nombre cumulé de franchissgsinappropriés de ligne latérale
*P<0.01

34



Stabilité du véhicule

Il existe un effet significatif pour les contre-ruess et la session de conduite. En effet, I'écart
(la déviation) était plus petit avec le café (2447@.6, P=0.001) qu'avec le placebo (28.56 +
0.91) et a eu tendance a étre plus petit aveco&tpn légere bleue continue (26.87 + 0.74,
P=0.051). De plus, un écart (une déviation) pluendra été trouvé pendant la deuxieme
session de conduite (25.53 = 0.53) que pendantelaipre (27.99 + 0.73, p=0.001). Aucun
effet significatif n'a été trouvé en ce qui coneetidge, le chronotype ou la sensibilité a la
caféine et aucune interaction n'a été trouvee.

Somnolence subjective

L’estimation de la somnolence mesurée par I'échadl&arolinska dépend de I'age (P=0.01),
les sujets matures s’estiment plus alertes (5.®122) que les sujets jeunes (6.83 = 0.15,
p=0.007). Le facteur session a aussi un effet fsogif (P < 0.001)), indiquant une
somnolence plus importante au cours de la 2emaoseds conduite (6.96 + 0.17) que
pendant la premiere (5.85 = 0.19, p=0.001). Finaleim une interaction significative
substance x session de conduite a été trouvéd(B08, Figure 3) : au cours de la premiere
session de conduite, les participants se sont évallus alertes avec la lumiere bleue qu'avec
le placebo (p=0.010) tandis que pendant la 2enmosede conduite, des participants se sont
évalués plus alertes sous placebo qu'avec le t#dwamiére bleue (respectivement, p=0.027
et p=0.010).

+SE

Score a I'échelle de Karolinska

Café Lumiére

Bleue

Lumiére Placebo

Bleue

Placebo Café

1ére session de conduite 2nde session de conduite

Substance x Session de conduite

Figure 3 : Somnolence subjective sous les diff&eobntremesures en fonction des sessions
de conduite.

Horaire, guantité et qualité du sommeil pendantrlgs nuits qui suivent I'exposition

Efficacité du sommeil

Les résultats indiquent un effet significatif pdifrge. En effet, les sujets matures ont une
efficacité de sommeil plus élevée (89.36 + 0.89¢ tps sujets jeunes (85.24 + 0.86, P <
0.001). Aucun effet de la contremesure n'a été&v&ou
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Temps total de sommeill

Il existe un effet jour, indiquant un temps de saimplus long le premier jour (455.85 *
9.62) que pour le troisieme jour (421.62 + 9.850B%) ou le deuxiéme jour (389.90 + 9.64,
P=0.001). Aucun effet de la contremesure n'a été/é.

Heure de coucher

L'heure de coucher dépend de I'Age et du Jour.sDgds d'age moyen se couchent plus tot
(23h44 = 7 minutes) que les sujets jeunes (1h28 mihutes, P < 0.001). Les participants se
couchent plus tot le premier jour (Oh16 = 12 mislitgue le second (Oh56 + 13 minutes,
P=0.006). Aucun effet de la contremesure n'a été/é.

ADN génomique et dosages cortisol

Les dosages de 'ADN Génomique (PER3, COMT, ADA,@RA2A) et du cortisol salivaire
sont en cours.

Profil cognitif

Si le profil cognitif contribue aux performances situation de conduite réelle et
induit des différences individuelles dans I'effit@éaes contremesures, nous nous attendons a
observer des associations positives entre perfaresarcognitives et performances de
conduites dans les 3 conditions de contremesure.

L’analyse des résultats est résumée par les tabl2a8 et 4 pour I'écart type de la
position sur la route et les tableaux 5, 6 et 7 pesifranchissements de ligne non appropriés,
avec T1, au cours des 2 premiéres heures de ceretui, au cours des 2 heures suivantes.

Seules les corrélations significatives y sont gméses.

Pour la condition placébo, I'écart type de la déerastandard est associé a 1 test
cognitif a T1 (Set Test) et a 6 tests a T2 (Str@xyd, test, Alerte phasique, Incompatibilité et
flexibilité). Le nombre de franchissement de liggst quant a lui associé aux performances
cognitives a 3 tests a T1 (attention divisée, Ingatibilité et vigilance) et a 8 tests a T2
(TMT, Set test, Alerte, Attention divisée, Incompdité, Flexibilité, Mémoire de travail et
vigilance).

Pour la condition caféine, I'écart type de la déwia standard est associé a 1 test
cognitif a T1 (Set Test) et a 3 tests a T2 (Co8es,test et attention divisée). Le nombre de
franchissement de ligne est associé aux perforrsazugmitives a 2 tests a T1 (Barrage et Set
test) et a 1 test a T2 (Stroop).

