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[’adhésion aux recommandations européennes
de prévention cardiovasculaire est associée
a une diminution de la mortalité totale
et cardiovasculaire en France

°e o Santé
-® o publique
o ° France

Contexte — Les recommandations de prévention cardiovasculaire font la promotion d’une hygi¢ne de vie saine
et du controle des facteurs de risque afin de diminuer le risque cardiovasculaire. L’impact de I’adhésion a ces
recommandations sur la mortalité totale et cardiovasculaire n’est pas bien connu. L’impact de I’adhésion aux
recommandations de la Société européenne de cardiologie de 2016 sur la mortalité totale et cardiovasculaire
a été évalué dans un échantillon représentatif de la population francaise.

Méthodes — L’analyse était basée sur la troisieme enquéte en population du projet Monica, réalisée de 1994
a 1997. Un score d’adhésion aux recommandations européennes a été créé, basé sur I’adhésion aux recom-
mandations pour : le tabac, la consommation d’alcool, I'activité physique, I'indice de masse corporelle, la pres-
sion artérielle, le LDL cholestérol, le HDL cholestérol, la glycémie a jeun et la nutrition. Le statut vital a été
obtenu 18 ans apres I'inclusion. L’analyse statistique est basée sur un modéle multivarié de Cox.

Résultats — Le score d’adhésion a été évalué chez 1 311 sujets sains agés de 35 a 64 ans (73 % d’hommes).
Durant le suivi, 186 déces ont été enregistrés (41 déces de cause cardiovasculaire). Pour la mortalité cardio-
vasculaire, le risque relatif ajusté pour les sujets appartenant au 4¢ quartile d’adhésion (les sujets les moins
adhérents) était de 3,12 [1,62-6,01] (p =0,001), en comparaison aux sujets appartenant aux 1<, 2¢ et 3¢ quar-
tiles (les plus adhérents). Pour la mortalité totale, le risque relatif ajusté pour les sujets appartenant au 4¢ quar-
tile d’adhésion était de 2,27 [1,68-3,06] (p < 0,001).

Conclusions — Une meilleure adhésion aux recommandations européennes de prévention cardiovasculaire
est associée a une moindre mortalité cardiovasculaire et totale a long terme en population générale francaise.

facteurs de risque cardiovasculaire, adhésion aux recommandations.

totale (4-6), mais aucune d’entre elles n’a évalué a la

fois, dans la méme étude, I'impact des mesures d’hy-
Les recommandations de prévention cardiovascu-

laire font la promotion de comportements hygiéno-

diététiques sains et du controle des facteurs de risque
cardiovasculaire afin de diminuer ce risque. L’impact
de ’'adhésion a ces recommandations de prévention
cardiovasculaire sur la mortalité totale et cardiovascu-
laire n’est pas bien documenté. Quelques études ont
évalué I'impact des mesures d’hygiene de vie sur la
mortalité cardiovasculaire (1-3) et sur la mortalité
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giene de vie et du contréle des facteurs de risque car-
diovasculaire. Une seule étude, menée aux Etats-
Unis, a étudié I'impact de I'hygiéne de vie et du
controéle du tabac, de la pression artérielle, du choles-
térol total et de la glycémie sur la mortalité totale et
cardiovasculaire (7). Elle a montré que la mortalité
totale et cardiovasculaire était abaissée quand le nom-
bre de facteurs contrélés était augmenté. Aucune
étude de ce type n’a été menée en Europe.

La difficulté principale est de mesurer I’adhésion
aux recommandations d’hygiéne de vie ou portant
sur les facteurs de risque cardiovasculaire. Comme
cela a été fait précédemment pour le cancer (8), et
afin de prendre en compte ’ensemble de la variabi-
lité des facteurs de risque en question, un score a été
créé dans le but de décrire précisément la variabilité
des marqueurs d’hygi¢ne de vie et des facteurs de
risque enregistrés.

L’objectif de cette étude est d’évaluer I'impact
d’un score d’adhésion aux recommandations de pré-
vention cardiovasculaire de la Société européenne de
cardiologie publiées en 2016 (9), sur la mortalité car-
diovasculaire et sur la mortalité totale dans un échan-
tillon représentatif de la population francaise.

