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PARTIE I – AVANT PROPOS 

INTRODUCTION 

Les progrès de la médecine ont en quelques dizaines d’années permis un allongement de la 

durée de vie de la population. Cette augmentation de l’espérance de vie s’accompagne 

également d’une augmentation de l’incidence et de la prévalence des troubles cognitifs. La 

prise en charge de ces troubles constitue un enjeu de santé publique du fait de l’absence 

actuelle de traitement curatif, raison pour laquelle la prévention primaire est capitale ; même 

si la stratégie à mettre en place pour réduire le risque de déclin cognitif reste encore à 

préciser, plusieurs leviers d’action encourageants sont retrouvés dans la littérature. 

 

Nous savons que la réserve cognitive, acquise grâce au niveau d’éducation et la stimulation 

intellectuelle dans différents domaines tout au long de la vie, permet de retarder l’apparition 

du déclin cognitif (1-5). Plusieurs études ont également montré une stabilisation ou une 

diminution du déclin par le biais d’exercices de stimulation cognitive à intervalles réguliers (6-

9) ou via l’implication dans des cercles d’activités sociaux(10)(11). Ainsi, le lien social concourt 

à la préservation des capacité, la solitude ayant été identifiée comme une facteur de risque de 

déclin cognitif(12) . 

Dans notre société, les comportements sédentaires sont de plus en plus prévalents, et les 

limitations physiques pouvant s’accentuer avec l’âge concourent à cette réduction de 

mobilisation. Les études récentes sont encore mitigées sur le rôle de la sédentarité dans le 

déclin cognitif(13)(14) : une étude anglaise(15) menée sur la population générale émet cependant 

l’hypothèse que certaines habitudes -le temps passé devant la télévision et dans une voiture- 

seraient responsables de moins bonnes performances cognitives, tandis que d’autres -les 

loisirs sur ordinateur- auraient tout de même un effet bénéfique. A contrario, il a clairement 

été démontré que l’activité physique a un effet protecteur sur les fonctions supérieures et ce 

quel que soit le niveau (8)(9)(15-19), ce qui permet de l’adapter aux difficultés liées à l’âge, avec 

une efficacité augmentant avec la régularité de la pratique (20)(21).  

Toujours dans le domaine des facteurs de risque modifiables, l’approche nutritionnelle a été 

explorée avec une influence plutôt attendue du régime méditerranéen sur le ralentissement du 

déclin cognitif (21-26) au vu de ses bienfaits déjà prouvés sur le plan vasculaire. Pour rappel, ce 

régime propose de favoriser la consommation d’huile d’olive, de noix, de fruits, légumes, 

poissons (27)(28). Une étude chiffre cette réduction du déclin cognitif à 7,7% par an avec une 

régression de 2,2% de la plainte cognitive par an et par portion de légume quotidienne(29). De 

plus, il semblerait que ce régime joue également un rôle positif au niveau des biomarqueurs 

de la maladie d’Alzheimer(30)  même si les mécanismes physiopathologiques en cause ne sont 

pas encore clarifiés. D’autres régimes sont prometteurs, notamment le DASH (Dietary 

Approach to Stop Hypertension) et le MIND (Mediterranean-Dash Intervention for 

Neurodegenerative Delay) qui ont permis une diminution du déclin cognitif(31)(32), une 

poursuite des travaux sont nécessaires pour explorer ces nouvelles possibilités. Il faut 
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cependant rester vigilant lors des modifications des habitudes alimentaires mal accompagnées 

et pouvant créer un risque de malnutrition qui, avec un faible IMC, peuvent participer à 

l’aggravation d’une démence(33). 

Enfin, plusieurs publications ont admis que la déficience auditive est corrélée de manière 

indépendante à tous types de démences (34-40) même si nous pouvons nous demander si ce lien 

ne s’inscrit pas dans les prodromes de ces démences. Sa correction semble néanmoins limiter 

le déclin cognitif (37)(40). 

 

Parallèlement à tout cela, la prise en charge de facteurs de risque cardiovasculaires et 

différentes comorbidités reste tout autant une clé de prévention. Le rôle des pathologies 

cardiovasculaires dans les troubles cognitifs est maintenant bien connu, avec un déclin 

débutant dès l’âge de 50 ans notamment lorsqu’il existe une hypertension, un diabète et/ou du 

tabagisme(4)(5)(40); le monitorage de ces facteurs est retrouvé dans plusieurs études pour limiter 

leur impact cognitif(8)(41). 

Si l’on se concentre plus précisément sur l’hypertension, une méta-analyse récente montre une 

diminution de l’incidence des maladies neurocognitives et du déclin cognitif lors de 

l’abaissement de la tension artérielle (42) ; malheureusement, du fait de l’hétérogénéité des 

interventions lors des différentes études analysées, aucune recommandation d’objectifs claire 

n’en ressort. D’autres publications vont dans le même sens que cette dernière : il est donc 

nécessaire de la dépister efficacement, l’hypertension masquée -c’est-à-dire haute à domicile 

et normale chez le médecin- pouvant constituer un facteur de risque(43) ; un meilleur contrôle 

de la tension artérielle(9)(44) est aussi indispensable sans toutefois atteindre des valeurs trop 

basses qui seraient alors délétères chez des sujets avec fragilité cognitive(45). En effet, une 

étude mettait en évidence un risque multiplié par 4,3 en cas de PAD >95mmHh et par 4,8 

chez les sujets avec une PAS moyenne >160mmHg(46). Les mécanismes de la détérioration 

cognitive sont de mieux en mieux connus : l’hypertension prolongée fragilise la 

microcirculation vasculaire cérébrale, ce qui aboutit à des microhémorragies par rupture de la 

barrière hémato-encéphalique ou des infarctus cérébraux lacunaires avec parallèlement une 

inflammation localisée ; tout ceci participe au stress oxydatif et donc à activer la microglie, 

limitant en parallèle son travail au niveau de l’accumulation du peptide Abeta(47). 

