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Liste des abréviations

ADL : Activities of Daily Living

ALD : Affection de Longue Durée

AOMI : Artériopathie Oblitérante des Membres Inférieurs
APA : Allocation Personnalisée a 1’ Autonomie

AVC : Accident Vasculaire Cérébral

BPCO : Bronchopneumopathie Chronique Obstructive
CDR : Clinical Dementia Rating

CHS : Cardiovascular Health Study

CNIL : Commission Nationale de I’Informatique et des libertés
CRP : Protéine C réactive

CSHA : Canadian Study of Health and Aging

DFG : Débit de Filtration Glomérulaire

GDS : Geriatric Depression Scale

GFST : Gérontopdle Frailty Screening Tool

ET : Ecart Type

HAS : Haute Autorité de Santé

HDJ fragilit¢ : Hopital De Jour d’évaluation des fragilités et de prévention de la

dépendance

HTA : Hypertension Artérielle

HHIE-S : Hearing Handicap Inventory for the Elderly — Screening
IADL : Instrumental Activities of Daily Living

INSEE : Institut national de la statistique et des études économiques

IRC : Insuffisance Rénale Chronique



MMSE : Mini Mental State Examination

MNA : Mini Nutritional Assessment

moy : moyenne

OFDT : Observatoire frangais des Drogues et des Tendances addictives
OMS : Organisation Mondiale de la Santé

RGO : Reflux Gastro (Esophagien

SPPB : Short Physical Performance Battery test

TSH : Thyroid Stimulating Hormone

VIH : Virus de I’Immunodéficience Humaine



1. Introduction :

Depuis quelques décennies, du fait des progres scientifiques, on observe une augmentation
de I’espérance de vie de la population générale dans les pays industrialisés. En effet,
I’espérance de vie en France qui est actuellement de 78.4 ans pour les hommes, 84.8 ans
pour les femmes est projetée a 86 ans pour les hommes et 91.1 ans pour les femmes en
2060 selon P'INSEE. De plus, on compte actuellement plus de 15 millions de frangais agés
de 60 ans et plus. Ils seront 20 millions en 2030 et prés de 24 millions en 2060, parmi
lesquels le nombre des plus de 85 ans passera de 1.4 million aujourd’hui, a 5 millions en
2060. Le nombre de personnes agées de 60 ans et plus dépasse désormais celui des enfants
de moins de cinq ans, et d’ici 2050, les personnes agées de 60 ans ou plus seront plus

nombreuses que les adolescents et les jeunes agés de 15 a 24 ans (2)

Globalement, si la majorité des personnes agées vieillissent dans de bonnes conditions
d’autonomie, 8% des plus de 60 ans sont dépendants, soit 1 personne de plus de 85 ans sur
5 (20%) (3). L’age moyen de la perte d’autonomie est actuellement de 83 ans. On compte
1.3 million de bénéficiaires de I’APA (Allocation Personnalisée a 1’ Autonomie) fin 2020,
dont 60% vivent a domicile et 40% en établissement (4). Quatre virgule trois millions de
personnes aident régulierement un de leurs ainés, et parmi elles, 2.8 millions apportent une
aide a la vie quotidienne d’une personne agée vivant a domicile. La dépense publique
consacrée a I’autonomie a été estimée en 2010 a 24 Mds d’euros, dont 14 Mds pour le
financement des soins, 5.3 Mds au titre de I’allocation personnalisée a I’autonomie (APA)
et 2.2 Mds pour I’hébergement(2). Le vieillissement graduel de la population générale
amene de ce fait diverses problématiques sur le plan de la santé publique, avec une
augmentation des pathologies chroniques liées a 1’avancée en age. L'objectif principal est
donc d'augmenter l'espérance de vie sans incapacité, plutét que l'espérance de vie elle-

méme (5).

Selon I’OMS (Organisation Mondiale de la Santé), le vieillissement humain s’agit “du
point de vue biologique, du produit de I’accumulation d’un vaste éventail de dommages
moléculaires et cellulaires au fil du temps. Celle-ci entraine une dégradation progressive

des capacités physiques et mentales, une majoration du risque de maladie et, enfin, le



déces.” . Ce processus a la fois physique, psychique, et indépendant de 1’age
chronologique, est difficile a étudier, en raison de nombreuses variables telles que le
patrimoine génétique, I’environnement physique et social (logement, quartier) tout au long
de la vie de I’individu, ainsi que ses caractéristiques personnelles (sexe, milieu culturel,
situation socio-économique)(4). Les environnements physiques et sociaux peuvent avoir
une incidence sur la santé : soit directement, soit au travers d’obstacles ou d’incitations qui
influent sur les opportunités, les décisions et les comportements en maticre de santé. Le fait
de conserver un mode de vie sain tout au long de la vie, notamment le fait d’avoir un
régime alimentaire équilibré, de pratiquer une activité physique réguliere et de ne pas
fumer, contribue a réduire le risque de maladies non transmissibles, a améliorer les

capacités physiques et mentales, et a retarder la dépendance aux soins (7-9)

I1 existe de ce fait plusieurs types de vieillissement : pathologique, normal et réussi. Les
criteres du du vieillissement réussi sont alors biologiques, cognitifs ou psychosociaux.
Cependant, ces différents modéles de vieillissement ne semblent pas étre indépendants,
sinon entremélés, une personne pouvant passer de lun a l'autre en fonction des
modifications de son style de vie. Depuis quelques années, le concept de fragilité¢ dans le

vieillissement est ainsi créé.

1. Définition de la fragilité :

La Société Francaise de Gérontologie et Gériatrie propose de définir la fragilité comme un
syndrome clinique : « la fragilit¢ se définit par une diminution des capacités
physiologiques de réserve qui altere les mécanismes d’adaptation au stress. Son expression
clinique est modulée par les comorbidités et des facteurs psychologiques, sociaux,
¢économiques et comportementaux. Le syndrome de fragilité est un marqueur de risque de
mortalité et d'événements péjoratifs, notamment d’incapacités, de chutes, d’hospitalisation
et d’entrée en institution. L’age est considéré comme un déterminant de fragilité mais
n’explique pas a lui seul ce syndrome »(10).

Ce processus n’est pas linéaire et chaque individu agé, en fonction de son contexte de santé
physique et mentale, de son environnement et de son activité sociale peut se classer dans

I’un des 3 profils identifiés (11):



e les personnes “robustes”, qui sont autonomes et ne présentent pas de maladies
chroniques. On estime que 55 a 60% des individus sont classés dans cette
catégorie.

o les personnes “fragiles” et pré fragiles, qui présentent des signes de déficiences de
certaines capacités fonctionnelles, et qui si elles sont détectées et prises en charge,
peuvent étre corrigées. 20 a 30 % des individus pourraient évoluer favorablement
vers un retour a la robustesse apres une prise en charge adéquate.

e les personnes “dépendantes”, qui nécessitent des soins lourds et complexes. 5 a
10% des personnes sont dépendantes sans retour en arriere possible.

Le statut « fragile » parait donc étre un statut dynamique, pouvant basculer autant vers le
versant dépendant que vers la catégorie robuste. Le repérage précoce de la fragilité chez les
personnes agées a surtout pour objectif d’identifier les déterminants de la fragilité et d’agir
sur ces déterminants afin de retarder la dépendance dite « évitable » et de prévenir la
survenue d’événements défavorables. En effet, le repérage de la fragilité permettrait de
prédire le risque de perte d'autonomie, de chutes, d'institutionnalisation et méme de déces
et d'hospitalisation dans un délai de 1 a 3 ans selon un rapport de la HAS (Haute Autorité
de Santé) (10). Se pose alors la question de la modalité du dépistage de la fragilit¢ dans la

population cible.

(11)



Plusieurs criteéres doivent étre explorés afin de dépister un syndrome de fragilité : asthénie,
sarcopénie, perte de poids, carence en vitamine D, polymédication, difficultés visuelles et
auditives activité, physique réguliere, santé bucco-dentaire, environnement social...(12,13).
Faute d’un outil de repérage uniformément validé et fiable a ce jour, les professionnels
peuvent se servir d'un questionnaire dérivé du phénotype de Fried qui est le mieux étudié
vis-a-vis du risque d’entrée dans la dépendance, en lui ajoutant une ou deux questions

intégrant les dimensions cognitive et sociale.