II. - MATERIEL ET METHODES
A) Echantillon d’étude

Un échantillon de 3 402 sujets a été recruté de
maniere aléatoire a partir de la population générale
au cours de la troisieme enquéte représentative du
projet Monica (10, 11). Des femmes et des hommes
agés de 35 a 64 ans et vivant dans le Nord, le Nord-Est
et le Sud-Ouest de la France, c¢’est-a-dire dans les trois
centres de I’étude Monica, ont été examinés entre
décembre 1994 et juillet 1997. Les listes électorales
disponibles dans chaque ville de chaque aire géogra-
phique étudiée, soit la communauté urbaine de Lille,
le département du Bas-Rhin et le département de la
Haute-Garonne, ont été utilisées pour réaliser un
échantillon aléatoire stratifié. La stratification a porté
sur le centre (communauté urbaine de Lille et dépar-
tements du Bas-Rhin et de la Haute-Garonne), la
taille de la ville, I’age et le sexe afin d’obtenir 200
sujets par tranches d’age de 10 ans (35-44, 45-54 et
55-64 ans). Aucun sujet n’a été rémunéré et le
consentement écrit de chaque participant a été
obtenu. Le taux de participation a été de 66 % (11).

Une enquéte nutritionnelle détaillée (enregistre-
ment pendant trois jours de la consommation alimen-
taire) a été réalisée dans un sous-¢chantillon aléatoire
de 1 520 femmes et hommes. Les sujets qui n’ont pas
participé a ’enquéte diététique ont été exclus pour
ce travail.

L’objectif de I'étude étant d’évaluer 'impact de la
prévention cardiovasculaire primaire, 114 sujets ont
été exclus car ils étaient porteurs d’une affection car-
diovasculaire ou de pathologies chroniques sévéres
susceptibles d’affecter leur pronostic vital.

Le statut vital a été obtenu pour chaque sujet a la
date du 31 décembre 2013 grace a I’exploitation du
Répertoire national d’identification des personnes
physiques (RNIPP) (12). Les causes de déces pour
cette méme période ont été obtenues aupres du Cen-
tre d’épidémiologie sur les causes médicales de déces
(GépiDc-Inserm). La nature cardiovasculaire des
déces a été déterminée par un comité de quatre
médecins et chercheurs qui ont évalué chaque déces
susceptible d’étre de cause cardiovasculaire.

Les différentes autorisations pour utiliser ces don-
nées ont été obtenues aupres de la Commission natio-
nale de I'informatique et des libertés (Cnil) : auto-
risation 355152v1 du 3 septembre 2008 et du Comité
consultatif de protection des personnes dans la
recherche biomédicale (CCPPRB) de Lille
(CP95/04).

B) Score d’adhésion aux recommandations

Les questionnaires ainsi que les mesures des diffé-
rents facteurs cliniques et biologiques sont identiques
dans toutes les publications du projet Monica.

Un score d’adhésion (Tableau I) aux recomman-
dations de prévention cardiovasculaire de la Société
européenne de cardiologie publiées en 2016 a été
élaboré en s’appuyant sur la recommandation
publiée (9). Cette recommandation comporte des
informations sur le tabac, I’alcool, I’activité physique,
I'indice de masse corporelle, la pression artérielle, le
LDL cholestérol, le HDL cholestérol, la glycémie a
jeun et les caractéristiques nutritionnelles (consom-
mation journaliere d’acides gras saturés, mono-insa-
turés, polyinsaturés, sucre, sodium, fibres, fruits,
légumes et poissons) (9). Pour chaque composante
du score, de multiples catégories d’adhésion aux
recommandations ont été créées. L’approche a été
de nature épidémiologique et non clinique afin de
disposer du niveau réel des facteurs de risque consi-
dérés et non de leurs prises en charge, dont I’obser-
vance est plus ou moins grande. Par exemple, un
sujet hypertendu peut avoir fait le maximum sur le
plan diététique ou sur le plan médicamenteux mais
conserver une partie du risque liée a son niveau réel
de pression artérielle mesurée. Par conséquent, pour
chaque parametre, le niveau d’adhésion pour chaque
participant a été évalué sur une échelle de 3 a 6
niveaux, le niveau le plus élevé correspondant aux
sujets les moins adhérents. Le poids de chaque com-
posante du score a été choisi en accord avec les for-