Concernant le diabète et le syndrome métabolique, les différentes évaluations de base 

montrent des scores cognitifs inférieurs à ceux des autres participants(48-50) ainsi que des 

altérations des fonctions exécutives retrouvées dès l’âge de 50 ans(51) ; le déclin, lui, n’est pas 

retrouvé de manière consensuelle dans la littérature(48)(52). De par cette fragilité cognitive, ils 

sont plus à risque de développer une démence(53). A noter que les sujets diabétiques prenant 

de la metformine ont également moins de troubles cognitifs, l’applicabilité chez les non-

diabétiques et la causalité de ce lien demeurant à étudier(54). 
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D’un point de vue psychiatrique, des troubles fonctionnels d’attention et des fonctions 

exécutives sont aussi mis en évidence en présence d’anxiété chronique ou de dépression, mais 

ces pathologies contribuent indépendamment au déclin cognitif (55-58). Un épisode dépressif 

caractérisé majorerait le risque de démence de 84% avec un risque doublé lors d’un second 

épisode (59) ; ce risque serait d’autant plus important en fonction de l’âge du premier épisode 

et ne diminuerait pas malgré la rémission(60). La durée de l’épisode semble aussi avoir un effet 

sur l’importance du déclin (61). Une physiopathologie évoquée serait une réduction du taux de 

TGF1beta corrélée à la sévérité de l’épisode(62), cette cytokine anti-inflammatoire ayant un 

effet neuro-protecteur vis-à-vis de la neurodégénérescence induite par le peptide Abeta. Il 

existerait également une diminution du volume hippocampique gauche significativement 

corrélée à la durée depuis le premier épisode dépressif, même si les altérations visibles à 

l’IRM ne sont pas comparables à celles retrouvées dans la maladie d’Alzheimer(63). Tout 

comme la déficience auditive, une dépression à début tardif peut aussi être un prodrome de 

démence.  

Enfin, plusieurs études mettent en évidence que la fragilité majore le risque de déclin cognitif 

de manière indépendante (64)(65), mais aussi le risque de chutes (66). En parallèle, les MCI ont 

un équilibre plus précaire et donc un risque de chute plus élevé(67), pouvant amener au 

traumatisme crânien. 

L’association des traumatismes crâniens à la fragilité cognitive est paradoxalement 

controversée dans la littérature(68)(69), l’incidence de la démence chez les sujets n’étant que de 

7%(70). D’autres publications en revanche montrent un risque doublé de démence suite à des 

traumatismes crâniens même légers(71), la majoration des plaintes subjectives de 

mémoire(72)(73) et du risque de démence(74). Le rôle de la pathologie qui peut en découler, 

l’encéphalopathie traumatique chronique, et l’implication ou non des biomarqueurs de la 

maladie d’Alzheimer ne créent pas de consensus(75)(76) et les recherches sont encore 

nécessaires pour éclaircir ces sujets. 

 

L’étude FrailSafe(77) terminée en 2020 visait à détecter de manière plus sensible la fragilité de 

sujets de plus de 70 ans grâce à une multitude de variables cliniques et sociales, ainsi que par 

des outils technologiques novateurs (le FrailSafe system). Les recueils cliniques étaient 

riches : nous pouvions y retrouver des paramètres cliniques, la prise médicamenteuse, les 

antécédents et les comorbidités, l’activité physique, la notion de fragilité, des évaluations 

cognitives et un aperçu de la vie sociale des sujets. Notre étude, réalisée à partir de ces 

informations (sans les données FrailSafe System), a pour but de rechercher les déterminants 

du déclin cognitif au sein de cette population. 
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ABSTRACT 

Objectif : rechercher les déterminants des performances cognitives et de leur évolution chez 

des sujets ambulatoires de plus de 70 ans non-institutionnalisé, sans démence au préalable et 

suivis sur plus d’1 an. 

Méthode : : analyse des données de l’étude FrailSafe contenant des paramètres 

démographiques, les antécédents, les comorbidités, les activités physiques, la notion de 

fragilité, les évaluations cognitives et d’autonomie, et un aperçu de la vie sociale. Nous avons 

ainsi étudié à l’aide d’analyses uni- et multi-variés les liens entre les différentes variables 

mesurées au cours de la premières visite et les scores des tests d’évaluation cognitive MoCA 

et MMSE au cours de cette première visite et leur évolution au cours du suivi. 

Résultats : Nous avons analysé les données de 515 sujets, dont 269 ont été suivis plus d’1 an.  

Les performances cognitives étaient plus faibles en fonction du niveau de fragilité, du nombre 

de comorbidités notamment cardiovasculaires (dont l’insuffisance cardiaque), de l’absence 

d’activités physiques, de la prise de traitements psychotropes, de la présence de troubles 

visuels et/ou auditifs. A l’inverse, de bons scores au MNA-SF ainsi qu’aux échelles 

d’autonomie ADL et IADL sont corrélés à de meilleures performances cognitives. Un plus 

grand nombre de traitements semble aussi avoir un effet positif sur les performances au 

MoCA lorsque l’on ajuste aux comorbidités. 

Conclusion : La prise en charge des patients dans leur globalité, comprenant la recherche de 

fragilité et l’Evaluation Gériatrique Standardisée, est nécessaire pour détecter au plus tôt ceux 

à risque de déclin cognitif et ainsi en corriger les facteurs de risque. Des études 

interventionnelles sont nécessaires pour confirmer ces résultats. 
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INTRODUCTION 

Les troubles cognitifs suscitent un intérêt croissant dans notre société devant le vieillissement 

de la population. Du fait de l’absence actuelle de traitement curatif, la prévention primaire du 

déclin cognitif est capitale. Pour cela, plusieurs leviers d’action encourageants sont retrouvés 

dans la littérature. 