Deux modeles de critéres de fragilité sont validés:

- Le mode¢le du phénotype de fragilité (phenotype model) issu de 1’étude américaine, la
Cardiovascular Health Study (CHS), menée sur une cohorte de 5 317 sujets de 65 ans et
plus suivis durant 4-7 ans (14). Cette étude évalue la présence chez les personnes d’un age
supérieur ou égal & 65 ans, indemnes de toute maladie grave et sans dépendance avérée, de
5 critéres : perte de poids involontaire de plus de 4.5 kg (ou plus de 5 % du poids) depuis 1
an, ¢puisement ressenti par le patient, vitesse de marche ralentie, baisse de la force
musculaire et sédentarité. Les patients sont dits fragiles en présence de 3 critéres ou plus.
Ils sont dits « pré-fragiles » si au moins un des critéres est présent. Si aucun des critéres

n’est présent ils sont considérés comme robustes.

- Le modéle du déficit cumulé (cumulative deficit model) issu de I’étude canadienne, la
Canadian Study of Health and Aging (CSHA), menée sur une cohorte prospective de 2 305
participants suivis sur 5 ans résultant a un indice cumulé de fragilité, listant 92 déficits,
symptdmes ou situations cliniques notés comme absents ou présents (15). La somme de
toutes les variables présentes chez un patient divisée par 92 permet d’obtenir 1’indice de
fragilité. Plus le score est ¢levé, plus les sujets sont considérés comme fragiles (16). Cet
indice présente I’avantage de donner une gradation du niveau de fragilité. Il soutient le
concept de fragilit¢ en donnant a chaque déficit méme minime (comme les difficultés
auditives), un role cumulé sur des événements péjoratifs (comme le déces). La valeur de
0,67 représente un seuil critique au-dela duquel ’homéostasie de I’individu et donc sa

capacité a faire face a une situation de stress semble compromise (17).

Si les critéres de Fried sont des critéres faciles a utiliser, avec peu de variabilité inter-
opérateur, ils n'en demeurent néanmoins chronophages, quand on se souvient que les

consultations de médecine générale durent en moyenne 16 minutes (18). Il serait donc utile



de pouvoir utiliser d'autres critéres diagnostiques et de suivi, qui seraient moins longs a

obtenir. Se pose alors la question des marqueurs biologiques de la fragilité.

A ce jour, il n'existe aucun marqueur biologique pathognomonique de la fragilité, et la
littérature reste pauvre a ce sujet. Cependant, quelques études dégagent un lien entre la
fragilité et certains marqueurs biologiques tels que l'inflammation chronique, des taux
¢levés de TNF alpha, IL6, CRP, néoptérine (marqueur moléculaire d'activation des
monocytes et des macrophages), un nombre de leucocytes ¢élevés (mais encore dans les
normes), une augmentation du nombre de clusters de différenciation des lymphocytes
TCD8+/CD28- et des lymphocytes TCCR5+ (ayant un phénotype pro-inflammatoire)
(19,20). Certains métabolites semblent également étre associés a des profils de fragilité,
notamment certains liés a l'antioxydation, au métabolisme musculaire ou azoté et aux
acides aminés, dont la plupart sont diminués chez les personnes agées fragiles, mais
¢galement 1'étude des sirtuines (des enzymes histone-déacétylase intervenant sur 'ADN et
régulant I'expression de certains genes. Une étude a montré que les niveaux circulants de
certaines sirtuines étaient significativement plus faibles chez les patients fragiles par

rapport aux non fragiles (21).

Intuitivement, un autre élément orientant vers la fragilité en cabinet de médecine générale
peut étre I’existence d’un contexte polypathologique. Fragilité¢ et polypathologie sont en
effet deux syndromes trés intriqués (22). De fait, on pourrait étre amené a penser que les
personnes agées polypathologiques seraient plus fragiles notamment sur le plan physique
et cognitif que les sujets non polypathologiques : du fait de la combinaison de leurs
multiples problémes de santé et de la iatrogénie de leurs traitements, mais aussi du fait de
I’existence d’un contexte inflammatoire sous-jacent comme décrit précédemment (23).
Néanmoins, lorsque 1’on observe en détail les résultats de 1’étude de la CHS, ayant mené
aux critéres de Fried, on peut observer que fragilit¢ et polypathologie ne sont pas

forcément synonymes.



Polypathologie
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Dans le diagramme de Venn ci-dessus, issu de 1’é¢tude de Linda Fried Frailty in Older

Adults: Evidence for a Phenotype, parue en 2001, on peut voir I’étendue du

chevauchement entre la fragilité, I’incapacité mesurée par I’ADL et la polypathologie (> 2
pathologies parmi la liste suivante : infarctus du myocarde, angor, insuffisance cardiaque,
AOMLI, arthrose, cancer, diabéte, hypertension artérielle, BPCO). Au total, 2762 sujets de
I’étude avaient une polypathologie et/ou une incapacité et/ou une fragilité. Le n de chaque
groupe est indiqué entre parenthéses. Il n’y avait qu’une modeste lien entre la fragilité et
I’incapacité. Parmi les personnes fragiles, 46 % avaient une maladie comorbide, 6 % une
incapacité , 22 % une polypathologie et une incapacité, et 27 % n’avaient ni incapacité ni
polypathologie (13). Cela illustre le fait selon lequel une personne polypathologique n’est
pas forcément fragile et inversement, le fait d’étre fragile ne sous-entend pas forcément

une polypathologie.

On peut alors se demander pour quelles raisons des personnes sans ou avec un probléme de

santé isolé pourraient étre fragiles. Afin de répondre a cette interrogation, et de tenter de



faire émerger d'autres critéres de dépistage de la fragilit¢ des personnes agées leur
permettant d'étre orientés vers un bilan pluridisciplinaire, nous avons cherché a déterminer
quels étaient les critéres de fragilité intrinseques des personnes agées de plus de 65 ans
autonomes, a distance de toute pathologie aigué, ayant été repérées par les médecins
généralistes de la région Occitanie sur questionnaire a l'aide des critéres de Fried, puis
¢valués a I'hopital de jour de la fragilité de I'Hopital la Grave a Toulouse en comparant les

sujets polypathologiques et non polypathologiques.

II. Matériel et méthodes :

L’hopital de jour d’évaluation des fragilités et de prévention de la dépendance (que nous
abrégerons en « HDJ fragilité ») a été créée en septembre 2011 au sein du pdle de gériatrie

du CHU de Toulouse.

Cette HDJ fragilité propose aux patients agés de 65 ans et plus une évaluation gériatrique
standardisée permettant de repérer les causes de fragilités, un plan de prévention

personnalité, et un suivi en relation étroite avec les médecins traitants.

Cette structure regoit des patients qui ont eux-mémes été adressés par un médecin
généraliste ou spécialiste ayant retrouvé des signes ou des symptomes de fragilité. Elle
proportionne aux patients une évaluation, un traitement et un suivi en relation étroite avec

les médecins traitants.

1. Participants : Repérage des personnes dgées potentiellement fragiles

Une étude transversale a été conduite parmi des personnes agées de 65 ans ou plus,
autonomes, qui ont été évalués a la plate-forme gériatrique de la fragilité entre septembre
2011 et février 2020. En effet, la premicre étape dans la prévention de la perte d'autonomie
chez les personnes agées est de définir la population étant potentiellement fragile (pré-

dépendante).

Chaque patient y a été adressé par un médecin (généraliste, gériatre ou autre spécialiste)
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ayant repéré des signes ou des symptomes de fragilité¢ en utilisant le Gérontopole Frailty
Screening Tool (GFST) (24), un outil de dépistage de la fragilit¢ simple et rapide
développé par 1'équipe du gérontopdle de Toulouse a destination des médecins généralistes.
Cet outil prend en compte les données de la littérature et les résultats d'une enquéte
préliminaire, et a été congcu pour étre appliqué aux personnes de plus de 65 ans, sans
incapacité physique ni pathologie aigué. Il se compose d'un questionnaire initial destiné a
attirer l'attention du médecin généraliste sur des signes trés généraux ou des symptomes

suggérant la présence d'une fragilité sous-jacente.

L’évaluateur cherche alors a repérer un ou plusieurs items (voir Annexe) :
* une perte de poids involontaire de plus de Skg (kilogrammes) depuis 1 an

* une faiblesse musculaire (force musculaire de préhension mesurée au poignet en
kilogrammes a 1’aide d’un dynamomeétre, meilleur score apres 3 essais sur la main

dominante, cut-off en fonction du sexe et de I'IMC)

* une sensation de fatigue (La personne répond « souvent» ou «la plupart du
temps » a I’'un des deux questions ci-dessous : La semaine passée, combien de fois
avez-vous ressenti 1’état suivant ? La semaine passée, combien de fois avez-vous

ressenti 1’état suivant ?)