-82 -

Revue de Biologie Médicale /N° 349 - JUILLET 2019



Informations biologiques

Tableau I - Elaboration d’un score d’adhésion aux recommandations de prévention cardiovasculaire de la Société européenne
de cardiologie de 2016.

Q1-Q4, quartiles de distribution (Q1 : quartile le plus bas, Q4 : quartile le plus haut).

* Pour le score diététique, les consommations ont été divisées en quartiles pour le sucre, les acides gras, les fibres, les fruits, les
légumes, le poisson et le sodium. Pour le sucre, les acides gras saturés et le sodium, le niveau 1 d’adhésion, c’est-a-dire les sujets
les plus adhérents, correspond au premier quartile de la consommation et le niveau 4, c’est-a-dire les sujets les moins adhérents,
correspond au 4¢ quartile. Pour les acides gras polyinsaturés, les acides gras mono-insaturés, les fibres, les fruits, les Iégumes et
le poisson, le niveau 1 d’adhésion, c’est-a-dire les sujets les plus adhérents, correspond au 4¢ quartile de consommation et le
niveau 4, c’est-a-dire les sujets les moins adhérents, correspond au premier quartile. Les niveaux d’adhésion obtenus pour les 9
composantes du score ont été additionnés afin d’obtenir un score total qui va de 9 a 36 points. Ce score total est présenté en
quartiles afin d’obtenir des scores de 1, 2, 3 et 4, le score 1 correspondant aux sujets les plus adhérents.
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Tableau II - Principales caractéristiques des sujets en fonction des quartiles du score d’adhésion aux recommandations euro-

péennes de prévention cardiovasculaire de 2016, France.

Q1-Q4 : quartiles de distribution (Q1 : quartile le plus bas, Q4 : quartile le plus haut). Le premier (Q1) et le quatrieme (Q4)
quartiles du score d’adhésion correspondent respectivement a la meilleure ou la plus mauvaise adhésion.

mules de prédiction du risque cardiovasculaire déja
validées (13-15). La somme de tous ces facteurs a per-
mis d’obtenir un score global dont la valeur va de -3
(adhésion optimale) a 27 (adhésion minimale). Ce
score global a été divisé en quartiles pour les analyses.

Parmi les 1 406 sujets sains, 95 (7 %) avaient des
valeurs manquantes, ce qui aboutit a un échantillon
global de 1 311 sujets pour ce travail.

L’analyse statistique a été réalisée a I’aide du logiciel
Stata® version 11.2 (StataCorp, College Station, TX,
USA). Les variables qualitatives ont été comparées a
I'aide du test du y? (ou du test exact de Fisher’s).

Une Anova a été utilisée pour comparer les varia-
bles quantitatives (ou un test de Kruskall-Wallis).

Pour la mortalité totale, les courbes de Kaplan-
Meier ont été analysées et les différences de survie
ont été testées avec le test du log-rank. Pour la mor-
talité cardiovasculaire, il a été tenu compte des
risques compétitifs en mesurant les incidences cumu-
lées et en utilisant le test de Gray. Les risques relatifs
et leurs intervalles de confiance a 95 % ont été éva-
lués a ’'aide d’un modele de Cox pour la mortalité
totale et a I'aide d’un proportional subdistribution
hazard model pour tenir compte des risques compéti-
tifs (16). Les modeéles de survie ont été ajustés pour
la quantité d’énergie consommée en kilocalories par
jour ainsi que pour les facteurs de risque non modi-
fiables tels que I’age, le sexe, le niveau d’éducation et
le centre. Les thérapeutiques hypolipidémiantes,

