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Résumé

Contexte. – Le trouble bipolaire (TB) est une maladie psychiatrique sévère et fréquente. La sévérité et le pronostic de cette
maladie sont liés à un taux élevé de récurrences des épisodes de l’humeur qui peuvent suivre une cyclicité saisonnière.
Cette communication présente l’état des connaissances de l’effet des saisons sur la sémiologie des troubles bipolaires.
Méthodes. – Cette synthèse sera divisée en trois perspectives cliniques : i) l’utilisation des registres d’admission des
services de santé ; ii) une approche dimensionnelle des symptômes du trouble bipolaire ; et iii) une approche catégorielle
comparant les sujets avec et sans caractéristique saisonnière des récurrences thymiques.
Résultats. – Les différents niveaux d’évaluation de cette saisonnalité indiquent qu’à la fois les épisodes thymiques mais aussi les
symptômes du TB présentent des variations saisonnières. Des observations internationales et très répliquées rapportent un
pic principal d’épisodes maniaques en printemps/été et un pic en automne. Les taux d’admissions pour épisode dépressif
caractérisé présentent un pic majeur au début de l’hiver et un second pic au cours de l’été. Il apparaît que les conditions
climatiques peuvent influencer et/ou déclencher les symptômes du TB. L’étude des dimensions cliniques montre que les
caractéristiques thymiques et cognitives, la suicidalité, l’irritabilité et l’agressivité des patients souffrant de TB subissent
également l’effet des saisons. L’approche catégorielle, type DSM, indique qu’environ 15 % des sujets atteints de TB présentent
une caractéristique saisonnière de leurs épisodes maniaques et 25 % d’entre eux de leurs épisodes dépressifs caractérisés.
Cette caractéristique saisonnière s’associe à un tableau clinique plus sévère et s’exprime différemment selon le sexe. Enfin, elle
est sous-tendue par une influence génétique, où le gène circadien NPAS2 pourrait avoir un rôle important.
Conclusion. – Il existe une saisonnalité du TB, dont la spécification pourrait être utilement intégrée dans les algorithmes de
décision thérapeutique, de prévention et de dépistage.
� 2015 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés.
Abstract

Introduction. – Bipolar disorder (BD) is a common and severe psychiatric disorder. BD’s severity and prognosis are related
to a high manic or depressive episode recurrence rate, which is about 60–80% 2 years after an episode, despite a well-
conducted treatment. These mood relapses may have a seasonal pattern (SP). This communication summarizes the state of
knowledge about the effect of seasons on BP semiology.
Materials and methods. – This synthesis will be divided in three clinical perspectives: i) examination in health
service registries of seasonal rates of hospital admission for mood episode for patients with BD; ii) a
t. Centre expert des troubles bipolaires, hôpital Fernand-Widal, 200, rue du Faubourg-Saint-Denis, 75475 Paris cedex 10, France.
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dimensional approach examining seasonal symptom variance; and iii) a categorical approach comparing subjects with
and without SP.
Results. – Findings from the three clinical perspectives demonstrate that mood episodes but also BD symptomatology suffer
from seasonal fluctuations. Worldwide and replicated observations show two peaks of admission for manic episode: A major
in spring/summer and, to a lesser extent, one in autumn. Admissions for depressive episodes peak in early winter and, to a
lesser extent, in summer. It appears that climatic conditions can influence or trigger the BD symptomatology. Dimensional
studies observed that mood, cognitive, suicidal, irritability and aggression characteristics present seasonal fluctuations. From a
categorical perspective, studies reported that 25% of patients with BD met DSM-IV criteria for depressive episodes with SP,
and 15% for manic episodes with SP. Clinical characteristics statistically associated with depressive episodes with SP were
subtype II and number of depressive episodes, and were different according to gender. Finally, this SP was underpinned by a
genetic influence, more especially the circadian gene NPAS2, which may play an important role.
Conclusions. – There is consistent evidence that seasons have effects on BD semiology. A better understanding of the
underlying mechanisms would facilitate the development of personalized chronobiological therapeutic and preventive
strategies and integration of SP in decision algorithms.
� 2015 Elsevier Masson SAS. All rights reserved.
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1. INTRODUCTION

