
EDITORIAL

Facteurs de risque psychosociaux de maladie 
cardio-vasculaire
Plus d’un coupable à l’œuvre
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D
es travaux scientifiques bien étayés en faveur de l’effet néga-
tif du stress sur la santé ont commencé à émerger voici
presque 30 ans avec le rapport de Rosenman et al1 montrant
que les hommes de type A (pressés, agressifs et avides de

réussite) avaient deux fois plus de probabilité que leurs alter ego de
type B (n’ayant pas les caractéristiques du type A) de développer une
maladie coronarienne (CHD) sur une période de 8 1/2 ans.1

L’impossibilité de reproduire cette observation dans une autre étude à
large échelle2 a remis en question la validité du comportement 
de type A en tant que facteur de risque de CHD. Cependant, des tra-
vaux ultérieurs ont pointé sur le fait que, parmi les trois composantes
du comportement de type A, l’agressivité est celui qui est le plus 
corrélé avec l’augmentation du risque de CHD.3-5 

Dans ce numéro du JAMA français, l’article de Yan et al6 apporte des
preuves crédibles sur le fait que, non seulement l’agressivité, mais un
autre élément du comportement de type A, l’impatience/le sentiment
d’être pressé (TUI), sont tous deux indépendamment associé à une
multiplication presque par deux de l’incidence de l’hypertension arté-
rielle dans un échantillon prospectif sur une large population de
jeunes adultes, bien répartis pour le sexe, l’ethnie (noir et blanc) et
l’éducation (plus ou moins que le niveau secondaire). Comment ces
résultats collent-ils au contexte actuel des connaissances sur les fac-
teurs de risque psychosociaux de maladie cardio-vasculaire (CVD) ?
Les facteurs de risque psychosociaux comme TUI et l’agressivité peu-
vent–ils être diminués ? et, si tel est le cas, y aura-t-il une diminution
correspondante de l’incidence des événements majeurs de la CVD ?

Voici 30 ans, des querelles de village ont interféré avec les progrès
destinés à documenter le rôle des facteurs de risque psychosociaux.
Ceux étudiant le comportement de type A devaient défendre leur bout
de territoire des autres chercheurs qui pensaient que l’isolement dans
la société était réellement à l’origine de l’augmentation du risque de
CVD, ou d’autres qui étaient en faveur de la dépression comme facteur
clé de risque psychosocial. Au cours de la dernière décennie, une
approche plus éclairée et heuristique a émergé et considère les facteurs
de risque psychosociaux non comme des concurrents se disputant le
titre de facteur de risque le plus important, mais comme des éléments
appartenant au même groupe de facteurs négatifs qui tendaient à se
regrouper chez les mêmes personnes et les mêmes groupes. Ainsi, les
femmes qui décrivent un stress professionnel important ont des
niveaux élevés d’agressivité, de colère, de dépression, d’anxiété et
d’isolement social.7 L’agressivité, la dépression et l’isolement social sont
tous augmentés dans les groupes à faible pouvoir socio-économique.8,9

Comme avec les facteurs de risque physique, lorsque les facteurs de
risque psychosociaux surviennent chez les mêmes personnes ou
groupes, leur impact sur le risque de CVD est combiné ou aggravé.
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Dans l’étude Kuopio,10 par exemple, les personnes ayant un ou deux
facteurs de risque psychosocial avaient deux fois plus de probabilité de
décéder que celles sans facteur de risque au cours du suivi, mais celles
ayant trois facteurs de risque psychosociaux avaient 4 fois plus de pro-
babilité de décéder.

A la suite de la pratique de référence des études prospectives
d’identifier les facteurs de risque, Yan et al6 ont utilisé des approches
statistiques multivariées  pour évaluer l’impact de chaque facteur psy-
chosocial sur le risque d’hypertension avec ajustement sur les facteurs
démographiques, de mode de vie et les autres facteurs psychosociaux.
Ceci a permis aux auteurs de montrer que les contributions de TUI et
de l’agressivité sur le risque d’hypertension artérielle sont “indépen-
dantes” l’une de l’autre de même que les autres facteurs qui ont été
ajustés, mais ceci ne répond pas à la question de leur effets conjoints
sur le risque. Compte tenu de l’indépendance des effets de TUI et de
l’agressivité sur le risque, il est probable que les personnes ayant des
niveaux élevés de TUI et d’agressivité ont une augmentation encore
plus grande de l’incidence d’hypertension artérielle que l’augmentation
de 84% observée chez les personnes appartenant à des groupes ayant
les niveaux les plus élevés de TUI ou d’agressivité. Si tel est le cas, ceci
suggérerait que les traitements destinés à diminuer les facteurs de
risque psychosociaux auraient un impact plus important sur le risque
d’hypertension si ces traitements ciblaient les personnes ayant des
niveaux élevés à la fois de TUI et d’agressivité.