hypotensives et hypoglycémiantes ont été initiale-
ment incluses dans les modéles de survie, mais ont
été finalement enlevées car elles n’avaient pas d’im-
pact sur les relations statistiques étudiées. En raison
du non-respect de I’hypothése de log-linéarité, les
variables suivantes ont été transformées en variables
catégorielles : le score d’adhésion, I'apport énergé-
tique (transformé en quartiles) et ’age (35-44, 45-54
et 55-64 ans). L’hypothese de proportionnalité a été
testée pour chaque variable a I’aide de la méthode
habituelle ((-In {- In(survie)}), pour chaque catégorie
de variables nominales, vs In (durée de suivi)). Les
interactions de premier ordre entre le score d’adhé-
sion et les variables indépendantes ont été testées
dans le modele de survie. Aucune interaction ne
dépassait le score de significativité de 0,05.

Les caractéristiques des participants selon les quar-
tiles d’adhésion aux recommandations sont présen-
tées dans le tableau II. Lorsque le nombre de facteurs
de risque augmente, le score d’adhésion aux recom-
mandations augmente également, traduisant une
moindre adéquation aux objectifs nutritionnels et
thérapeutiques. Durant le suivi de 18 ans, 186 déces
ont été enregistrés (93 par cancer, 41 dus aux mala-
dies cardiovasculaires et 52 a d’autres causes). Un age
€élevé, le fait d’étre un homme, d’habiter dans le
Nord de la France, de fumer, d’étre hypertendu ou
d’avoir un traitement hypotenseur, d’avoir une glycé-
mie plus élevée et une consommation basse d’acides
gras polyinsaturés sont associés a une mortalité car-
diovasculaire et a une mortalité totale plus élevée. De
plus, un niveau d’éducation en dessous du lycée, le
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fait de trop boire d’alcool (= 3 verres par jour chez
les hommes et > 2 verres par jour chez les femmes),
de ne pas pratiquer un exercice physique régulier,
d’avoir un indice de masse corporelle élevé et un
taux de HDL cholestérol bas sont associés a une aug-
mentation de la mortalité totale. De plus, les sujets les
moins adhérents aux recommandations de préven-
tion cardiovasculaire sont aussi ceux dont la mortalité
totale et la mortalité cardiovasculaire sont les plus éle-
vées (Figure 1). Pour la mortalité cardiovasculaire, le
risque relatif non ajusté pour les sujets du 4¢ quartile

Informations biologiques
8

est de 3,70 [2,00-6,84] (p < 0,001), en comparaison
aux sujets des 1<, 2¢ et 3¢ quartiles. Pour la mortalité
totale, le risque relatif non ajusté pour les sujets du 4¢
quartile est de 2,63 [1,97-3,51] (p < 0,001).

Apres ajustement pour les facteurs de risque non
modifiables et 'apport calorique, le risque relatif
pour les sujets du 4¢ quartile est de 3,12 [1,62-6,01]
(p = 0,001) pour la mortalité cardiovasculaire et de
2,27 [1,68-3,06] (p < 0,001) pour la mortalité totale
(Tableau III).

Fig. 1 - Courbes de survie non ajustées entre le score d’adhésion aux recommandations européennes de prévention cardiovas-
culaire et la mortalité cardiovasculaire (A) ou la mortalité totale (B), France.

A
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Tableau III - Risques relatifs ajustés pour la mortalité cardiovasculaire et la mortalité totale en fonction des quartiles du score
d’adhésion aux recommandations européennes de prévention cardiovasculaire de 2016, France.

IC : intervalle de confiance. Les 1¢7 (Q1) et 4¢ (Q4) quartiles correspondent respectivement aux sujets les plus et les moins adhérents.

* Ajustement pour le centre, I’age, le sexe, le niveau d’éducation et la consommation d’énergie (kcal / jour).

En accord avec les statistiques nationales de santé
de 1995 a 2013, le nombre de déces évitables relatifs
a I’appartenance au 4¢ quartile d’adhésion du score
a été évalué. A I’échelle de la population francaise,
pour une durée de suivi de 18 ans, le nombre de
déces évitables est de 90 702 pour la mortalité cardio-
vasculaire et de 419 020 pour la mortalité totale. Le
risque attribuable lié a I’appartenance au 4¢ quartile
du score d’adhésion aux recommandations est de
34 % pour la mortalité cardiovasculaire et de 23 %
pour la mortalité totale.