Pour la condition lumiére bleue, I'écart type ded&viation standard est associé a 2
tests cognitifs a T1 (Attention divisée et Vigilaet a 2 tests a T2 (Stroop et Set Test). Le
nombre de franchissement de ligne est associé edarmances cognitives a 2 tests a T1
(Barrage et Set test) et a 3 tests a T2 (Atterttioisée, Flexibilité et Vigilance).

Ainsi, nous observons que de nombreuses variabbpsto/es sont associées avec les
performances de conduite, confortant ainsi I'hypeth d'un lien entre performances
cognitives et répercussion de la privation de soinsne les aptitudes de conduite.

Dans la condition placébo, ces associations sast pbmbreuses. Ces résultats nous

amenent a penser que l'utilisation de contre mesarda somnolence au volant pourrait
impliquer une diminution des différences interindielles liés aux performances cognitives.
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Par ailleurs, 'augmentation des associations eests cognitifs et performances de
conduite entre Tl et T2, notamment dans la comdifdacébo, pourrait révéler une
augmentation de la vulnérabilité a la privationsdenmeil pour les individus présentant les
performances cognitives les plus faibles.

Toutefois le nombre de variables cognitives étamp important pour proposer une
interprétation claire de ces résultats, nous progide réaliser des analyses plus complexes
(Analyses en composantes principales, Analysesatoi@ques, ...). Ces analyses nous
permettront de déterminer quelles sont les compesarognitives les plus associées aux
performances de conduite en situation de privatiensommeil. Elles nous permettront
également de délimiter des profils cognitifs indivtls afin de les mettre en lien avec les
performances de conduites selon les différenteBeamesures utilisées et selon la durée de la
situation de conduite nocturne.

T1 T2
' Barrages Zazzo ' X ' X
Codes X X
 TMT X X
STROOP X Nb réponses correctes au stroof

planche interférence (tau(44)=-

0,242, p=.03)
Set Test Nb erreur non corrigées Nb erreur non corrigées
(tau(47)=0,247, p=.03) (tau(44)=0,298, p=.01)
Alerte X Tr moyen condition avec signal
avertisseur (r(44)=0,315, p=.03)
| Attention divisée X X
Incompatibilité X Tr moyen pour la condition

compatible (r(44)=0,360, p=.017
Tr moyen pour la condition
incompatible (r(44)= 0,379,
p=.011)

Flexibilité X Tr moyen a I'épreuve lettre en
tache seule (r(44) = 0,316,
p=.036)

Tr moyen a I'épreuve chiffre en
tache seule (r(44)= 0,360, p=.016)

Mémoire de travail X X

| Vigilance X X

Tableau 2 Corrélations significatives entre I'écart-typeld position et les performances aux tests
cognitifs a T1 et T2 pour la condition Placébo
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Caféine

Lumiéere bleue

Barrages Zazzo

Codes X Nb d'erreurs (r(45)=0,257,
p=.031)
T™MT X X
Stroop X X
Set Test Nb de réponses correctes a 15" Nb erreur non corrigées
(r(47)=0,422, p=.003) (tau(45)=0,274, p=.018)
Nb de réponses correctes a 30"
(r(47)=0,382, p=.008)
Nb erreur non corrigées
(tau=0,323, p=.005)
Alerte X X
Attention divisée X Ecart-type des tr pour la tache
visuelle en tache double (r(45)=
0,321, p=.0,032)
Incompatibilité X X
Flexibilité X X
Mémoire de travail X X
Vigilance X X

Tableau 3 Corrélations significatives entre I'écart-type ld position et les performances aux tests
cognitifs a T1 et T2 pour la condition Caféine

Barrages Zazzo

X
Codes X X
T™MT X X
Stroop X Nb réponses correctes planche
interférence (tau(45)=-0,274,
p=.017)
Set Test Nb réponses avec doute Nb de réponses correctes a 30"
(tau(48)=0,232, p=.047) (r(45)=0,335, p=.024)
Nb erreur non corrigées
(tau(45)=0,272, p=.019)
Nb réponses avec doute
(tau(45)=0,262, p=.029)
Alerte X X
Attention divisée Ecart type des tr pour la tAche X
visuelle en tache seule
(r(48)=0,293, p=.043)
Incompatibilité Tr moyen pour la condition X
incompatible (r(48)=0,363,
p=.011)
Flexibilité X X
Mémoire de travail X X
Vigilance X X

Tableau 4 Corrélations significatives entre I'écart-type ld position et les performances aux tests

cognitifs a T1 et T2 pour la condition Lumiere kdeu
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Barrages Zazzo
Codes
T™MT

