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Pourquoi prendre en charge le risque cardiovasculaire dans les 

maladies inflammatoires chroniques (MIC) ?



Parce que les CVD sont fréquentes dans les MIC



Augmentation du risque 

cardiovasculaire des 

maladies inflammatoires 

chroniques



Maladies cardiovasculaires dans les MIC: ex. de la PR, du lupus, du psoriasis, des vascularites à ANCA



-PR ont réduction de l’espérance de vie de 3 à 10 ans vs pop générale
Myasoedova E. et al.Curr Rheumatol Rep.2010 Oct;12(5):379-85.

Comorbidités qui augmentent la mortalité (n=882):

• CVD + 60%
• Maladies respiratoires +43%

• Dépression +35%                                                                                                           Van den Hoek J.et al Arthritis Care Res. 2016 Aug;68(8):1055-60.

-Psoriasis:CVD expliquent 48,3% d’augmentation de la mortalité si Pso modéré, 33,4% 

si Pso sévère.
Svedbom A. et al. Acta Derm Venereol 2015; 95: 809–815

-Vascularite ANCA

Mortalité la 1ère année: infections (48%) 

Mortalité après 1ère année: CVD (26%), néoplasie (22%) et infections (20%)
Flossmann O, et al. Ann Rheum Dis 2011; 70: 488–494.

Les patients atteints de maladies inflammatoires 

ont une mortalité prématurée









Revue systématique de la littérature sur les comorbidités dans les vascularites à 
ANCA, incluant les comorbidités cardiovasculaires



La survie globale à 1 an des patients atteints de VAA est estimée entre 77 et 95%, et celle à 5 ans, entre 62 et 
97%.

La mortalité demeure plus de 2.5 fois plus élevée que la population générale, avec un impact net des 
comorbidités, notamment des maladies cardiovasculaires.

Augmentation du 

risque de 

maladies 

thrombo-

emboliques

X4 à 5 vs pop. 

générale

Altération de la 

qualité de vie, 

augmentation de 

la fatigue, de 

l’anxio-

dépression

Augmention des 

FRCV: diabète, 

HTA, 

dyslipidémie, 

surpoids

Augmentation de 

65% du risque de 

maladies 

cardiovasculaires, 

de 60% du risque

de CMI



LUPUS = facteur de risque cardiovasculaire indépendant

RR de CVD X 2 à 3 

LUPUS: Persistance d’une surmortalité cardiovasculaire
Etude MORTALUP (data CépiDc): la principale cause de décès des patients lupiques est cardiovasculaire.
Standardized Mortality Ratio (SMR, nombre de décès observés sur le nombre de décès attendus) = 1,58 [IC95 % : 1,42–1,76], avec un 

maximum de 5,16 [IC95 % : 3,60–7,18] pour les décès survenus avant l’âge de 40 ans.

The Journal of Rheumatology 2008; 35:11



Risque d’AVC ischémique X 2 Risque d’IDM X 3

Yazdany J, et al. RMD Open 2020;6:e001247. doi:10.1136/rmdopen-2020-001247

RMD Open. 2020 Sep;6(2):e001247.
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Risque X 1,4 à 3,6 de développer une maladie cardiovasculaire

Ordre de grandeur similaire au risque causé par le diabète de type 2

(surtout si <45 ans).

Patients atteints de maladies dysimmunitaires (n=446 449) vs personnes ne souffrant d'aucune pathologie auto-

immune (n=2 102 830 personnes, appariés pour l'âge, le sexe, le statut socioéconomique et la région)



Hazard ratios for incident cardiovascular disease among patients with autoimmune diseases compared with matched controls, stratified by autoimmune disease Patients with autoimmune diseases were compared with up to five individuals matched on 

age, calendar year, sex, socioeconomic status, and region, free of autoimmune disease at any time. Hazard ratios and 95% CIs were calculated using Cox proportional hazards models, clustered by matching set



CMI PAD AVC



Pourquoi prendre en charge le risque cardiovasculaire dans les 

maladies inflammatoires chroniques (MIC) ?