Le trouble bipolaire (TB) est une maladie psychiatrique sévère
et cyclique, faite de récurrences d’épisodes thymiques dits
« maniaques »ou«dépressifs » [27]etqui touche entre 1et 4% de
la population générale [25]. La sévérité et le pronostic de cette
maladie sont en partie liés à un taux élevé de récurrences des
épisodes de l’humeur, avec 60 à 80 % de rechutes en moyenne à
deux ans après un épisode thymique et ce malgré le traitement
[23,26]. Ces récurrences thymiques peuvent présenter une
cyclicité saisonnière. En effet, dès les premières descriptions
médicales des troubles de l’humeur, il a été relevé que ces
rechutes pouvaient être saisonnières. Par exemple, Hippocrate
décrivait déjà l’effet des saisons sur la dépression et la manie. Au
I
er siècle avant Jésus-Christ, Arêtée de Cappadoce écrivait que
« Les léthargiques doivent être exposés aux rayons du soleil, car
leur maladie est due aux ténèbres » [8]. Et il faut attendre
1984 pour voir apparaître la description de cas avec épisode
dépressif caractérisé saisonnier traités efficacement par lumino-
thérapie [29].

Dans cette communication, nous allons voir si ces
observations cliniques ont été confirmées par des données
scientifiques, et si les neurosciences peuvent aider à mieux
comprendre les effets des saisons sur l’humeur. Nous allons
pour ce faire nous servir de trois perspectives cliniques :

� l’
utilisation des registres d’admission des services de santé ;

� u
ne approche dimensionnelle des symptômes du trouble

bipolaire ou de l’impact des saisons au niveau individuel ;

� e
Fig. 1. Différentes approches cliniques de l’effet des saisons dans le trouble
bipolaire.
t une approche catégorielle comparant les sujets avec et
sans récurrences de caractéristique saisonnière (cf. Fig. 1).

2. APPROCHE DE LA SAISONNALITÉ PAR LES
ÉTUDES SUR L’UTILISATION DES SERVICES DE
SANTÉ

Il est possible d’étudier les données issues des services de
santé grâce aux registres d’admissions hospitalières. Ainsi, au
niveau international, la majorité des publications sur la
saisonnalité dans le TB porte sur les taux d’admissions par
saison, avec exploration des corrélations entre la polarité des
épisodes concernés et des variables climatiques locales. En
tout, 34 études ont été publiées, provenant de tous les
continents à travers le monde : 27 ont examiné les épisodes
maniaques, 16 les épisodes dépressifs caractérisés et 4 les
épisodes mixtes (cf. Fig. 2 pour une synthèse graphique des
données de ces différentes études) [14].

Les premières preuves d’un tel caractère saisonnier sont
venues de l’observation de fluctuations mensuelles des taux
d’admissions pour épisodes maniaques, qui ont démontré un



Fig. 2. Représentation des taux d’admissions en fonction des saisons des
épisodes de l’humeur du trouble bipolaire.
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pic récurrent au printemps/été des épisodes maniaques.
Symonds et Williams ont ainsi rapporté, dès 1976, un pic
d’admissions pour épisode maniaque en août-septembre [33].
Cette occurrence de pic saisonnier d’épisodes maniaques a par
la suite été largement répliquée, avec un pic principal en
printemps/été et un second pic plus petit en automne [14].
Deux périodes d’augmentations des admissions pour des
épisodes dépressifs ont été également observées : un pic
majeur au début de l’hiver, et un autre, de moindre ampleur, au
cours de l’été. Ces résultats ont été répliqués de nombreuses
fois, sur tous les continents [14] ; et notamment dernièrement
par Lee et al., qui ont retrouvé une influence des saisons sur
tous les types d’épisodes thymiques [21]. Enfin, les données
concernant les épisodes mixtes sont plus éparses et suggèrent
un pic en été et un au début du printemps [14].

L’association entre latitude et caractère saisonnier du TB est
discutée, mais il y a des éléments en faveur d’un tel lien : ces
effets saisonniers seraient plus forts dans les zones climatiques
de l’hémisphère Nord que de l’hémisphère Sud, bien que ces
variations saisonnières soient également retrouvées dans les
zones climatiques où il existe peu de variations saisonnières.
Enfin, quelques-unes de ces études ont pu estimer l’effet des
variables climatiques locales sur le taux d’admission pour un
épisode de l’humeur. Cette littérature observe que le taux
d’hospitalisation pour épisode maniaque serait positivement
corrélé au niveau d’ensoleillement et à la durée des jours, et
négativement corrélé aux taux d’humidité. Pour les épisodes
dépressifs, il existe moins d’études et les données apparaissent
plus discordantes. Néanmoins, le pic d’épisode dépressif au
cours de l’été semble corrélé positivement avec la température
extérieure [14] (cf. Fig. 3).

