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Coniicdentiel

Evolution de lespérance de vie 4 la naissance an France de 1740 3 2005
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Espérance de vie selon |'age chez les sujets | 25°
®

déments et en population générale

F',j"q Ul D_ La reol ctal Population générale
(démences) (Alzheimer)
Hommes Femmes Hommes Femmes Hommes Femmes
0 ans 5,5 | 1,1 1.4 .0 |13.2 | 5.5
S0 ans ERY 5,8 3.0 5,3 8,1 Q.9
Yl ans 2.3 2.9 2.7 2, 5,2 mR




De quol meurent
les patients Alzheimer ?



Facteurs predictifs de déces

e 936 patients atteints de maladie d’Alzheimer probable ou possible,
suivis sur une durée moyenne de 31 mois,
e Facteurs predictifs de déces

(ajustement sur I'age au diagnostic, sur la durée de I'affection et sur le niveau
d’education)
Chez 'homme,

I'existence d’'une BPCO OR:1.76 p=0.04

d’'un diabete OR:1.76 p=0.08
Chez la femme,

I'existence d’'un diabete OR :1.95 p=0.01

d’'une cardiopathie OR:1.94 p =0.001

d'un AVC OR :3.04 p =0.002
Manifestations neuro-psychiatriques :

deambulation OR:1.57

signes extrapyramidaux OR : 1.57

I'apraxie OR:1.5

I'aphasie OR : 1.59

Moritz, Arch Neurol. 1997 ; 54 : 878-85



RR de déces coce
dans la maladie Alzheimer

e Insuffisance coronarienne

o RR IC 95 % P

e Non 1

o Oui 1.30 (1.05-1.61) 0.017
e Insuffisance cardiague congestive

e Non 1

o Oui 1.48 (1.10-1.99) 0.010
e ATCD d’AVC

e Non 1

o Oui 1.21 (0.87-1.67) 0.2
e Hypertension

e Non 1

o Oui 0.96 (0.77-1.19) 0.2
e Diabete

e Non 1

o Oui 1.87 (1.34-2.61) 0.001

Larson, Ann Intern Med 2004;140:501-9



RR de déces 35
dans la maladie Alzheimer

e Trouble de I’equilibre

o RR IC 95 % P

e Non 1

e Oui 1.50 (1.20-1.87) 0.001
e Chutes

e Non 1

o Oui 1.30 (1.05-1.60)  0.015
e [ncontinence urinaire

e Non 1

o Oui 1.29  (1.00-1.65)  0.047
e Dépression

e Non 1

o Oui 096 (0.78-1.18) 0.2

Larson, Ann Intern Med 2004;140:501-9



Facteurs predictifs de déces eecs
dans la MA

e Etude longitudinale
e 9264 patients agés de 65 ans et plus, atteints de maladie d’Alzheimer
e admis en « nursing home » entre 1992 et 1995, dans 5 états américains,

e Facteurs prédictifs de mortalité

e formes modérées séveres
o (n =5393) (n = 3160)
e age supérieur a 85 ans 1.77 1.92

e sexe masculin 1.94 1.80
e existence d’'une confusion 1.15 1.19
e niveau de dépendance élevé 1.44 1.98
e déficience visuelles / auditive 1.12/1.20 1.06
e Incontinence 1.16 1.09
e plaies de pression 1.26 1.23
e affections cardiovasculaires 1.24 1.21
e Dépression 1.07 1.19
e BPCO 1.28 1.18
e Diabete 1.27 1.36
e dénutrition 1.33 1.30

Gambassi, J Neurol Neurosurg Psychiatry 1999 ; 67 : 59:65



Maladie d’Alzheimer
et hospitalisation



Sd démentiel et hospitalisation

e Objective:
prevalence of dementia in a general hospital,

reasons for admission and relationship between
dementia and
length of stay, cost, and in-hospital mortality rate.

e Method:
hospital database on 21,251 patients aged 60 and older.

Patients grouped as with or without a discharge diagnosis of
dementia by ICD-9-CM criteria.

The groups were compared on
sociodemographic characteristics,
Principal discharge diagnoses,
lengths of stay, costs,
in-hospital mortality rates.