Parce que les comorbidités cardiovasculaires existent dès le stade précoce. 

Leur fréquence augmente avec l’âge, et avec l’évolution et l’activité de la maladie



Comorbidités fréquentes dès le stade 

précoce de PR

n=950. Innala L. et al. Arthritis Res Ther. 2016 Jan 28;18:33.

n=689. Gherghe AM.et al.

RMD Open. 2015 Sep 14;1(1).



n= 1460 PR précoces: augmentation de l’incidence cumulative des 
comorbidités sur 15 ans (81%):

Baseline: 0,9 comorbidités vs 1,8 à 5 ans vs 2,3 à 10 ans
Norton S. et al. Rheumatology.2013;52-99-110 



Parce que les comorbidités sont souvent sous-diagnostiquées 

et leur prise en charge insuffisante



Desai et al. Arthritis Res Ther 2012 Dec 13;14(6):R270.

Facteurs de risque cardiovasculaire moins bien gérés dans la PR que 

dans le diabète de type 2

Par les MT&

&Par les rhumatologues

PR



Desai et al. Arthritis Res Ther 2012 Dec 13;14(6):R270.

Facteurs de risque cardiovasculaire moins bien gérés dans la PR que 

dans le diabète de type 2

Par les MT&

&Par les rhumatologues

PR

412 RA and 438 non-RA

Patients PR ont moins de bilan lipidique que non-PR&
Parmi ceux qui ont une indication d’hypolipémiant, seuls

27% des PR en ont une prescription.

Akkara Veetil BM, et al. J Rheumatol 2013;40:1082–8.

Les patients avec PR sont à risque de ne pas être 

diagnostiqués hypertendus: HR=0,71, 0,55-0,93.

Alors que les patients diabétiques ou dyslipidémiques étaient 

plus rapidement diagnostiqués hypertendus.

Bartels CM, et al. Arthritis Care Res 2014;66:1281–8.



1 Alamdari HS, et al. J Drugs Dermatol. 2013; 12(1):e14–19. 2 Manalo IF, et al. J Am Acad Dermatol. 2015; 73(5):872–874. e874. 3Friedewald VE, et al. Am J Cardiol. 2008; 

102(12):1631–1643

Facteurs de risque cardiovasculaire sous-dépistés dans le 

psoriasis également

• Etude 2005-2009: Seulement 41% des patients PSO ont un 

dépistage d’au moins un FRCV (TA, glycémie, cholestérolémie, 
IMC) vs 66% des patients sans PSO 1.

• Sondage en 2015 de 127 dermatologues (USA): moins de 50% 

dépistent l’HTA, la dyslipidémie, le diabète 2.

• Les patients PSO ont plus de risque d’avoir une HTA non contrôlée 
que les patients sans PSO (UK) 3.



Houben E, et al. Rheumatology. 2019;58:2333–2335. 

Sur patients

Prévalence et prise en charge des FRCV des patients atteints de vascularite à ANCA

36% des patients ne 

sont pas à l’objectif 
tensionnel

25% des patients qui 

devraient avoir une 

statine n’en ont pas

Sur 144 patients

Sur patients



Pourquoi un sur-risque cardiovasculaire dans les MIC?



Mécanismes du surrisque 

cardiovasculaire des 

maladies inflammatoires et 

dysimmunitaires 

chroniques
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Principalement au cours de la première année de la maladie



Monocyte

Foam cells

Circulating inflammatory cells

Adhesion

TNF-a

PDGF

VEGF

FGF

MMP

Extracellular matrix

degradation

SMC proliferation

Endothelial 

dysfunction

Intima thickening

Plaque rupture

+

Nuclear NFkB

Pro-apoptotic

pathways

Macrophage/

dendritic cell

Lymphocyte

Erythrocyte

Platelet

Adhesion Biological phenomenon

Excretion

Main biological impact

Proapoptotic pathway

Cellular evolution

P-selectine

IL-1b Pro-inflammatory cytokine

Smooth muscle cell (SMC)

M
e

d
ia

Foam cells

L’atherosclérose est au moins en partie une maladie inflammatoire …

Adapted from Roubille F, Tardif JC.