3. APPROCHE DIMENSIONNELLE DE LA
SAISONNALITÉ DANS LE TB

L’approche dimensionnelle permet de suivre à l’échelle
individuelle la fluctuation des symptômes d’un individu, soit par
des échelles cliniques classiques, soit par des questionnaires plus
spécifiques des effets saisonniers, tel que le Seasonal Pattern
Assessment Questionnaire (SPAQ) conçu par Rosenthal et al.
comme un outil de dépistage de la dépression saisonnière, et
pouvant être utilisé en population générale [30].
Au niveau dimensionnel, il est démontré que tout sujet – sain
ou souffrant de TB – présente des fluctuations saisonnières de
ses fonctions neurovégétatives, de son humeur et de ses
comportements [1,34]. Une étude utilisant le SPAQ a comparé
les variations saisonnières de l’humeur et des comportements
entre différents groupes de patients : dépression saisonnière
hivernale, dépression saisonnière d’été, trouble des conduites
alimentaires, TB, trouble dépressif unipolaire et dépression
hivernale sub-syndromique. Cette étude observa qu’en hiver
tous les groupes de patients mangeaient plus, dormaient plus,
prenaient du poids et diminuaient leurs activités [18].
Néanmoins, il apparaissait que ces variations saisonnières
étaient bien plus importantes chez les patients avec TB
comparés à l’ensemble des autres groupes de patients [18]. De
manière intéressante, ces observations ont été confirmées par
une étude de jumeaux discordants sur le statut du TB qui
observe que le jumeau avec TB, comparé à son jumeau sans TB,
présente davantage de variations saisonnières au niveau du
sommeil et de l’humeur [17]. Le TB s’associe donc à une
vulnérabilité spécifique à l’effet des saisons.

Une rythmicité saisonnière a également été recherchée
pour des dimensions plus spécifiques. Ainsi, Volpe et al. ont
analysé les variations saisonnières de trois dimensions cliniques
de la manie : la caractéristique psychotique, l’agressivité et la
suicidalité. Ils ont observé qu’au sein des épisodes maniaques,
l’agressivité et la suicidalité étaient plus élevées en été. La
caractéristique psychotique des manies était par ailleurs
corrélée avec les heures d’ensoleillement, et négativement
avec le taux d’humidité relative. Enfin, la suicidalité semblait
corrélée à une augmentation rapide de la température
extérieure [35].

Sur le plan du fonctionnement cognitif, Rajajärvi et al. ont
observé que les patients avec TB qui rapportaient à l’aide du
SPAQ que les variations saisonnières étaient un problème,
comparés à ceux pour qui cela n’était pas un problème,
présentaient alors des scores aux tests neuropsychologiques
moins élevés : au niveau des fonctions visuoconstructives, du
raisonnement visuospatial, de l’attention auditive, de la
mémoire de travail, de la mémoire verbale. Là encore, et en
concordance avec les études précédentes, il faut souligner que
l’ensemble des sujets testés, avec ou sans vulnérabilité
saisonnière, présentaient une diminution des capacités cogni-
tives au cours de l’hiver, néanmoins plus importante chez les
sujets souffrant des effets saisonniers [28].

4. APPROCHE CATÉGORIELLE DES
VARIATIONS SAISONNIÈRES DU TROUBLE
BIPOLAIRE SELON LES CRITÈRES DSM

4.1. État des connaissances

Cette approche catégorielle, de nature rétrospective,
recherche la présence d’un caractère saisonnier des récur-
rences thymiques. Dans le DSM-III, cette approche concernait à
la fois les épisodes de nature dépressive et maniaque, mais a été
réduite aux épisodes dépressifs dans le DSM-IV [3,4]. Le DSM-5 a
repris une définition plus large, finalement plus proche de celle du



Fig. 3. Synthèse des données sur l’effet des variables climatiques locales sur les taux d’épisodes maniaques et d’épisodes dépressifs caractérisés.
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DSM-III, et considère le caractère saisonnier des épisodes de
l’humeur indépendamment de leur polarité [6]. La CIM-10 ne
propose pas de définition de ce caractère saisonnier et intègre
cette notion seulement dans le cadre des troubles dépressifs
récurrents (F. 33), qui inclut les dépressions saisonnières [36]. Le
Tableau 1 résume les critères DSM-5 et DSM-IV-TR du caractère
saisonnier dans le TB [5,6].