* une diminution de la vitesse de marche (temps sur 4 métres, cut-off en fonction du

sexe et de la taille)

* une sédentarité (dépense énergétique hebdomadaire inférieure a 383kcal/semaine

pour les hommes et inférieure a 270kcal/semaine pour les femmes).

Le GFST a été validé par la Haute Autorité de Santé (HAS) en tant qu'outil national de
dépistage de la fragilité chez les personnes agées de plus de 65 ans. Le médecin adresseur
donne également son propre point de vue subjectif sur le statut de fragilité du patient, en
incluant les ¢éléments fonctionnels, sociaux, cognitifs et nutritionnels dont il dispose de par
sa connaissance du patient et de son cadre de vie. Selon le profil clinique des patients (trés
dépendants, troubles cognitifs évolués, pathologie aigué), ils seront au besoin ré- orientés

vers les autres unités de gériatrie.
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2. Modalités d'évaluation des patients a 1’hopital de jour de la fragilité

Les patients adressés par un médecin sont recus a I'hopital de jour de la fragilité de

Toulouse pour une évaluation multidisciplinaire.

L'évaluation est initialement conduite par une équipe pluriprofessionnelle (gériatre ou bien
un médecin généraliste formé a la gériatrie, une infirmiére, une aide-soignante, une
orthoptiste et un pharmacien). Les données socio-démographiques (incluant le milieu de
vie du patient), anthropométriques et cliniques (antécédents médico-chirurgicaux,
traitement de fond et allergies, statut de fragilité, autonomie) sont recueillies. Tous les
patients bénéficient également d'un bilan biologique sanguin standardisé ( incluant
ionogramme, urée, créatinine, numération formule sanguine, protéine C réactive (CRP),
calcémie, TSH (Thyroid Stimulating Hormone) et d'autres tests spécifiques
supplémentaires si nécessaires en fonction de I'état clinique du patient) et d'un

¢électrocardiogramme.

Les données sont enregistrées en accord avec la CNIL (Commission Nationale de

I'Informatique et des libertés).

Le syndrome de fragilité est évalué selon le phénotype proposé par Fried et al.basé sur les
critéres suivants : perte de poids non intentionnelle, asthénie, perte de force, vitesse de

marche faible et activité physique quotidienne faible (14) . (Voir Annexe)

Les questionnaires et échelles énumérés par la suite sont remplis au cours de 1'évaluation

afin d'obtenir une mesure objective et reproductible :

— Cognition : Le Mini Mental State Examination (MMSE) (25) développé par
Folstein a été utilis¢ comme référence pour évaluer la fonction cognitive. Un score
MMSE inférieur a 24 a ¢été retenu pour identifier la présence de troubles cognitifs

avérés (26). L’Echelle Clinique de Démence (CDR : Clinical Dementia Rating)(27).

— Condition physique : Critéres de Fried, échelle d'autonomie de Katz pour les actes
de la vie quotidienne (ADL : Activities of Daily Living (28)) et pour les actions
instrumentales de la vie quotidienne (IADL : Instrumental Activities of Daily
Living (29)), évaluation des performances physiques (SPPB: Short Physical
Performance Battery test (30)). La faible activité physique était décrite comme une
absence d'activité ou une activité physique minime lors de I'année écoulée
(questionnaire de l'¢tude InChianti sur l'activité physique réguliere ). La faible

vitesse de marche était définie par des scores spécifiques en fonction du sexe et de

12



la taille proposés par Fried sur une distance de 4m a un rythme de marche habituel.
La perte de force musculaire était évaluée par la force de préhension des mains
mesurée par un dynamometre a main (31) et pondéré sur le sexe et des bornes

spécifiques proposées par Fried.

Statut nutritionnel : Le Mini Nutritional Assessment (MNA) (32) a été utilisé pour
évaluer 1'état nutritionnel. Un score MNA > 24 indiquait un état nutritionnel
adéquat, un score MNA < 17 une malnutrition protéino-calorique et un score MNA
entre 17et 23,5 un risque de malnutrition. La perte de poids était définie comme une

perte non intentionnelle de plus de 5kg au cours de l'année écoulée.
Inflammation : définie par une protéine C réactive (CRP) supérieure a 10mg/dL

Humeur : Echelle Gériatrique de dépression (GDS : Geriatric Depression Scale)
(33)(34). Et le Score de Raskin qui se base sur 3 items : le discours du sujet (se sent
triste, perte d'espoir, perte d'intérét, idée de mort, pleure facilement ), le
comportement (semble abattu, pleure, parle a voix basse, a 'air triste, ralenti, perte
d'énergie ) et les symptomes (insomnie ou hypersomnie, sécheresse buccale,
histoire suicidaire récente, anorexie, trouble de la concentration et de la mémoire )
(35). En pratique, le score de Raskin a été utilisé jusqu’en novembre 2012, puis le

score GDS a été utilisé par la suite.

Vision et audition : échelle de Parinaud (vision de prés) (36), échelle de Monoyer
(vision de loin) (37), grille d'Amsler (dépistage de la dégénérescence maculaire
lice a I'age (DMLA) ) (38), dépistage des troubles auditifs liés a I'age (HHIE-S :
Hearing Handicap Inventory for the Elderly — Screening) (39)

Autres évaluations : niveaux d'éducation (classification internationale de

I'éducation de 2011) (40), mode de vie (défini par le fait de vivre seul ou de vivre

avec d'autres personnes (conjoint, famille...) ) .

Suite aux résultats des questionnaires de dépistage et a la premicre évaluation clinique du

gériatre, des évaluations supplémentaires peuvent étre proposées (neuropsychologue,

diététicienne, professeur d'activité physique adaptée ) afin de compléter 1'évaluation et

préparer le futur plan de soins.
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Finalement, le patient est classé comme normal s'il a O criteres, pré-fragile s'ilena 1 ou 2

et fragile si 3 critéres de Fried ou plus.

3. Définition de la polypathologie :

La polypathologie est un terme non consensuel et ayant ét¢ défini différemment selon les
auteurs, correspondant a la co-existence de plusieurs maladies chroniques (au moins 2) sur
une méme période de temps. Selon I'OMS « Par maladies chroniques, on entend des
problémes de santé qui nécessitent des soins sur le long terme (pendant un certain nombre
d’années ou de décennies) et qui comprennent par exemple : le diabéte, les maladies
cardio-vasculaires, 1 ’asthme, la broncho- pneumopathie chronique obstructive, le cancer,
le VIH (Virus de I’Immunodéficience Humaine), la dépression et les incapacités physiques.
Il existe de multiples autres affections chroniques mais leur point commun est qu’elles
retentissent systématiquement sur les dimensions sociale, psychologique et économique de

la vie du malade.»(41).

Dans I’article R. 322-6 du Code de la sécurité sociale, créé par décret n® 2008-1440 du 22
décembre 2008 publié¢ au JO du 30 décembre 2008, le terme « polypathologie » est
employé lorsqu’un patient est atteint de plusieurs affections caractérisées, entrainant un
¢tat pathologique invalidant et nécessitant des soins continus d'une durée prévisible

supérieure a 6 mois. Il s’agit de ’ALD 32 ( Affection de Longue Durée) (42).

Nous avons choisi de définir comme polypathologiques les sujets ayant au moins 2
pathologies chroniques (43) parmi les suivantes : HTA (Hypertension Artérielle),
cardiopathie ischémique ou rythmique, insuffisance cardiaque, AOMI (Artériopathie
Oblitérante des Membres Inférieurs), pathologie pulmonaire chronique (parmi BPCO
(Bronchopneumopathie Chronique Obstructive), emphyséme ou insuffisance respiratoire),
cancer/hémopathie, pathologie osseuse (arthrose et/ou ostéoporose), connectivite,
dépression, hypothyroidie, AVC (Accident Vasculaire Cérébral), maladie de Parkinson et

neurodégénérative, insuffisance rénale chronique.
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II1. Méthodes statistiques

Les caractéristiques socio-démographiques médicales et gériatriques des patients ont été
décrites en fréquence et pourcentage pour les variables qualitatives et en moyenne et écart
type (ou médiane et quartiles si besoin) pour les variables quantitatives. Les
caractéristiques socio-démographiques médicales et gériatriques des sujets ont été comparé
en fonction de leur statut : polypathologiques ou non polypathologiques. Les variables
qualitatives ont €té comparées par tests du Chi2 et les variables quantitatives par test de

Student ou de Fisher.

