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A u cours de sa deuxieme année de travaux, l'Observatoire national du
suicide s'est fixé pour objectif de mieux comprendre les facteurs de risque des
conduites suicidaires (idées suicidaires, tentatives de suicide et suicides aboutis).
En épidémiologie du suicide, un facteur de risque est une variable, identifiée sur la
base de données statistiques ou épidémiologiques, qui augmente la probabilité d'un
geste suicidaire. Cette notion de facteur de risque n'implique pas de lien de causalité
au niveau individuel mais au niveau populationnel entre ledit facteur et loccurrence
du risque. De plus, la conduite suicidaire est généralement associée a différents
facteurs qui se cumulent et interagissent. Les travaux de recherche mettent en effet
en évidence une étiologie complexe et multifactorielle (OMS, 2014). Lidentification
des facteurs de risque et de leur interconnexion constitue donc un préalable a toute
intervention de prévention du suicide.

Ce dossier fait le point sur les connaissances récentes et les questions encore en
suspens concernant le réle joué par les facteurs de santé (troubles de santé men-
tale, maladies somatiques), socio-économiques (chémage, faibles revenus, etc.),
sociodémographiques (sexe, age, etc.) et biologiques (un déficit en sérotonine, etc.)
dans loccurrence des conduites suicidaires. Il rassemble les contributions de
Christine Le Clainche' (premiére partie), et Philippe Courtet? (deuxiéme partie).

La premiere partie de ce dossier propose une revue de littérature d'articles publiés
entre 2003 et 2013 en épidémiologie et statistique, qui s'intéressent a limpact des
facteurs de santé psychiatriques et somatiques, et des facteurs socio-économiques
et sociodémographiques.

1. Mission recherche de la DREES et université de Lille 2.
2. Département d’Urgence et post-urgence psychiatrique du CHU de Montpellier et Fondation FondaMental.
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Elle fait apparaitre que les troubles psychiatriques sont des facteurs de risque
importants des conduites suicidaires. Un faible niveau d’éducation, de revenus ou
le fait d'étre au chdmage se révelent des facteurs de poids comparable a celui des
troubles psychiatriques, en particulier pour les hommes. Par ailleurs, certaines des
études suggéerent que la précarité économique constituerait un risque de compor-
tements suicidaires certes moins immédiat que les facteurs psychiatriques mais
prégnant a plus long terme.

Bien que les travaux synthétisés procedent généralement a des analyses multiva-
riées, controlant pour différentes variables et permettant ainsi de mesurer leffet de
chaque facteur « toutes choses égales par ailleurs », ils n"analysent quasiment jamais
les possibles interactions entre les facteurs de risque psychiatriques et socio-écono-
miques. Mais une situation de chdmage peut venir aggraver limpact sur les conduites
suicidaires de troubles psychiatriques existants. Ils n'analysent pas non plus la dyna-
mique des différents facteurs. Or, les troubles de santé mentale, qui apparaissent
souvent aux ages jeunes, peuvent conduire a une situation de chomage, et inverse-
ment, cette derniere peut fragiliser les personnes et générer des troubles psychia-
triques sur le court ou moyen terme. Cette lacune des travaux épidémiologiques et
statistiques tient généralement a la taille insuffisante des échantillons étudiés qui ne
permettent pas le croisement des différentes variables. De plus, ces travaux s'ap-
puient généralement sur des enquétes statistiques interrogeant les personnes a un
instant donné de leur vie quand les facteurs socio-économiques ont déja produit leur
influence sur les facteurs psychiatriques et réciproquement. Les cohortes qui per-
mettraient un suivi longitudinal des personnes ou les enquétes comprenant un volet
rétrospectif qui permettrait de disposer d'éléments biographiques sont trés peu
fréquentes® et permettent difficilement de cerner un événement aussi rare que le
suicide. Des enquétes statistiques qui récolteraient, aupres d’un grand nombre d'in-
dividus, lensemble des déterminants de la santé mentale et des conduites suicidaires
(abus dans l'enfance, exclusion sociale, conditions de travail éprouvantes, mauvaise
santé physique, conditions de vie difficiles, violence, divorce, perte d’'un proche, etc.)
sont par ailleurs colteuses et difficiles a réaliser. Des réflexions sont actuellement
en cours a la DREES pour la réalisation d’une telle enquéte.

Les autopsies psychologiques, encore peu développées en France, constituent le
seul outil permettant de récolter un maximum d’informations fines sur la personne
décédée par suicide et sur les circonstances de son déces. Elles mettent au jour

3. 'enquéte Santé et itinéraire professionnel de la DREES et la DARES rend possible I'étude des liens de causalité entre
travail et santé grace a un volet rétrospectif et une ré-interrogation 4 ans plus tard des personnes ayant répondu a la premiére
vague de I'enquéte. Elle a ainsi permis d’étudier le role du parcours professionnel des personnes sur les idées suicidaires
(De Riccardis, 2014). Cette étude met en évidence que les personnes déclarant des idées suicidaires passent plus de temps
hors de I'emploi au cours de leur vie. Elles sont aussi moins satisfaites de leur parcours professionnel. Cependant, dans cette
enquéte, la question des idées suicidaires n'est posée qu’aux personnes présentant des symptémes d’humeur dépressive ou
d’anhédonie (perte de la capacité a ressentir des émotions positives), ce qui constitue une limite a cette étude.
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les raisons du suicide et aident ainsi a une analyse précise des facteurs de risque.
Cependant, elles ne sont pas dans le champ de la revue de littérature proposée ici.
Elles pourraient faire Uobjet de travaux ultérieurs de ['Observatoire.

Partant du constat qu’en présence des mémes facteurs de risque, le passage a
lacte suicidaire est tres variable d’un individu a l'autre, la seconde partie de ce dos-
sier est consacrée a la vulnérabilité individuelle comme déterminant a part entiére
des conduites suicidaires. Des travaux récents combinant psychiatrie, neurobiologie,
génétique et épigénétique cherchent plus précisément a comprendre les méca-
nismes qui sous-tendent cette vulnérabilité individuelle. En particulier, des premiers
travaux montrent que des anomalies du systeme inflammatoire pourraient agir
comme de véritables biomarqueurs de risque suicidaire. Ces travaux nécessitent
toutefois d'étre répliqués et confortés. De plus, le groupe de travail sur les axes de
recherche de 'Observatoire national du suicide a souligné la nécessité de poser la
question de l'accompagnement des personnes pour lesquelles des biomarqueurs du
suicide auront été diagnostiqués.

A Uissue de cette revue des travaux épidémiologiques et statistiques d'une part, et
des travaux neurobiologiques d’autre part, les membres de 'Observatoire natio-
nal du suicide soulignent limportance de développer la transdisciplinarité dans la
recherche sur les facteurs de risque de suicide.

Partie | » Revue de littérature sur les facteurs de risque
médicaux et socio-économiques des conduites suicidaires
(2003-2013)

De nombreux travaux ont été menés sur les facteurs de risque liés au suicide et les
principaux facteurs sont désormais connus. Les troubles psychiatriques, tels que les
troubles de lhumeur (dépression et troubles bipolaires) et les troubles schizophré-
niques, constituent des facteurs de risque de suicide, de méme que les antécédents
de tentatives de suicide (OMS, 2014). Les facteurs socio-économiques et individuels
souvent associés au suicide sont le chémage, lisolement, la situation de veuvage
ou de divorce. Enfin, l'age est un facteur important : le taux de suicide augmente
en effet régulierement avec 'age. Mais les nombreux facteurs de risque identifiés
ne suffisent pas a prédire avec certitude le risque de suicide, car les facteurs de
protection doivent également étre pris en compte. Le soutien social - familial,
amical et en général - est ainsi un important facteur de protection qui peut venir
contrecarrer certains facteurs de risque, réle protecteur qu'ont aussi la spiritualité
et les stratégies d'adaptation positive au stress (OMS, 2014).
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ENCADRE ® La méthodologie de la revue de littérature

Pour mener a bien cette revue de littérature, les bases de données Soclndex et
Pubmed ont été interrogées sur la période 2003-2013. Au total, cette revue porte
sur quinze articles publiés dans des revues académiques et sur un document de
travail susceptible d'étre téléchargé a partir du moteur de recherche « Google
Scholar ». Cing de ces quinze articles sont des revues de littérature, recensant
des articles s'appuyant sur des analyses multivariées. Les articles sur données
originales recensés procedent également a des régressions multivariées.

Les articles publiés dans des revues académiques le sont principalement dans
des revues de psychiatrie, de santé publique ou d'épidémiologie, plus rarement
dans des revues de sciences humaines. La revue de littérature de J. Mac Lean
et al. (2008) permet par ailleurs d’identifier des résultats plus généralement
obtenus sur une période antérieure a 2003.

La méthodologie de sélection des articles et U'extraction des données issues de
ceux-ci sont décrites en annexe | de ce dossier. Pour faciliter linterprétation des
résultats, les concepts de facteurs de risque et les mesures associées utilisées
dans le cadre de l'épidémiologie sont exposés en annexe I.

Dans cette revue de littérature (encadré), ont été recherchées des études récentes sur
données individuelles qui évaluent les interactions entre les facteurs médicaux, d'une
part, et les facteurs sociodémographiques ou socio-économiques, d'autre part, sur
les conduites suicidaires (idées suicidaires, tentatives de suicide ou décés par suicide).
Mais peu d’articles étudient la possibilité d'une telle interaction. Ils se concentrent
plutdt sur la mesure du poids relatif des différents facteurs pris séparément. Il s'agit
principalement d'analyses quantitatives réalisées sur des échantillons de population
de grande taille qui relévent soit de la population générale, avec des études transver-
sales ou des cohortes suivies dans le temps, soit encore d’échantillons de population
plus réduits (par exemple des sous-populations ciblées dans des zones particuliéres)
souvent comparés a des sous-populations dites « témoins ». De facon plus margi-
nale - car les travaux sont en nombre restreint -, des études écologiques combinant
des données agrégées et des données individuelles sont incluses dans la revue. De
telles analyses cherchent a mettre en évidence linfluence de facteurs géographiques,
sociodémographiques ou socio-économiques, mesurés au niveau d’un territoire, qui
constituent un risque par leur caractére cumulatif avec des facteurs individuels, parti-
culierement de santé mentale, ou par leur influence sur ces facteurs.

Les résultats principaux obtenus a lissue de cette revue sont les suivants :
* les études mettent trés clairement en évidence le role des facteurs psychiatriques,
notamment des troubles de 'humeur (dépression, troubles bipolaires), des troubles
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schizophréniques, des troubles anxieux, des troubles liés a l'abus de substances
(drogue, alcool) et de certains troubles de la personnalité (impulsivité, paranoia, etc.)
sur les conduites suicidaires;

¢ il existe quelques différences femme-homme concernant les troubles associés
aux conduites suicidaires, les troubles anxieux ayant une influence plus importante
dans les conduites suicidaires féminines, les troubles de la personnalité dans les
conduites suicidaires masculines;

* toutes les études confirment le role des facteurs sociodémographiques (genre,
age, statut marital) ou socio-économiques (niveau d’éducation, revenus, emploi et
catégorie socioprofessionnelle), en sus des troubles psychiatriques, comme facteurs
de risque de conduite suicidaire. S'agissant des déces par suicide, certaines études
soulignent le role des mémes facteurs avec le plus souvent une prédominance des
facteurs psychiatriques;

e les études qui ont approfondi le role des facteurs sociodémographiques ou
socio-économiques montrent qu'un faible niveau d’éducation, de revenus ou le fait
d’étre au chomage peuvent étre des facteurs d’importance comparable a celle des
troubles psychiatriques les plus impliqués, en particulier pour les hommes.