Ainsi, plusieurs interventions concernant le mode de vie sont proposés : la stimulation 

cognitive à intervalles réguliers permet une stabilisation voire une diminution du déclin 

cognitif(1-4), tout comme l’activité physique régulière et ce, quelque soit le niveau de la 

pratique(5-8). Certaines études ont également montré des bénéfices du régime méditerranéen 

qui permet de ralentir le déclin cognitif(9-14), probablement en partie grâce à son action sur les 

facteurs de risque cardiovasculaires.  

La prise en charge des comorbidités cardiovasculaires est également une clé de prévention : la 

présence d’hypertension, de diabète et/ou de tabagisme sont corrélés à un déclin cognitif 

débutant dès l’âge de 50 ans(15-17) ; leur correction permet de limiter leur impact cognitif(3)(18). 

D’autres pathologies telles que l’anxiété chronique et la dépression sont aussi des facteurs de 

risque indépendants du déclin cognitif(19-22). La déficience auditive est corrélée de manière 

indépendante à tous types de démences. Paradoxalement, l’implication des traumatismes 

crâniens dans les troubles cognitifs reste controversée dans la littérature(23)(24). Enfin, plusieurs 

études mettent en évidence que la fragilité majore le risque de déclin cognitif de manière 

indépendante (25)(26). 

Malgré une quantité importante de données concernant la prévention du déclin cognitif, il est 

nécessaire d’explorer davantage les facteurs qui ont une influence importante sur l’évolution 

de ces fonctions, notamment en utilisant des études longitudinales chez des sujets vieillissants 

à différents niveaux de fragilité et de fonctionnalité. 

L’étude FrailSafe(27) terminée en 2020 visait à détecter de manière plus sensible la fragilité de 

sujets de plus de 70 ans sans démence et non-institutionnalisés, grâce à une multitude de 

variables cliniques et sociales ainsi que par des outils technologiques novateurs (le FrailSafe 

system). Les recueils cliniques étaient riches : nous pouvions y retrouver des paramètres 

cliniques, la prise médicamenteuse, les antécédents et les comorbidités, l’activité physique, la 

notion de fragilité, des évaluations cognitives et de l’autonomie, et un aperçu de la vie sociale 

des sujets. Notre étude, réalisée à partir de ces données cliniques (sans les données FrailSafe 

System), a pour but de rechercher les déterminants des performances cognitives et de leur 

évolution au sein de cette population suivie sur environ 2 ans. 
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MATERIEL ET METHODES 

Conception de l'étude et participants 

Les données ce cette thèse sont dérivées de l’étude européenne FrailSafe, une étude 

prospective, de cohorte, interventionnelle, non pharmacologique et multicentrique ayant duré 

3 ans au total. L’objectif principal était de tester l’efficacité de nouvelles technologies pour 

détecter et quantifier différemment la fragilité. Les 3 centres cliniques participant à ce projet 

étaient situés à Patras (Grèce), Nancy (France) et Nicosie (Chypre). Six équipes de recherche 

dans les domaines des nouvelles technologies et d’informatique et une plateforme de 

communication complétaient le consortium du programme FrailSaife.  Le protocole de ce 

projet d’étude a été approuvé par le Comité d’Ethique de Nancy en France.  

L’objectif principal de notre étude est de déterminer quels paramètres parmi ceux mesurés 

dans FrailSafe ont un rapport avec l’état cognitif initial et au cours d’un suivi de minimum 1 

an. 

Participants/population : 

La population étudiée concerne des sujets de plus de 70 ans, non institutionnalisés et ayant 

donné leur consentement pour l’étude. Les critères d’exclusion étaient l’absence de 

consentement, le retrait ou l’incapacité à le donner ; l’incapacité de marcher ; l’impossibilité 

de parler la langue du centre clinique du sujet ; un diagnostic de démence posé ou un score 

MMSE inférieur à 24 ; toute maladie incurable étant au stade terminal ou sujet dont 

l’espérance de vie estimée est inférieure à 1 an ; toute pathologie d’ordre psychiatrique non 

stabilisée, l’existence d’un alcoolisme chronique ou la consommation de drogues. En 

l’absence de critère d’exclusion, le sujet était inclus, et une évaluation plus approfondie avait 

lieu, comportant de nombreux domaines de l’Evaluation Gériatrique Standardisée y compris 

la détermination du niveau de la fragilité de chaque sujet via les critères Fried(28). 

Recrutement et répartition 

Le recrutement a eu lieu par un échantillon de convenance : publicités à domicile, 

communication de masse via différents médias (télévision, journaux, sites internet) ; 

parallèlement à cela, des campagnes d’information étaient relayées au sein des structures 

hospitalières, des associations ou organisations publiques, services d’aides à domicile et 

prestataires de soins de santé. Le recrutement était donc sur la base du volontariat des 

participants. Les participants quittant l’étude avant son terme pouvaient être remplacés une 

fois.   

Pour de raisons propres aux objectifs de l’étude FrailSafe, 4 groupes ont été formés : le 

premier recrutement a constitué les groupes A et B, répartis sans randomisation puisqu’ils 

n’étaient pas comparés entre eux, puis environ 2 ans après, celui des groupes C et D. 
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Procédures 

Les 4 groupes ont bénéficié d’un suivi différent (selon les objectifs de l’étude FrailSafe), avec 

notamment un nombre et une fréquence différents d’évaluations cliniques. Le groupe A a 

donc été évalué cliniquement à M6 (à compter du début de l’étude), M27 et M33 ; le groupe B 

à M10, M16, M22 et M35 ; les groupes C et D à M30 et M36. A noter que du fait de 

problèmes logistiques, des décalages de planning de +/- 1 mois pour certaines évaluations ont 

eu lieu (figure 1 supplémentaire en annexe).  