Stroop
Set Test

Alerte

Attention divisée

Incompatibilité

Flexibilité

Mémoire de travail

Vigilance

T1

x| X

X

Ecart type des tr pour la tache
visuelle en tache seule
(r(47)=0,490, p=.000)

Tr moyen pour la tache auditive
en tache seule (r(47)=0,413,
p=.004)

Tr moyen pour la condition
incompatible (r(47)= 0,312,
p=.033)

X

Nb d'omissions Pour Les 15
Premieres Minutes
(Tau(47)=0,248, P=.032)
Nb d'omissions Pour Les 15
Derniéres Minutes
(Tau(47)=0,324, P=.004)

T2

X
X

Trau TMT A (r(44)=0,306,
p=.044)

X

Nb erreur non corrigées
(tau(44)=0,238, p=.045)

Tr moyen condition sans signal
(r(44)= 0,411, p=.006)

Tr moyen condition avec signal
(r(44)=0,485, p=.001)
Ecart-type des tr condition avec
signal (r(44)=0,427, p=.004)

Tr moyen pour la tache visuelle
en tache seule (r(44)=0,490,
p=.001)

Ecart type des tr pour la tache
visuelle en tache seule
(r(44)=0,362, p=.016)

Tr moyen pour la tache auditive
en tache seule (r(44)=0,385,
p=.010)

Tr moyen pour la condition
compatible (r(44)=0,420, p=.005)
Tr moyen pour la condition
incompatible (r(44)=0,459,
p=.002)

Tr moyen a I'épreuve lettre en
tache seule (r(44)=0,473, p=.001)

Tr moyen a I'épreuve chiffre en
tache seule (r(44)=0,498, p=.001)

Tr moyen a I'épreuve chiffre en
alternance (r(44)= 0,314, p=.038)

Tr moyen a I'épreuve
(r(44)=0,368, p=.014)

Nb De Réponses Correctes Pour
Les 15 Derniéres Minutes
(Tau(44)=-0,292, P=.012)

Nb d'omissions Pour Les 15
Derniéres Minutes
(Tau(44)=0,292, P=.012)

Tableau 4 Corrélations significatives entre I'écart-type ld position et les performances aux tests
cognitifs a T1 et T2 pour la condition Lumiéere kdeu
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Barrages Zazzo
Codes
T™MT

Stroop
Set Test

Alerte

Attention divisée

Incompatibilité

Flexibilité

Mémoire de travail

Vigilance

T1

x| X

X

Ecart type des tr pour la tache
visuelle en tache seule
(r(47)=0,490, p=.000)

Tr moyen pour la tache auditive
en tache seule (r(47)=0,413,
p=.004)

Tr moyen pour la condition
incompatible (r(47)= 0,312,
p=.033)

X

Nb d'omissions Pour Les 15
Premieres Minutes
(Tau(47)=0,248, P=.032)
Nb d'omissions Pour Les 15
Derniéres Minutes
(Tau(47)=0,324, P=.004)

T2

X
X

Trau TMT A (r(44)=0,306,
p=.044)

X

Nb erreur non corrigées
(tau(44)=0,238, p=.045)

Tr moyen condition sans signal
(r(44)= 0,411, p=.006)

Tr moyen condition avec signal
(r(44)=0,485, p=.001)
Ecart-type des tr condition avec
signal (r(44)=0,427, p=.004)

Tr moyen pour la tache visuelle
en tache seule (r(44)=0,490,
p=.001)

Ecart type des tr pour la tache
visuelle en tache seule
(r(44)=0,362, p=.016)

Tr moyen pour la tache auditive
en tache seule (r(44)=0,385,
p=.010)

Tr moyen pour la condition
compatible (r(44)=0,420, p=.005)
Tr moyen pour la condition
incompatible (r(44)=0,459,
p=.002)

Tr moyen a I'épreuve lettre en
tache seule (r(44)=0,473, p=.001)

Tr moyen a I'épreuve chiffre en
tache seule (r(44)=0,498, p=.001)

Tr moyen a I'épreuve chiffre en
alternance (r(44)= 0,314, p=.038)

Tr moyen a I'épreuve
(r(44)=0,368, p=.014)

Nb De Réponses Correctes Pour
Les 15 Derniéres Minutes
(Tau(44)=-0,292, P=.012)

Nb d'omissions Pour Les 15
Derniéres Minutes
(Tau(44)=0,292, P=.012)

Tableau 5 Corrélations significatives entre le nombre enthissements de ligne inappropriés et les
performances aux tests cognitifs a T1 et T2 pogpltalition Placébo
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Barrages Zazzo