Dans ce qui suit, sont distingués facteurs de santé mentale et facteurs socio-
économiques ou démographiques, étant entendu que toutes les études revues ici
intégrent ces deux types de facteurs. Ce parti pris de présentation tient a l'absence
d'études qui analysent linteraction entre les deux types de facteurs. Il permettra
d'identifier plus précisément dans la littérature récente le réle joué par chaque fac-
teur. Par ailleurs, sont analysés séparément les liens entre les facteurs de risque
et le déces par suicide d'une part, et les idées et tentatives suicidaires d’autre part,
dans la mesure ou la hiérarchie des facteurs associés aux premiers différe de celle
associée aux seconds.

Les facteurs psychiatriques

La maladie mentale apparait comme le premier facteur de risque pour les décés par
suicide et pour les tentatives de suicide (Mac Lean et al., 2008).

Lien entre facteurs psychiatriques et suicide

Les types et le nombre de facteurs psychiatriques identifiés dans le risque de sui-
cide dépendent de la liste des symptdmes inclus dans les analyses et de leur classi-
fication. Les facteurs identifiés sont également liés au mode de recueil des
données : recueil « diagnostique », le plus fréquent, par codification de symptomes
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établis en lien avec la CIM-10 ou le DSM V%, ou recueil de symptomes ou de troubles
selon une procédure moins normée. Le recueil déclaratif des troubles de santé
mentale pour des personnes décédées par suicide est inexistant. Les enquétes en
population générale incluant des questions sur la santé mentale sont en effet rare-
ment appariées ex post a des sources administratives sur les décés par suicide. Il
existe en revanche des cohortes dans lesquelles les personnes décédées par suicide
avaient un diagnostic psychiatrique établi lors d'hospitalisations précédant le déces.

Les cing revues de littérature retenues identifient un sous-ensemble commun de
facteurs de risque psychiatriques. Leur hiérarchie est quelque peu différente d'une
revue a l'autre, mais les troubles de Uhumeur arrivent en téte, en termes de risque
relatif (risque de survenue d'un événement dans un groupe donné relativement a un
autre non exposé a ces facteurs de risque) ou de niveau de fraction attribuable (part
du risque d'un événement qui peut étre attribuée aux effets supposés causals d'un
facteur de risque, annexe Il). Dans les études sur données originales, le role de la
dépression (auto-reportée) et de l'abus de substance (Taylor et al., 2005 a, b), ainsi
que celui des tentatives de suicide antérieures (Kapur et al., 2006 et Qin et al., 2003,
2005), sont mis en avant pour expliquer le risque accru de suicide. Selon le genre,
Uimportance des facteurs peut différer. Ainsi, si les troubles de U'humeur sont un
facteur de risque majeur pour les hommes comme pour les femmes, les troubles
de la personnalité sont un facteur de risque particulierement important pour les
hommes et les troubles anxieux pour les femmes (Li et al., 2011).

De méme, les résultats peuvent étre différents selon qu’il s'agit de données en
population générale ou clinique (population ayant connu une hospitalisation). La
nécessité d'une hospitalisation, qui traduit la sévérité des pathologies, constitue
un facteur de risque accru (Qin et al., 2003, 2005). Les analyses révélent un pic de
suicide dans la premiére semaine aprés ladmission ou dans la semaine suivant la
sortie d’hospitalisation, le risque diminuant graduellement au fur et a mesure que
le temps d'hospitalisation s'accroit ou au fur et a mesure du temps qui passe aprés
la sortie d’hospitalisation. Le risque de suicide est par ailleurs accru avec le nombre
d’hospitalisations, en particulier pour les femmes apres controle du statut marital, du
revenu et du lieu de résidence. Les troubles de lhumeur entrainent en outre un risque
accru de suicide quelle que soit la durée de U'hospitalisation, son effet étant maximal

4.DSM IV : Le Manuel diagnostique et statistique des troubles mentaux est un ouvrage de classification publié par
I'Association américaine de psychiatrie qui catégorise les criteres diagnostiques et les recherches de troubles spécifiques.
La quatrieme révision (DSM V) a été publiée en 1994, la cinquieme révision date de 2013 (DSM V). Le DSM IV présente des
troubles distingués en 5 axes : 1/ Pathologies psychiatriques et troubles majeurs cliniques; 2/ Troubles de la personnalité
et de son développement; 3/ Troubles somatiques associés, affections médicales générales ; 4/ Troubles psychosociaux et
environnementaux; 5/ Evaluation globale du fonctionnement.

CIM-10 : La Classification internationale des maladies est une classification médicale codifiée des maladies et d’une variété
de signes ou symptomes de maladies. Elle est publiée par I'OMS et utilisée dans les différents pays pour I'enregistrement des
causes de morbidité et de mortalité. La CIM-10 est la version révisée et publiée en 1994,
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la premiere semaine suivant la sortie d’hospitalisation. Les troubles schizophréniques
et les troubles de lhumeur sont globalement associés a un plus fort risque de suicide
immédiatement apres l'admission ou la sortie, le risque diminuant ensuite. Labus de
substances, facteur de risque le plus important pour les femmes avec les antécédents
d’hospitalisation, est moins fortement associé au risque de suicide aprés ladmission
ou la sortie mais son effet persiste davantage a plus long terme.

Liens entre facteurs psychiatriques et tentatives de suicide

La grande majorité des articles revus se focalise sur les déterminants des tenta-
tives de suicide. Doivent étre distinguées les tentatives de suicide ayant conduit a
une hospitalisation de celles déclarées dans les enquétes en population générale.
S’agissant de ces derniéres, leur fréquence dans les enquétes est souvent tres faible
et peut poser des problémes de puissance statistique (Husky et al., 2013 ; Borges et
al., 2006, 2010). Dans les articles reposant sur ce type d’enquétes, pour les hommes
comme pour les femmes, le risque relatif le plus important est d'abord constaté
pour les troubles de U'humeur, puis pour les troubles anxieux et les troubles liés
a labus de substances et enfin, les troubles de personnalité. La notion d'idées
suicidaires préalables est également mentionnée dans plusieurs études. D'autres
facteurs figurent en fonction des questions introduites dans les enquétes, tels 'état
de désespoir (Cheung et al., 2006) ou de détresse psychologique (Husky et al., 2013),
les troubles liés a Uimpulsivité (Nock et al., 2008; Mac Lean et al., 2008; Bolton et
Robinson, 2010) ou les troubles associés au stress post-traumatique (Bolton et
Robinson, 2010). Les articles qui s'intéressent plutét a la fraction attribuable a tel ou
tel risque, retrouvent une hiérarchie similaire.

Pour les populations hospitalisées suite a une tentative de suicide, la part relative
des risques associés aux facteurs psychiatriques est plus importante. Lexistence
de plans suicidaires préalables aux tentatives de suicide est en outre un facteur de
risque spécifique (Borges et al., 2006, 2010). Les analyses combinant données éco-
logiques et données individuelles (Taylor et al., 2005 a, b) établissent également un
lien entre troubles psychiatriques et tentatives de suicide.

Liens entre facteurs psychiatriques et idées suicidaires

Les liens entre facteurs psychiatriques et idées suicidaires sont surtout étudiés
dans les enquétes en population générale ol les troubles psychiatriques sont décla-
rés par les personnes interrogées. Ainsi, les études de Y.B. Cheung et al. (2006),
M. M. Husky et al. (2013) et de G. Borges et al. (2006, 2010) se concentrent sur les
déterminants des idées suicidaires. Des scores moyens ou élevés sur U'échelle de
dépression retenue apparaissent fortement associés aux idées suicidaires, tout
comme un état déclaré de désespoir selon l'échelle de Beck (questionnaire a choix
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multiples de 21 questions, servant & mesurer la sévérité de la dépression clinique).
Dans le Barométre santé 2010 (Husky et al., 2013), c’est la détresse psychologique
qui est la plus fortement associée aux idées suicidaires. Enfin, sur la base d'en-
quétes de 'OMS réalisées dans 21 pays, les études de G. Borges et al. (2006, 2010)
soulignent que les niveaux d'association entre troubles psychiatriques et idées suici-
daires sont les plus élevés pour les troubles de 'humeur et les troubles associés aux
comportements d’opposition, aprés controle par les variables sociodémographiques
(3ge, sexe notamment), les antécédents de comportements suicidaires et la psycho-
pathologie parentale.

Les facteurs somatiques

Le role des maladies chroniques

Le role sur le suicide d’autres facteurs médicaux, comme les maladies chroniques,
en complément des troubles psychiatriques, est peu étudié. J. Mac Lean et al. (2008)
mentionnent notamment U'épilepsie. Il s'agit en effet d'un facteur de risque de sui-
cide dont limportance varie en fonction du degré de sévérité de la maladie.

D’autres maladies chroniques comme le cancer (Robson et al., 2010) et la sclérose
en plaques (Pompili et al., 2012) peuvent étre significativement associées a un risque
accru de comportement suicidaire ou de déces par suicide. Concernant le cancer,
A. Robson et al. identifient 39 articles pertinents. Cependant, les ratios standardisés
de mortalité par suicide de patients cancéreux varient® fortement d’'une étude 3
lautre. Le pourcentage d'idées suicidaires reportées pour des patients cancéreux
n'ayant pas de troubles psychiatriques varie plus largement encore en comparaison
de la prévalence des idées suicidaires en population générale. Ainsi, l'étude de la
prévalence de déces par suicide et d'idéations suicidaires pour les patients cancé-
reux mériterait d'étre approfondie. Les facteurs de risque sont, outre les caractéris-
tiques du cancer [selon le site, le pronostic et les séquelles fonctionnelles),
Uexistence de troubles de santé mentale et les caractéristiques sociodémo-
graphiques.

Labus de substance (drogue, alcool)

L'abus de substance est souvent analysé comme un trouble psychiatrique mais fait
également lobjet d'un examen spécifique dans les études. Il est un facteur considéré
comme secondaire par rapport aux troubles de lhumeur (dépression, troubles bipo-
laires), la schizophrénie et les troubles anxieux, lorsque ceux-ci sont pris en compte.