Schaffer et al. ont observé grâce à des enquêtes
téléphoniques que 25 % des patients avec TB présentent
un caractère dépressif saisonnier [31]. Cette prévalence
élevée a été répliquée par Goikolea et al. dans une étude
prospective qui retrouve 26 % de patients avec TB souffrant
d’un caractère saisonnier de leurs épisodes dépressifs. Les
auteurs démontrent que le caractère dépressif saisonnier est
associé au TB de type II, au début à polarité dépressive et à la
polarité dépressive prédominante [16]. Hunt et al., en
utilisant les critères du DSM-III, ont retrouvé que 15 % des
patients présentent une cyclicité saisonnière de leurs
épisodes maniaques [19].

De manière intéressante, Faedda et al. ont décrit deux types
de population souffrant de TB avec caractère saisonnier des
épisodes thymiques :

� u
ne population majoritaire présentant des épisodes dépres-

sifs en automne-hiver et des épisodes (hypo)maniaques en
printemps-été ;

� e
t une population minoritaire de patients avec une cyclicité

inverse, c’est-à-dire des épisodes dépressifs en printemps-été
et des épisodes (hypo)maniaques en automne-hiver.
Dans cette même étude, ils observent que les patients avec TB

de caractéristique saisonnière présentent davantage d’antécé-
dents familiaux de trouble de l’humeur et sont davantage de sexe
féminin [11]. Il n’existe pas encore à ce jour d’études utilisant les
critères du DSM-5. Celles-ci sont attendues car elles pourront
explorer tous les types de polarité du TB.



Tableau 1
Critères de la caractéristique saisonnière du trouble bipolaire dans le DSM-5a et DSM-IV-TR.

DSM-5 Le caractère essentiel est un caractère saisonnier régulier d’au moins un type d’épisode (i.e., maniaque, hypomaniaque ou dépressif)
A) Une relation temporelle régulière entre la survenue des épisodes maniaques, hypomaniaques ou dépressifs et une période

particulière de l’année (e.g., en automne ou en hiver), dans un Trouble Bipolaire de type I ou II (non lié à des facteurs de stress
environnementaux évidemment en lien avec la période)

B) Des rémissions complètes (ou un virage de la dépression vers la manie ou l’hypomanie, ou inversement) surviennent aussi au
cours d’une période particulière de l’année

C) Au moins deux épisodes maniaques, hypomaniaques ou dépressifs aux cours des deux dernières années remplissant les
critères A et B et en l’absence d’épisodes non saisonniers au cours de la même période

D) Une vie entière du sujet marquée par nettement plus d’épisodes maniaques, hypomaniaques ou dépressifs saisonniers que non
saisonniers

DSM-IV TR Le caractère essentiel est un caractère saisonnier régulier des épisodes dépressifs
A) Une relation temporelle régulière entre la survenue des épisodes dépressifs et une période particulière de l’année (non liée à

des facteurs de stress environnementaux évidemment en lien avec la période)
B) Des rémissions complètes (ou un virage de la dépression vers la manie ou l’hypomanie) surviennent aussi au cours d’une

période particulière de l’année
C) Au moins deux épisodes dépressifs aux cours des deux dernières années remplissant les critères A et B et en l’absence

d’épisode non saisonnier au cours de la même période
D) Une vie entière du sujet marquée par nettement plus d’épisodes dépressifs saisonniers que non saisonniers

a Traduction de l’auteur, la traduction française du DSM-5 n’étant pas disponible à ce jour.
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4.2. Étude des particularités cliniques associées à la
caractéristique saisonnière

Dans ce contexte scientifique où ces quelques études
concernant la caractéristique saisonnière du TB présentaient
des résultats préliminaires intéressants, nous avons souhaité
préciser ces données dans des populations plus larges avec
pour objectif de :

� p
réciser la fréquence du caractère saisonnier des épisodes

dépressifs selon les critères DSM-IV-TR ;

� c
omparer les caractéristiques cliniques et sociodémographi-

ques de patients présentant un TB avec et sans caractère
saisonnier ;