Dans cet échantillon de sujets représentatifs de la
population francaise et indemnes de pathologies
chroniques séveres déclarées, une meilleure adhésion
aux recommandations de prévention cardiovasculaire
est associée a un moindre risque de mortalité cardio-
vasculaire et de mortalité totale, aprés ajustement
pour les facteurs de risque non modifiables et I’ap-
port calorique.

Ces résultats sont en accord avec d’autres études
qui ont évalué I'impact de I’hygiéne de vie sur la mor-
talité cardiovasculaire (1-3) et sur la mortalité totale
(4-6) dans d’autres populations. En particulier, une
étude menée aux Etats-Unis a montré que le nombre
de comportements favorables a la santé cardiovascu-
laire est associé a une mortalité cardiovasculaire et a
une mortalité totale plus basses (7). Mais notre travail
est le premier a avoir montré I’effet combiné des
mesures hygiéno-diététiques et du controle des fac-
teurs de risque cardiovasculaire sur la mortalité car-
diovasculaire et sur la mortalité totale. L’utilisation
du score reflete I’ensemble des comportements de
santé qui peuvent avoir un impact sur la santé cardio-
vasculaire. Dans ce travail, le terme d’adhésion recou-
vre a la fois des comportements (comme I’hygiéne de

vie), le dépistage et la prise en charge médicalisée des
facteurs de risque cardiovasculaires. Ainsi, I’adhésion
a des recommandations de prévention cardiovascu-
laire a également un impact sur la mortalité par can-
cers car certains facteurs de risque sont communs. Il
est cependant difficile d’obtenir des adultes des
modifications du mode de vie, car ces comporte-
ments sont influencés par I’éducation et le niveau
socio-économique. Ces comportements protecteurs
pour la santé cardiovasculaire ne peuvent étre encou-
ragés qu’au moyen de politiques de santé cohérentes.
La promotion d’une meilleure santé cardiovasculaire
est I’affaire de tous, depuis les décideurs politiques
jusqu’aux enseignants en passant par les médias.
C’est a ce prix que de formidables améliorations de
la santé cardiovasculaire peuvent étre obtenues et,
ainsi, une augmentation de I’espérance de vie.

La principale limite de ce travail est liée a son
caractere observationnel. Cependant, les comporte-
ments et les prises en charge au sens large ne peuvent
pas étre soumis a randomisation. Par conséquent,
cette étude observationnelle et prospective est la
meilleure facon d’obtenir des preuves de I'utilité des
recommandations de prévention cardiovasculaire.
Les résultats sont ajustés pour ’age, le centre, le sexe
et le niveau d’éducation, tous facteurs associés a I’es-
pérance de vie, mais nous ne pouvons exclure d’avoir
omis d’autres facteurs de confusion. Une deuxi¢me
limite est liée au fait que les comportements et les fac-
teurs de risque ont été enregistrés au début de
I’étude ; il n’est donc pas exclu qu’il y ait eu une
modification des comportements et des prises en
charge. Une troisicme limite est due au fait que ’ana-
lyse nutritionnelle a été réalisée simplement dans un
sous-¢chantillon, pour des raisons de cotut. Enfin, la
mortalité cardiovasculaire était basée sur un effectif
faible (n =41). Ces 41 déces permettaient d’avoir une
puissance statistique supérieure a 80 % pour détecter
un risque relatif > 2,5, avec une erreur bilatérale de
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type 1 de 5 % (o= 0,05) (17). De plus, nos résultats
étaient similaires a ceux obtenus avec deux types de
modélisation différents (18, 19).

V.- CONCLUSION

En conclusion, une meilleure adhésion aux recom-
mandations de prévention cardiovasculaire de la
Société européenne de cardiologie de 2016 est asso-
ciée significativement a une réduction du risque de
mortalité cardiovasculaire et du risque de mortalité

Informations biologiques
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