5. Le ratio de mortalité standardisé (SMR) est le rapport entre le nombre de déces observés dans une population d’étude et
celui qu'elle aurait connu si les taux de mortalité d’une population de référence avaient été appliqués.
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La prise d’alcool a fait Uobjet d’évaluations multiples. J. Brady (2006) montre la
complexité des liens entre abus d’alcool et comportement suicidaire. Ainsi, il appa-
rait que les effets de l'abus d'alcool a long terme sont probablement relayés par
les effets associés a Ulhumeur et aux relations sociales. Un abus d’alcool chez des
individus non alcoolodépendants pourrait ainsi constituer un risque accru de sui-
cide du fait des effets directs a court terme de l'alcool sur 'humeur, les processus
cognitifs et Uimpulsivité. Cet effet apparait particulierement fort chez les jeunes,
notamment dans le contexte de l'alcoolisation massive sur une période trés courte
(binge drinking). Selon K. R. Conner et P. R. Duberstein (2004) qui ont proposé une
conceptualisation du suicide parmi les alcooliques, U'agressivité, limpulsivité, la
sévérité de l'alcoolisation, le désespoir et les affects négatifs seraient des facteurs
prédisposants (c’est-a-dire qui augmentent la vulnérabilité au geste suicidaire),
tandis que les événements interpersonnels au cours de la vie et la dépression
seraient des facteurs précipitants (c’est-a-dire qui, dans un contexte particulier,
provoquent le geste suicidaire, annexe II).

J. Mac Lean et al. (2008) montrent que les travaux recensant les liens entre abus
d’alcool et comportement suicidaire sont trés disparates en termes de méthodolo-
gie. C. J. Cherpitel et al. (2004] le constatent également dans les 53 études issues de
différents pays et incluant plus de 10 000 individus, qui étudient les liens entre com-
portement suicidaire et abus d'alcool. Les résultats difféerent grandement selon le
design des études, la méthode de mesure des niveaux d'alcool dans le sang et la
cible précise de l'étude. Dans l'ensemble des études recensées, le pourcentage des
déces par suicide avec test positif a l'alcool varie de 10 a 69 % et, pour les tentatives
de suicide, de 10 a 73 %. Les limites de ces études sont toutefois nombreuses :
manque de groupe de controle, biais de sélection et tailles d'échantillon souvent
faibles. Par ailleurs, dans de nombreuses études, les tests d’alcoolémie n'ont pas
été réalisés. Dans une étude pilote, il ressort que les risques de suicide sont accrus
pendant ou juste apres la prise d'alcool en comparaison avec les périodes sans prise
d'alcool. C. J. Cherpitel et al. (2004) montrent également que le risque de suicide
associé a l'abus lalcool est plus important pour les femmes que pour les hommes?®.

Dans une revue de littérature sur l'abus de substances en général, L. R. Wilcox et
al. (2004) corroborent les résultats d'une méta-analyse’ produite par E. C. Harris et
B. Barraclough (1997) qui rapportent un ratio standardisé de mortalité démontrant
10 fois plus de risque de mourir par suicide pour des individus ayant des troubles
liés a la consommation d’alcool par rapport a la population générale. Ce risque est
13 fois plus important pour des consommateurs dopioides, 14 fois plus important

6. Les auteurs signalent que la notion d’abus doit étre également caractérisée en fonction du degré de tolérance ou de
dépendance, variable selon les individus.

7. Les méta-analyses utilisent des méthodes statistiques permettant de combiner les données quantitatives extraites de
recherches multiples afin de produire une revue de la littérature.
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pour les usagers des drogues par voie intraveineuse, enfin 17 fois plus important
pour des individus ayant un usage de drogues mixtes.

Facteurs sociodémographiques et socio-économiques

La revue de littérature de M. K. Nock et al. (2008) permet d'établir des constats
généraux quant au lien entre facteurs sociodémographiques ou socio-économiques
et conduites suicidaires. Dans les études américaines, le risque de suicide est plus
souvent associé au fait d’étre un homme, un adolescent ou une personne agée.
Les hispaniques et les blancs apparaissent plus protégés. Pour tous les pays, les
facteurs sociodémographiques et socio-économiques de risque pour les comporte-
ments suicidaires autres que le suicide abouti sont le fait d'étre une femme, d’étre
jeune, célibataire, d’avoir un faible niveau d’éducation et d'étre au chomage. Le fait
que les tentatives de suicide soient plus fréquentes chez les femmes mais que les
suicides effectifs le soient plus chez les hommes est souvent imputé aux méthodes
létales employées, a une plus grande agressivité et une plus forte intention de
mourir chez les hommes. Cette spécificité n'est pas vérifiée en Chine et en Inde. Les
autres facteurs mentionnés (jeune age, niveau faible d’éducation et chomage) sont
significativement associés a un risque accru de comportements suicidaires, bien
que les mécanismes a travers lesquels ces facteurs agissent ne soient pas encore
bien établis.

Un certain nombre d'études signalent par ailleurs que 'age et le genre peuvent étre
des facteurs de confusion, c’est-a-dire étre associés a la fois aux facteurs psychia-
triques et aux comportements suicidaires (annexe Il}, et modifier ainsi l'association
entre les deux (Carter et al., 2007). Pour y remédier, la plupart d’entre elles pro-
posent des stratifications selon le genre, mais plus rarement selon des groupes
d'ages (sauf Taylor, 2005b).

Liens entre facteurs socio-économiques et démographiques et suicide

En général, les facteurs sociodémographiques ou socio-économiques sont moins
déterminants que les troubles psychiatriques. Le risque relatif de déces par suicide
est cependant plus élevé pour les personnes de catégorie socioprofessionnelle peu
élevée, disposant d'un faible revenu ou d’un faible niveau d'éducation et pour les
chémeurs. Le role spécifique de la pauvreté est parfois mentionné (Mac Lean et al.,
2008). Pour les hommes, une catégorie socioprofessionnelle peu élevée est plus
particulierement associée a un risque relatif élevé de suicide, tandis que pour les
femmes, le risque relatif le plus élevé est d’abord observé chez les chomeuses. Les
valeurs de fraction attribuable calculées pour les facteurs sociodémographiques ou
socio-économiques varient d'une étude a l'autre selon les facteurs inclus dans
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U'étude et le type d'échantillons retenus. Dans certaines études, la fraction attri-
buable pour ces facteurs est d'un niveau comparable aux troubles psychiatriques,
méme si le risque relatif de suicide est plus faible, du fait de « U'exposition » plus
importante de ces facteurs sociodémographiques ou socio-économiques dans la
population générale (Li et al., 2011)%.

Il est toutefois difficile de bien considérer la médiation opérée par un facteur socio-
démographique dans leffet d'un trouble psychiatrique ou d’'un comportement d’abus
de substances sur le comportement suicidaire. Les rares études combinant ana-
lyses sur données individuelles et données écologiques cherchent a mieux cerner
les mécanismes sous-jacents d'une telle médiation. Certaines variables socio-
démographiques ou socio-économiques sont ainsi évaluées a un niveau combinant
données individuelles et écologiques, les facteurs psychiatriques étant aussi éva-
lués a un niveau individuel. R. Taylor et al. (2005a, b) évaluent sur les données aus-
traliennes le statut socio-économique a un niveau mixte (individuel et écologique)
tandis que les facteurs psychiatriques sont évalués sur données individuelles. Ils
suggerent que pour les hommes en Australie, les facteurs socio-économiques sont
plus fortement associés au suicide que les troubles mentaux. Lorsque les variables
de santé mentale sont introduites dans les modeéles de régression, l'effet du statut
socio-économique est diminué mais le risque de suicide dans les groupes de plus
faible statut socio-économique demeure néanmoins significativement plus élevé
quelle que soit la classe d'ages (Taylor et al., 2005a).

Dans une autre étude australienne a partir des mémes données, le surcroit de
risque de suicide observé pour les hommes résidant en zone rurale comparative-
ment a ceux résidant en zone urbaine est réduit des lors que sont prises en compte
la prévalence des troubles de santé mentale et l'utilisation des services de santé
(Taylor et al., 2005b). Ainsi, l'ajout, dans les régressions, des informations relatives a
Uutilisation de ces services permet de constater qu’elle est associée a la réduction
des risques de suicide lorsque les individus souffrent de troubles mentaux quelle
que soit leur zone d’habitation.

Liens entre facteurs socio-économiques et démographiques

et tentatives de suicide

De facon analogue au suicide, pour les tentatives de suicide, le fait d'étre une femme,
d'avoir un faible revenu, d'étre au chémage, inactif ou jeune sont les facteurs de risque
le plus souvent mentionnés (Borges et al., 2006; Borges et al., 2010; Kapur et al., 2006;

8. Par exemple, en prenant une mesure synthétique du statut socio-démographique, Li et al. (2011), reportent un niveau de
fraction attribuable variant de 20.5 % a 42.2 % selon les études et une valeur particulierement élevée pour un faible niveau
d’éducation lorsque cette variable est considérée isolément. L'analyse en termes de fraction attribuable ne permet toutefois
pas de prendre en compte les interactions entre facteurs.
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Husky et al., 2013; Krysinska et Martin, 2009 ; Nock et al., 2008). En outre, le non-emploi
(c’est-a-dire le chomage ou linactivité) peut présenter des niveaux de fraction attri-
buable comparables a ceux observés dans certains troubles psychiatriques (Kapur et
al., 2006; Krysinska et Martin, 2009).

Discussion et implications

In fine, peu d’'études éclairent la complexité des processus par lesquels les fac-
teurs sociodémographiques ou socio-économiques et les troubles psychiatriques
expliquent conjointement les conduites suicidaires. En particulier, le caractére
endogéne de ces variables est rarement pris en compte. Or, les troubles psychia-
triques sont fortement associés a de faibles revenus et au chomage. On peut penser
que ceux-ci peuvent étre le résultat des troubles psychiatriques mais, réciproque-
ment, la précarité économique peut contribuer a détériorer la santé mentale des
individus. De plus, les revenus et la situation d’emploi dépendent en général du
niveau d'études, lui-méme dépendant des antécédents psychiatriques. Enfin, les
gens souffrant de pathologies somatiques ou psychiatriques sont souvent écartés
du monde professionnel.

Ainsi, le role du niveau d’éducation, du chémage, de linactivité ou de la catégorie
socioprofessionnelle sur les conduites suicidaires, en interaction avec les troubles
psychiatriques, demeure encore a approfondir. Z. Li et al. (2011) mentionnent le fait
que les politiques de prévention devraient cibler les facteurs socio-économiques
pour faire évoluer le taux de suicide a long terme.

Le développement de cohortes appariées aux bases de données médico-administra-
tives devrait permettre a lavenir de développer des travaux recherchant spécifique-
ment des interactions entre facteurs de risque psychiatriques, socio-économiques
et démographiques sur des échantillons de grande taille et avec des méthodes
statistiques adéquates. Néanmoins, la rareté de l'événement suicidaire peut consti-
tuer une limite. Le développement de travaux d’autopsies psychologiques qui sont
sans doute le seul outil permettant une analyse fine des facteurs de risque devrait
également étre promu en France. Enfin, les membres de 'Observatoire national
du suicide soulignent limportance de développer la transdisciplinarité dans la
recherche sur les facteurs de risque de suicide. En particulier, des recherches visant
a améliorer la connaissance du réle des facteurs biologiques, en interaction avec
les facteurs individuels, sociaux et environnementaux, doivent étre développées.
La seconde partie de ce dossier propose un point sur l'avancée des recherches dans
le domaine de la neurobiologie.
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Partie Il « Les mécanismes neurobiologiques des conduites
suicidaires

Les travaux sur les facteurs de risque sont riches d’enseignement, mais ne per-
mettent pas d’expliquer que, pour un méme contexte et pour des facteurs de risque
similaires (situation personnelle difficile, violences, perte d'un proche, chémage...),
les réactions, dont les conduites suicidaires, ne sont pas identiques d'une personne
a lautre. Ainsi, d'autres travaux, en plein développement, tentent d’identifier, a
contexte ou facteurs de risque donnés, les caractéristiques neurobiologiques indi-
viduelles associées aux conduites suicidaires. Cela suppose que seuls les individus
porteurs d'une vulnérabilité spécifique réaliseront un geste suicidaire lorsqu’ils sont
soumis a un contexte de vie difficile ou stressant. Ce corpus de travaux teste ainsi de
nouvelles hypotheses relatives a Uexplication des conduites suicidaires et, partant,
la mise au point de nouvelles méthodes de prévention ou de thérapies. Cette partie
en présente un état des lieux.

