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Guide pratique pour la prise en compte de I'articulation entre sexe et genre

dans la recherche médicale et la santé

CARDIO-VASCULAIRE

En 2014, le comité d’éthique de I’Inserm a mis en place un groupe "Genre et

recherche en santé (http://www.inserm.fr/qu-est-ce-que-l-inserm/l-ethique-a-l-inserm/les-

groupes-de-reflexion-thematique-du-comite-d-ethique ). La dimension du genre est souvent

négligée dans les travaux de recherche biomédicale menés en France, contrairement aux pays

anglo-américains et européens (https://genderedinnovations.stanford.edu/ ). Un des objectifs

du groupe est de mener une réflexion éthique sur la contribution des facteurs sociaux et
culturels aux différences et aux inégalités entre les sexes dans la santé et les pratiques de
recherche médicale.

Il est important d'inciter les chercheurs a considérer les différences entre hommes et
femmes, non pas comme une simple dichotomie entre male et femelle, mais comme le produit
d'une intrication entre sexe et genre (Fausto-Sterling 2000, 2012 ; Springer 2012 ; Krieger
2003). Cette approche est a méme d'améliorer les pratiques de recherche et en conséquence
d'enrichir les connaissances sur les origines des différences entre les femmes et les hommes

dans la santé.
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Recommandations pour les recherches sur les maladies cardio-vasculaires

L’articulation entre sexe, genre dans les maladies cardio-vasculaires

En 2008, I’Organisation mondiale de la santé a publi¢ son rapport dans lequel 1’on
apprenait que les maladies cardiovasculaires étaient la premiére cause de mortalité des
femmes en Europe. Une femme sur trois mourrait d’une maladie cardio-vasculaire, tandis
qu’une femme sur 26 mourrait d’un cancer du sein (World Health Organization 2008). Cing
ans plus tard, la situation n’a guére évolué ; les maladies cardiovasculaires sont toujours la
premiere cause de mortalité des femmes dans le monde, le cancer du sein la dixieme cause de
mortalité (World Health Organization 2013). Les femmes souffrant de diabéte ont plus de
risques de développer une maladie coronarienne ou un accident vasculaire cérébral (AVC).
Elles présentent un pronostic moins encourageant apres un infarctus que les hommes et un

risque plus élevé d'en décéder (Regitz-Zagrosek 2011 ; Taylor 2011).

Les femmes développent des maladies cardio-vasculaires en moyenne dix ans plus
tard dans leurs vies que les hommes. La raison couramment invoquée tiendrait a la
ménopause susceptible de favoriser I'nypertension, le diabéte, I’hyperlipidémie, 1’obésité et
autres troubles métaboliques. Cette hypothése conforte une vision stéréotypée des différences
femmes / hommes qui est souvent présente chez les médecins et les chercheurs. Or, les
recherches a l'appui de I'hypothése hormonale ont été remises en question (Wilson 1985). Le
role protecteur des hormones féminines vis-a-vis des maladies cardio-vasculaire avant la

ménopause ne fait pas consensus (Hulley 1988; Khan 2009; Springer 2012).

De nombreuses études ont montré que les représentations sociales liées au genre
féminin ou masculin jouent sur l'attitude des patients et du corps médical. Ainsi, l'infarctus de
myocarde est sous diagnostiqué chez les femmes. Une patiente qui se plaint d'oppression dans
la poitrine se verra prescrire des anxiolytiques alors qu'un homme sera orienté vers un
cardiologue (Springer 2012 ; Klinge 2012 ; Krieger 2003).

Du fait que les maladies cardio-vasculaires sont pergues comme touchant
principalement les hommes, les femmes sont sous-représentées dans les protocoles de

recherches qu’il s’agisse des essais cliniques, des études d’intervention ou des recherches

biomédicales (Kim 2010 ; Gupta 2007 ; EMEA 2005, 2006).