� e
t explorer si le sexe influence la présentation clinique du TB

avec caractère saisonnier [13].
Au total, 452 sujets caucasiens souffrant de TB de type I ou II

avec caractéristique saisonnière (critères DSM-IV-TR) actuelle-
ment en rémission ont été recrutés dans trois centres français.
Parmi ces sujets : 102 présentaient un caractère saisonnier (CS+)
et 350 n’en présentaient pas (CS�), soit une prévalence de
22,6 % des sujets avec un TB et un caractère saisonnier des
épisodes dépressifs. Les groupes (CS+ et CS�) étaient
comparables au niveau sociodémographique, de sex-ratio ainsi
que des traitements. Nous confirmons que le TB avec ce
caractère saisonnier est davantage associé au TB de type II qu’au
type I. De plus, nous observons que les patients CS+, comparés
aux patients CS�, ont également plus de cycles rapides, un âge de
début plus précoce de la maladie, plus d’antécédents de troubles
des conduites alimentaires, et davantage d’épisodes de l’humeur
(dont maniaques, hypomaniaques, mixtes et dépressifs) et tout
particulièrement d’épisodes dépressifs.

Puis nous avons procédé à une analyse multivariée, utilisant
un modèle de régression logistique et considérant l’ensemble
des caractéristiques préalablement significatives. Ce modèle a
montré une association significative entre le caractère
saisonnier et le TB de type II, l’antécédent de cycles rapides,
les troubles des conduites alimentaires et le nombre total
d’épisodes dépressifs. Ces quatre caractéristiques cliniques (TB
de type II, cycles rapides, troubles des conduites alimentaires et
nombre d’épisodes dépressifs) permettaient de classer
correctement les sujets selon leur caractéristique saisonnière
dans 71 % des cas. Cette analyse de régression logistique a été
réalisée par sous-groupe selon le sexe. De façon intéressante,
les hommes et les femmes ne présentaient pas les mêmes
caractéristiques associées à la CS : les hommes avec CS avaient
davantage de risque d’avoir un TB de type II et un nombre élevé
d’épisodes dépressifs, alors que les femmes avec CS avaient
davantage de risque d’avoir des cycles rapides et davantage de
troubles des conduites alimentaires.

Cette étude confirme la prévalence importante de ce
caractère saisonnier des épisodes dépressifs chez les sujets
avec TB, ce qui va dans le sens des données des précédentes
études [16,31]. Les résultats obtenus retrouvent l’association
entre la présence de cette caractéristique saisonnière et, d’une
part, le type II du TB et, d’autre part, une récurrence élevée
d’épisodes dépressifs [16]. Il s’agissait de la première étude qui
démontre que l’homme et la femme ont une expression
clinique différente du TB sous l’influence des saisons.

Ces observations apparaissent pertinentes pour la pratique
clinique, afin d’identifier plus facilement les sujets à risque de
récurrences saisonnières et de leur proposer des traitements
spécifiques en curatif et/ou préventif : molécules chronobiotiques
(agomélatine, mélatonine), chronothérapies (luminothérapie,
privation de sommeil), psychothérapies (psychoéducation,
thérapie interpersonnelle et aménagement des rythmes sociaux,
etc.) ou encore une surveillance particulière pendant période à
risque de l’année. Elles offrent également des pistes de recherche
de facteurs de vulnérabilité au caractère saisonnier.

4.3. Une étude génétique de la caractéristique
saisonnière

Cette première étude a ainsi logiquement suggéré l’intérêt
d’une recherche de vulnérabilité génétique de ce caractère
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saisonnier chez les patients avec TB. Plusieurs études avaient à
ce titre déjà observé une potentielle influence génétique sur ce
caractère saisonnier. Ainsi, Madden et al. ont par exemple
observé, dans une étude de 4 639 jumeaux, que 30 % de la
variance des effets saisonniers était sous-tendue par une
influence génétique, et ceci de manière significative sur toutes
les modifications comportementales mesurées à l’aide du
SPAQ : humeur, énergie, activité sociale, sommeil, appétit, et
poids. De manière intéressante, l’effet génétique semblait plus
important chez les sujets avec caractère saisonnier hivernal
versus estival [22]. Jang et al. ont retrouvé parmi 339 jumeaux
des différences de cet effet génétique selon le sexe, où 69 % de
la variance totale des effets saisonniers était sous-tendue par
une influence génétique chez les hommes, et 45 % chez les
femmes [20]. Plus récemment, Brambilla et al. ont observé que
les patients aux antécédents familiaux de troubles de l’humeur
ont des variations saisonnières plus sévères au SPAQ que les
patients sans antécédent familial de trouble de l’humeur [7].