Vulnérabilité aux conduites suicidaires

Le développement de ces connaissances découle du modele médical classique de
« stress vulnérabilité » des conduites suicidaires (Lopez-Castroman et al., 2014).
Ce modele postule que tous les sujets qui réalisent des gestes suicidaires sont en
proie a des difficultés existentielles et la quasi-totalité de ces individus souffrent de
troubles psychiatriques’. Il postule donc que ces deux conditions sont nécessaires
mais ne sont pas suffisantes a la survenue d'un suicide. Dans ce modeéle, seuls les
sujets porteurs d’une vulnérabilité spécifique réaliseront un geste suicidaire lors-
qu’ils sont exposés a cette conjonction : stress, troubles psychiatriques et événe-
ments de vie négatifs. La vulnérabilité est particulierement sous-tendue, dans
Uordre, par : 1) les antécédents personnels de tentatives de suicide ; 2) les antécé-
dents familiaux de conduite suicidaire ; 3) des dimensions de personnalité liées a
Uimpulsivité agressive qui faciliterait le passage a l'acte en lien avec un pessimisme
conduisant au sentiment de désespoir ; et enfin, 4) Uexistence d’abus dans
Uenfance.

9. Selon les données cliniques et épidémiologiques, plus de 90 % des individus qui réalisent des gestes suicidaires souffrent
de troubles psychiatriques et ont connu des événements traumatisants.
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o Antécédents de TS

Troubles psychiatriques
o Antécédents familiaux de conduites Evénements de vie
suicidaires
 Impulsivité agressive
© Pessimisme
e Abus dans I'enfance
Vulnérabilité (traits) Stress

Suicide

Source e Mann et al., Am J Psychiatry, 1999 ; Oquendo et al., Am J Psychiatry, 2004.

Ce modele est bien évidemment une simplification mais il a un mérite didactique :
celui, d'une part, de permettre au clinicien une évaluation du risque suicidaire chez
des sujets en augmentant la spécificité dans la détection des sujets a risque de
risque suicidaire et, d’autre part, de mettre U'accent sur Uexistence d'une vulnéra-
bilité spécifique aux conduites suicidaires, premier pas dans la démonstration que
les conduites suicidaires sont une entité autonome au sein de la nosologie psychia-
trique et non seulement la résultante de maladies psychiatriques données. Ainsi, le
DSMV, la classification américaine des maladies psychiatriques, propose un trouble
« conduites suicidaires ». Certes, celui-ci apparait dans les catégories du DSM V
encore a l'étude, mais il faut souligner que pour la premiere fois les « conduites
suicidaires » existent en tant que telles dans la nosologie psychiatrique et non
seulement comme la manifestation d'une pathologie psychiatrique (dépression,
schizophrénie etc.). Cela repose sur plusieurs décennies de travaux de recherche
épidémiologiques, cliniques et biologiques qui ont démontré que les conduites sui-
cidaires possédaient la méme validité syndromique que les autres entités cliniques
reconnues dans les classifications psychiatriques. Ainsi, en reprenant les critéres
de E. Robins et S. B. Guze (1970) : 1) on peut décrire les conduites suicidaires sur le
plan clinique; 2] il existe des marqueurs post mortem et in vivo; 3) on peut établir un
diagnostic différentiel ; 4] les antécédents de conduites suicidaires sont le meilleur
critére prédictif de survenue d’un geste suicidaire; 5] il existe une histoire familiale
de conduites suicidaires (Courtet et al., 2011).

Si les conduites suicidaires sont enfin identifiées comme un phénomeéne a part
entiere au sein des troubles psychiatriques, cela signifie que U'on peut identifier
une physiopathologie spécifique des conduites suicidaires et un certain nombre
de facteurs de vulnérabilité suicidaire qui permettent d'identifier des sujets a haut
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risque (Courtet et al., 2011). Toutefois la seule utilisation de ces éléments cliniques
ne permet pas de prédire avec précision la survenue d'un geste suicidaire chez un
individu donné a un moment donné. Cela explique lintérét des recherches actuelles,
notamment neuroscientifiques, qui permettront d'améliorer la compréhension de la
physiopathologie et identifier des biomarqueurs potentiels.

Dysfonctionnement du systéme sérotoninergique et hyperactivation
de « Uaxe du stress »

Les recherches associant psychiatrie et mesures biologiques ont conduit au cours
des dernieres décennies a identifier deux grands systémes biologiques associés a
la vulnérabilité suicidaire et pour lesquels des marqueurs prédictifs spécifiques des
conduites suicidaires ont été identifiés (Oquendo et al., 2014).

Il s’agit d'un coté du systéeme sérotoninergique (glossaire). Il a été démontré pour la
premiére fois, dans une étude aupres de 68 patients hospitalisés pour dépression,
qu’un taux bas de 5-HIAA, produit de la dégradation de la sérotonine dans le liquide
céphalo-rachidien (qui entoure le cerveau et la moelle épiniére), était associé a un
risque accru de décés par suicide (Asberg et al., 1976). Ce résultat a ensuite été
répliqué dans différentes populations de patients psychiatriques.

De l'autre c6té, Uhyperactivité de « l'axe du stress » ou axe hypothalamo-hypophyso-
surrénalien (glossaire) a également été impliquée dans la vulnérabilité suicidaire.
Une étude de suivi sur 15 années de 78 patients hospitalisés pour syndrome dépres-
sif majeur montre que les patients n’ayant pas une diminution significative du taux
de cortisol sanguin aprés administration d’'un corticoide de synthése [test de freina-
tion a la dexaméthasone, glossaire) ont un risque accru de déces par suicide (Coryell
et Schlesser, 2001). Le fait que la production de cortisol ne soit pas freinée est com-
pris comme la conséquence d'une production excessive par le cerveau de 'hormone
qui régule cette production.

Ainsi, a U'heure actuelle, un faisceau de preuves issues de nombreuses études
permet d'impliquer ces deux systemes biologiques dans la vulnérabilité suicidaire.
Toutefois, la réalisation de ces tests biologiques n’est pas envisageable dans la pra-
tique clinique quotidienne, et ces marqueurs biologiques ont une valeur prédictive
insuffisante au niveau individuel.

Aussi les efforts se sont poursuivis, notamment a la fin des années 1990, avec la
réalisation d'études génétiques. Un grand nombre de génes ont pu étre identifiés
dans la vulnérabilité suicidaire, des genes notamment impliqués dans les systemes
de la sérotonine ou de laxe du stress (Courtet et al., 2004).
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Abus dans Uenfance

Les effets d’abus dans l'enfance font lobjet de trés nombreuses recherches contem-
poraines. En effet, U'existence d'une maltraitance infantile telle que les abus ou
négligences d’ordre psychologique, physique ou sexuel, serait un facteur de risque
de la survenue de conduites suicidaires a l'age adulte. Dans une série de travaux,
a été démontrée linteraction entre Uhistoire familiale de conduites suicidaires et la
maltraitance infantile pour expliquer des traits de vulnérabilité (agressivité impul-
sive, anomalie de prises de décisions) qui augmentent le risque suicidaire (Lopez-
Castroman et al., 2014). La maltraitance infantile augmente également l'apparition
précoce des conduites suicidaires et leur sévérité : récidives, gestes suicidaires
violents ou médicalement séveres, ce qui conduit a laugmentation de risque de
suicide abouti (Lopez-Castroman et al., 2014). S'il est évident que les facteurs géné-
tiques qui ont pu étre identifiés dans les conduites suicidaires interagissent avec
des facteurs environnementaux, et notamment avec l'adversité environnementale
précoce, cela ouvre la voie aux recherches épigénétiques portant sur la régulation
de lUexpression des génes, qui constituent une authentique révolution sur le plan
scientifique en psychiatrie.

Ainsi, il a pu étre démontré, tant dans des modeles animaux que chez 'homme,
dans des études in vivo a partir de prélevements sanguins et post mortem, que la
régulation épigénétique d'un certain nombre de génes est associée a l'existence
d’abus dans Uenfance (Turecki, 2014). Pour des personnes s'étant suicidées, il a
été montré l'association entre maltraitance dans U'enfance et un défaut de produc-
tion des protéines réceptrices des corticoides dans le cerveau, protéines qui sont
impliquées dans la possibilité de mise en ceuvre de processus anti-inflammatoires.
Les travaux de recherche n’en sont qu’a leur début du déchiffrage des anomalies
de la régulation épigénétique dans cette séquence développementale qui débute
avec la maltraitance infantile et qui peut déboucher sur le suicide. Si la génétique et
'épigénétique ont pu déja donner lieu a de nombreux travaux dans le domaine des
conduites suicidaires, il n'a pas été envisagé, jusqu’a tres récemment, de disposer
de biomarqueurs génomiques permettant la prédiction du risque suicidaire sur les
données de ces études.

Mais deux études tres récentes ont en revanche suggéré l'existence de biomar-
queurs de risque suicidaire. Il s'agit de deux études qui suggérent que pour les
génes SKA2 et SAT1, des polymorphismes (certaines formes de ces génes) ou des
modifications épigénétiques pourraient prédire la survenue d’idées de suicide,
de tentative de suicide ou le suicide abouti (Guintivano et al., 2014 ; Le-Niculescu
etal., 2013). Ces travaux doivent étre répliqués pour étre confirmés.
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La neuroanatomie des conduites suicidaires

A coté des systemes de la sérotonine et de l'axe du stress dont l'implication est impu-
tée dans la vulnérabilité suicidaire, il existe également des arguments suggérant des
anomalies de la plasticité neuronale (glossaire) dans les conduites suicidaires (Kim
etal., 2007 ; Oquendo et al., 2014).

Par ailleurs, les travaux récents soulignent Uimplication de linflammation dans les
conduites suicidaires (Courtet et al., 2015). Dans une méta-analyse, il a été montré
que les sujets qui réalisent des tentatives de suicide présentent une diminution des
taux plasmatiques d’interleukine 2 (glossaire] par rapport a des sujets qui n'ont
pas fait de tentatives de suicide (Ducasse et al., 2015). L'exploration de limmuno-
inflammation dans les conduites suicidaires en est a ses débuts, mais quelques hypo-
theses peuvent déja étre formulées. En effet, des facteurs de stress conduisent a des
modifications des taux de cytokines proinflammatoires ou anti-inflammatoires qui
conduisent a des anomalies de l'axe du stress, du systeme sérotoninergique et du sys-
teme glutamatergique, trois systemes qui concourent a la neurobiologie suicidaire.
En particulier, ces premiers travaux indiquent que les anomalies du systéeme
inflammatoire qui pourraient étre observées au niveau périphérique pourraient agir
comme des biomarqueurs de risque suicidaire.