Ces données invitent & considérer les différences entre femmes et hommes dans les
maladies cardio-vasculaires, non pas comme le résultat de seules différences biologiques,
mais comme le produit d'une intrication entre le sexe et genre. Une telle démarche conduit a
formuler de nouvelles questions, analyser autrement les symptomes, améliorer les diagnostics,
et aussi envisager de nouvelles stratégies de prévention et de traitement pour I’ensemble des

maladies cardio-vasculaires.

Ces considérations ont été intégrees dans les organismes de recherche de divers pays,
notamment aux Etats-Unis par le National Institute for Health (NIH), avec pour résultat une
augmentation de la représentation des femmes dans les essais cliniques et I'enrichissement des
connaissances sur I’influence du sexe et du genre dans les maladies cardio-vasculaires. Une
autre conséquence a été le lancement de nouvelles campagnes de santé publique ciblant
différemment les femmes et les hommes, pour une information plus efficace sur les facteurs

de risque et les comportements préventifs a adopter.

A l'instar des programmes engagés aux Etats-Unis et en Europe du nord notamment,

nous formulons les recommandations suivantes :

Recommandation 1 : Inclure autant de femmes que d*hommes dans les essais cliniques

et les protocoles de recherche.

Les enquétes menées au niveau international et en France montrent que sur I’ensemble
des protocoles de recherche, seulement 33,5% des participants sont des femmes

(http://genderedinnovations.stanford.edu/methods-sex-and-gender-analysis.html). Cette sous-

représentation est particulierement visible dans le domaine des recherches sur les facteurs de

risques d'hypercholestérolémie, d’ischémie et de crises cardiaques.
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Recommandation 2 : Considérer I'expression différentielle des symptdmes chez les

femmes et hommes pour un meilleur diagnostic.

Une étude internationale sur 26 755 patients souffrant de maladies cardio-vasculaires
(dont seulement 29% de femmes) a montré que le symptdme le plus courant chez les hommes
(94%) et les femmes (92%) concerne les douleurs au niveau de la poitrine (Dey 2009).
Cependant, on observe des différences significatives entre les sexes pour d'autres symptémes
dits "atypiques™ (Chen 2005). Les femmes se plaignent plus fréeguemment de grande fatigue,
de nausée et de douleurs a la méachoire. Ces types de symptémes qui s'averent fortement
corrélés aux maladies cardio-vasculaires sont rarement pris en compte par les praticiens
(Zbierajewski-Eischeid 2009).

Recommandation 3 : Adapter les outils diagnostic aux spécificités des cardiopathies chez

les femmes et les hommes

On a longtemps considéré que les femmes présentaient des cardiopathies
coronariennes au méme titre que les hommes. Or, des recherches récentes menées aux Etats-
Unis ont révélé une prévalence de cardiopathies ischémiques chez les femmes (Shaw 2009).
L’angiographie est 1’outil habituellement utilisé pour l'examen de patients souffrant de
douleurs dans la poitrine, avec le plus souvent un diagnostic de coronaropathie chez les
hommes. Chez les femmes 1’angiographie n'est pas ou peu efficace Beaucoup de patientes
souffrant de douleurs dans la poitrine ont des angiographies « normales » et donc ne sont pas
prises en charge. Nombre d’entre elles feront un infarctus ou un AVC peu de temps apres

(Robinson 2008).

En conséquence, il est important d'avoir recours a d'autres outils et techniques de
diagnostic pour les femmes, par exemple : la mesure de la réactivité coronaire (Von Mering
2004 ; Pepine 2010), I’échographie intra-vasculaire (Khuddus 2010), I’'IRM cardiaque et la
spectroscopie cardiaque (Ishimori 2011), la scintigraphie myocardique, la tomographie par
émission de positrons (PET) (Johnson 2011), I’écho-cardiographie de stress (Kaul 2011).