Dans ce contexte, une étude d’association génétique a été
réalisée, sur la même population que la précédente (452 sujets
caucasiens souffrant de TB, dont 102 avec caractéristique
saisonnière) [15]. Il s’agissait d’étudier l’association de 24 gènes
circadiens (qui sont les gènes principaux de l’horloge biologique
interne) avec le caractère saisonnier (CS+) tel que défini dans le
DSM-IV [4]. Au total, 349 polymorphismes nucléotidiques
simples (SNPs) couvrant ces 24 gènes d’intérêt ont été
analysés. Trois stratégies d’analyse ont été utilisées :

� u
ne analyse d’association SNP par SNP (« Single-marker

analysis ») ;

� u
ne analyse fondée sur les gènes (« Gene-based analysis ») ;

� e
t une analyse d’épistasie afin d’évaluer la présence d’un effet

d’interaction ou additif entre les gènes.

Les résultats indiquent plusieurs associations nominales
(Single-marker analysis) significatives pour 14 SNPs identifiés
dans six gènes circadiens : NPAS2, CRY2, ARNTL, ARNTL2, RORA
et RORB. Après correction pour tests multiples, 5 SNPs sur
NPAS2 étaient retenus. L’analyse fondée sur les gènes (Gene-
based analysis) a observé que NPAS2 et CRY2 étaient associés au
CS, et seulement NPAS2 était retenu après correction de
Bonferroni. Enfin, l’analyse d’épistasie entre NPAS2 et CRY2 a
démontré un effet additif des deux gènes sur le CS.

Il est intéressant de noter que le gène NPAS2 a tout d’abord
déjà été associé à la vulnérabilité du TB [9,24,32]. NPAS2 a
également déjà été associée à la dépression saisonnière, et
même dans d’autres pathologies impliquant des anomalies des
rythmes biologiques telles que le cancer de la prostate, le
cancer du sein, les troubles saisonniers de la fertilité, ou encore
le syndrome de fatigue chronique [15]. Le rôle précis de
NPAS2 dans les rythmes infradiens saisonniers et dans les
variations liées aux photopériodes n’a pas encore été étudié
chez les mammifères. Néanmoins, NPAS2 a déjà été associé à un
horaire de lever plus tardif chez des patients âgés avec
ostéoporose [10], à des difficultés aux horaires postées dans
une population d’infirmières, qui souffraient également de plus
de prises de café et d’alcool, de somnolence, de perturbations
de la durée et des phases de sommeil [12]. Enfin, dans une
méta-analyse récente, NPAS2 était associé aux anomalies de
durée de sommeil chez les drosophiles [2].

5. CONCLUSION

Les différents niveaux d’évaluation de la saisonnalité dans le
TB, allant de l’analyse des taux d’admissions hospitalières aux
évaluations dimensionnelles individuelles, en passant par les
approches catégorielles, indiquent qu’à la fois les épisodes de la
maladie mais aussi ses symptômes subissent ces effets
saisonniers. Les pics d’admission pour épisodes maniaques
apparaissent au cours du printemps/été et dans une moindre
mesure en automne, alors que les pics d’épisodes dépressifs
apparaissent majoritairement en hiver, et dans une moindre
mesure en été. Il apparaît que les conditions climatiques peuvent
influencer et/ou déclencher les symptômes du TB.

Une évaluation catégorielle des individus avec TB de
caractéristique saisonnière indique que leur symptomatologie
est plus sévère, i.e davantage de type II, plus de troubles des
conduites alimentaires, de cycles rapides et davantage de
récurrences thymiques. Cette caractéristique saisonnière est
sous-tendue par une influence génétique, où le gène circadien
NPAS2 pourrait avoir un rôle important. Ces résultats soulignent
l’importance de préciser les mécanismes physiologiques sous-
tendant les effets saisonniers dans le TB, et d’intégrer utilement la
présence d’une composante saisonnière du TB dans les
algorithmes de décision thérapeutique afin d’aider au mieux le
clinicien dans son choix éventuel de thérapeutiques chronobio-
logiques ciblées.
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