Emerging anti-inflammatory therapies for atherosclerosis. 

Curr Pharm Des. 2013;19(33):5840-9.
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Emerging anti-inflammatory therapies for atherosclerosis. 

Curr Pharm Des. 2013;19(33):5840-9.



Augmentation de la rigidité artérielle

Autoimmun Rev. 2021 Sep;20(9):102891.



Augmentation de la rigidité artérielle, indicateur pré-clinique de risque cardiovasculaire, évalué de 

manière non invasive par la vitesse d’onde de pouls (VOP) et indirectement par l’indice d’augmentation (AIx).

Marqueur indirect d’athérosclérose infra-clinique



INFLAMMATION 
SYSTEMIQUE 

(dès le stade précoce)
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↗ Risque cardiovasculaire dans les maladies inflammatoires chroniques

Roubille F.et al. Current Pharmaceutical Design, 2013
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Facteurs de risque cardiovasculaire Facteurs liés à la maladie



https://doi.org/10.1016/j.jaut.2022.102863

+ APL



https://doi.org/10.1016/j.jaut.2022.102863

+ APL



Quel poids des FRCV dans 

le surrisque 

cardiovasculaire des 

maladies inflammatoires et 

dysimmunitaires 

chroniques?



PR

HR d’IDM=1,84 (1,39-2,46) si 

RA+HTA vs RA sans HTA

Baghdadi LR. Plos One. 2015 Feb 17;10(2):e0117952.



Armstrong et al. Journal of Hypertension 2013, 31:433–443

Psoriasis

OR=1.56 (1.42-1.76)
Impact inflammation systémique

Production d’angiotensine II dans la 
graisse viscérale

↗endothéline 1

PR

HR d’IDM=1,84 (1,39-2,46) si 

RA+HTA vs RA sans HTA

Baghdadi LR. Plos One. 2015 Feb 17;10(2):e0117952.



Armstrong et al. Journal of Hypertension 2013, 31:433–443

Psoriasis

OR=1.56 (1.42-1.76)
Impact inflammation systémique

Production d’angiotensine II dans la 
graisse viscérale

↗endothéline 1

PR

HR d’IDM=1,84 (1,39-2,46) si 

RA+HTA vs RA sans HTA

Baghdadi LR. Plos One. 2015 Feb 17;10(2):e0117952.

(EUVAS) trial, testé sur WGET

Les facteurs prédictifs de MACEs: age [OR 

1.45 (95%CI 1.11 – 1.90)]; hypertension 

diastolique [OR 1.97 (95%CI 0.98 – 3.95)], 

et positivité PR3 ANCA [OR 0.39 (95%CI 

0.20 – 0.74)].

Suppiah R.et al. Arthritis Care Res (Hoboken). 2011 April ; 63(4): 588–596.

Vascularites ANCA



1044 SLE vs 5241 contrôles

HTA résistante quasiment 2 fois plus fréquente chez lupiques

Associée à un sur-risque de mortalité x 3 (HR 2,91)

HR ajusté= 1,72 (95%CI 1,28-2,30) p<0,001

Mortality in SLE Patients with and without RHTN



Prevalence of HTA among patients with an auto-immune disease vs healthy controls 

 

Subgroups Crude OR (99% CI) Nb of studies Adjusted OR (99% CI) Nb of studies 

Psoriasis 1.59 (1.40-1.80) 41 1.32 (1.11-1.56) 17 

PsA 1.64 (1.31-2.05) 14 1.31 (1.25-1.38) 2 

RA 1.44 (1.25-1.66) 43 1.28 (0.97-1.69) 5 

SLE 2.62 (2.0-3.42) 33 3.40 (1.58-7.31) 1 

Sjogren 1.26 (0.62-2.56) 10 2.38 (2.24-2.53) 2 

ANCA 12.35 (1.37-111.47) 1   

TOTAL 1.64 (1.52-1.77 141 1.40 (1.21-1.63) 27 

Barozet et al. 