Le développement des recherches en neuroanatomie et sur les neurocognitions
dans les conduites suicidaires permet également d'élaborer certaines hypothéses
qui stimulent des travaux de recherche actuelle. La description d’'anomalies du sys-
teme de la sérotonine au niveau du cortex préfrontal de sujets qui se sont suicidés
a conduit a questionner le réle de cette région cérébrale qu'Antonio Damasio et al.
(1994) avaient associée a la prise de décision. Lhypothése d'une anomalie de la prise
de décision fonctionnelle dans les conduites suicidaires a été formulée. Des anoma-
lies de la prise de décision ont été rapportées chez des patients qui avaient un ou
des antécédents de tentative de suicide sans dépression, par rapport a des témoins
n‘ayant pas de tels antécédents, avec ou non un passé de dépression (Jollant et al.,
2005). Dans la mesure ou les patients inclus dans cette étude ne souffraient pas
d'une dépression, ces résultats suggerent l'existence d'un trait cognitif de vulnéra-
bilité suicidaire indépendant de la dépression. Des travaux ultérieurs ont montré la
réplication de ces données par d’autres groupes, comme le résume une méta-ana-
lyse récente (Richard-Devantoy et al., 2014). Il a été démontré qu’un certain nombre
de géenes de vulnérabilité suicidaire sérotoninergique ou de l'axe du stress régulent
cette fonction de prise de décision. En clair, les génotypes associés au risque suici-
daire sont également associés aux anomalies de prise de décision, suggérant le fait
que ce trait cognitif peut étre un phénotype intermédiaire entre la vulnérabilité géné-
tique et la survenue de conduites suicidaires. Afin de confirmer Uhypothese selon
laquelle les anomalies de prises de décision indiqueraient un dysfonctionnement
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du cortex orbitofrontal (glossaire), une étude d’imagerie fonctionnelle IRM a été
réalisée dans laquelle deux groupes d’hommes avec un passé de dépression,
mais sans état dépressif au moment de l'étude, ont été comparés : avec ou sans
histoire de tentative de suicide, et un troisieme groupe de sujets sains (Jollant
et al., 2010). Les anomalies de prise de décision rapportées chez les sujets avec
des histoires de tentatives de suicide sont corrélées a une diminution de l'activa-
tion du cortex orbitofrontal en situation de choix risqué. Ces résultats cognitifs et
neuro-anatomiques indiquent U'existence de traits de vulnérabilité spécifique, ainsi
que le role du cortex orbitofrontal dans la vulnérabilité suicidaire. Ils pourraient éga-
lement guider de nouvelles stratégies thérapeutiques de prévention du suicide, la
stimulation électrique transcranienne et la remédiation émotionnelle, par exemple.

Dans une autre étude de neuroanatomie, trois groupes de sujets ont été soumis
a des visages exprimant des émotions faciales, et il a été observé que les sujets
suicidants présentaient une hyperactivation du contexte orbitofrontal en présence
de visages de colére et une hyperactivation du cortex cingulaire antérieur (glossaire)
en réponse a des visages exprimant la joie de facon ambigué (Jollant et al., 2008).
Cela souligne a nouveau l'implication du cortex orbitofrontal dans la vulnérabilité
suicidaire, et surtout U'existence de spécificités cérébrales chez des sujets qui ont
réalisé une tentative de suicide en comparaison a des sujets sains, mais également
des sujets déprimés qui n'ont pas commis de tentative de suicide. Les résultats ont
permis de soulever 'hypothese suivante : U'hyperactivation du cortex orbitofrontal en
réponse a des visages de colére indiquerait une hypersensibilité au rejet social et
Uhyperactivation du cortex cingulaire en réponse a des visages exprimant la joie de
facon ambigué pourrait indiquer la plus grande difficulté qu’ont les sujets suicidants
a identifier un signal de soutien, un signal positif dans leur environnement social.
Cela conduit donc a l'étude du role de U'exclusion sociale dans la vulnérabilité suici-
daire. Les raisons évoquées par les sujets qui réalisent des gestes suicidaires sont
dans la majorité des cas en rapport avec des séparations, des conflits conjugaux ou
d’autres problémes relationnels (Foster, 2011). Toutes ces conditions conduiraient
a un sentiment de rejet social ou d’exclusion sociale. Il a été démontré que l'effet de
Uexclusion sociale est intermédié par des régions cérébrales démontrées comme
impliquées dans la vulnérabilité suicidaire : cingulaire antérieur et cortex ventral
préfrontal (glossaire) (Eisenberger et al., 2003). Aussi on peut faire Uhypothése que
les sujets porteurs d’une vulnérabilité suicidaire sont des sujets particulierement
sensibles aux signaux d’exclusion et de rejet social et, au contraire, particuliere-
ment insensibles a des signaux de soutien social du fait de ces caractéristiques
neuroanatomiques. Dans ces conditions, les individus pourraient alors développer
un sentiment de douleur psychologique et une neuro-inflammation qui sont égale-
ment consécutives de l'activation de ces régions cérébrales particulieres. Létude de
Uexclusion sociale ou de laffiliation sociale et des relations interpersonnelles ouvre
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encore d’autres pistes de recherche trés intéressantes (voir le projet de P. Courtet
retenu dans le cadre de l'appel a recherche de U'IRESP).

Ces travaux neuroscientifiques mettent donc l'accent sur une sensibilité particuliere
chez les sujets vulnérables aux conduites suicidaires au rejet social, a U'exclusion
sociale, au soutien social, ceci permettant alors d'identifier des cibles thérapeu-
tiques pertinentes de traitement et de prévention. Dans une premiére étude pilote,
il a d’ailleurs pu étre démontré qu'une psychothérapie, la thérapie d'acceptation et
d’engagement, pouvait avoir un effet chez des sujets en crise suicidaire. Cet effet
qui se solde par une diminution significative des idées de suicide pourrait étre lié a
limpact du processus psychothérapique sur la douleur psychologique (Ducasse et
al., 2014). Il peut également &tre mis en lien avec les travaux conduits par Guillaume
Vaiva au CHU de Lille, qui montrent que le maintien du contact avec les patients sui-
cidants a la sortie d’un service d'urgence permet de diminuer le risque de récidive
suicidaire (Vaiva et al., 2006). On pourrait envisager que le maintien du contact, cette
reconnexion sociale, soit donc un facteur de restauration des déficits en cours chez
les sujets vulnérables aux conduites suicidaires.

Les hypothéses concernant les traitements médicamenteux antisuicidaires qui
pourraient voir le jour sont également sous-tendues par les résultats de la
recherche neuroscientifique. Ainsi, la kétamine, un anesthésique qui interagit avec
le glutamate (neurotransmetteur impliqué dans la dépression), pour laquelle il
existe un grand nombre de données cliniques suggérant un effet de réduction des
idées de suicide chez les patients déprimés, pourrait agir sur le risque suicidaire
non seulement a travers ses propriétés antidépressives mais également via son
effet sur le systéme glutamatergique et sur les anomalies de linflammation (Courtet
etal., 2015; DiazGranados et al., 2010). Le lithium, pour lequel il existe également un
effet antisuicide bien démontré a travers de trés nombreuses études (par exemple
Cipriani et al., 2013], pourrait avoir un effet sur les anomalies anatomiques au niveau
du cortex orbitofrontal, sur les anomalies de prise de décision, traits cognitifs de
vulnérabilité suicidaire, et sur un certain nombre de cibles moléculaires et inflam-
matoires qui ont été démontrées comme impliquées dans la vulnérabilité suicidaire
(Adida et al., 2015 ; Machado-Vieira et al., 2009)°.

La connaissance des mécanismes d'action de ces différents médicaments qui pour-
raient restaurer des anomalies moléculaires associées a la vulnérabilité suicidaire

10. Ces résultats qui éclairent la fagon dont ces traitements peuvent agir sur le risque suicidaire doivent cependant étre
resitués dans un contexte plus large, prenant en compte I'intégralité de leurs effets, y compris certains effets secondaires, qui
nuancent I'intérét de leur utilisation. L'impact des traitements médicamenteux sur les conduites suicidaires est une question
complexe qui a été abordée lors de la réunion du groupe de travail « Axes de recherche » du 5 octobre 2015 et fera I'objet
d’un dossier dans un prochain rapport de I'Observatoire.
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nous indiquerait alors de nouvelles cibles thérapeutiques, permettant de générer
des médicaments antisuicide.

Pour conclure, ont été évoqués ici quelques résultats de la recherche indiquant les
pistes et les hypothéses en cours d’examen, a travers des travaux de recherche uti-
lisant notamment les moyens permis par les neurosciences. Signalons qu’il s'agit
des objectifs principaux de la recherche sur le suicide, selon Ulnstitut de santé
mentale aux Etats-Unis et selon la Fondation américaine de prévention du suicide :
identifier les biomarqueurs génétiques, épigénétiques, immunitaires, neuropsychia-
triques de risque suicidaire, tester la valeur de combinaisons de facteurs cliniques
et neurobiologiques dans la prédiction des conduites suicidaires, identifier les dys-
fonctionnements cognitifs et dans la « circuiterie » neuronale associés aux risques
suicidaires et qui soient modifiables par des interventions, identifier les modeles
de risques fondés sur lintégration des différentes sources de données (génétique,
épigénétique, exposition aux événements de vie, santé, circuiterie cérébrale, profil
neuropsychologique) pour le développement de futures interventions prometteuses.

Il s'agit plus particulierement d'approfondir les travaux visant Uidentification de bio-
marqueurs du risque suicidaire afin de développer des stratégies diagnostiques et
préventives. Le groupe de travail sur les axes de recherche de ['Observatoire natio-
nal du suicide a souligné que des stratégies d’'accompagnement des personnes pour
lesquelles des biomarqueurs du suicide auront été diagnostiqués devront également
étre réfléchies.

Glossaire des termes utilisés (partie Il)

Axe du stress ou axe hypothalamo-hypophyso-surrénalien : Axe constitué des trois
principales structures de lorganisme (hypothalamus, hypophyse et glandes surré-
nales) activées par un stress et qui régulent la réponse de l'organisme a ce stress en
communiquant entre elles.

Cortex cingulaire antérieur : Il s'agit d’'une zone du cortex qui joue un réle dans la
régulation de la pression artérielle et du rythme cardiaque et également dans celle
de certaines fonctions cognitives, comme l'anticipation de la récompense, la prise de
décision, lempathie et l'émotion.

Cortex orbitofrontal : Il s'agit d'une partie du cortex frontal qui entre en jeu dans le
processus de décision, dans le controle de lhumeur et le comportement social.
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Cortex ventral préfrontal : Il sagit d'une partie du cortex jouant un réle dans les
comportements de prise de risque et de peur, dans linhibition des réponses émo-
tionnelles et dans la prise de décision.