Lyketsos, Am J Psychiatry 2000;157:704-7



Sd démentiel hospitalisé ;
diagnostic principal retenu

Group and Diagnosis M %
Patients with dementia (N=823)
Chronic ischemic heart disease 40 49
Senile and presenile arganic psychotic conditions 38 46
Cerebral degenerations (e.g., Alzheimer's disease
and Pick's disease) 31 3.8
Alcoholic psychoses 28 34
Disorder of fluid or electrolvte balance 27 33
Acute myocardial infarction 26 3.2
Urinary tract infection 25 3.0
Heart failure 24 29
General symptoms 21 26
Pneumanitis 20 24
Mechanical complications of graft or implant 20 24
Drug psychoses 19 2.3
Secondary cancer 18 2.2
Occlusion of cerebral arteries 18 2.2
Disease of the endocardium 15 1.8
Septicemia 13 16
Cardiac dysrhythmias 13 16
Aortic aneurysm 13 1.6
Parkinson's disease 12 1.5
Pneumania, organism unspecified 12 1.5

Lyketsos, Am J Psychiatry 2000;157:704-7



Sd démentiel et hospitalisation

e Seulement 12 % des hospitalisations de
patients ayant une démence le sont
directement pour leur maladie neurologigque

principaux motifs d’hospitalisations :
Pathologies cardiovasculaires
Infections pulmonaires, urinaires, déshydratation...

Traitables en amont avec
= évitement de 'accélération de la perte d’autonomie et

« des hospitalisations, qui sont la dépense la plus élevée en
soins lors de démence sévere.

Lyketsos, Am J Psychiatry 2000;157:704-7



Quelles comorbiditées
dans la maladie d’Alzheimer ?



La polypathologie

1 CS médecine 4.9
2 CS chirurgie 4.4
3 CS gériatrie 2.5
4 Psychiatrie 3.9
5 Psycho-gériatrie 4.3
6 SSR polyvalent 4.6
7 SSR rééducation 4.2
8 SSR gériatrie 6.8

Total 4.9
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4403 associations différentes d’'états pathologiques
pour 5013 personnes, la situation clinique de chaque

patient est toujours polypathologique et unique

16



Coniicdentiel

HTA

Troubles du rythme
Coronaropathies
Broncho-pneumopathie
Insuffisance cardiaque
Etat confiné

Etats dépressifs
Pathologie de la hanche
Incontinence
Syndrome démentiel
Syndrome abdominal
Pathologie osseuse
Syndrome digestif haut
AVC

Cancers

Etats anxieux

Phlébite, ins.veineuse...
Malaises, PdC...
Anémies

Les états pathologiques

B SMTI
B non SMTI

En % de patients présentant
I'état pathologique
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Pathologies associées ?

e Souvent sous-diagnostiquées chez le dement
(L6ppdnen Dement Geriatr Cogn Disord. 2004;18(3-4):321-9)

e MA : Moins d’hypertension, diabete, insuffisance cardiaque et
ACFA ?

(Sanderson American Journal of Alzheimer's Disease and Other Dementias®,
Vol. 17, No. 2, 73-78 (2002))

e Nombre de comorbidités et de médicaments prescrits semblable
chez dements vs témoins (2,4 vs 2,3 ; 5,1 vs 6,1)
HTA 82% ; diabete 39%, | coronaire 21%, | cardiaque 14%, AVC 10%.
(Schubert J Am Geriatr Soc 54:104-109, 2006).

e Corrélation forte entre comorbidité et gravite de la MA
(Doraiswamy, Journal of Gerontology: 2002, Vol. 57A, No. 3, M173-M177).



Sous-diagnostic des T
comorbidités

e Lieto, Finlande

Toutes les PA > 65 ans

Taux de participation : 82% (n = 1260)
e 112 patients ont un sd déementiel

66% ont une comorbidités non diagnostiquee
Vs 48% chez les non dements (p = 0.041).
Une hypercholestérolémie (p = 0.039)
Une hypothyroidie (p =0.032)

Lopponen, Dement Geriatr Cogn Disord. 2004;18(3-4):321-9 19
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Sous-diagnostic ?
e 3013 PA>65ans
Consultants en soins primaires, Indianapolis
e FEtudes comorbidités
Selon CIM10 : 10 pathologies
échelle CDS (Chronic Disease Score)
e Patients déements  non dements P
Comorbidités 2.4 2.3 0.66
HTA 82% ; diabéete 39%, | coronaire 21%, | cardiaque 14%, AVC 10%.
CDS 6.2 5.8 0.83
Médicaments 5.1 6.1 ns

50 % recoivent un anticholinergique
20 % recoivent un psychotrope

Schubert, J Am Geriatr Soc 2006; 54:104—9 20



Pathologies associées : o
REAL.FR

e Etude prospective multicentrique francaise
e Population ambulatoire atteinte de MA (MMS>10)

e 579 patients,
age 77,4 £ 7,1 ans
MMS 20,1 £ 4,5

e 25% n’avaient pas de comorbidité a I'inclusion

e Comorbidité :
moyenne 1,4/pt

Artaz Rev Med Int 2006, 27 : 91-97
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Pathologies associées : o
REAL.FR
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Pathologies associées : o
REAL.FR
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Coniicdentiel