Chaque évaluation clinique comportait une récolte des données par le biais de questionnaires 

et de plusieurs mesures cliniques (document annexe 1). Nous n’avons pas considéré de 

nombreuses autres sources de données qui ont servi l’étude FrailSafe. Voici les paramètres 

que nous avons retenu : 

- Age, sexe du sujet et classification dans un niveau de fragilité 

- Conditions de vie, statut familial, profession, nombre d’années d’étude, sorties pour 

loisirs et autres activités sociales par un questionnaire 

- Antécédents médicaux et chirurgicaux déclarés par le sujet et/ou retrouvés dans les 

ordonnances et comptes-rendus médicaux, ordonnance habituelle, consommation de 

tabac et d’alcool 

- Nombre d’hospitalisations, chutes et fractures dans l’année 

- Durée de l’activité physique hebdomadaire 

- Taille, poids, IMC, impédance 

- Recherche d’une arythmie 

- 3 mesures de tension artérielle et fréquence cardiaque, calcul de la moyenne de la 2e 

et 3e mesure, test de détection de l’hypotension orthostatique 

- Test du lever de chaise 5 fois, test d’équilibre unipodal, Timed get up and go test, 

vitesse de marche sur 4m 

- Critères de Fragilité selon Fried : perte de poids, fatigue, diminution de force 

musculaire, vitesse de marche et activité physique réduites 

- Evaluation subjective de la vision et de l’audition 

- Evaluation nutritionnelle par le MNA-SF, et si score <11, complété par le MNA 

complet 

- Evaluation de l’autonomie via l’index Katz et l’IADL, dont le codage de l’IADL 

avait été fait sur un score maximal à 31 initialement dans l’optique d’avoir une 

analyse plus fine des résultats en fonction des habitudes de vie de chacun (document 

annexe2). 

- Evaluation cognitive via le MMSE, le MoCA et la plainte cognitive subjective 

- Evaluation thymique via l’échelle GDS 

- Auto-évaluation de la qualité de vie et de la santé 

- Douleur et anxiété évaluées via des échelles visuelles analogiques. 
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Nous avons adapté les données en faisant des regroupements de traitements et en éliminant 

certains paramètres non pertinents pour répondre à l’objectif que nous nous étions fixés. Nous 

avons analysé tout cela avec l’aide de M. Carlos LABAT, statisticien. 

Nous avons choisi de considérer le MoCA et le MMSE comme reflet principal de l’état 

cognitif des participants : nous les avons donc systématiquement comparés aux autres 

variables, de manière transversale d’une part avec les éléments de la première visite, et leur 

évolution de manière longitudinale d’autre part avec les éléments des visites de suivi. Il était 

donc nécessaire que chaque sujet ait ces évaluations pour entrer dans nos analyses. Pour la 

partie longitudinale, nous n’avons considéré que les sujets ayant eu une évaluation minimum 

1 an après leur inclusion, partant du principe que les changements de résultats aux tests 

cognitifs relèvent plus d’une variabilité due à la méthode qu’à une réelle évolution dans un 

intervalle si court. Nous avons donc analysé la totalité des sujets pour la partie transversale, et 

les groupes A et B seulement dans la partie longitudinale. 

Analyse statistique 

Les données ont été recueillies dans un classeur Excel®. Nous avons utilisé le logiciel NCSS 

version 9.0 ®, ainsi que le logiciel Excel ® pour des analyses statistiques et la réalisation des 

figures. L’évolution par an a été déterminée par la pente calculée entre le temps et les mesures 

de MoCA et MMSE chez les sujets suivis. 

De tests de Mann-Withney ont été utilisés pour comparer les variables quantitatives et des 

tests du Chi-2 pour comparer les variables qualitatives. L’analyse de variance (ANOVA) ou la 

trend ANOVA a été utilisée dans le cas des comparaisons de plusieurs variables catégorielles. 

Les analyses univariées de corrélation linéaire ont été réalisées par la méthode de Pearson. 

Des régressions multiples ont été réalisées pour étudier l’association des différents phénotypes 

avec MoCA, MMSE et leurs évolution/an. Seules les variables ayant un p<0.10 ont été 

incluses dans les modèles. 
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RESULTATS 

Descriptif de la population 

 

 

Figure 1 : Flowchart du suivi de l’échantillon. 

*sujets perdus de vue, n’ayant pas eu d’évaluation MoCA et/ou MMSE, ayant retiré leur 

consentement, ayant une découverte de pathologie rentrant dans le cadre des critères d’exclusion ou 

décédés. 

 

Nous avons inclus 515 sujets, dont 246 n’ont pas été suivis ou ont été suivis moins d’1 an, et 

269 ont été suivis plus d’1 an (figure 1). Comme déjà précisé plus haut, les groupes C et D 

n’ont eu que 2 évaluations cliniques espacées d’environ 6 mois et n’ont donc pas été inclus 

dans les sujets analysés en longitudinal. 

La moyenne du temps de suivi était de 1,9 an +/- 0,31. Les sujets non-suivis étaient 

globalement comparables aux sujets suivis (tableau 1) ; on remarque cependant dans le groupe 

des suivis un âge plus jeune (76 vs 78, p<0,01), un MoCA plus haut (26,6 vs 25,4, p<0,001) et 

des IADL plus hauts (28 vs 26, p<0,01). 

Il n’existait pas de différences significatives entre les hommes et les femmes dans ces groupes 

(tableau supplémentaire 1). 

Enfin, nous avons comparé les 3 centres et nous constatons que l’âge et le MoCA initial 

diffèrent sur l’ensemble de l’échantillon (p=0,004 et p<0,0001 respectivement), et chez les 

sujets suivis, nous constatons une différence de proportion de femmes (p=0,008), de durée de 

suivi (p<0,0001), de MoCA initial (p=0,0001) et d’évolution du MMSE (p=0,001) (tableau 

supplémentaire 2). 
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Tableau 1 : Comparaison des groupes de sujet suivis et non-suivis. 