Méta-analyse sur la prévalence de l’HTA 
dans les maladies inflammatoires et dysimmunitaires

Confidential, work in progress&



Barozet et al. Confidential, work in progress&



Syndrome métabolique

obésité abdominale, HTA, hypertriglycéridémie, HDL bas, diabète de type 2 / insulinorésistance,

PSORIASIS

Singh et al. Plos One. 2017 Jul 18;12(7):e0181039. Int. J. Mol. Sci. 2016, 17, 217

NASH



Impact des FRCV sur le pronostic cardiovasculaire des patients atteints de 
vascularite à ANCA



FRCV: âge>50 ans hommes et 

>60 ans femmes, ATCD MCV, 

tabagisme, obésité, diabète, 

dyslipidémie, HTA, sédentarité

Survenue de MACEs à 3 ans de 

suivi

Association entre les 

FRCV et la survenue de 

MACEs

Population: 103 patients 
atteints de VAA (cohorte
OSTEOVAS de Cochin, 
collaboration Pr Terrier 
GFEV)

60% GPA, 11% MPA, 
28% EGPA



C Roubille et al, J Clin Med. 25 mai 2021;10(11):2299



16 patients ont eu au moins 1 MACE (15,5%)

3 AVC / AIT 3 CMI 9 hospitalisations 

pour MCV

1 décès par MCV



La survenue de MACEs est associée au nombre de FRCV



La dyslipidémie, la sédentarité et l’HTA sont associées à 
la survenue de MACEs

• Facteurs de risque associés à la 
survenue d’évènements majeurs:
• Age en fonction du sexe (OR 14,7)

• Antécédent cardiovasculaire (OR 6,5)

• Hypertension artérielle (OR 5,0)

• Sédentarité (OR 4,5)

• Dyslipidémie (OR 3,9)

• Les trois derniers sont modifiables



Association entre la survenue de MACEs et le niveau de 

CRP (p=0.028, OR=4.028, 95%CI=1.16-13.98)



Quel impact des 

thérapeutiques sur le 

risque cardiovasculaire des 

maladies inflammatoires et 

dysimmunitaires 

chroniques?
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INFLAMMATION 
SYSTEMIQUE 

(dès le stade précoce)

Facteurs de risque 
cardiovasculaires 
traditionnels: 

n’expliquent pas à eux 
seuls le risque CV…

↗ Risque cardiovasculaire dans les 

maladies inflammatoires chroniques

Roubille F.et al. Current Pharmaceutical Design, 2013
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Anti-TNF

alpha

MTX

Corticoïdes

AINS

Réduction des évènements cardio-vasculaires sous TNFi et MTX, 

augmentation sous corticoïdes et AINS dans la PR



Impact des thérapeutiques : 

focus sur la corticothérapie dans la PR



Critère principal= critère 

composite: CVD (CMI, AVC, ins 

card), mortalité toute cause, 

infections sévères et fractures

Critères secondaires=chacune 

de ces composantes

Impact à 10 ans d’une 
faible corticothérapie

Utilisation d’un score de 
propension pour tenir 

compte du biais de 

prescription

Population: 608 patients 
atteints de PR précoce
(cohorte ESPOIR)

Deux groupes: corticoides vs 
non corticoides au moins
une fois au cours du suivi



397 patients ont reçu des corticoïdes (65%)

Dose faible de corticoïdes:

Dose moyenne 2,8 mg/j (2,8), médiane 1.9 mg/j [IQR 0.6-4.2]

Dose moyenne pendant la durée d’utilisation: 9 mg/j (9,6) (médiane 6,3 mg/j IQR 4,9-8,6)

Dose moyenne cumulative: 8,47 g ± 8,37 (médiane 5,65 g IQR 1940-13022)



Total de 95 évènements (15,6%)

10 décès 18 CVD 32 fractures 35 infections sévères



71

Les patients ayant reçu des corticoïdes ont eu plus d’évènements (n=71) que 

ceux qui n’en ont pas reçu (n=24)



7272

Avec un effet dose cumulée: parmi les patients ayant une dose cumulée: 

> 8,4 g de prednisone au cours du suivi, 24 % ont eu un évènement
(équivalent à la prise d'environ 5 mg/jour pendant 5 ans)



Weighted Cox time-dependent analysis, using the IPTW propensity score method

Le risque d’évènements augmente avec le temps et est associé aux corticoïdes (p <0.001), à l’âge, à l’HTA et à la VS.