Cytokines : Les cytokines sont des substances synthétisées (ex : protéines) par les
cellules du systeme immunitaire. La mesure des taux de certaines cytokines permet
d’évaluer les processus inflammatoires et la réponse du systéeme immunitaire en
présence d'un « danger » (infection, tumeur etc.).

Dexaméthasone : Il s'agit d'une hormone de synthése avec un trés fort effet anti-
inflammatoire et immunosuppresseur. Le test de freinage a la dexaméthasone
permet d'évaluer la baisse du taux de cortisol dans le sang apres prise de cette
hormone; le cortisol étant impliqué dans la régulation du stress. En psychiatrie bio-
logique, lusage de ce test permet de mesurer lactivité de l'axe du stress.

Interleukine 2 : Linterleukine 2 est une hormone du systéme immunitaire per-
mettant de répondre a une atteinte immunitaire. En psychiatrie, il a été constaté
que cette hormone était impliquée dans les états d’anhédonie ou de déficit de
motivations.

Plasticité neuronale : La plasticité neuronale est un terme générique qui décrit les
mécanismes par lesquels le cerveau est capable de se modifier lors des processus
de neurogenese des la phase embryonnaire ou lors d'apprentissage.

Régulation épigénétique : La régulation épigénétique caractérise une forme de
régulation moléculaire ou biologique selon laquelle certains facteurs non héritables
génétiquement sont néanmoins impliqués dans la régulation des génes.

Systeme sérotoninergique : Le systéme sérotoninergique désigne l'ensemble des
mécanismes permettant la production de la sérotonine, sa transmission et ses
effets biologiques. La sérotonine est une hormone produite par le systéme nerveux
central permettant 'adaptation au stress.

Systeme glutamatergique : Le systeme glutamatergique désigne l'ensemble des
mécanismes permettant la production de glutamate, sa transmission et ses effets
biologiques. Le glutamate est un acide aminé, le principal neurotransmetteur exci-
tateur du systéme nerveux central.
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Annexe | « Méthodologie de sélection des articles
et extraction des données

Pour mener a bien la recherche bibliographique sur les facteurs de risque liés au
suicide sur la période récente, les bases de données Socindex et Pubmed ont été
interrogées. La premiére interrogation a été réalisée a partir de Socindex afin de
cibler des articles pouvant révéler des facteurs socio-démographiques ou socio-
économiques en sus des facteurs plus médicaux. Cette premiére interrogation
a ciblé les termes généraux suivants « suicidal behavior » et « suicide » et « risk
factors » et « period=2003-2013 ». Pour la recherche a partir de la base de données
Pubmed, les termes « suicide » et « risk factors » et « review » et « period=2003-
2013 » ont été utilisés. L'ajout du terme « review » a permis de repérer les revues
de littérature qui constituent également de bons moyens de controler les articles a
cibler. Le moteur de recherche de Google Scholar a permis d’isoler un document de
travail consistant en une revue de littérature publiée par le gouvernement écossais.

Les critéres d’inclusion pour les articles impliquaient que 'une des trois variables
cibles finales suivantes de 'étude soit présente : idées suicidaires, tentatives de
suicide ou suicides aboutis (c’est-a-dire décés par suicide). De méme, les critéres
d'inclusion impliquaient la sélection de travaux réalisés sur la base d’échantillons
de taille suffisante.

Notre interrogation sur Socindex a conduit a présélectionner 256 articles. Linter-
rogation de Pubmed en a identifié 1152 puis 163 apres examen des résumés.
L'examen plus spécifique des résumés au regard des criteres d’inclusion, de méme
qu’une identification des études ciblées sur des tailles d"échantillon suffisantes
relevant soit d'étude en population générale, d'études de cohortes ou d’études cas
témoins et enfin un controle des bibliographies des revues de littérature a conduit a
sélectionner 15 articles et un document de travail au total sur la période 2003-2013
dont cing revues de littératures. Le tableau ci-dessous les présente. Lexploitation
systématique de ces articles a également été complétée par la lecture d'autres
articles (voir les références).
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Auteurs, titre, revue

et année de publication

1. Beghi M., Rosenbaum J., Cerri C.
Cornaggia C., 2013, « Risk Factors for Fatal
and non Fatal Repetition of Suicide Attempts :

A Literature Review », Neuropsychiatric Disease
and Treatment, 9, 1725-1736.

2. Krysinska K., Martin G., 2009, « The
Struggle to Prevent and Evaluate : Application
of Population Attributable Risk and Preventive
Fraction to Suicide Prevention Research »,
Suicide and Life-Threatening Behavior, 39 (5),
October.

3. Li Z., Page A., Martin G., Taylor R., 2011,

« Attributable Risk of Psychiatric and Socio-
economic Factors for Suicide from Individual
Level, Population Based Studies : A Systematic
Review », Sacial Science and Medecine, 72,

p. 608-616.

4. Mc Lean J., Maxwell M., Platt S., Harris F.,
Jepson R., 2008, Risk and Protective Factors
for Suicide and Suicidal Behaviour : A Literature
Review, Scottish Government Research Dpt.

5. Nock M. K., Borges G., Bromet E J., Cha
C.B., Kessler R C, et Lee S., 2008, « Suicide
and Suicidal Behavior », Epidemiologic Reviews,
30(1), p. 133-154.

6. Bolton J. M., Robinson J., 2010,

« Population-Attributable Fractions of Axis | and
Axis Il Mental Disorders for Suicide Attempts :
Findings from a Representative Sample of the
Adult, Non instintutionalized US Population »,
American Journal of Public Health, vol. 100,

n° 12, p. 2473-2480.

7. Borges G. et al., 2010, « Twelve Month
Prevalence of and Risk Factors for Suicide
Attempts in the WHO World Mental Health
Surveys », Journal of Clinical Psychiatry, vol. 71
(12), p. 1617-1628.

Multipays

Multipays

Multipays

Multipays

Multipays

Etats-Unis

Multipays
(données
OMS)

Type de
publication :
revue de
littérature ou
étude spécifique

Revue de
littérature

Revue de
littérature

Revue de
littérature

Revue de
littérature

Revue de
littérature

Ftude originale
sur enquéte
avec échantillon
représentatif de
la population
américaine

Etude originale
comparative sur
des enquétes
OMS dans
différents pays

Variables
dépendantes
retenues dans
les études

Déces par
suicide
Tentatives
de suicide

Déces par
suicide
Tentatives
de suicide
Idées
suicidaires

Déces par
suicide

Déces par
suicide
Tentatives
de suicide
Idées
suicidaires

Déces par
suicide
Tentatives
de suicide
Idées
suicidaires

Tentatives
de suicide

Tentatives
de suicide
Idées
suicidaires

Taille et type
d’échantillon et/ou
nombre d’articles
inclus dans les revues
de littérature

Inclusion de 76 études
dans I'analyse :

13 études de
cohortes, 45 études
de cas, 18 études en

coupe

Pas de mention des
tailles d’échantillon

Inclusion de 14 études
(cohortes ou cas
témoins)

23 articles recensés
sur les facteurs de
risque

Pas de recensement
précis

Enquéte Nesarc V1 :
2001-2002; V2 :
2004-2005 (utilisation
principale de la
vague 2 n=34653;
utilisation marginale
de la vague 1
n= 43 093)

Enquétes de I'OMS
réalisées sur 21 pays
(n=108705)
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Auteurs, titre, revue

et année de publication

8. Borges G. et al., 2006, « Risk Factors for
Twelve-month Suicide Attempts in the National
Comorbidity Survey Replication (NCS-R) »,
Psychological Medicine, vol. 36 (12),

p. 1747-1757.

9. Carter G. L., Page A., Taylor R., 2007,

« Modifiable Risk Factors for Attempted Suicide
in Australian Clinical and Community Samples »,
Suicide and Life-Threatening Behaviour, 37,

p. 671-680.

10. Cheung Y.B., Law C. K., Chan B., Liu

K. Y., Yip, PSF, 2006, « Suicide Ideation and
Suicidal Attempts in a Population Based

Study of Chinese People : Risk Attributable to
Hopelessness Depression and Social Factors »,
Journal of Affective Disorders, 90, p. 193-199.

11. Husky M. M., Guignard R., Beck F., Michel
G., 2013, « Risk Behaviors, Suicide Ideation and
Suicide Attempts in a Nationally Representative
French Sample », Journal of Affective Disorders,
December, Volume 151, Issue 3, p. 1059-1065.
http://dx.doi.org/10.1016/j.jad.2013.08.035

12. Kapur N., Cooper J., King Hele Webb
R., Lawlor M., Rodway C. et al., 2006, « The
Repetition of Suicidal Behavior : A Multicenter
Cohort Study », Journal of Clinical Psychiatry,
67, p. 1599-1 609.

13/Qin P, Agerbo E., Morgenstern P.B., 2003,
Suicide Risk in Relation to Socio Economic
Democratic, Psychiatric and Familial Factors :
A National Register-Based Study of all Suicides
in Denmark (1981-1997) American Journal of
Psychiatry 160 (4), 765-772.

14. Qin P. Nordentoft M., 2005, « Suicide
Risk in Relation to Psychiatric Hospitalization :
Evidence Based on Longitudinal Registers »,
Archives of General Psychiatry, 62 (4),

p. 427-432.

Etats-Unis

Australie

Hong-
kong

France

Angleterre

Danemark

Danemark

Type de
publication :
revue de
littérature ou
étude spécifique

Ftude originale
sur enquéte
avec échantillon
représentatif de
la population
américaine

Etude originale
sur sources
de données
d’enquétes

multiples
australiennes

Etude originale
sur données
d’enquéte sur
échantillon
représentatif de
la population de
Hong-Kong

Etude originale
sur données
d’enquéte sur
échantillon
représentatif de
la population
francaise

Ftude originale
sur données
de cohorte en
Angleterre

Ftude originale
sur sources
multiples de
données au

Danemark

Etude originale
sur sources
multiples de
données au
Danemark,
ciblée sur les
populations
hospitalisées

Variables

dépendantes
retenues dans

les études

Tentatives
de suicide
Idées
suicidaires

Tentatives
de suicide

Tentatives
de suicide
ldées
suicidaires

Tentatives
de suicide
Idées
suicidaires

Déces par
suicide
Tentatives
de suicide

Déces par
suicide
Tentatives
de suicide

Déces par
suicide
Tentatives
de suicide

Taille et type
d’échantillon et/ou
nombre d’articles
inclus dans les revues
de littérature

NCS-R 2001-2003;
n=9282

Deux échantillons
cas témoins cliniques
(n1=265; nt= 10 641)

et communautaires
(n2=316; nt=772)

Enquéte réalisée en
2003-2004 (n= 2219)

Barometre INPES
(enquéte octobre
2009-2010);
n=27653

Cohorte suivie entre
1997 et 2001 dans
quatre hopitaux
du Nord-Ouest de
I'’Angleterre (n=9213)

Etude cas-témoins.
Population décédée
par suicide entre 1981
et 1997 (n=21169)
comparée aux
témoins (n=423128)

Etude cas-témoins.
Population décédée
par suicide entre 1981
et 1997 (n=21169)
comparée aux
témoins (n=423128)
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Auteurs, titre, revue

et année de publication

15. Taylor R., Page A., Morell S., Harrison J.,
Carter G., 2005a, « Mental Health and Socio-
Economic Variations in Australian Suicide »,
Social Science and Medicine, 61(7),

p. 1551-1559.