 

* : p < 0,05, ** : p < 0,01, *** : p <0,001. 

 

Nous observons que plus les sujets sont âgés, plus le score cognitif est bas (p<0,0001 pour 

MMSE et MoCA). Il en va de même pour l’évolution cognitive/an avec un déclin plus marqué 

l’âge avançant quelque soit le test (p=0,005 pour le MoCA et p=0,0001 pour le MMSE). 

Le MMSE et le MoCA sont aussi positivement corrélés (p<0,0001) ainsi que leur évolution 

(p<0,0001) (figure supplémentaire 2). De plus, plus le score à l’évaluation cognitive initiale 

est haut, plus le déclin est marqué (p<0,0001 pour le MoCA et p=0,02 pour le MMSE) (figure 

supplémentaire 3) : nous avons donc ajusté à la valeur initiale des tests toutes les analyses 

multivariées de l’étude. 

Cognition et fragilité 

Rappelons que nous avons considéré 3 statuts de fragilité selon les critères de Fried : les non-

fragiles n’ont aucun critère, les pré-fragiles 1 à 2 critères et les fragiles 3 à 5 critères. 

A l’analyse transversale sur les valeurs de la première visite (tableau 2), nous constatons que 

les sujets plus fragiles sont également les plus âgés (p<0,0001) (figure supplémentaire 4). 

Nous retrouvons aussi une corrélation entre les scores cognitifs et la fragilité : en effet, le 

MoCA et le MMSE sont plus bas chez les sujets fragiles (pour les deux, p<0,0001). A côté de 

Avec suivi Tous Non Oui

Moyenne +/-SD ou % N Moyenne +/-SD ou % N Moyenne +/-SD ou % N
Suivi en année 1.93 ± 0.31 269
Femmes 61% 515 61% 246 61% 269
Age 77 ± 6 515 78 ± 6 246 76 ± 6** 269
Fragilité avec un score de Fried>2 17% 515 17% 246 17% 269

IMC 27.1 ± 4.3 513 26.8 ± 4.1 246 27.5 ± 4.4 267

MoCA 26.0 ± 3.2 460 25.4 ± 3.1 233 26.6 ± 3.1*** 227

Evolution MoCA/an 371 144 -0.47 ± 1.65 227
MMSE 27.9 ± 1.7 515 27.8 ± 1.7 246 28.1 ± 1.6 269

Evolution MMSE/an -0.08 ± 1.03 269
Comorbidités
HTA 56% 515 52% 246 59% 269

Dyslipidémie 30% 515 28% 246 33% 269
Diabète 17% 515 14% 246 20% 269

Cardiopathie ischémique 8% 515 7% 246 9% 269
Arythmie 14% 515 14% 246 14% 269
Insuffisance cardiaque 6% 515 6% 246 6% 269

AVC ou AIT 8% 515 9% 246 7% 269
Maladie neurocognitive 2% 515 2% 269 2% 246
Dépression 9% 515 9% 246 9% 269

Anxiété 26% 515 25% 246 28% 269
Nombre de comorbidités 4.00 ± 2.86 515 3.89 ± 2.69 246 4.10 ± 3.00 269

Nombre de traitements 3.88 ± 2.74 378 4.19 ± 2.92 177 3.61 ± 2.55 201

MNA short-form 13.2 ± 1.5 515 13.1 ± 1.5 246 13.2 ± 1.4 269

Echelle GDS 2.78 ± 2.69 514 2.95 ± 2.88 246 2.63 ± 2.49 268
Echelle ADL 5.85 ± 0.45 515 5.79 ± 0.56 246 5.90 ± 0.30 269
Echelle IADL 27.2 ± 5.4 514 26.2 ± 6.1 245 28.0 ± 4.6** 269

PAS 133 ± 15 480 132 ± 15 239 133 ± 15 241

PAD 80 ± 10 480 81 ± 10 239 79 ± 10 241
FC 72 ± 10 479 72 ± 10 238 72 ± 11 241
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cela, le nombre de comorbidités et le nombre de sujets avec une comorbidités impactant leur 

fonctionnalité sont corrélés positivement à la fragilité (p<0,0001 et p=0,0003 respectivement), 

tout comme le nombre d’hospitalisations à l’année (p=0,008). Sur des paramètres plus 

cliniques, la pression artérielle systolique (p=0,0006) et diastolique (p=0,001) sont plus basses 

chez les sujets fragiles. Les autres données disponibles ont également été traitées et sont en 

annexes, tableaux supplémentaires 3, 4 et 5. 

L’analyse longitudinale (tableau supplémentaire 6) sur les sujets suivis montre de nouveau 

des valeurs initiales plus basses chez les plus fragiles, mais aussi une tendance au déclin 

cognitif majorée bien que non significatif pour le MMSE et le MoCA (p=0,09 et p=0,21). 

Après ajustement aux valeurs initiales, nous observons que les sujets fragiles diminuent leurs 

scores cognitifs (figure 2) (p=0,0007 pour le MoCA et p=0,008 pour MMSE). Enfin, on 

constate à l’analyse multivariée (tableau supplémentaire 7) que l’âge avancé et un score haut 

de fragilité sont des déterminants indépendants de résultats plus faibles aux MoCA et MMSE, 

mais aussi de leur évolution défavorable (p<0,0001 pour chaque paramètre). On remarque 

cette fois que le sexe féminin est aussi lié à une diminution du MoCA plus marquée (p=0,04). 

 

Tableau 2: Comparaison de l’ensemble des sujets selon les critères de fragilité de Fried. 