Ce risque associé aux corticoïdes augmente entre la 1ere visite et 10 ans.



Weighted Cox time-dependent analysis, using the IPTW propensity score method



CMI PAD AVC

Dans l’ACG, le LES, et la PR, l'utilisation des corticoïdes, même à des doses quotidiennes 
<5 mg d'équivalent prednisone, est associée à un risque accru de MCV



Comment prendre en 

charge le surrisque 

cardiovasculaire des 

maladies inflammatoires et 

dysimmunitaires 

chroniques?



Contrôler l’activité inflammatoire diminue les CVD. 
Une diminution de 10 points du clinical disease activity index 

(CDAI) diminue de 21% les CVD. 

Contrôler l’inflammation 
systémique

Solomon DH, et al.Arthritis & rheumatology. 2015;67(6):1449–1455.

Disease Activity Score-28 joint count 

DAS28 (≤3.2) est associé à moins de 

CVD vs DAS > 3.2



Zhang et al. Ann Rheum Dis. 2017 February ; 76(2): 408–413. 

HR 1,56 (95%CI 1,44-1,69)

HR 1,29 (95%CI 1,17-1,42)

Persistance d’une sur-mortalité. Contrôle optimal de l’inflammation systémique n’est probablement pas suffisant 
pour réduire le risque CV et la mortalité: prendre en charge les FRCV!

21 622 PR incidentes et 86 488 contrôles – suivi à 5 ans

Abhishek A.et al. Rheumatology 2018;57:977981

Evolution de la mortalité avec la prise en charge récente: « down but not out »

PR

Holmqvist M, et al. Ann Rheum Dis 2017;76:1642–1647.

IDM



…sans oublier de contrôler les FRCV!



Quelles recommandations pour prendre en charge le 

risque cardiovasculaire dans les MIC?



Roubille C.et al.  J Rheumatol 2015;42;1767-1780.

Evaluer le risque 

cardiovasculaire, 

limiter les AINS et 

les corticoïdes

Encourager sevrage 

tabagique et un IMC 

normal 



RECOMMANDATIONS EULAR 2015/2016 DE PRISE EN CHARGE  du RISQUE CARDIOVASCULAIRE (PR, PsA)

Evaluer le risque 

cardiovasculaire/5 

ans, avec le Heart

score, X1,5, tous les 

5 ans

Limiter les AINS et c 

les corticoïdes

Agca R.et al.Ann Rheum Dis. 2017 Jan;76(1):17-28.







Yates M, et al. Ann Rheum Dis 2016;75:1583–1594.

Vascularites à ANCA



Fanouriakis A, et al. Ann Rheum Dis 2019;78:736–745. 





Drosos GC, et al. Ann Rheum Dis 2022;81:768–779. doi:10.1136/annrheumdis-2021-221733







PRISE EN CHARGE DU RISQUE

CARDIOVASCULAIRE DANS LES MALADIES 

INFLAMMATOIRES

92

PRISE EN CHARGE COORDONNEE

DU RISQUE CARDIOVASCULAIRE

Eviter

corticoides, 

AINS

RHD (tabac, 

activité, sel, poids..)

Contrôle précoce de 

l’inflammation
Systémique

(MTX, TNFi)

Screening régulier

TA, GAJ/HbA1C,

bilan lipidique, 

SCORE

Contrôle

des FRCV



Prenez en charge le risque 
cardiovasculaire des patients 

atteints de maladies 
inflammatoires et 

dysimmunitaires chroniques!



Merci pour votre attention!