Pathologies associées :
REAL.FR

Cardiovasculaire [y 34%
Sensorielle Y 23%
Neurclogique (démence exclue) - 18%,
Musculo-squelettique [ 17%
Génito-urinaire [ 13%
« Autres » [ 13%
Gastro-intestinale [0 11%
Respiratoire [0 7%
Endocrinienne [ 72

Rénale [ 3¢
Alcoolisme [J 1%

Fig. 1. Prévalence des comorbidités selon le recueil de données 4 Minclusion
(=579}

Artaz Rev Med Int 2006, 27 : 91-97



Maladie d’Alzheimer & ...
comorbidité vasculaire

Institut Alzheimer




MA &...

c¢omorbidité s g mn N
vasculaire Definition du probleme

> Epidémiologie

RéAIl.Fr : MA probable : n=520
> 1 maladie vasculaire : 34%
HTA : 45% (tabac : 5%)
Hypercholestérolémie : 24%
AC/FA : 10%

> Parmi les facteurs de risque de MA

> Parmi les facteurs de risque de déclin cognitif




s 000
Syst-Eur Demence 43
Le traitement de 1000 patients pendant 5 ans E:'
permet de préevenir 20 cas de demence.
10— _
7,7+/- 1,67 Placebo (n=1180)

Traitement actif (n=1238)
(a Caz IEC £ D)

Nombre de cas
/1000 patient-annees

5 3,8+/-1,15

<<
-

-50% (0-76%) 28
Forette F et al., Lancet 1998; 352: 1347-51



@ Fonctions COgnItIVGS et ttt 0000

= antihypertenseur

S (n=1241 hypertendus, 78 ans)

Profil Efficience Cognitive
80 1
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Hanon O, J Hypertens 2006; 24:2101-07



Fibrillation auriculaire
et syndrome dementiel

Risque

Toutes démences

Troubles cognitifs

Maladie d"Alzheimer avec M CV
Maladie d"Alzheimer sans M CV

Démence vasculaire

OR

2.3

1.7

4.1

1.8

1.9

[1C95%)]
1.4-3.7
1.2-2.5
1.7-9.7
1.0-3.3

0.6-5.5
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Insuffisance cardiaque et troubles
cognitifs
- Méta analyse (22 etudes, n=17 785) -

Study Heart Failure Control OR-(fixed) Weight OR (fixed)
or sub-categary nM ni 95% ClI % 95% Cl
Almeida and Tamai 27/50 10/30 — =} 0.52 5.69 [£.1%Z, 15.2Z8B]
Caccistore et al. Los8e Z15/1078 —_— Z.24 £.26 [2.38, £8_23])
Corzonello et al. Z33res2 305/1358 - 26.10 1.39 [1.14, 1.70]
Grubb et al, 5720 3720 - 0.36 1.89 [0.38, 9.27]
Roman et al, 11716 5/18 —_—a—) 0.25 4.84 [1.09, Z1.58)
Strauss et al. £0/40 17450 - 1.2Z0 1.94 [0.83, 4.55]
Trojano et al. 156/308 7L/z07 —— &.68 1.97 [1.37, 2.83]
Zuccaa et al. 41271583 2220/ 120582 | EZ.E86 1.50 [1.33., 1.69]
Total (95% CI) 2937 14848 { ' ) 100.00 1.62 [1.4%, 1.79]
Total events: 924 (Head Failure), 2916 (Control)
Test for heterogeneity; Chi® = 39,98, df =7 (P < 0.00001), I = §2.5%
Test for overal effect: £ = 10.04 (P < 0.00001)

01 02 05 0 2 5 10

Fig. 4. Cognitive dysfunction.

Augmentation du risque de troubles cognitifs chez les insuffisants cardiaque de 62%

Eur J Heart Fail. 2007 May;9(5):440-9.



MA &...

comorbidité . - . -y <
vasculaire Particularites liees a la MA

> La MA diminue 'espérance de vie

> La MA et le vieillissement majorent le risque iatrogene

> La MA évoluée s'accompagne de modifications tensionnelles

> ... Traitements a visée cardio-vasculaire moins prescrits

)




MA &...

comorbidité .
vasculaire Recommandations

> Considéerer la MA comme une maladie associée
supplémentaire

Information

Education

Observance / délivrance sécurisée
Surveillance

Dépistage des effets indésirables

> Toujours commencer a faible dose
» Toujours augmenter lentement les posologies

Role déterminant des lésions cérébro-vasculaires
dans le développement des troubles cognitifs




M Alzheimer et perte de poids

P/T2 (kg/m2)

30 -
Contrdles
29 -
28 -
MA
27 -
26 I I I I |

Années de suivi

Evolution du poids des patients
atteints d’une MA, comparés a des
patients agés non-atteints.