 

 

 

 

Fragilité selon 
critères de Fried Non fragiles Pré-fragiles Fragiles

Moy ± SD ou % N total Moy ± SD ou % N total Moy ± SD ou % N total

Trend
ANOVA

Sujets avec suivi 50% 200 54% 226 53% 89 0.51
Femmes 59% 200 62% 226 63% 89 0.40
Age 75 ± 5 200 78 ± 6 226 79 ± 6 89 <0.0001

MoCA 27.1 ± 2.4 194 25.6 ± 3.1 195 23.9 ± 3.9 71 <0.0001

MMSE 28.5 ± 1.5 200 27.8 ± 1.6 226 26.9 ± 1.8 89 <0.0001
PAS 135 ± 14 195 132 ± 15 204 128 ± 15 81 0.0006
PAD 82 ± 10 195 79 ± 10 204 78 ± 10 81 0.001

Fréquence 
cardiaque

71 ± 10 195 73 ± 10 204 72 ± 10 80 0.29

Nombre de 
comorbidités

3.35 ± 2.20 200 4.20 ± 2.71 226 4.97 ± 4.00 89 <0.0001

Sujets avec une 
comorbidité 
significative 12% 200 19% 226 29% 89 0.0003

Nombre de 
traitements

3.36 ± 2.41 134 4.26 ± 2.88 172 3.96 ± 2.86 72 0.13

Nombre 
d'hospitalisations 
en 1 an 0.14 ± 0.36 200 0.31 ± 1.16 226 0.53 ± 1.96 89 0.008
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Figure 2 : Scores cognitifs et leur évolution en fonction du degré de fragilité.  

1 : non fragile ; 2 : pré-fragile ; 3 : fragile 

 

Cognition et comorbidités 

Nous avons observé que le nombre de comorbidités est plus haut chez les participants plus 

âgés (p=0,004). 

A l’analyse transversale, on observe une relation négative entre les scores cognitifs et le 

nombre de comorbidités (p<0,0001 pour les 2). Cela est aussi retrouvé à l’analyse multivariée 

(tableau 3) avec des p<0,0001 pour chaque test. On y voit également que l’âge élevé et le 

nombre de comorbidités significatives élevé sont liés à des scores MoCA et MMSE plus bas 

(p<0,0001 et p=0,02 respectivement). Le nombre de traitements à l’analyse univariée avait 

une relation négative non significative avec les scores cognitifs (p=0,08 pour MMSE et 

MoCA), mais se retrouve relié positivement au MoCA (p=0,03) lorsqu’ajusté aux 

comorbidités. 

La présence d’un traitement psychotrope est corrélé à un MoCA plus bas (p=0,02) (figure 

supplémentaire 5). Parmi les comorbidités, la présence d’insuffisance cardiaque notamment 

(p=0,054), d’hypertension, de diabète, de dépression et d’anxiété sont reliés à un MoCA plus 
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bas ; le MMSE est quant à lui plus faible chez les sujets avec du diabète, de l’arythmie, des 

maladies neurocognitives et de l’anxiété (tableau supplémentaire 8) . Un nombre de points 

élevé à l’échelle GDS est aussi lié à des performances cognitives basses aux 2 tests 

(p<0,0001)(tableau 4). 

A l’analyse longitudinale, le nombre de comorbidités élevé ressort comme facteur de déclin 

cognitif pour les 2 tests (p=0,003 pour le MoCA et p=0,0001 pour MMSE). Les pathologies 

associées au déclin sont de nouveau l’insuffisance cardiaque avec un p=0,0001 pour les 2 

tests et l’antécédent d’AVC ou AIT (p=0,003 pour le MoCA et p=0,02 pour le MMSE). La 

présence de traitements psychotropes est associée à une diminution des résultats aux MoCA et 

MMSE (respectivement, p=0,008 et p=0,0005). On observe sur l’analyse multivariée que les 

sujets avec un score GDS plus élevé (p=0,0007 pour MoCA et p=0,002 pour MMSE) et 

prenant des traitements psychotropes (p=0,06 pour MoCA et p=0,002 pour le MMSE) ont 

aussi une moins bonne évolution. La perception de l’anxiété joue un rôle négatif dans 

l’évolution du MMSE (p=0,081). 

 

Tableau 3 : Analyse multivariée des scores cognitifs et leur évolution en fonction du nombre 

de comorbidités et de traitements. 

 

 

  

En fonction de MoCA (n=352) MMSE (n=515)
Beta (SE) R2 P Beta (SE) R2 P

Age -0.18 (0.03) 10.1% <0.0001 -0.10 (0.01) 11.1% <0.0001
Femmes - - 0.45 - - 0.33
Nombre de comorbidités -0.26 (0.06) 4.2% <0.0001 -0.11 (0.02) 3.4% <0.0001
Nombre de comorbidités 
significatives -0.50 (0.22) 1.2% 0.02 - - 0.87
Nombre de traitements 0.14 (0.06) 1.1% 0.03 - - 0.22
Model 17.8% <0.0001 16.2% <0.0001

11.1%
En fonction de Evolution MoCA/an (n=227) Evolution  MMSE/an (n=269)

Beta (SE) R2 P Beta (SE) R2 P
Valeur initiale -0.25 (0.03) 18.1% <0.0001 -0.19 (0.04) 7.5% <0.0001
Age -0.09 (0.02) 8.4% <0.0001 -0.05 (0.01) 7.2% <0.0001
Femmes -0.37 (0.20) 1.1% 0.07 - - 0.65
Nombre de comorbidités -0.12 (0.03) 4.6% 0.0003 -0.08 (0.02) 4.9% 0.0001
Nombre de comorbidités 
significatives - - 0.56 - - 0.30
Nombre de traitements - - 0.80 - - 0.75
Model 23.9% <0.0001 15.9% <0.0001
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Tableau 4: Analyse multivariée des scores cognitifs et leur évolution en fonction de 

paramètres psychiatriques. 