Codes
TMT
Stroop
()
=
N Set Test
Y
©
O Alerte

Attention divisée
Incompatibilité
Flexibilité
Mémoire de travail
Vigilance

T1 T2

Nb de réponses correctes a 4 X
lignes (tau(47)=0,260, p=.032)
X X
X X
X Nb de réponses correctes planche
interférence (tau(45)=-0,232,
p=.047)
Nb de réponses a 15" X
(r(47)=0,291, p=.047)
X X
X X
X X
X X
X X
X X

Tableau 6 Corrélations significatives entre le nombre dethissements de ligne inappropriés et les
performances aux tests cognitifs a T1 et T2 poaplaition Caféine

Barrages Zazzo
Codes

T™T

Stroop

Set Test

Alerte

Attention divisée

Incompatibilité
Flexibilité

(D)
-
@
i ®)
(€D)
—
4>
&
-
|

Mémoire de travail
Vigilance

T1 T2

X X

X X

X X

X X

X X

X X
Nb d’erreurs A La Tache Ecart Type Des TR Pour La
Auditive Seule (Tau(48)=0,260, Tache Visuelle En Tache Seule
P=.033) (R(45)= 0,335, P=.025)

Ecart Type Des TR Pour La
Tache Visuelle En Tache Seule
(R(48)=0,539, P=.000)
X X

X Tr moyen a I'épreuve chiffre en
tache seule (r(45)=0,388, p=.008)
Ecart type des tr a I'épreuve
chiffre en tache seule
(r(45)=0,407, p=.006)

X X

Nb d'omissions A La Tache De Ecart Type Des TR Les 15
Vigilance Pour Les 15 Dernieres Derniéres Minutes (R(45)=0,303,
Minutes (Tau(48)=0,269, P=.017)P=.043)

Tableau 7. Corrélations significatives entre le nombre denthissements de ligne inappropriés et les
performances aux tests cognitifs a T1 et T2 poapltaition Lumiére bleue
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Discussion

La principale découverte de cette étude contréléarglomisée démontre que I'exposition en
continue a la lumiere bleue pendant la conduitéunoe réduit significativement le nombre
de FILL et améliore la stabilité du véhicule en gamaison avec le placebo de caféine et que
I'action sur les performances de conduite de aetfsition en continue a la lumiére bleue
est equivalente a celle de la caféine (la contreumgede référence). Les deux contre-mesures
ont induit une conduite plus prés du centre delde. L'exposition nocturne et en continue a
la lumiére bleue est aussi efficace sur des coondengues périodes de conduite et pendant
toute la nuit, méme au moment du creux circadieeffdt éveillant de l'exposition en
continue a la lumiere bleue est observé aussi tiez les conducteurs agés que chez les
conducteurs d’age moyen, méme si des changeméata lidge réduisent la transmission de
la lumiere, particulierement celui de la lumiereus (Turner and Mainster 2008). Chellappa
et al. (Chellappa, Viola et al. 2011) ont démorgue les gens homozygotes pour l'allele
PER3 5/5 sont particulierement sensibles a la ltengnrichie en bleue, donc on pourrait
proposer I'exposition en continue a la lumiere élpandant la conduite nocturne en premiére
intention aux conducteurs présentant ce type dealle

Récemment, nous avons démontré que la stabilit&/&hicule diminue lors d'un trajet
nocturne effectué sur autoroute (Sagaspe, Tailrdhl. 2008) et sa relation avec les
détériorations des performances automobile inquatd’alcool (Verster, Taillard et al. 2011).
Les performances automobiles observées sous placetespondent a celles observées sous
une concentration d'alcool dans le sang (BAC) mode 0.10 %. Les performances
automobiles observées sous caféine et sous expostbntinue a la lumiére bleue
correspondent a celles observées sous une cortanualcool dans le sang (BAC) proche

de 0.08 % (au-dessous des limites Iégales du Ragrumnet de quelques états américains).

Nos résultats sont compatibles avec ceux issusaitesandomisés qui testaient I'effet de la
lumiere bleue ou de la lumiere enrichie en bleu kuwigilance et les performances

cognitives. Ces études ont démontrée que l'expaogitbcturne a la lumiére bleue améliore les
performances d’une tache d'attention soutenue ¢Gajg Munch et al. 2005; Lockley, Evans

et al. 2006; Viola, James et al. 2008; Phipps-Nelstedman et al. 2009; Chellappa, Steiner
et al. 2011), mais n'améliore pas les taches faimgpel aux fonctions exécutives (Chellappa,
Steiner et al. 2011). A I'opposé de nos résultasposition a la bleue-légere n’a pas amélioré
les performances de conduite testé sur simulathipps-Nelson, Redman et al. 2009). La
différence observée peut étre liée au fait que tangle de conduite simulée l'intensité de la
lumiére bleue était inférieure a celle utiliséeslantre étude (1 lux, 2uw/cm?2).