Pour évaluer les causes de fragilité des patients évalués a I’hopital de jour, six variables ont

¢été créées permettant d’identifier les domaines de fragilité des patients :

» La fragilité cognitive a été¢ définie si le patient présentait un score MMSE<24 et/ou

un score CDR >0.5
» La fragilité nutritionnelle : définie par un score MNA <24 et/ou un IMC <22

* La fragilité thymique : définie par un score GDS>5 ou un score de Raskin supérieur

ouégalas
* La fragilité sociale : définie si le patient vit de fagon isolée

» La fragilité physique : par la présence d’une sédentarité et/ou d’un score SPPB <10

et/ou d’une vitesse de marche<0.5 m/s et/ou des antécédents de chutes

* La fragilité sensorielle : présence d’anomalies en vision de pres, de loin, ou a la
grille d’Amsler ou présence d’un handicap auditif ressenti au score HHIES (score

supérieur ou égal a 10).

La fréquences des domaines de fragilité a été comparée entre les deux groupes de sujets
(polypathologiques et non polypathologiques) avec les tests cités précédemment. Une
analyse multivariée a été réalisée, incluant I’age, le sexe, et la scolarité, pour identifier les

domaines de fragilité associés au statut polypathologique ou non polypathologique.
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IV. Résultats

Nous avons choisi de travailler sur une base de 5158 sujets de plus de 65 ans autonomes a
distance de toute pathologie aigué, venus entre septembre 2011 et février 2020 a I’hdpital
de jour de la fragilit¢ du Gérontopdle de Toulouse suite a leur repérage grace au

questionnaire GFST .

Dans les critéres d'exclusion prédéfinis nous avions : les sujets pour lesquels le score de
Fried n’était pas calculé ( n=70 sujets),les sujets qui avaient été classés comme robustes
(n= 381 sujets soit 7.5% de notre échantillon), les sujets avec un score MMSE < 20 (n=
864 sujets) et les sujets avec un ADL<4 (n=136 sujets). Il reste nous restait donc un
¢chantillon de travail de n=3707 sujets auquel nous avons du retirer les sujets pour qui les
antécédents n'avaient pas été codés (n= 56).

Le processus de sélection est résumé dans le diagramme de flux de la Figure 1.

Le Tableau 1 résume les caractéristiques de la population de 1'échantillon étudiée. Les
participants composant 1'échantillon analysé étaient majoritairement de femmes (63%),
l'age moyen était de 82 ans, a noter que 1322 sujets (36.2%) avaient 85 ans et plus. La
plupart étaient veufs, divorcés ou célibataires ( 57.2%) et une trés grande majorité vivait a
domicile (95.3%). La proportion était a peu prés équilibrée entre les personnes ayant été
classées comme pré-fragiles et les fragiles. La plus grande partie des participants ne
présentait pas de signe clinique de dépression apreés dépistage par le GDS (pour ceux apres
novembre 2012) et par le score de Raskin (avant novembre 2012). Le niveau éducatif de
'échantillon était plutdt ¢élevé (64.1% ayant un niveau collége, lycée ou université).
Concernant les performances physiques, on peut distinguer 3 groupes équilibrés: ceux qui
ont de bonnes performances, ceux qui ont des performances moyennes et ceux qui ont des
performances diminuées. La vitesse de marche moyenne de 1'échantillon était a 0.78m/s,
donc inférieure a 0.8m/s mais environ la moitié des sujets (1741 sujets soit 48.3%) avaient
une vitesse de marche supérieure ou égale a 0.8 m/s dont 20.5% (n= 740) avaient une
vitesse de marche supérieure ou égale a 1m/seconde. Moins de 20% des participants

avaient des troubles de la vision et environ 40% avaient des troubles de 'audition.

Le Tableau 2 décrit les différentes comorbidités de la population de 1'étude. La comorbidité

la plus souvent retrouvée est en premier lieu I'hypertension artérielle (56.7%), suivie de
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l'arthrose (37.7%) et les cancers solides (25.1%). A noter que 20% des sujets de 1'étude ont
une dépression, soit autant que les personnes ayant une dysthyroidie. Prés de 73% de
I'échantillon est composé de personnes polypathologiques (ayant plus de 2 pathologies

chroniques dans le cadre de notre étude).

Concernant les critéres de fragilité, tel que 1’on peut le voir dans la Figure 2 : 222 sujets
(6.1%) ont 5 criteres de fragilité, 703 (19.3%) ont 4 criteres, 1009 (27.6%) ont 3 critéres,
972 (26.6%) ont 2 criteres et 745 (20.4%) ont 1 critere. On note que plus de 50% des sujets

de I'¢tude ont entre 2 et 3 critéres de fragilité.

Le Tableau 3 compare le groupe non polypathologique, et le groupe polypathologique en
fonction des données socio-démographiques, des paramétres nutritionnels, des parametres
physiques et fonctionnels, des performances cognitives et du statut thymique, des

parametres sensoriels et du nombre de traitements médicamenteux quotidiens.

La Figure 3 est un histogramme comparant la proportion de patients dans les différents
domaines de fragilit¢ pour chaque groupe. La fragilité cognitive est définie par un score
MMSE<24 ou un score clinique de démence CDR >0.5. La fragilité nutritionnelle est
définie par un score MNA <24 ou un IMC <22. La fragilité thymique correspondait a un
score de GDS ou Raskin >5. La fragilité sociale concernait les patients vivant seuls. La
fragilité des performances physiques prenait en compte les patients sédentaires ou ayant un
SPPB <10 ou une vitesse de marche <0.5 métres par seconde ou un antécédent de chutes.
La fragilité sensorielle regroupait la vision de pres, de loin, la grille d’Amsler ou HHIE-S
altérés.

Ces données sont reprises dans les Tableau 4. Globalement pour chaque catégorie de
fragilité, il n’y a pas de différence entre les patients comorbides et les non comorbides.
Cependant, on remarque, en analyse bivariée et multivariée, qu’il y a plus de fragilité
physique chez les patients polypathologiques (p <0.001) avec plus de 70 % des patients de
ce groupe mais que les patients non polypathologiques ont plus de fragilité cognitive
(47,4 % des patients concernés, p =0.001). La fragilité¢ thymique est plus importante dans
le groupe polypathologique (p= 0.019), avec 4.2 % patients en plus. Les deux domaines de
fragilit¢ les plus courants sont la fragilité sensorielle qui concerne plus de 68 % des
patients dans chaque groupe, et la fragilité¢ physique, qui concerne également plus de 62 %

des patients non polypathologiques.
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Figure 1 : Organigramme montrant les étapes de sélection de 1'échantillon

5158 sujetsvus a la
PGF entre 2011 et 2020

Exclus :
- sujets dont le score de Fried n'avait pas été calculé
{n=70)
- sujets qui avaient eté classés comme robustes (n=381)
- sujets avec un MMSE inférieur 4 20/30 (n= 364)
- sujets avec un ADL inférieur 3 4 (n= 136)

3707 sujets inclus
dans
la base de données

- sujets exclus car les antécédents n'avaient pas
été codés (n=56)

3651 sujets inclus
dans l'analyse
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Tableau 1: Description de la population : parameétres socio-démographiques et

gériatriques

Données socio-démographiques

Age, moy (ET)

82.3+6.5

Sexe (femme), n(%)

2331 (63.8)

Niveau éducatif (n=3509)

Pas de scolarité ou primaire

1257 (35.8%)

College, lycée et université 2252 (64.2%)
Statut marital (n=3630)
Veuf, divorcé, célibataire 2076 (57.2%)

Marié

1554 (42.8%)

Lieu de vie (n=3618)
Domicile (Maison individuelle)

Domicile (appartement)

2232 (61.7%)
1219 (33.7%)

Foyer Logement 86 (2.4%)
EHPAD 71 (2.0%)
Autre 10 (0.3%)
Mode de vie (n=3606)

Seul 1685 (46.8%)

Avec famille, conjoint ou autre

1916 (53.2%)

Paramétres nutritionnels

Score MNA (n=3606)
Normal >24
A risque [17-24]

Dénutri <17

2231 (61.9%)
1218 (33.8%)
157 (4.4%)

IMC (n=3359)
Dénutrition sévere <20
Dénutri <22

Normal : [22-25]
Surpoids : [25-30[
Obese > 30

271 (8.1%)

367 (10.9%)
800 (23.8%)
1170 (34.8%)
751 (22.4%)

Paramétres physiques et fonctionnels

Critéres de Fried

Pré-fragile

1717 (47.0%)
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Fragile

1934 (53.0%)

SPPB (n=3632)
Bonnes performances [10-12]
Performances moyennes [7-9]

Performances diminuées [0-6]