 
 

Cognition et état nutritionnel 

A l’analyse transversale, nous observons que plus les sujets sont âgés, plus l’IMC est bas 

(p=0,05 avec ajustement au sexe), mais aussi que l’IMC est plus haut avec un score au MNA-

SF haut (p<0,0001 après ajustement à l’âge et au sexe). Ce test est aussi corrélé positivement 

aux MoCA (p<0,0001) et MMSE(p=0,003). L’analyse multivariée (tableau 5) retrouve une 

relation négative entre les tests MoCA et MMSE et l’âge (p<0,0001 pour les 2) et l’IMC 

(p=0,02 et p=0,003 respectivement), et une relation positive avec le MNA-SF (p<0,0001 et 

p=0,0005 respectivement).  

A l’étude longitudinale, la corrélation linéaire ne retrouve pas d’association significative 

entre le MNA-SF et l’évolution du MMSE (p=0,057) et du MoCA (p=0,16), alors que l’on 

peut voir à l’analyse multivariée une corrélation positive entre MMSE et le MNA-SF 

(p=0,02). 

 
 

Tableau 5 : Analyse multivariée des scores cognitifs et leur évolution en fonction de 

paramètres nutritionnels. 
 

 

MoCA (n=458) MMSE (n=513)
Beta (SE) R2 P Beta (SE) R2 P

Age -0.18 (0.02) 11.0% <0.0001 -0.11 (0.01) 13.0% <0.0001
Femmes - - 0.53 - - 0.76
IMC -0.08 (0.03) 1.0% 0.02 -0.05 (0.02) 1.5% 0.003
MNA-short form 0.60 (0.09) 7.8% <0.0001 0.17 (0.05) 2.0% 0.0005
Model 19.4% <0.0001 15.6% <0.0001

Evolution MoCA/an (n=227) Evolution MMSE/an (n=269)
Beta (SE) R2 P Beta (SE) R2 P

Age -0.10 (0.02) 9.9% <0.0001 -0.06 (0.01) 8.5% <0.0001
Femmes -0.40 (0.21) 1.3% 0.06 - _ 0.63
Valeur initiale -0.22 (0.03) 14.5% <0.0001 -0.17 (0.04) 6.5% <0.0001
IMC - - 0.93 - - 0.88
MNA-short form - - 0.96 0.10 (0.04) 1.7% 0.02
Model 19.3% <0.0001 12.7% <0.0001
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Cognition et état physique 

L’analyse transversale montre très nettement qu’un test de lever de chaise 5 fois est corrélé à 

des MoCA et MMSE plus bas à l’analyse univariée (p<0,0001 et p=0,003 respectivement). Ce 

lien est aussi vu sur l’analyse multivariée (tableau supplémentaire 9), avec en plus un Timed 

Get up and Go inversement corrélé au MoCA (p=0,03). La vitesse de marche (p=0,008) et la 

réduction de l’activité physique (p=0,045) ont une relation négative avec le MMSE.  

L’analyse longitudinale montre un déclin cognitif plus marqué avec un p<0,0001 pour le 

MMSE et p=0,0003 pour le MoCA (figure 3) chez les participants plus lents au lever de 

chaise 5 fois ; nous remarquons une perte d’environ 1 point/an entre ceux n’ayant pas réussi le 

test et ceux ayant un temps <10 secondes. Sur l’analyse multivariée, le temps au lever de 

chaise 5 fois est corrélé négativement à l'évolution cognitive pour les 2 tests (p<0,0001). 

L’âge est aussi corrélé négativement avec l’évolution du MoCA (p=0,0009) et du MMSE 

(p=0,003). 

 

Figure 3 : Relation entre l’évolution cognitive et le score au lever de chaise. 

NR = non réussi. 

 

Cognition et sensoriel 

L’analyse transversale montre qu’une mauvaise vision concourt à un MoCA et un MMSE 

plus bas (p<0,0001 pour les 2), avec un constat similaire pour l’audition (p<0,0001 pour le 

MoCA et p=0,0004 pour le MMSE) (figures 4 et 5). 
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Figure 4 : Relation entre les troubles visuels subjectifs, le résultat aux tests cognitifs et leur 

évolution 

1 : mauvaise vision ; 2 : vision moyenne ; 3 : bonne vision. 

 

L’analyse longitudinale est en faveur d’un déclin cognitif plus marqué lorsque l’audition est 

mauvaise (p=0,008 pour le MoCA et p=0,01 pour le MMSE). La mauvaise vue est reliée 

négativement à l’évolution du MoCA uniquement (p=0,06).  

 

  

Figure 5 : Relation entre les troubles auditifs subjectifs, le résultat aux tests cognitifs et leur 

évolution. 

1 : mauvaise audition ; 2 : audition moyenne ; 3 : bonne audition 
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Cognition et autonomie 

A l’analyse transversale, nous observons que les échelles ADL et IADL sont associées à un 

MoCA et MMSE hauts lorsque le score est haut (p<0,0001 pour MoCA et MMSE). Ces 2 

échelles sont également corrélées entre elles positivement (p<0,0001). Nous pouvons voir 

dans le tableau 6 que l’âge et le sexe féminin sont négativement reliées au MoCA (p<0,0001 

et p=0,009 respectivement) et au MMSE (p<0,0001 et p=0,003 respectivement). A l’inverse, 

l’échelle IADL a une relation positive avec le MoCA et le MMSE (p<0,0001 pour les 2) et 

l’échelle ADL a une relation positive seulement avec le MoCA (p=0,09). 

L’analyse longitudinale montre une meilleure évolution cognitive si l’échelle ADL montre 

un bon score (p=0,0001 pour MoCA et p<0,0001 pour MMSE), tandis qu’un bon score à 

l’échelle IADL n’est relié qu’à l’évolution plus favorable du MMSE (p=0,02) et non pour le 

MoCA (p=0,88). Nous observons sur l’analyse multivariée que l’échelle ADL est corrélée 

positivement à l’évolution cognitive avec des p<0,0001 pour les 2 tests, et non l’échelle 

IADL. Nous retrouvons aussi une relation négative entre l’âge et le déclin cognitif (p<0,0001 

pour les 2 tests). 