16. Taylor R., Page A., Morell S., Harrison
J., Carter G., 2005b, « Social and Psychiatric
Influences on Urban Rural Differentials

in Australian Suicide », Suicide and Life
Threatening Behavior, 35 (3), p. 277-290.

Australie

Australie

Type de
publication :
revue de
littérature ou

étude spécifique

Ftude originale
sur sources
multiples de
données en

Australie

Etude originale
sur sources
multiples de
données en

Australie

Variables

dépendantes
retenues dans

les études

Déces par
suicide
Tentatives
de suicide
Idées
suicidaires

Déces par
suicide
Tentatives
de suicide
Idées
suicidaires

Taille et type
d’échantillon et/ou
nombre d’articles
inclus dans les revues
de littérature

3 sources de données
utilisées :
 enquéte nationale
sur le bien-étre
(n=10631);

* enquétes sur des
populations selon la
zone de résidence
rurale ou urbaine
(n=10251)

o registres de
mortalité sur
1996-1998

3 sources de données
utilisées :

e enquéte nationale
sur le bien-étre
(n=10631);

e enquétes sur des
populations selon la
zone de résidence
rurale ou urbaine
(n=10251)

o registres de
mortalité sur
1996-1998
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Annexe Il « Aspects méthodologiques dans l'établissement
de liens entre facteurs de risque et conduites suicidaires

Les concepts de facteurs de risque et les mesures associées utilisés dans le cadre
de l'épidémiologie sont multiples. Il convient de les distinguer pour interpréter les
résultats des études. En dehors des études expérimentales, pouvant mettre en
exergue un lien de causalité entre un facteur de risque et un résultat de santé, mais
souvent difficiles a réaliser pour des questions éthiques, les études épidémiolo-
giques mettent en évidence des liens ou associations entre des variables explica-
tives ou facteurs de risque et une ou des variables d'intérét, associés au résultat de
santé ciblé.

Dans le contexte des comportements suicidaires, la connaissance des liens
ou associations est complexe du fait de U'enchevétrement de facteurs individuels
(biologiques, génétiques, subjectifs), épigénétiques, environnementaux, sociolo-
giques, économiques et géographiques.

Le facteur de risque n'indique pas un lien de causalité. Les études épidémiolo-
giques, classiquement, peuvent suggérer l'existence de liens de causalité dés lors
qu’un certain nombre de constats sont réalisés ou de criteres satisfaits dans la sur-
venue d'un événement de santé apres exposition a un facteur de risque. Parmi ces
constats ou critéres on trouve la constance ou la reproductibilité des résultats dans
de multiples études, la spécificité de Ueffet, 'antériorité de l'exposition au risque par
rapport a lévénement de santé, Uexistence d'une relation dose-effet, la cohérence
de résultats issus d’expérimentations in vitro et in vivo quand celles-ci sont possibles,
etc. Ces constats ou criteres ne peuvent cependant étre considérés comme néces-
saires ou suffisants. En outre, plus encore que pour d’autres résultats de santé, le
suicide ne peut prétendre a étre analysé aisément sous l'angle de la causalité.

L'objet de cette annexe consiste en la précision des différents concepts et méthodes
utilisés dans le cadre de la littérature épidémiologique et associée.

Les différentes méthodes d’identification des facteurs de risque
au niveau d’une population

Dans la plupart des méthodes d'identification des facteurs de risque de suicide,
il s’agit d'identifier une association entre un facteur et le suicide fatal ou le com-
portement suicidaire. La mise en ceuvre des méthodes de révélation de cette asso-
ciation dépend de la population d’étude et du type d’enquétes réalisées (enquétes
descriptives, de prévalence ou d’'incidence ; enquétes étiologiques, enquétes popu-
lations exposées versus non exposées). Les résultats issus de l'application de ces
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méthodes dépendent par ailleurs en partie de la sélection de l'échantillon d’étude
(taille, représentativité ou spécificité notamment]. Concernant la sélection des
échantillons, des biais peuvent intervenir qui nécessitent également des précautions
dans linterprétation des résultats.

Sélection des échantillons et biais divers

Les biais d'échantillonnage peuvent altérer la représentativité de résultats méme
lorsque la méthode d'échantillonnage utilisée est censée assurer la représentativité
de la population d'étude.

Parmi les biais les plus courants pour la mise en évidence des facteurs de risque
d'une pathologie, d'un trouble psychiatrique ou d’'un comportement suicidaire
figurent les biais de sélection. Les biais de sélection sont tels que la population
d’étude a des caractéristiques spécifiques vis-a-vis des conduites suicidaires avec,
par exemple, un risque augmenté. Cela peut étre le cas si la population d'étude
est une population d’individus ayant été hospitalisés pour troubles psychiatriques,
par exemple. D'autres biais existent, notamment les biais d'information ou biais de
classement, lorsque la pathologie ou les facteurs de risque font Uobjet de mesures
entachées d’erreurs.

L'évaluation critique d’une étude épidémiologique implique ainsi de la passer au
prisme d’un certain nombre de questionnements (grille critique Strobe''] : quelle est
la question posée? Est-elle pertinente ? Quelle a été la méthode de sélection de la
population d’étude ? De quelle maniére, si c’est le cas, a-t-elle été suivie? Les cas
- dans les études cas-témoins par exemple - et les facteurs de risque ont-ils été
définis de facon valide ? Quelles sont la validité et la pertinence de la méthode d’ana-
lyse mise en ceuvre ? Les biais sont-ils bien mis en évidence et discutés? Comment
les résultats sont-ils interprétés au regard du contexte de l'étude et de la littérature
se rapportant au sujet?

Evaluation d’un risque relatif

Le risque relatif (noté RR] est une mesure trés utilisée en épidémiologie indiquant le
risque de survenue d'un résultat ou d'un événement dans un groupe donné relative-
ment a un autre non exposé a des facteurs de risque. Ici, le résultat ou lévénement
peut donc étre le fait d'avoir eu des idées suicidaires durant une période donnée,
d'avoir réalisé une tentative de suicide ou d'étre mort par suicide. A cette évaluation

11. Strobe : Strengthening the Reporting of Observational Studies in Epidemiology, soit renforcement du report des données
épidémiologiques dans les études épidémiologiques d’observation.
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du risque relatif dans un groupe exposé aux facteurs de risque par rapport a un
groupe non exposé est associé un intervalle de confiance en général a 95 %.

Le calcul du risque relatif est simple a mettre en ceuvre et donne une interprétation
intuitive de Ueffet d'un facteur dans une population donnée. Toutefois, il comporte
certaines limites. Ainsi, il ne peut pas étre considéré comme étant une caractéris-
tique constitutive de U'effet d'un facteur étant donné que sa valeur est contrainte en
partie par le risque de base de la population dans laquelle est étudié Ueffet. Lautre
limite de cet indice provient de son caractére asymétrique. Le risque relatif n'est
pas symétrique dans lopposition présence/absence de l'événement. Si l'on constate
qu’un facteur de protection du suicide (ex : le fait d’étre en couple ou d’avoir des
enfants en bas age) entraine, par exemple, une réduction relative du risque de 20 %
sur la mortalité par suicide, il n'entraine, pour un risque de base supposé de 10 %,
qu’'une augmentation de 2 % de la « survie ». La survie est pourtant symétrique a la
mortalité : une réduction de mortalité entraine une augmentation de la survie, mais
les tailles des effets ne sont pas conservées. Si la fréquence de présence du facteur
est R1 dans le groupe d’étude ou groupe exposé et RO dans le groupe de référence,
non exposé ou de controle, la fréquence de l'absence de ce facteur est respective-
ment dans ces deux groupes 1-R1 et 1-R0. Le risque relatif attaché a l'absence du
facteur n'est pas linverse de celui attaché a la présence du facteur.

Rapport de chances ou odds ratios

Dans certaines études, c’est plutét le rapport de chances qui est calculé et sur lequel
les interprétations vont étre focalisées. Celui-ci a deux avantages : il est calculable
lorsque la prévalence d'une maladie ne peut étre évaluée de maniere a représenter
la prévalence en population, ce qui signifie qu’il peut tout aussi bien étre calculé
dans le cadre des études de type « cas-témoins », ou le nombre d'individus ayant
des idées suicidaires ou bien ayant réalisé une tentative de suicide ou encore étant
décédés par suicide est déterminé par avance par rapport au groupe de référence.
Les intervalles de confiance sont par ailleurs directement issus de la mise en ceuvre
de régressions logistiques.

Le rapport de chances peut étre obtenu a partir de la relation suivante :
OR=R1/(1-R1)/R0(1-R0) = RR*(1-R0)/(1-R1)

ou R1 est le risque de développer des idées suicidaires, de réaliser des tentatives de
suicide ou de décéder par suicide dans le groupe exposé au facteur de risque, RO est
le risque dans le groupe de référence (les individus non exposés) et RR est le risque
relatif (c'est-a-dire le ratio entre le risque de développer des idées suicidaires, de
faire une tentative de suicide ou de mourir par suicide, dans la sous-population
d’'individus exposés et dans la sous-population des individus non exposés).




FACTEURS DE RISQUE DE SUICIDE ET DE VULNERABILITE AU SUICIDE

Fraction attribuable

Le concept de fraction attribuable ou de risque attribuable a la population (Population
attributable risk, PAR)'? a été introduit par M. L. Levin (1953) il y a plus de cin-
quante ans pour quantifier limpact du tabagisme sur l'occurrence du cancer du
poumon et, au fur et a mesure du temps, cette mesure est devenue tres utilisée
pour évaluer les conséquences de l'association entre un facteur de risque et une
maladie au niveau d'une population (Benichou, 2001). La fraction attribuable est la
part du risque d'une maladie, d'un événement ou d’'un résultat dans une population
qui peut étre attribuée aux effets supposés causals d'un facteur de risque ou d’'un
ensemble de facteurs. Elle peut étre déduite en soustrayant le taux de « résultat »
(en général, lincidence ou la prévalence sur une période donnée d'une maladie, une
tentative de suicide par exemple ou la mortalité par suicide) parmi les individus non
exposés a partir du taux des individus exposés (Last, 1988).

La fraction attribuable (FA) peut étre formulée de la facon suivante :

FA= (Pr (D)-Pr(D/E)/Pr(D))

ou Pr(D) est la probabilité de maladie ou d’événement dans la population ou certains
individus sont exposés au risque et d'autres ne le sont pas et Pr (D/E) est la pro-
babilité hypothétique de maladie ou d’événements dans la méme population mais
avec tous les facteurs de risque éliminés (Benichou, 2001, p. 195). On suppose que
le facteur de risque considéré est indépendant des autres facteurs qui influencent
le risque d'événement, de sorte qu'il est possible de changer les distributions dans
la population du facteur de risque considéré (Rockhill et al. 1998). Lusage de la FA
est fondé sur une hypothése selon laquelle il y aurait une relation causale entre le
facteur de risque et la maladie ou 'événement, et sur le fait que l'élimination de ce
facteur de risque sera suivie par une baisse immédiate du risque d'événement (pour
ceux préalablement exposés) au niveau de risque de ceux non exposés au facteur de
risque (Krysinska, Martin, 2009).