1209 (33.3%)
1200 (33.0%)
1223 (33.7%)

Vitesse de marche, moy (ET) (n=3663) 0.78 (0.25)
IADL, moy (ET) (n=3693) 5.8 (2.0)
ADL, moy (ET) (n=3696) 5.6 (0.5)
Performances cognitives et statut thymique

Score MMSE, moy (ET) (n=3585) 26.0 (3.0)
Score GDS, (n=2914) (fait depuis 11/2012)

Normal : <=5 2056 (70.6%)

Dépression probable : [5-10]

Dépression tres probable : >10

733 (25.1%)
125 (4.3%)

Score de Raskin, (n=353) (fait jusqu’en 11/2012)
<6 (normal)

>6 (dépression probable)

288 (81.6%)
65 (18.4%)

Parametres sensoriels :

Vision de prés

Vision de loin

Grille d’ Amsler anormale (n=2848)

534 (18.7%)

Score HHIES (n=3567)
<=8 (pas de handicap auditif ressenti)
[10-24] (1éger-modéré)

> 26 (sévere)

2080 (58.3%)
1219 (34.2%)
268 (7.5%)
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Tableau 2 : Description de la population : comorbidités

Comorbidités N (%)
Antécédents cardiovasculaires

Cardiopathie ischémique (angor, IDM) 551 (15.1)
HTA 2069 (56.7)
AOMI 201 (5.5)
Insuffisance cardiaque 248 (6.8)
Antécédents endocrinologiques

Diabéte 620 (17.0)
Dysthyroidie 738 (20.2)
Antécédents respiratoires (BPCO, 256 (7.0))
emphyseéme, IRC (Insuffisance Rénale

Chronique))

Antécédents ostéo-articulaires

Arthrose 1378 (37.7)
Ostéoporose (fracturaire ou non) 462 (12.7)
Antécédents hématologiques

Leucémie 12 (0.3)
Lymphome 100 (2.7)
Myélome 20 (0.5)
Connectivites 120 (3.3)
Cancer 917 (25.1)
Antécédents psychiatriques

Dépression 755 (20.7)
Maladie bipolaire, psychose 65 (1.8)
Antécédents neurologique

Maladie de Parkinson 65 (1.8)
AVC 320 (8.8)
AIT 150 (4.1)
Maladie Alzheimer-syndrome apparenté 36 (1.0)
Antécédents digestifs

Ulcere gastro-duodénaux 178 (4.9)
RGO (Reflux Gastro (Esophagien) 341 (9.3)
Maladie hépatique 71(1.9)

21




Insuffisance rénale chronique (modérée

ou séveére (DFG<60 mL/min)

869 (23.5)

Index de Charlson (adapté a 1’dge), moy 4.78 (1.63)
(ET)

Nombre de traitements, moy (ET) 4.9 (3.5)
Sujets polypathologiques (>= 2 pathologies 2660 (72.9)

chroniques

Figure 2 : Pourcentages de sujets de 1'échantillon en fonction de leur nombre de

criteres de fragilité
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Tableau n°3: Comparaison les sujets polypathologiques non
polypathologiques (analyse bivariée) :
Sujets non Sujets
polypathologiques | polypathologiqu p
(n=991) es
(n=2660)
Données socio-démographiques
Age, moy (ET) 82.2£6.7 82.4 (6.3) 0.378
Sexe (femme), n(%) 616 (62.2) 1715 (64.5) 0.196
Niveau éducatif
Pas de scolarité ou primaire 305 (32.2) 952 (37.2) 0.007 *
College, lycée et université 642 (67.8) 1610 (62.8)
Statut marital
Veuf, divorcé, célibataire 534 (54.2) 1542 (58.3) 0.024 *
Marié 452 (45.8) 1102 (41.7)
Lieu de vie
Domicile (Maison individuelle) 611 (62.3) 1621 (61.4) 0.525
Domicile (appartement) 330 (33.7) 889 (33.7)
Foyer Logement 21 (2.1) 65 (2.5)
EHPAD 14 (1.4) 57 (2.2)
Autre 4(0.4) 6 (0.2)
Mode de vie (n=3655) 0.174
Seul 440 (44.9) 1245 (47.5)
Avec famille, conjoint ou autre 539 (55.1) 1377 (52.5)
Parameétres nutritionnels
Score MNA (n=3659)
Normal >=24 629 (63.9) 1602 (61.1) 0.109
A risque [17-24] 307 (31.2) 911 (34.7)
Dénutri <17 48 (4.9) 109 (4.2)
IMC (n=3359)
Dénutrition sévere <20 109 (12.2) 162 (6.6) <0.001 *
Dénutri <22 114 (12.7) 253 (10.3)
Normal : [22-25] 244 (27.3) 556 (22.6)
Surpoids : [25-30[ 284 (31.7) 886 (36.0)
Obése >= 30 144 (16.1) 607 (24.6)
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Paramétres physiques et fonctionnels

Critéres de Fried

Pré-fragile 533 (53.8) 1184 (44.5) <0.001 *
Fragile 458 (46.2) 1476 (55.5)

SPPB (n=3687) <0.001 *
Bonnes performances [10-12] 400 (40.4%) 809 (30.6)

Performances moyennes [7-9] 319 (32.2%) 881 (33.3)

Performances diminuées [0-6] 270 (27.3%) 953 (36.1)

Vitesse de marche, moy (ET) (n=3663) 0.82 (0.25) 0.76 (0.25) <0.001 *
IADL, moy (ET) (n=3693) 5.9 (2.0 5.7 (2.0) 0.007 *
ADL, moy (ET) (n=3696) 5.7(0.4) 5.6 (0.5) <0.001 *
Performances cognitives et statut thymique

Score MMSE, moy (ET) (n=3585) 25.7 (3.0 26.0 (3.0) 0.001 *
Score GDS, (n=2914) (fait depuis

11/2012) 0.026 *
Normal : <=5 589 (74.2) 1467 (69.2)

Dépression probable : [5-10] 178 (22.4) 555 (26.2)

Dépression trés probable : >=10 27 (3.4) 98 (4.6)

Score de Raskin, (n=407) (fait jusqu’en 0.337
11/2012)

<6 (normal) 89 (78.8) 199 (82.9)

>=6 (dépression probable) 24 (21.2) 41 (17.1)

Paramétres sensoriels :

Vision de pres

Vision de loin 394 (18.8) 0.929
Grille d’Amsler anormale (n=3320) 140 (18.6)

Score HHIES (n=3619)

<=8 (pas de handicap auditif ressenti) 566 (58.6) 1514 (58.2) 0.655
[10-24] (1éger-modéré) 322 (33.3) 897 (34.5)

>= 26 (sévere) 78 (8.1) 190 (7.3)

Nombre de traitements 3.0 (2.8) 5.6(3.3) <0.001 *
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Figure 3 : Comparaison des domaines de fragilité en fonction du groupe

Tableau n°4 : Causes de fragilités par groupe (comorbides vs non comorbides)

Sujets non Sujets
polypathologiques polypathologiques p
(n=991) (n=2660)
Données socio-démographiques
Fragilité cognitive 470 (47.4) 1099 (41.3) 0.001 *, **
Fragilité nutritionnelle 426 (43.0) 1132 (42.6) 0.815
Fragilité thymique 228 (25.2) 691 (29.4) 0.019%, **
Fragilité physique 617 (62.3) 1900 (71.8) <0.001 *,
sk

Fragilité sociale 440 (44.4) 1245 (46.8) 0.195
Fragilité sensorielle 630 (68.6) 1683 (68.8) 0.888
Nombre de domaines 2.84 (1.34) 2.91 (1.35) 0.124

« * » signifie que la différence est significative en analyse bivariée.
« **y signifie que le test reste significatif en analyse multivariée, aprés ajustement sur

I’age, le sexe, et la scolarité.
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V. Discussion :

Cette étude avait pour objectif de déterminer les causes de fragilité chez les sujets non
polypathologiques comparés aux sujets polypathologiques. Globalement, ce qui est ressorti
de notre étude est que les personnes fragiles, qu’elles soient polypathologiques ou non
combinent pour la plupart 2 critéres de fragilité¢ ou plus (plus de 50 % des sujets avaient
entre 2 et 3 criteéres de fragilité). Les principaux domaines de fragilité concerné sont, pour
les sujets polypathologiques : la fragilité physique (71.8%), la fragilité sensorielle (68.8%)
et la fragilité sociale (46.8%). Alors que chez les sujets non polypathologiques, les
domaines de fragilité¢ les plus concernés étaient en premier lieu la fragilité sensorielle
(68.6%), la fragilité physique (62.3%) et la fragilité cognitive (47.4%). La comparaison des
deux groupes de sujets étudiés (polypathologiques versus non polypathologiques) a pu
mettre en évidence une différence significatives pour la fragilit¢ thymique (p= 0,019) et la
fragilit¢ physique (p<0,001), qui était plus souvent retrouvée chez les sujets
polypathologiques, ainsi que pour la fragilité¢ cognitive (p= 0,001), qui était plus souvent
signalée chez les non polypathologiques a la fois en analyse bivariée et multivariée apres

ajustement sur 1’age, le sexe et la scolarité.