Les facteurs de risque psychosociaux tels que TUI, l’agressivité et
d’autres n’ont pas, en eux-mêmes, d’effets directs sur le processus
pathologique. Ces facteurs de risque affectent le processus patholo-
gique seulement par deux voies biocomportementales : 1) comporte-
ments peu sains tels que le tabagisme, l’augmentation de l’apport calo-
rique, l’augmentation de la consommation d’alcool11,12 et 2) caractéris-
tiques biologiques comme l’augmentation de la réactivité cardio-vas-
culaire/neuro-endocrinienne au stress,13 augmentation de l’activation
plaquettaire,14 augmentation des cytokines inflammatoires,15,16 ou de
l’expression du syndrome métabolique chez les personnes non diabé-
tiques.17,18 Une élévation de la réactivité cardio-vasculaire (CVR) au
stress prédit une progression plus rapide de l’athérosclérose caroti-
dienne19-21 et une augmentation de l’incidence des accidents vasculaires
cérébraux (AVC).22 L’ajustement sur des facteurs indicateurs de ces
mécanismes biocomportementaux dans les études destinées à identi-
fier les facteurs de risque pyschosociaux passent à côté de la cible.
Plutôt que d’être indépendants de ces facteurs biocomportementaux,

L’opinion exprimée dans cet éditorial ne reflète que l’opinion 
de l’auteur et non pas celle de l’AMA ou du comité éditorial. 

Les propos sont librement exprimés.

Lire article p. 658.



EDITORIAL

648 JAMA, Décembre 2003, N°12

les facteurs de risque psychosociaux ont plus de probabilité d’agir par
leur intermédiaire pour influencer la pathogenèse et l’évolution de la
maladie. Si l’agressivité et la réactivité cardio-vasculaire sont toutes
deux associées à l’incidence de l’hypertension artérielle et si le contrô-
le de la réactivité cardio-vasculaire rend l’effet de l’agressivité non
significative, il peut être utile d’envisager une CVR élevée au stress
comme médiateur de l’effet pathogène de l’agressivité plutôt que de
conclure que l’agressivité n’est pas un facteur de risque indépendant de
CVD. Avec ce scénario, la relation entre la CVR et le stress devrait être
évaluée dans des essais comportementaux ciblant l’agressivité pour
s’assurer que le traitement améliore le mécanisme pathogénique.

La prise en compte des interactions gènes-environnement qui
nourrissent le regroupement des caractéristiques comportementales,
psychosociales et biologiques qui augmentent le risque de CVD déve-
loppera la possibilité de développer des approches préventives et thé-
rapeutiques efficaces. Le systèmes sérotoninergiques régulant beau-
coup de ces caractéristiques,23 des travaux antérieurs dans ce domaine
se sont centrés sur les variants génétiques qui codent pour les pro-
téines impliquées dans la régulation de la fonction sérotoninergique.
Une association entre un polymorphisme fonctionnel du promoteur du
gène transporteur de la sérotonine et des facteurs de risque psychoso-
ciaux tels que l’agressivité et la dépression a été démontrée,24 mais
aussi avec une augmentation de la CVR en réponse au stress,25 une alté-
ration du renouvellement de la sérotonine dans le système nerveux
central,26 et une augmentation du risque d’infarctus du myocarde
(IDM).27,28 Chez les personnes ayant un niveau élevé de stress dans la
vie, celles qui ont l’allèle court le moins actif dans ce polymorphisme
ont le plus de probabilité d’avoir une dépression.29 L’utilisation de cri-
tères génétiques devrait en conséquence augmenter la sensibilité et la
spécificité qui permettent aux praticiens d’identifier les personnes qui
présentent le risque le plus élevé et qui ont donc le plus de probabili-
té de bénéficier des traitements comportementaux.

Il n’existe probablement aucune voie unique biocomportementale
par laquelle les facteurs psychosociaux influenceraient le développe-
ment et l’évolution des maladies cardio-vasculaires et d’autres affec-
tions majeures. Une conceptualisation plus précise peut être celle qui
envisage les interactions gène-environnement comme influençant la
voie qui, parmi les nombreuses voies potentielles biocomportemen-
tales, associe les facteurs psychosociaux aux processus pathologiques
dans tous les cas spécifiques. Aussi, chez une personne ayant des
niveaux importants d’agressivité et de dépression, une augmentation
de la consommation calorique et de la CVR vis-à-vis du stress peut
jouer un rôle clé dans la survenue d’un IDM à l’âge de 45 ans, tandis
que chez une autre personne, le tabagisme et une élévation des cyto-
kines inflammatoires peut constituer les facteurs prédisposants sous-
jacents.

Il n’est pas nécessaire d’attendre d’avoir une connaissance complète
des interactions gène-environnement et de leur influence sur les voies
biocomportementales qui transposent les facteurs psychosociaux en
maladie pour commencer cet important travail qui est de développer et
d’explorer des voies destinées à améliorer leur impact négatif sur la
santé. Bien qu’un gros travail reste à accomplir, les traitements com-
portementaux et pharmacologiques ciblant les facteurs de risque psy-
chosociaux et les mécanismes biocomportementaux qui sont partie
prenante, ont montré des promesses considérables pour diminuer la
maladie et améliorer la santé et le bien-être.