Une autre maniére de présenter le calcul de fraction attribuable est également pro-
posée. Ainsi, si Pe représente la prévalence d’exposition du risque dans une popu-
lation donnée sur une période donnée, c’est-a-dire la proportion de la population
exposée a ce risque et RR est le risque relatif prenant en compte les facteurs de
confusion potentiels (c’est-a-dire les facteurs susceptibles de modifier 'association
entre le facteur de risque et le résultat a étudier, par exemple le comportement
suicidaire) ou encore risque relatif ajusté, alors FA= Pe(RR-1)/(1+ Pe(RR-1).

12. Plusieurs autres termes que celui de PAR ont été utilisés comme celui de PAF (la fraction attribuable a la population,
population attribuable fraction), la part de risque attribuable a la population (population attribuable risk proportion), le
pourcentage de risque attribuable (attribuable risk percentage), de fraction étiologique (etiologic fraction) (Benichou et al.,
2001 ; Rockhill et al., 1998). Certains des termes reposent sur des hypotheses spécifiques (comme la fraction étiologique qui
repose sur des hypotheses biologiques). Les concepts de PAR et de PAF sont souvent utilisés de maniere interchangeable.
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Dans ce cas, la valeur de la fraction attribuable ou de risque attribuable a la popu-
lation dépend a la fois de la force de U'association entre U'exposition au facteur de
risque et 'événement, et de la prévalence de U'exposition dans la population sur une
période donnée. En conséquence, si un événement ou un résultat est statistique-
ment rare en termes de prévalence dans la population, un haut niveau de FA pour un
facteur de risque donné pourrait signifier que seulement quelques cas pourraient
faire l'objet d’'une prévention, méme si la force de l'association entre ce facteur et
lévénement est importante. Inversement, si un événement ou un résultat sont com-
muns a une part importante de la population, la prévention auprés de cette popula-
tion pourrait étre efficace méme si la force de l'association est relativement faible.

Les estimations de FA dépendent aussi de la distribution de U'exposition (et des
facteurs de confusion, voir ci-aprés) qui varie dans différents sous-groupes de popu-
lations et dans le temps (Walter, 1976; Krysinska, Martin, 2009).

Une des limites de l'application de la méthode des fractions attribuables réside dans
lUinterprétation causale quasi systématique qui en est faite. En toute rigueur, une
telle interprétation ne peut étre réalisée; elle peut étre seulement suggérée étant
donné les connaissances accumulées. En outre, Uinteraction entre différents fac-
teurs ne peut étre analysée par recours a cette méthode.

Interprétation des études et concepts liés aux facteurs de risque

Au cours des études épidémiologiques ou est évaluée limportance des facteurs de
risque, une attention doit étre portée au réle que chaque facteur peut avoir dans le
processus suicidaire et conduire in fine a la mort par suicide ou a des comporte-
ments a risque de suicide. Ces roles peuvent étre identifiés techniquement (facteurs
de confusion, facteurs d’interaction) ou par l'analyse plus clinique et interprétative
des mécanismes qui menent au suicide ou qui soutiennent les comportements
suicidaires (facteurs favorisants ou précipitants).

Facteur de confusion

On parle de facteur de confusion pour tout facteur Llié a la fois a la pathologie ou au
résultat étudié (dans notre cas le suicide, la tentative de suicide ou les idées suici-
daires) et au facteur de risque ciblé. Un facteur de confusion sera lié & un facteur
de risque indépendamment du résultat étudié (suicide, tentative de suicide ou idées
suicidaires) et ce méme facteur de confusion sera lié au résultat (suicide, tenta-
tive de suicide ou idées suicidaires) indépendamment du facteur de risque ciblé.
Cette situation tend a « déformer » le lien existant réellement entre le résultat et
le facteur de risque étudié. Par exemple, on sait qu'il y a une association entre un
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épisode dépressif caractérisé et la tentative de suicide. L'association entre ['épisode
dépressif caractérisé et la tentative de suicide peut ainsi étre influencée par des évé-
nements traumatisants qui se sont produits dans Uenfance (lesquels apparaissent
alors comme un facteur de confusion).

Ces facteurs de confusion doivent étre maitrisés dans les analyses. En général, plus les
causes d'une maladie ou d’un résultat ciblé en épidémiologie sont connues, plus les
chercheurs identifieront un nombre potentiellement important de facteurs de confusion.

Facteur d’interaction

On parle d'interaction entre deux facteurs A et B quand l'effet du facteur A sur la
variable a expliquer va dépendre de la valeur du facteur B.

Lorsqu'un modele multivarié final est obtenu, on vérifie labsence d’interaction entre
les variables du modéle. On introduit alors des termes croisés (par exemple un pro-
duit de deux variables) dans le modéle et on vérifie leur non-significativité. Lorsque
ces termes apparaissent significatifs, il convient de les interpréter dans 'analyse.

Dans le cas du suicide, U'effet d'un médicament psychotrope contre la dépression
sur le risque de suicide peut étre modifié par 'existence de comportements a risque
(telle la prise d'alcool par exemple). Ily a effet d'interaction entre le traitement et la
prise d'alcool.

Facteurs favorisants ou précipitants

Les facteurs favorisants sont des facteurs que nombre d’analyses menées identi-
fient comme facteurs de vulnérabilité'®. Certains auteurs utilisent également de
maniére proche le terme de facteurs distaux pour identifier des facteurs qui ont pu
prédisposer lindividu & une certaine vulnérabilité aux comportements suicidaires'”.

Les facteurs précipitants ou déclenchants sont des facteurs pouvant précipiter le
geste suicidaire sur un terrain de vulnérabilité.

13. Ainsi, les événements traumatisants dans I'enfance qui peuvent étre un facteur de confusion dans des analyses de risque
relatif, constituent également un facteur favorisant des comportements suicidaires, du fait d’une certaine vulnérabilité qu'’ils
ont introduite chez I'individu durant I'enfance.

14. La vulnérabilité aux comportements suicidaires est au ceeur de I'analyse développée par Philippe Courtet figurant dans
ce dossier.

151



OBSERVATOIRE NATIONAL DU SUICIDE — 2 RAPPORT

152

D’autres facteurs sont plus difficiles a identifier comme les facteurs dits de média-
tion - terme qui n’est pas véritablement consacré dans la littérature épidémio-
logique - qui sont des facteurs tels qu'aucune association ne peut étre trouvée
directement entre ce facteur et le comportement suicidaire mais qui peuvent étre
Uintermédiaire sans lintervention duquel un autre facteur n'aurait que peu d’action.
Ces facteurs s'apparentent aux facteurs d’'interaction mais ne relévent pas néces-
sairement de caractéristiques individuelles. Ils sont souvent impliqués dans les ana-
lyses écologiques mélant données agrégées et données individuelles sur le suicide.
On peut citer par exemple la faible densité des services médicaux qui peut catalyser
lUeffet des troubles psychiatriques dont seraient porteurs certains individus.

Les analyses écologiques

D’autres méthodes peuvent étre utilisées notamment dans les études dites écolo-
giques, c’est-a-dire des études qui évaluent les facteurs de risque sur des données
plus agrégées (comme lanalyse de facteurs liés aux zones de résidence). Certaines
études sont parfois combinées avec des données individuelles. Une étude écolo-
gique est une étude épidémiologique visant a identifier les variations de l'occurrence
d'une maladie dans l'espace (et le temps éventuellement) et a les relier a un envi-
ronnement, socio-économique le plus souvent. Dans ces analyses, les criteres étu-
diés concernent une population située dans un contexte donné plutét que des
individus. La plupart du temps, la variable d'agrégation est une variable géogra-
phique. Dans de nombreux travaux écologiques, les études empiriques se traduisent
par la mise en ceuvre de modéles multiniveaux'®.

Par exemple, une étude écologique peut étudier l'association entre Uhabitat urbain
ou rural et les décés par suicide dans des zones géographiques en prenant les sta-
tistiques agrégées de chaque zone et non pas en étudiant tous les individus. Une
étude écologique est souvent considérée comme comportant un certain nombre de
biais par rapport a d'autres types d'études épidémiologiques, comme les études de
cohorte ou les études cas-témoins, a cause des biais dits d'erreurs écologiques.
Le biais écologique est en fait un biais habituel inhérent aux études réalisées sur
données agrégées. Il peut entrainer une erreur d’estimation concernant le degré
d'association entre l'exposition a une maladie et Ueffet.

15. Une modélisation multiniveaux peut étre mise en ceuvre dans le cadre d’une analyse écologique ou il s'agit de voir
comment des données agrégées (ex : le taux de suicide) peuvent étre influencées par des variables prenant en compte
I'effet du contexte (ex : la prévalence des comportements alcooliques ou d’autres facteurs de risque par zone). Les modeles
multiniveaux sont une extension de la régression multiple tels qu'’ils autorisent, dans I'équation du modele de régression — ou
la variable dépendante représenterait par exemple le taux de suicide dans une population donnée —, I'addition d'un résidu
spécifique au niveau hiérarchique représentant le contexte noté U (en supplément donc du résidu associé au résultat de
I'individu dans ce contexte particulier noté e‘}).




FACTEURS DE RISQUE DE SUICIDE ET DE VULNERABILITE AU SUICIDE

Ce biais peut en fait résulter :

e du biais d'agrégation : les individus qui ont présenté un effet ne sont pas forcément
ceux qui ont été exposés a la maladie (il existe une erreur de classification aléatoire
par rapport a U'exposition qui entraine une surestimation ou une sous-estimation de
l'association entre l'exposition a la maladie et Ueffet) ;

* du biais de spécification, ou biais de confusion écologique'®. Par exemple, une fré-
quence plus élevée de suicides dans une zone donnée peut étre liée au fait qu'ily a
davantage de sujets alcooliques dans cette zone que dans une autre zone avec un
taux de suicide moindre. Ainsi, ce ne serait pas les caractéristiques de la zone en
elle-méme qui expliqueraient le niveau élevé du taux de suicide dans la région mais
le fait que beaucoup d'individus y résidant sont alcooliques; l'alcoolisme étant un
facteur de risque de suicide'’.

16. Un exemple classique d’un tel biais peut étre trouvé au détour des analyses de Durkheim (1897) sur le suicide ou le
sociologue fait le constat d’un taux de suicide plus élevé dans les Etats germaniques catholiques au xs¢ siécle. Ceci n'est pas
li¢ au fait que les catholiques se suicideraient davantage mais au fait que les protestants se suicident davantage dans les
Etats & prédominance catholique (Selvin, 1958).

17. Si on adopte une modélisation multiniveaux, cela pourrait signifier que la zone géographique n’est pas le seul niveau a
cibler. Une autre variable de contexte, déterminée a un niveau hiérarchique plus petit, tels les quartiers, pourrait peut-étre
permettre de mieux comprendre I'existence de tels comportements dans la zone spécifiée.
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