Sur le plan des données socio-démographiques, on ne remarque pas de différence
statistique significative entre les deux groupes en fonction de I'dge moyen (82 ans), de la
proportion homme/femme et du lieu et du mode de vie. Les femmes sont représentées
autour de 60% dans les deux échantillons, ce qui concorde avec les dernieres données de
I'INSEE selon lesquelles 53 % des sexagénaires sont des femmes, elles représentent 61 %
des octogénaires, 73 % des nonagénaires et 86 % des centenaires. Apres 110 ans, les
personnes appelées les « supercentenaires » sont presque toutes des femmes, selon le

Gerontology Research Group, groupe international d’experts en gérontologie (2)

Prés de 73 % de 1’échantillon étaient des personnes considérées comme polypathologiques
selon nos criteéres. Selon un rapport de la DRESS en septembre 2022, en moyenne, 26 %
des hommes et 27 % des femmes ont au moins une pathologie (17 millions), mais parmi
eux, 37 % (41 % des hommes et 33 % des femmes) en ont au moins deux (soit 6,5
millions). La fréquence de la polypathologie augmente avec 1’age mais démarre
relativement tot (3 % de la population cumule 3 pathologies a 45-64 ans, 8 % a 65-74 ans
et 21 % au-dela de 75 ans), les hommes étant plus touchés que les femmes : 10 % des

hommes entre 45 et 64 ans et 47 % de 75 ans ou plus cumulent au moins deux pathologies,
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contre respectivement 8 % et 36 % des femmes. Au moins trois pathologies sont retrouvées
chez 11 % des hommes de 65 a 74 ans (6 % pour les femmes) et chez 26 % des hommes de

75 ans ou plus (17 % pour les femmes) (44)

Plus de personnes veuves, célibataires ou divorcées dans le groupe polypathologique

On constate qu'il y a une différence statistiquement significative de 4.1% entre les 2
groupes lorsque 1'on regarde le statut marital, avec plus de sujets mariés dans le groupe non

polypathologique.

Mais on ne retrouve pas de différence quand on regarde le mode de vie, car il est probable
que certaines personnes veuves, divorcées ou célibataires aillent vivre avec leur famille.
D'ailleurs, 95% des sujets de 1'étude vivent a domicile (maison et appartement confondus),
en revanche on ne sait pas combien vivent a leur propre domicile et combien sont au
domicile de la famille. Cela va dans le sens des statistiques de I'INSEE selon lesquelles a
80 ans « en 2019, 96 % des personnes habitent « a domicile », c’est-a-dire chez elles ou
chez un proche » et ce nombre diminue progressivement avec l'age. A noter que « 79 %
des personnes agées de 90 ans résident encore a domicile. ». C'est seulement a partir de
100 ans qu'un peu plus d'une personne sur deux vit en institution (2). Selon la méme étude,
les femmes vivent plus souvent seules dans leur logement et les hommes plus souvent seuls
ou en couple. Comme les femmes ont souvent une espérance de vie plus ¢levée (6 ans
d’écart) et sont en moyenne 2.5 ans plus jeunes que leur conjoint (45), les hommes
pourraient avoir plus souvent une compagne, ce qui pourrait favoriser le maintien a leur
domicile car elle s'occuperaient des taches ménageres. Il se pourrait également qu'elles
insistent plus sur les prises de rendez-vous de suivi médical. Pourtant, méme lorsqu’ils ne
sont pas mariés, les hommes vivent davantage seuls a domicile (47 %, contre 34 % pour les
femmes) car ils sont moins fréquemment en situation de perte d’autonomie que les femmes
a tout age, ils per¢oivent moins souvent 1’allocation personnalisée d’autonomie que les

femmes (2).

Comme attendu, on retrouve plus de gens fragiles dans le groupe polypathologique (avec
9.3% de plus de sujets fragiles dans le groupe polypathologique), et de facon logique, il y a
plus de polymédication dans le groupe polypathologique, puisqu'il y a plus de pathologies
a traiter (entre 5 et 6 médicaments pour les polypathologiques contre 3 médicaments chez

les non polypathologiques).
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Un niveau d’éducation significativement plus bas dans le groupe polypathologique

On remarque un niveau éducatif statistiquement trés significatif entre les deux groupes,
avec une proportion moins €levée de personnes ayant un niveau éducatif collége, lycée et
université dans le groupe polypathologique (62.8%) contre 67.8% dans le groupe non
polypathologique, soit une différence de 5%. Selon une étude de I'INSEE sur les
centenaires, les personnes diplomées ont en général un niveau de vie plus élevé, favorisant
leur acces aux soins, et ont moins souvent exercé de métier physique au cours de leur vie,
réduisant ainsi leurs problémes de santé (2). D'autant plus que I'on note que la deuxieme
comorbidité de I'échantillon est I'arthrose a 37.7%, qui peut-Etre causée et aggravée par les
mouvements répétitifs et le port de charges lourdes (46). On peut également se demander si
les personnes de plus haut niveau éducatif consulteraient plus souvent (meilleur statut
financier) auraient une meilleure compréhension de leur pathologie et de ses risques et
donc une meilleure observance. Par ailleurs, il est possible que les personnes diplomées
aient moins de comportements a risque : d’aprés ’enquéte Santé 1991-1992, la probabilité
de fumer diminue avec le niveau d’éducation, toutes choses égales par ailleurs (47).
Cependant, ces données ne pourraient peut-&tre plus étre valables pour les générations a
venir, car si le tabagisme est passé¢ de 59% chez les hommes en 1974 a 35.3% en 2018, il
est resté stable chez les femmes avec 28% de fumeuses en 1974 contre 28,9% en 2018
d'apres les résultats de I'OFDT (Observatoire francais des Drogues et des Tendances
addictives) (48). Pour l'alcool, encore selon I'OFDT, on observe une diminution de la
consommation quotidienne d'alcool chez les deux sexes, passant de 36% a 15% de buveurs
réguliers entre le milieu des années 1990 et 2017, et de 12% a 5% chez les femmes pour la
méme période (49) Nous ne disposions pas de données sur 1'hygiéne de vie des patients
lors de cette ¢étude (statut tabagique, consommation d'alcool et de toxiques, niveau

d'activité physique quotidien).

Enfin, les personnes atteintes de problémes de santé chroniques pourraient étre pénalisées
dans le milieu éducatif et avoir moins d'opportunités de faire de longues études. Toutefois,
quel que soit le niveau d'é¢tude, les femmes agées de 70 a 75 ans en 1990 sont plus souvent
devenues centenaires que les hommes, et les femmes sans dipldme ont méme autant atteint
I’age de 100 ans que les hommes diplomés du supérieur (3 %) (2). Alors que, les femmes
sans diplome cumulent plusieurs facteurs qui pourraient étre négatifs pour leur santé: des
revenus inférieurs a ceux des hommes diplomés et des conditions de travail en général plus

pénibles (exposition a des produits toxiques, effort physique, etc.), elles auraient cependant
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une meilleure hygi¢ne de vie (comme nous le disions précédemment pour la consommation
d'alcool) et elles bénéficient d’un meilleur suivi médical (dépistages collectifs du cancer du
col de 'utérus et du cancer du sein, suivi médical pendant la grossesse). De plus, leur durée
de travail tout au long de la vie active est plus faible (congé maternité), réduisant ainsi leur
exposition a des risques professionnels. Enfin, les femmes disposeraient de facteurs
protecteurs sur le plan biologique expliquant en partie leur espérance de vie plus longue,
comme par exemple les hormones ((Estrogenes et progestérone) qui sont protectrices sur le

plan cardiovasculaire jusqu'a la ménopause.

Plus de surpoids et d'obésité chez les patients polypathologiques de 1'échantillon, mais

aussi plus de fragilité physique

Il n'a pas été retrouvé de résultat significatif sur le score MNA entre les deux groupes,
cependant au niveau de I'IMC la différence est trés significative : le groupe
polypathologique a plus tendance a étre obése (24.6%) ou en surpoids (36%) par rapport au
groupe contrdle qui lui est plutot dénutri (24.9%) ou de corpulence normale (27.3%) . La
polypathologie est-elle a 1'origine de 1'obésité et du surpoids ou bien I'obésité et le surpoids

sont-ils a 'origine de la polypathologie ?