Recommandation 4 : Questionner les hypotheses sur le role des les estrogenes dans les

maladies cardiovasculaires

La baisse du taux des estrogénes a longtemps été considerée comme un facteur
explicatif des maladies cardio-vasculaires chez les femmes. Ainsi un traitement hormonal
substitutif a souvent été préconisé chez les patientes (Khan 2009). Or, des études a grande
échelle ont montré le contraire, & savoir une corrélation entre le traitement hormonal
substitutif et une augmentation du nombre d’infarctus chez les femmes (Wilson 1985, Hulley
1998). Dans I'état actuel des recherches, le role spécifique des hormones sur les maladies

cardio-vasculaires chez les femmes avant et apres la ménopause ne fait pas consensus.

Recommandation 5 : Prendre en compte le genre pour mieux prévenir et réduire les

risques de développer une maladie cardio-vasculaire

Les facteurs de risque pour les maladies cardio-vasculaires sont les mémes pour les
hommes et les femmes : age, hypertension, hyperlipidémie, diabéte, tabagisme, obésité,
sédentarité, régimes alimentaires forts en graisses etc. Cependant, la prévalence et I’impact de

ces facteurs sont différents selon le sexe (Mosca 2012).

Par exemple, le tabagisme est historiquement plus courant chez les hommes que chez
les femmes (WHO 2010). Mais dans certains pays comme la Suéde ou I’Islande, les femmes
fument désormais plus que les hommes (Shafey 2009). Les femmes fument de moins en
moins aux Etats-Unis, en Europe de 1’Ouest et dans d’autres pays industrialisés. Ce n'est pas
le cas en Europe centrale, du Sud ou de I’Est ni dans de nombreux pays émergeants (Shafey
2009). Une étude récente menée sur 3 587 personnes dans cing pays européens a montré que
le tabagisme augmente les risques d’athérosclérose aussi bien chez les femmes et les hommes.
Cependant, les effets néfastes sont deux fois plus nombreux chez les femmes que chez les
hommes (Tremoli 2010).

Il ressort de ces recherches sur le tabagisme que les rdles sociaux de genre propre a
I'environnement  social, culturel, économique et géographique influencent tres
significativement les comportements des hommes et des femmes qui fument ou décident de
fumer. Les programmes pour combattre le tabagisme doivent intégrer a la fois les facteurs de

sexe et genre.



Conclusion générale

Depuis plus de vingt ans, en Amérique du nord, la prise en compte de l'articulation
entre sexe et genre dans les recherches sur les maladies cardio-vasculaires a conduit a des
progrés significatifs des connaissances pour le diagnostic et le traitement. Des campagnes de
prévention intégrant le sexe et le genre ont permis de mieux cibler les populations concernéees

pour les inciter a adopter des comportements préventifs.

Depuis 2005 en Europe, 1’ European Society of Cardiology (http://www.escardio.org/)

a lancé I’initiative « Women at Heart » qui a pour objectif d'améliorer la prise en charge des
maladies cardio-vasculaires chez les femmes, aussi bien auprés des médecins que du grand
public. L'European Medicines Agency a fait des recommandations pour inclure plus de
femmes dans les essais cliniques et recueillir des données sexuées pour évaluer 1’efficacité

des traitements chez les femmes et les hommes (European Medicines Agency 2006).

La France participe a ce mouvement avec le lancement de la campagne de la

Fondation de la recherche cardio-vasculaire, « Au cceur des femmes » (http://www.fondation-

recherche-cardio-vasculaire.org/coeur-de-femmes/la-recherche-pour-le-coeur-des-

femmes/lancement-programmes-de-recherche-coeur-de-femmes/).

Ces premieres initiatives en France sont encourageantes, mais il reste encore beaucoup
a faire. Les chercheurs de I’Inserm ont un rdle prépondérant a jouer dans ce domaine. Intégrer
les facteurs sexe et genre dans les protocoles de recherche en maladies cardio-vasculaires ne
peut qu'enrichir les connaissances de ces pathologies, au bénéfice de la santé des femmes et

des hommes.

Jennifer Merchant et Catherine Vidal
Co-responsables du groupe "Genre et Recherche en Santé”™ du Comité d'éthique de

I'Inserm
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