Plusieurs essais cliniques randomisés ont montré les bénéfices des
approches comportementales dans la prévention secondaire des
patients souffrant de CVD. Les techniques de méditation qui dimi-
nuent la pression artérielle sont associées à une réduction de l’épais-
seur intima-media de la carotide chez des patients noirs âgés  hyper-
tendus.30,31 Le projet Recurrent Coronary Prevention Project (RCPP) a
montré qu’il était possible de diminuer le comportement de type A  
et que de tels changements sont associés à une réduction de 44 % 
des événements dans les suites d’un IDM par rapport au traitement
habituel.32 En ciblant le profil multidimensionnel du comportement 

de type A, le programme RCPP a réduit l’agressivité, la colère et la
dépression et a en même temps amélioré l’auto-efficacité et le bien-
être.33 Cette observation montre que des facteurs de risque psychoso-
ciaux multiples peuvent être améliorés par une intervention compor-
tementale, compatible avec le concept que les facteurs de risque psy-
chosociaux tendent à s’agréger chez les mêmes individus et les mêmes
groupes. Un autre essai clinique portant sur une intervention destinée
à réduire l’agressivité chez des patients après IDM a rapporté des dimi-
nutions significatives de l’agressivité de même que de la dépression et
de la pression artérielle diastolique, se maintenant deux mois après la
fin de l’intervention.34 L’essai Enhancing Recovery in Coronary Heart
Disease (ENRICHD)35 a observé qu’un traitement comportemental
diminuait la pression artérielle et l’isolement social chez les patients
après IDM, mais les résultats cliniques n’ont pas différé par rapport à
ceux du groupe témoin, peut-être parce que les témoins montraient
aussi des réductions significatives, mais plus faibles, de la dépression
et de l’isolement social.

D’autres essais cliniques ont employé une approche plus générale,
enseignant aux patients la façon de lutter contre le stress plus efficace-
ment. Un tel essai chez des patients CHD  ayant une ischémie myo-
cardique documentée et des troubles de la cinétique pariétale ventri-
culaire a trouvé qu’une formation au contrôle du stress était associée à
la fois à une diminution des récidives de CHD et à une amélioration de
la cinétique pariétale.36 Une formation pour lutter contre le stress chez
des patients ayant subi un pontage aorto-coronarien a permis des amé-
liorations à la fois des facteurs de risque psychosociaux et de la CVR
lors des tests de stress psychologique chez des patients randomisés
pour lutter contre ce stress par rapport à ceux ayant eu une prise en
charge normale.37

Il existe aussi des preuves montrant que les traitements pharmaco-
logiques qui ciblent la dépression peuvent améliorer le pronostic médi-
cal chez les patients CHD. Une étude descriptive au sein d’un large
échantillon a trouvé que les patients traités par inhibiteurs sélectifs 
de la recapture de la sérotonine avaient une diminution de l’incidence
de la CHD.38 Un essai randomisé évaluant un inhibiteur sélectif de la
recapture de la sérotonine (ISRS ) dans le traitement de la dépression
après IDM a obtenu des résultats encourageants montrant que de tels
traitements peuvent améliorer le pronostic dans ce groupe de patient.39

Les patients de l’essai ENRICHD qui étaient traités, mais sans rando-
misation, par des ISRS ont aussi montré des diminutions significatives
des récidives d’événements coronariens et de la mortalité.35

Il sera nécessaire de développer beaucoup plus de travaux avant
que les traitements comportementaux destinés à réduire les effets délé-
tères des facteurs de risque psychosociaux et les mécanismes biocom-
portementaux qui les accompagnent deviennent une pratique de réfé-
rence. L’état actuel concernant les interventions comportementales
ciblant les facteurs de risque psychosociaux peut être similaire à celui
autour de l’utilisation des bêtabloquants dans les années 1970 chez les
patients ayant un IDM : certains essais cliniques montraient un béné-
fice, mais d’autres pas. Ce n’est que lorsque les données de la Beta-
Blocker Heart Attack Trial40 et le regroupement des analyses d’essais
multiples41,42 sont devenus disponibles qu’il a été clair que des réduc-
tions très fiables de 23 % à 28 % des événements cliniques étaient obte-
nus. Aujourd’hui, les bêtabloquants sont un traitement de référence
après IDM.

L’étude par Yan et al,6 montrant que les facteurs de risque psycho-
sociaux augmente le risque de CVD, les preuves actuelles concernant
les mécanismes biologiques plausibles qui régulent probablement les
associations entre les facteurs de risque psychosociaux et le risque de
CVD, et les preuves provenant des essais cliniques sur les traitements
comportementaux et pharmacologiques plaident en faveur d’un sou-
tien à une augmentation des travaux de recherche pour développer,
mettre en place et tester les interventions comportementales et phar-
macologiques destinées à réduire l’impact des facteurs psychosociaux
sur le développement et le pronostic de la CVD. L’état de nos connais-
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sances s’étendant, il sera important d’inclure l’évaluation des facteurs
génétiques qui peuvent modérer l’impact de telles interventions de
même que les mécanismes biocomportementaux qui régulent leurs
bénéfices.
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