D'apres une étude américaine, I’obésité est fortement associée a la polypathologie chez les
adultes agés, et la force de ’association augmente avec la sévérité de 1’obésité. De plus, il
existe une association positive entre I’augmentation de I’'IMC et les taux de limitation
fonctionnelle, les personnes atteintes de polypathologie et d’obésité affichant des taux
¢levés de limitation fonctionnelle (50). Dans une étude de cohorte Finlandaise menée entre
1998 et 2013, il a été retrouvé que les sujets obeses avaient 5 fois plus de risques de
développer une polypathologie dite «simple» soit plus de deux comorbidités, et plus de
douze fois plus de risque de développer une polypathologie «complexe» (plus de 4
comorbidités) par rapport aux sujets non obeses. Le risque de polypathologie complexe
était plus grand chez les sujets qui avaient une obésité avant 1'dge de 50 ans que chez ceux
ayant développé une obésité a un age plus avancé. Les analyses stratifiant I'obésité en
classes 1, 2 et 3 ont montré un schéma dose-réponse : plus le degré d'obésité était élevé et
plus le risque de polypathologie complexe était élevé. Cependant malgré son impact
important en terme de morbidité, I'obésité n'était que modérément associée a la mortalité,
suggérant que l'obésit¢ diminue d'avantage la survie sans maladie plus que la survie

globale (51)
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Le surpoids et 1'obésité sembleraient donc étre des facteurs aggravants la polypathologie.
D'autre part une étude de cohorte britannique menée entre 2006 et 2010 comparant l'impact
des facteurs de risque et de I'hygiéne de vie en fonction de la présence ou de 'absence de
polypathologie, les résultats ont montré que les sujets polypathologiques qui avaient le
mode de vie le plus sain avaient une espérance de vie a 45 ans 6.3 ans plus longue pour les
hommes et 7.6 ans plus longue chez les femmes quand on les comparait aux sujets
polypathologiques qui avaient un mode de vie moins sain. La différence avec le groupe
contrdle était d'environ 1 an, ce qui suggérait qu'un mode de vie sain était associé a une
plus grande longévité de facon similaire, peu importe la présence de polypathologie (52).
On peut se demander si l'obésité, par le biais d’une alimentation déséquilibrée pourrait
favoriser le stress oxydatif et inflammatoire conduisant a un vieillissement accéléré

(« inflammaging ») (53).

Cette différence d'IMC pourrait étre liée a un écart d'activité physique quotidienne entre les
deux groupes, sachant que 1'un des items de dépistage de la fragilité¢ de Fried est l'activité
physique réduite. Et il ressort dans notre étude que les patients polypathologiques sont plus
souvent fragiles sur le plan physique par rapport aux non comorbides. On constate de
meilleures performances physiques dans le groupe contrdle (10% de sujets en plus ayant de
bonnes performances ) que dans le groupe polypathologique (presque 10% en plus ayant
des performances physiques diminuées) qui peuvent-étre dues a une désadaptation a l'effort
chez les patients comorbides ; et la vitesse de marche est également significativement
meilleure dans le groupe contrdle (la baisse de la vitesse de marche étant un autre criteére de

dépistage de la fragilité selon Fried).

Une autre étude britannique menée sur la méme cohorte, montre une relation de dose a
effet entre 1'activité physique et la mortalité toutes causes confondues suggérant que les
bénéfices de l'activité physique sur la mortalité s'appliquent également chez les personnes
polypathologiques. Par ailleurs, les résultats ont montré qu'il n'était pas nécessaire de
réaliser des volumes importants d'activité physique, ni de fagon intensive pour en ressentir
les bénéfices. Toutefois il ressortait qu'une proportion importante des sujets
polypathologiques n'atteignait pas les recommandations actuelles d'activit¢ physique

quotidienne (54) .

Il serait intéressant de se pencher sur les raisons qui font que les personnes agées
polypathologiques ne font pas d'activit¢ physique (asthénie, douleurs, dyspnée) afin

d'analyser le lien entre le manque d'activité physique et la polypathologie, mais aussi sur
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les performances physiques et 1'autonomie. En effet on remarque aussi un ADL et [ADL

légerement meilleur chez les sujets non polypathologiques.

Plusieurs études ont ainsi démontré un lien entre la polypathologie et la diminution de la
vitesse de marche, les troubles de 1’équilibre et la perte de force musculaire, par exemple
une ¢étude chinoise de 2021 identifiait cinq modeles de polypathologie dans la population
¢tudiée qui étaient différemment associés aux troubles de la marche et de I’équilibre et a
la diminution de la fonction musculaire des membres inférieurs, en particulier, les profils
de polypathologie de la catégorie des maladies dégénératives et de la catégorie des AVC
causant des dépressions respiratoires, qui étaient étroitement associés aux trois facteurs de
risque de chutes (55). Une étude péruvienne de 2017, étudiant la vitesse de marche chez les
sujets agés de plus de 60 ans, observait une vitesse de marche plus faible chez les patients
polypathologiques, méme chez les sujets les plus agés sans limitation fonctionnelle (56).
Une autre étude chinoise de 2020 trouvait qu’en général, la vitesse de marche plus faible
et la faiblesse musculaire au grip test étaient plus souvent associées aux sujets
polypathologiques par rapports aux sujets non comorbides ou avec une seule maladie

chronique (57).

L’association entre polypathologie et diminution des fonctions motrices semble s’expliquer

par plusieurs mécanismes intriqués :
- I’inflammation chronique, dont nous avions parlé¢ dans I’introduction (19-21,53)

- le lien entre polypathologie, polymédication et chutes: La survenue de chutes chez
les personnes agées pourrait contribuer au développement d’une peur de tomber
(également appelé « syndrome post-chute »), qui elle-méme accroit le risque de
chute, établissant un cercle vicieux. A terme, cela peut mener a une perte
d’autonomie, a une incapacité et a une restriction de participation aux activités
quotidiennes et sociales, qui poussés a ’extréme peuvent causer un isolement
social, favorisant une baisse du moral. De plus, beaucoup de sujets agés sont des
« chuteurs silencieux », qui parlent pas de leurs chutes ni demandent de 1’aide sur le
plan médical a moins d’étre blessés (58). Une étude chinoise de trouvait que les
personnes polypathologiques avaient un risque de chute significativement plus haut
que celui des personnes non polypathologiques, a la fois pour le risque de chute
1sol¢é et le risque de chute répétée (59). Cela est probablement dii a la plus grande
fragilit¢ physique des personnes polypathologiques. La iatrogénie des traitements

des pathologies chroniques entre également en jeu, en effet, plusieurs classes
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médicamenteuses telles que les antihypertenseurs, les antalgiques opioides, les
hypnotiques et les psychotropes, qui peuvent également avoir des interactions entre
eux mais surtout une modification de la proportion masse grasse/masse maigre,
I’altération de la fonction rénale et hépatique et la diminution du métabolisme,

peuvent allonger la demi-vie des médicaments dans I’organisme (60).

le lien entre polypathologie, hospitalisation, perte d’autonomie et syndrome de
glissement : il n’est pas rare qu’une personne agée autonome lors de son admission
a I’hopital devienne progressivement de plus en plus dépendante au cours de
I’hospitalisation, et ne puisse plus vivre comme avant lors de sa sortie. D’apres une
revue de la littérature de 2011, au moins 30 % des sujets de plus de 70 ans
hospitalisés pour une pathologie médicale sortent d’hospitalisation avec une perte
d’autonomie qu’ils n’avaient pas avant de tomber malades. Il ressortait également
que les sujets fragiles étaient plus vulnérables face a cette perte d’autonomie induite
par I’hospitalisation. Il semblerait que I’hospitalisation précipite une perte
d’autonomie pré-existante, mais survenant a un rythme trés lent (61). Cette
dépendance iatrogene, peut s’aggraver progressivement et associer des symptomes
a tonalité dépressive, ce que I’on appelle en France le « syndrome de glissement »,
qui combine un état de grande déstabilisation physique et psychique marqué par
I’anorexie, la dénutrition, un comportement de repli et d’opposition, et qui survient
aprés un intervalle libre, a distance d’une maladie en voie de guérison ou d’un

événement perturbant tel qu’un choc psychologique (62).

le lien entre polypathologie et sédentarité: La sédentarité (ou comportement
sédentaire) est définie comme une situation d’éveil caractérisée par une dépense
énergétique inférieure ou égale a 1.5 MET en position assise ou allongée . Elle
correspond au temps passé assis ou allongé sans autre activité physique entre le
lever et le coucher, ainsi que la position statique debout (1.3 MET). On peut donc
paradoxalement étre physiquement actif et sédentaire (63). Une étude de cohorte
irlandaise entre 2009 et 2011 qui concluait que la plupart des pathologies
chroniques sont associés a une plus grande sédentarité, et que plus un sujet cumule
de pathologies, plus il est sédentaire (et ce aprés ajustement des résultats en
fonction de I’incapacité, de la santé mentale et de 1’activité physique (54) Dans une

autre étude de cohorte britannique de 2020, il était retrouvé qu’un mode de vie sain
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associ¢ a une activité physique réguliére permettait de rallonger I’espérance de vie

de 1 a 2.5 ans indépendamment de la présence d’une polypathologie (52).