Utilisant des taches d'attention soutenue, plusiettudes ont démontré une meilleure
tolérance a la privation de sommeil des sujets raat{Philip, Taillard et al. 2004; Adam,
Retey et al. 2006; Duffy, Willson et al. 2009). Béa et al. (Blatter, Graw et al. 2006) ont
montré que des adultes jeunes et matures présedateréme dégradation des performances
au cours de la nuit. Notre étude confirme aussidmsiers résultats et démontre que la
conduite nocturne n’est pas affectée par 'age dSag, Taillard et al. 2007).

D'une part, I'exposition nocturne et continue dulaiere bleue de fagcon occasionnelle n'a
aucun effet résiduel sur les horaires de leveretalicher et sur la quantité du sommeil qui
précéde I'exposition. D'autre part, 17 % de conelurst ont éprouvé un inconfort et/ou des
problemes visuels. Cet inconfort a énormément m#&ta capacité de maintenir le véhicule
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dans une position stable. Les conducteurs devréieatinformés de cet effet secondaire et
des conducteurs intolérants a la lumiere bleue engatent pas utiliser la lumiére bleue
comme une contre-mesure pour combattre la somr®laacvolant. La plainte de certains
conducteurs concernant I'éblouissement pourragt @r au niveau d'irradiance utilisé dans
notre étude. Le niveau d'irradiance utilisé daspl&cédentes études qui ont démontré I'effet
bénéfique de la lumiere bleue sur la vigilance moa est inférieur au notre (Cajochen,
Munch et al. 2005; Lockley, Evans et al. 2006). Paugmenter la tolérance, nous suggérons
d'évaluer un niveau d’irradiance plus bas et/oe awtre localisation de la source lumineuse
dans la voiture (par exemple au-dessus de la t€éteodducteur) sur les performances de
conduite. Méme si la source lumineuse utilisée dastte étude a été évaluée en ce qui
concerne la sécurité oculaire (Anderson, Glod e@D9), les risques potentiels de dégats
rétiniens en raison du danger de la lumiére bl&lgvére, Marshall et al. 2006) ne devraient
pas étre oubliés particulierement en ce qui comcene utilisation a plus long terme.

A cette étape de l'analyse, nous n'avons pas nettévidence des différences individuelles
(cognitive, génétique et hormonale) dans la dédi@aua des fonctions neuro-
comportementales et dans I'efficacité des contreumes étudiées.

Notre étude présente certaines limites, en effetaeété conduite uniguement chez des sujets
masculins a cause des effets du cycle menstruelesuperformances (Wright and Badia
1999). De futures études sont nécessaires pouriegaiieffet des contre-mesures chez des
femmes privées de sommeil. De plus, cette étudealué seulement l'effet occasionnel de
I'exposition continue a la lumiére bleue. De fusigdudes devraient examiner I'effet répété (a
plusieurs reprises) de I'exposition continue autaitre bleue.

L’exposition a la lumiere bleue, si elle n’éblopds les conducteurs, améliore I'aptitude a la

conduite nocturne aussi bien que la caféine et §eetutilisée comme une contre-mesure
embarquée et préventive a la somnolence au valdaite par une privation de sommeil.
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Effets de I'activité physique versus caféine sur le s performances en
simulation de conduite (France — MCT)

INSERM ERI27 « Mobilités : Cognition & Temporalit¢ - (UFR STAPS, Université de
Caen)

Introduction

Le risque d’accident de la circulation augmentesabérablement pendant toute activité
nocturne au moment ou la rythmicité circadiennéaedurée de I'éveil se conjuguent pour
diminuer les capacités neurocognitives. A l'instar temps de réaction, de nombreuses
performances psychomotrices se dégradent au boli6 deeures d’éveil, elles chutent a la
tombée du jour pour attendre des valeurs tres bagses le pic de sécrétion nocturne de la
mélatonine (Cajochen, Khalsa et al. 1999). Pendatte période du rythme circadien, la
somnolence est considérablement augmentée, aiasiequsque d’accident dd a une erreur
humaine (Akerstedt, Kecklund et al. 2001). En teyrde sécurité routiére, la somnolence
serait responsable d’environ 30% des accidenta dedulation (NTSB 1995). Cependant, il
est impossible d'interdire la conduite de nuit éfédentes contre-mesures ont été proposeées.
Les plus connues sont l'arrét du véhicule pourefain petit somme ou pour prendre un café
ou d'autres substances éveillantes. Une alternative stimuler la vigilance pourrait étre le
recours a l'activité physique (pour revue,(Tompaskw2003)). Si on prend I'exemple des
processus attentionnels visuels, l'activité physigsous-maximale semble aussi bien
augmenter la vitesse d'exécution que réduire legpgede réaction. Ces effets seraient
dépendant de I'age (Pesce, Cereatti et al. 2007).