Aprés ajustement pour I’age et le

sexe :
P/T? A 0,52/an (MA)
vs. 0,14 (controles)

Cronin-Stubbs D, et al. BMJ 1997;314:17%;9



Conséqguences
des comorbidités ?



M Alzheimer : mortalité en o
fonction de I'évolution du poids

2 _

2 e e La perte de poids
5 14 - prédit la mortalité
o 12 - chez les patients
P ayant une MA.
o 0,8
3 oa e Le gain de poids

02 - réduit la mortalité.
20 0] 20

Modification du poids (%) White H, J Am Geriatr Soc 1998;46:1223-7

36



Influence des comorbidités sur| ss
les fonctions cognitives

e 6/9 MA
13 centres de jour ou EHPAD
MMS =11.8+8
CIRS-G.

e 61% trois ou plus comorbidites.
e Nombre de comorbidites

augmente avec le stade de sévérite initial

est associé avec
un déclin cognitif plus important
une perte d’'indépendance plus élevee

Doraiswamy, J Gerontol A Biol Sci Med Sci 2002 : 57 : M173-7



Pathologies associées : 33
REAL.FR

4 et plus
(n=103) (n=136] (n=87) (n=39) (n=18)

Nombre de pathologies 38
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@ Part de la démence et de la maladie
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2. Communiqué de presse Secrétariat d'état aux personnes agées 16/01/2003
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L’examen clinique

e L’examen doit apprécier
I'état général (perte de poids) et cardio-vasculaire (hypertension artérielle),
le degre de vigilance (recherche d’'une confusion mentale), et

les déficits sensoriels (visuel ou auditif) et moteurs pouvant interférer avec la passation
des tests neuropsychologiques.

L’examen neurologique reste longtemps normal dans la maladie d’Alzheimer.
e L'examen doit comprendre une évaluation des fonctions cognitives.

Mini Mental Status Examination (version GRECO)

Il N’y pas d’accord professionnel concernant le choix des autres tests a effectuer
e S'il existe

le moindre doute sur I'intégrité des fonctions cognitives ou

des atypies dans la présentation clinique ou neuropsychologique

le patient doit &tre orienté vers une consultation spécialisée

e Le choix des tests neuropsychologiques a effectuer dans le cadre d'une
consultation spécialisée est laissé a I'appréciation de chacun.

I
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Les examens paracliniques

e Les examens biologiques
demandés afin de rechercher une cause curabh

e aux troubles

cognitifs observés et/ depister une comorbiditée.

Prescription systématique

TSH, hemogramme, ionogramme sanguin (incluant une calcémie),

glycémie
En fonction du contexte clinique

sérologie syphilitique, VIH, vitamine B12, folates,
ponction lombaire

Imagerie cérebrale
systématique
Imagerie par résonance magnetique nucleaire,

une tomodensitométrie cérébrale, a défaut
e EFEG

’ en fonction du contexte clinique

bilan hépatique,

au mieux

www.has.frs



Evaluation globale

e Il est recommandé de pratiquer une
évaluation clinique globale pour identifier les
co-morbidités a prendre en compte dans le
plan de soins et le projet de vie.

e Pour les patients ages, I'Evaluation
Gérontologique Standardisée (EGS)
s'iImpose.

Conférence consensus démence sévere
Revue de Gériatrie 2005; 30 (9): 1-10*



Le suivi médical

e Comme aux stades Iégers a modéres, une
reévaluation médicale, psychologique et
sociale est recommandee tous les 6 mois
pour adapter le plan de soins en collaboration
avec le medecin traitant.

Conférence consensus démence sévere
Revue de Gériatrie 2005; 30 (9): 1-10%*



Prise en charge des pathologies |32
Intercurrentes et associées

e Le traitement des pathologies intercurrentes
et associées est néecessaire pour maintenir la
gualité de vie des malades et ne pas
aggraver leur déficit fonctionnel.

Conférence consensus démence sévere
Revue de Gériatrie 2005; 30 (9): 1-10%



M Alzheimer : pourquol un T
suivi particulier

e Les pathologies somatiques sont souvent negligees
chez les patients ayant une MA par :

I'absence de plainte du malade

par la faible connaissance par le corps meédical de
I'expression sémiologique spéecifique des maladies
geneérales lors de démence, comme

I'agitation,

la confusion,

'insomnie,

les chutes,

la réduction de l'appétit...

alors gue les signes habituels sont absents.

Warshaw, Alzheimer Dis Assoc Disord. 1997;11 Suppl 6:66-72
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Qualité du diagnostic
e Au CHU de Rennes (2007) :
hospitalisations RSS %
age > 75ans « M Alzheimer »
CHU (total) 11 164 594 5.32
Gériatrie aigué 599 218 36.39
CHU (hors gériatrie) 10 565 376 3.56

France 5 308 380 860 000 17.8

49