- le lien entre diminution de la mobilité et douleurs aigués ou chroniques : une étude
de 2020 concluait que plus la douleur se généralisait chez un patient et plus le

patient développait de comorbidités (64).

Moins de fragilité cognitive chez les polypathologiques mais plus de fragilité

thymique

Alors méme que le niveau socio-éducatif était significativement meilleur dans le groupe
non polypathologique, on retrouve une différence statistiquement significative entre les 2
groupes pour le MMSE avec de meilleurs résultats chez le groupe polypathologique,
cependant, ce résultat est difficilement extrapolable sur le plan clinique, la différence entre
les 2 groupes étant de moins de 1 point (25.7 chez le groupe controle contre 26 chez les
polypathologiques). Pourtant, il est ¢également ressorti que les patients non
polypathologiques étaient plus souvent fragiles sur le plan cognitif que les patients
comorbides. La vision et l'audition des sujets des 2 groupes étaient similaires, ce qui

minimise un éventuel biais de compréhension au moment de répondre aux questionnaires.

Un nombre croissant de travaux a mis en évidence un lien entre fragilité et cognition chez
le sujet agé, menant a la définition récente de fragilit¢ cognitive (65). Ce nouveau
syndrome refléte le fait que fragilité et troubles cognitifs sont probablement deux
syndromes liés a I’age, trés intriqués et présentant des mécanismes physiopathologiques
communs (hormonaux, vasculaires, dépressifs, inflammatoires ou encore neurodégénératifs
...) (66). Dans un contexte de troubles cognitifs, le syndrome de fragilité peut apparaitre en
I’absence de polypathologie, du fait de mécanismes multiples : dénutrition, sédentarisation
liée a la perte d’autonomie, chutes (...). Dans ce travail cependant, une limite a prendre en
compte est que le motif d’adressage a I’hopital de jour de fragilité est souvent la présence
de troubles cognitifs, ce qui peut biaiser I’interprétation de ces résultats. Selon le score
GDS, il existe une proportion plus importante de sujets potentiellement déprimés dans le
groupe polypathologique (30.8% de déprimés probables ou trés probables contre 25.8%
dans le groupe controle). Cependant ces données doivent étre interprétées avec précaution
¢tant donné les résultats de la comparaison des deux groupes pour la recherche de
dépression a l'aide du score de Raskin, pour les sujets inclus avant 2012, qui ne retrouve

pas de différence significative entre les deux groupes. A noter que dans notre étude il y
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avait une proportion plus importante de sujets avec une fragilité thymique dans le groupe
polypathologique. En revanche, aprés ajustement de ’analyse sur 1’age, le sexe et la
scolarité, on retrouve toujours une différence significative avec 4,2 % de sujets ayant des

symptomes dépressifs en plus dans le groupe polypathologique.

Une méta-analyse de 40 études transversales a montré que la dépression était plus
fréquente chez les personnes polypathologiques, comparée a ceux qui n'avaient qu'une
seule ou aucune pathologie (67). Cela est probablement multifactoriel et pourrait étre lié
aux multiples comorbidités elle-mémes (inflammation, impact vasculaire et métabolique),
a la polymédication (iatrogénie), ainsi qu'a la perte de mobilité et d'autonomie, a la qualité
des soins et a la gestion des maladies (suivi médical plus lourd avec plus de rendez-vous de
suivi) et probablement a l'isolement psychosocial plus important et aux éventuelles
difficultés socio-économiques. Les deux étant intriquées, la polypathologie semble étre un
facteur de risque de dépression, qui elle-méme semble prédisposer au développement de la
polypathologie (67). Par ailleurs, si le lien entre fragilité et dépression est bien connu (68),
une ¢tude menée sur une cohorte européenne, a également mis en évidence une relation
bilatérale entre la dépression et la polypathologie : la dépression a un état de base chez un

sujet sans comorbidités augmente le risque de polypathologie dans le futur, et la

polypathologie contribue a un risque accru de dépression (69,70).

VI. Limitations et points forts de 1'étude

Notre étude comporte certaines limites telles que le biais de déclaration (des antécédents
ont pu étre oubliés), un biais de sélection puisque nous avons dii exclure les personnes
ayant des troubles cognitifs trop importants, un biais de codage (antécédents qui ont pu €tre
oubliés ou modifiés) et un biais de confusion puisque certaines données telles que le
tabagisme, la consommation d'alcool et le niveau d'activité physique quotidienne n'étaient
pas disponibles. Concernant les troubles cognitifs, nous avons également pu avoir un biais
de sélection car une grande majorité des patients ayant ét€¢ adressés par leur médecin
généraliste, il est possible que 1’'une des raisons principales ayant motivé 1’évaluation ait
été des troubles cognitifs débutant (assez facilement décelables a I’interrogatoire du patient
ou de son entourage, contrairement a la vitesse de marche ou la faiblesse musculaire, qui
n’est pas systématiquement ¢valuée au cours des consultations de suivi). Cependant, nous
disposions d'un nombre de sujets importants avec une bonne validité externe de notre

échantillon.
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VII. Conclusion

Cette ¢tude nous permet donc de conclure que les principales causes de fragilité chez les
sujets agés non polypathologiques sont en premier lieu : la fragilité sensorielle, suivie par
la fragilit¢ physique et la fragilit¢ cognitive. La comparaison des deux groupes
(polypathologiques versus non polypathologiques) a pu mettre en évidence une différence
significative pour la fragilité cognitive, qui est plus souvent représentée chez les sujets non
polypathologiques, ainsi que pour la fragilité¢ physique et thymique, plus prévalente chez
les sujets polypathologiques a la fois en analyse bivariée et en analyse multivariée, apres

ajustement sur I’age, le sexe, et la scolarité.
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IX. Annexe

Critéres de Fried et définition opérationnelle lors de I’évaluation initiale des sujets:

(14)

CRITERES
Perte de poids
Faiblesse musculaire

Fatigue (subjective)

Diminution de la vitesse de

marche

DEFINITION OPERATIONNELLE
Perte > 5 kg de maniere involontaire depuis un an
Force musculaire de préhension mesurée au poignet (kg) par un

dynamometre, dans le quintile inférieur.

Le résultat correspond au meilleur score aprés 3 essais sur la main
dominante.

Cut-off en fonction du sexe et de 'IMC* :

Hommes :

IMC <24 : force <29 kg

IMC entre 24.1-28 : force <30 kg

IMC>28 : force <32 kg

Femmes :

IMC <23 : force <17 kg

IMC entre 23.1-26 : force < 17.3 kg
IMC entre 26.1-29 : force < 18 kg

IMC>29 : force <21 kg
La personne répond « souvent » ou « la plupart du temps » a I’un des

deux questions ci-dessous :
La semaine passée, combien de fois avez-vous ressenti I’état

suivant ? « Tout ce que j’ai fait m’a demandé un effort. »

La semaine passée, combien de fois avez-vous ressenti 1’état

suivant ? « Je ne pouvais pas aller de 1’avant. »
Temps sur 4 metres dans le quintile inférieur.

Cut-off en fonction du sexe et de la taille:
Hommes :
<173 cm : temps > 6 secondes

> 173 cm : temps > 5 secondes
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Hommes :
<159 cm : temps > 6 secondes

> 159 cm : temps > 5 secondes
Activité physique Dépenses ¢énergétiques dans le quintile inférieur d’aprés le

« Minnesota Leisure Time Activity Questionnaire » :
Hommes : < 383 kcal/semaine

Femmes : < 270 kcal/semaine
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Objective : To determine the frailty causes of elderly subjects aged over 65 years old, independent and
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