La littérature sur la privation de sommeil indigaessi que la vigilance est améliorée
immédiatement aprés avoir pratiqué des exercicgsigures. L'activité béta enregistrée sur
'EEG (activité d’éveil) est augmentée apres latiptee d’'un exercice aérobie ainsi que les
processus informationnels et attentionnels.

Cependant aucune étude n’a encore été faite pawirssi I'exercice physique peut étre
utilisé comme contre-mesure a la somnolence anvatduite par la privation de sommeil.
Notre hypothése est que les capacités de condadimes sur simulateur pourraient étre
améliorées par la réalisation d’'un exercice physiqodéré. L'utilisation de simulateur de
conduite pour faire cette évaluation a I'avantageduvoir évaluer une performance globale
tout en contrdlant a la fois I'environnement et ¢ée®rcices physigues imposés grace a un
ergometre.

Méthode

Détermination de la taille de I'échantillon

La taille de I'échantillon (G power software), afile déterminer une légere différence entre
les deux contremesures (caféine et activité phgdigwec une puissance de 90 % et une
erreur de type de 5 %, 24 sujets doivent étraigndhns cette étude :

Effect size f = 0.50; err prob = 0.05 ; Power (&¢r prob) = 0.9

Taille total de I'échantillon estimé : 24 (12 jesret 12 matures)
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Inclusions

Le tableau 1 fait état des moyenne obtenues suP4esarticipants qui ont été recrutés et
répartis dans 2 groupes de 12 jeunes (22,4+3,2eari) matures (45,4+2,8 ans). Pour étre
inclus dans I'étude, ils ne devaient pas préset¢epathologie du sommeil (contrélé par
enregistrement polygraphique), dormir environ 8raspar nuit (contrélé par enregistrement
actimeétrique) et étre de chronotype « intermédiaifquestionnaire de Horne et Ostberg), ils
devaient posséder le permis de conduire et parcaunmoins 10 000 km par an. lls ont tous
participé a une épreuve triangulaire d’évaluatian ldurs capacités aérobies maximales
(VMA) sur cycloergometre.

Jeunes Matures

Participants MOYENNE ET MOYENNE ET
Age (années) 21,3 1,5 44,1~ 2,8
Taille (cm) 180,7 51 179,7 7,9
Poids (kg) 71,0 9,2 77,1 11,2
BMI 21,7 2,1 23,8 1,9
SCL90R GSI 42.0 5,3 44.8 5,6
SCL90R Anx 42,0 3,6 44,0 5,4
SCL90R Dep 44,3 5,7 44,3 6,9
SCL90R Psy 45,5 3,5 45,5 3,5
SCL90R Par 45,3 5,5 43,6 5,0
H&O 50,3 3,5 58,7 6,0
BNSQ 0,1 0,3 0,1 0,3
ESS 5,5 3,0 6,9 2,7
Sleep efficiency 88,2 4,7 86,5 3,3
Permis depuis (ans) 3,0 1,6 24,3* 55
Km/an 14666,7 4811,6 27083,3* |13048,6
Nbre tasses café/jour 1,3 0,6 2,2 1,2
VO2 max 47,5 5,6 42,0 7,1
PMA 291,3 42,6 285,0 44,0
50% PMA 145,6 21,3 142,5 22,0

Tableau 1: moyenne et écart-type des principakesables caractérisant les groupes de
participants a I'expérimentation sur simulateur @b conduite réelle. Aucune différence
significative n’a pu étre enregistrée entre lesr@upes a I'exception de I'age, de I'antériorité
dans la conduite et de la distance annuelle paraeur

Protocole

Les sujets ont porté un actimétre pendant les 8 jeti nuits qui ont précédés les 3 nuits
expérimentales.

Pour chacune de ces nuits expérimentales, chaqgtieigmnt devait arriver au laboratoire a
20 heures. Aprés un repas standard et identiqueldarB sessions, il a participé a une activité
calme (lecture, jeu de stratégie) en attendangéheiddes évaluations (figure 1).
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Experimental sessions

Each subject comesto the laboratory for 3 experime ntal sessions during
which he hasone of the following treatmentin ara ndomized order:

Coffee - exercise - placebo
H - $
= o &
22h30 07h30 20h00 00h00  00h30 02h30  03h00 05h00

Iy

s $
A, &5,
in)

H :hormonal sample (cortisol, melaton S:Slee piness (Karolinska) F: Fatigue (VAS)

Figure 1 : Protocole expérimentale décrivant la segsion des enregistrements effectués sur
chaque participant a I'expérimentation

Critéres d’évaluations

Les capacités de conduitesnt été évaluées sur simulateur pendant 2x2 hear@8h30 et a
03h00 apres soit :
- une prise de caféine (2*200 mg) sous la formae’noisson buvable,
- une prise de placébo, sous la forme d’'une boibsmable en tous points identiques
sans caféine,
- 20 min d’activité physique, 5 min d’échauffemenivies par 15 min a une intensité
constante de 50% de la PMA initialement obtenue pbaque participant.

La conduite a été faite sur le simulateur INRETBIBldéveloppé dans le contrat VIGISIM
ANR-05-PDIT-005-01 (Davenne, Lericollais et al. 2).1Elle s’est effectuée sur un trajet
d’autoroute tres monotone (environnement visudironigon de '’A62 Langon-Agen-Langon,
trajet monotone sans autre véhicule en circulatmrévénement susceptible de stimuler la
vigilance pour ne pas faire d’interférence.

Chaque participant sélectionné a pris part a desi@es de familiarisation individuelles
d’environ 2 heures pour apprendre a utiliser leémaltdans les conditions expérimentales.

Les critéres d’évaluation lors de la conduite demtombre de sorties de voie, c’est-a-dire le
nombre de franchissements inappropriés des ligregrialisant la chaussée (ILC) et la
déviation standard des déviations de la posititérdée du véhicule (LD).

Des évaluatiorsubjectives de la somnolence avant et aprés la caiiig soit par VAS, soit
par la Karolinska Sleepiness Scale (KSS), de I'At&iet de la Fatigue par VAS ont été
effectuées a 00h25, avant fa&®heure de conduite, a 02h35, au début de la papses la 2™
heure de conduite, a 2h55, avant138°8ieure de conduite et a 05h05 a la fin de dertievee
de conduite.

Le sommeil de récupération des participants lorederetour a leur domicile a été enregistré
par actimétrie.
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Analyse statistique des variables

Par régression binomial négative, par ANOVA a udeuyx, trois voies, par ANOVA a
mesures répétées (rANOVA).

Résultats

Performances de conduite

Pour lacondition « placebo » la rANOVA a 2 facteurs (groupe (jeunes - matuses)eure
conduite (£¢- 22— 3M°— £™heure) montre qu'il n’y a pas de différence siigaifive pour

les performances de conduite (ILC et DL) de nutenobes sous placebo entre les participants
jeunes et les participants matures (figure ). Bramehe, il y a un effet heure de conduite, le
test de Scheffé, montre que les performances sady progressivement avec le temps de
conduite a I'exception des performances obtenué® déa 2™ heure et la ¥ heure de
conduite, ce qui indique que la pause imposée ddemei-heure entre 02h30 et 03h00 et la
prise de la boisson contenant le placebo n'améitopas les performances de conduite.
L’analyse des pentes des droites de régressiomudseentre la®l® et la derniére heure de
conduite montre que les performances des « jeursesdégradent plus vite que celle des
« matures ». Le facteur de risque pour les « jestras conduire entre 04h00 et 05h00 apres
avoir pris le volant a 00h30 et fait une pause d’'demi-heure est évalué a 2 fois celui des
« matures » (3,57 versus 2,07, p>0,05).

90 1

80

70
60 -

50 A ( Oyoung
40 B matured

20 T i

20 A

10 1

00:30 h - 01:30 h - 03:00 h - 04:00 h -
01:30h 02:30h 04:00 h 05:00 h

Figure 2 : nombre de sortie de voie et déviatioandards observées pour les groupes
« jeunes » et « matures » lors des 4 heures deuttend

La comparaison des résultats obtenus danscéeglitions « placebo » et « caféine
(rANOVA) pour chacun des groupes montre que laioafést significativement tres efficace
pour améliorer les performances de conduite aussi bhez les «jeunes » que chez les
« matures » (figure 3 et 4). A la difference desatures », la caféine n’est significativement
efficace chez les jeunes que pendanf& & la 3™ heure de conduite. L&"Z prise de café
lors de la pause a 02h30 est elle trés efficace lgsl2 groupes car les performances restent
significativement améliorées pendant les 2 heueesathduite qui ont suivi la pause. L'effet
est sans doute cumulatif avec f& prise.
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En revanche, la comparaison des résultats obteans lds conditions « placebo » et
« exercice MrANOVA) pour chacun des groupes montre que I'eiera un effet significatif
pour les 2 groupes mais de maniéere radicalementsgéep. chez les «jeunes », I'exercice
dégrade les performances aprés les 2 sessions den2@’activité physique alors que ces
performances sont significativement meilleures chez « matures ». Cependant cette
amélioration n’est significative que pour les 2jdts aprés le °1 exercice, elle n’est plus
significative pour les trajets qui suivent I'exexiphysique réalisé pendant la pause.

La comparaison des résultats obtenus dass conditions « placebo » et « exercice »
(rANOVA) pour chacun des groupes montre que legeteffle I'exercice physique sont
significativement moins efficaces que ceux de f&ina pour améliorer les performances de
conduite.
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Figure 3 : Nombre de sorties de voie, pour les ipgrants « jeunes » et « matures » dans les
3 conditions de conduite, c’est-a-dire avec prigi g’'une boisson contenant soit le placebo,
soit la caféine, ou aprés I'exercice physique.
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Figure 4 : Ecart-type des déviations latérales dthieule, pour les mémes participants
« jeunes » et « matures » dans les 3 conditiornsodduite, c’est-a-dire avec prise soit d’'une
boisson contenant soit le placebo, soit la cafémeapres I'exercice physique.
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Somnolence et Fatigue subjective

La somnolence évaluée par la KSS (figure 5), moniré n'y a pas de différence entre les
« jeunes « et les « matures » mais des différesigaicative en fonction des conditions des
heures de passation du test. Les participantsgoatsomnolents apres la conduite. Ce qui
veut dire que 2 heures de conduite la nuit augmetdesomnolence des participants et que la
pause a un effet positif sur la perception subjedtie la somnolence.

Des résultats similaires sont retrouves pour igdat

« Jeunes » « Matures »

Somnolence (KSS)

s @ ok 686 s Wb @B @b

Figure 5 : Scores de Somnolence évalués par lapdss les mémes participants « jeunes »
et « matures » dans les 3 conditions de conduiést-a-dire avec prise soit d’une boisson
contenant soit le placebo, soit la caféine, ou api@xercice physique.
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Figure 6 : Scores de Fatigue évalués par VAS, pesiparticipants « jeunes » et « matures »
dans les 3 conditions de conduite, c’est-a-direcgquese soit d’'une boisson contenant soit le
placebo, soit la caféine, ou apres I'exercice physi
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Sommeil de récupération

La figure 7 et TANOVA montre que le sommeil de ugération est plus long et que
I'efficacité du sommeil est meilleure chez les ujes ». La méme tendance est observée chez
les « matures » sans toutefois atteindre le sauisignificativité. L'effet observé chez les

« jeunes » n'est pas dépendant des conditions dgaji@n des tests, ni la prise de café
nocturne, ni I'exercice n’ont modifié les variablesueillies.
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Figure 7 : Durée et efficacité du sommeil enre@stia nuit précédent et le matin suivant
chaque session expérimentale, pour les participanjsunes » et « matures » dans les 3
conditions de conduite, c’est-a-dire avec prisd sine boisson contenant soit le placebo,
soit la caféine, ou aprés I'exercice physique.

Dosages hormonaux

Des prélevements ont été effectués pour y dosdalesde cortisol et de mélatonine (figure
1) et congelés a -18°C. Les dosages n’'ont pas edtéreffectués.
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Conclusion

Cette étude innovatrice a produit quelques résuppaitot inattendus. Les sujets « jeunes »
supportent moins bien la conduite nocturne. Papadpa des sujets plus agés, leurs
performances se dégradent en fonction a la foikhdare et de la durée de la conduite. La
pause avec placebo au milieu des 4 heures de t¢eradun effet sur la perception subjective
de la fatigue et de la somnolence, mais n'améfpaeles performances de conduite.

La caféine est trés efficace chez tous les paatitgpavec cependant un effet plus restreint
chez les «jeunes ». Elle ne semble pas affectephemeil du petit matin consécutif a la
session de tests.

L’activité physique améliore significativement lperformances de conduite nocturne sur
simulateur chez les participants « matures ». @vérse, I'activité physigue proposée a eu un
d’effet délétere chez les participants « jeundSes résultats indiquent que l'activité physique
nocturne a un effet sur la vigilance qui est dépehdie I'dge (Blok and de Looze 2011).
Cependant, I'absence de travaux sur les effetsadtivité physique sur la vigilance ou
d’autres parametres cognitifs pendant la phaseunoetdu nycthémeére nous ameéne a
envisager d’autres hypotheses qui pourrait exptiges résultats. Parmi celles-ci : I'activité
physique ne serait pas efficace la nuit car 'hommest pas programmé par I'horloge
centrale pour étre actif la nuit. Pour le vérifidrfaudrait aussi refaire le méme protocole a
différentes heures de la journée. Une autre hygetlserait que I'activité physique imposée
(50%de la VMA) n’est pas adéquate (Brummer, Schereatial. 2011) chez le sujet « jeune ».
Ce qui veut dire que le niveau d’activité physigugratiquer devrait étre modulé en fonction
de I'age pour avoir des effets optimaux sur le$gperances de conduite.
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