 

Tableau 6 : Analyse multivariée des tests cognitifs et leur évolution en fonction des échelles 

d’évaluation de l’autonomie. 

 

 

 

 

 

 

  

MoCA (n=459) MMSE (n=514)
Beta (SE) R2 P Beta (SE) R2 P

Age -0.14 (0.02) 6.2% <0.0001 -0.09 (0.01) 8.2% <0.0001
Femmes -0.83 (0.32) 1.2% 0.009 -0.46 (0.15) 1.4% 0.003
Echelle ADL 0.53 (0.31) 0.5% 0.09 0.20
Echelle IADL 0.18 (0.03) 5.9% <0.0001 0.08 (0.01) 5.6% <0.0001
Model 20.9% <0.0001 18.7% <0.0001

Evolution MoCA/an (n=227) Evolution MMSE/an (n=269)
Beta (SE) R2 P Beta (SE) R2 P

Age -0.09 (0.02) 7.3% <0.0001 -0.05 (0.01) 6.5% <0.0001
Femmes -0.39 (0.20) 1.3% 0.055 0.56
Valeur initiale -0.22 (0.03) 14.7% 0.0000 -0.17 (0.04) 6.2% <0.0001
Echelle ADL 1.16 (0.31) 4.9% <0.0001 0.88 (0.20) 6.2% <0.0001
Echelle IADL 0.14 0.11
Model 24.2% <0.0001 17.2% <0.0001
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DISCUSSION 

Résultats et littérature 

Notre étude, observationnelle et multicentrique, a permis de mettre en avant plusieurs 

paramètres influençant l’état cognitif initial et son évolution dans notre population composée 

de sujets ambulatoires de plus de 70 ans, non institutionnalisés et sans démence au préalable. 

Nous avons comparé le MoCA et le MMSE à un très large panel de paramètres cliniques et 

environnementaux, ce qui à notre connaissance n’avait pas encore été réalisé au sein d’une 

seule étude. De plus, nous avons pu analyser de manière transversale et longitudinale, pour 

ainsi englober les deux aspects importants de l’évaluation cognitive. 

Tout d’abord, l’avancée en âge revient systématiquement comme facteur indépendant de 

score cognitif initial bas et de déclin cognitif accentué pour les 2 tests. Cela pouvait être 

attendu : ce facteur est aussi associé à une augmentation de la fragilité, du nombre de 

comorbidités, ainsi qu’à un IMC plus bas. 

En effet, les sujets les plus fragiles de l’étude étaient aussi ceux dont les performances 

cognitives du début et au suivi étaient moins bonnes. Certains des critères de Fried sont 

corrélés négativement avec le score cognitif, notamment l’allongement de la vitesse de 

marche et la réduction des activités physiques. Tout cela concorde avec la littérature actuelle : 

l’équipe de Chen et al. a publié en 2018(26) un article mettant également en évidence que la 

fragilité participait au déclin cognitif en réalisant des MoCA sur 2 ans chez des sujets non-

déments. Fabricio et al.(29) parvient à la même conclusion et élabore plusieurs hypothèses 

physiopathologiques : la fragilité partage des facteurs de risque communs aux démences tels 

que les comorbidités cardiovasculaires, l’état pro-inflammatoire sous-jacent et le stress 

oxydatif par dysfonctionnement mitochondrial. Cependant, les mécanismes impliqués restent 

peu clairs. 

Un plus grand nombre de comorbidités est aussi lié à une majoration du déclin cognitif. Parmi 

celles-ci, nous retrouvons donc les comorbidités cardiovasculaires avec en particulier 

l’insuffisance cardiaque qui ressort tant dans le statut cognitif initial que dans son évolution. 

Une explication physiopathologique proposée est l’hypoperfusion chronique d’aires 

cérébrales critiques et la formation de lésions microvasculaires dues aux autres facteurs de 

risque cardiovasculaires(30) (telles que l’hypertension et le diabète, dont les liens avec 

l’altération des performances cognitives sont déjà bien connus(15)(31-33) et retrouvés dans notre 

étude). 

La dépression et un score élevé à l’échelle GDS sont aussi des facteurs indépendants de scores 

au MoCA et au MMSE plus bas et de déclin cognitif, ce qui avait déjà été démontré dans 

l’étude de Riddle et al en 2017(34) mais aussi par Dotson et al.(35). En outre, la plainte 

mémorielle et la diminution des capacités attentionnelles retrouvés dans cette pathologie 

peuvent influencer les performances. 

Un nombre de traitements plus important est corrélé négativement aux scores cognitifs, mais 

apparaît comme facteur protecteur de la cognition au MoCA après ajustement aux 

comorbidités, La littérature actuelle retrouve plutôt un effet néfaste de la polymédication sur 
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le vieillissement cognitif(36)(37). Cette divergence après ajustement pourrait s’expliquer dans 

notre population par des prescriptions peut-être bien adaptées aux comorbidités et limitant 

donc leurs effets délétères sur la cognition. Enfin, nous constatons un déclin cognitif chez les 

sujets ayant des traitements psychotropes : le rôle néfaste à long terme des benzodiazépines 

est maintenant bien connu(38), tout autant que la proportion forte d’effets anticholinergiques 

chez les antipsychotiques. 

Sur le plan nutritionnel, un score haut au MNA-SF est corrélé à un bon score au MMSE et 

MoCA, mais l’effet positif sur l’évolution n’est visible qu’au niveau du MMSE. Une étude 

réalisée en Grèce utilisant le MNA et le MMSE va dans le même sens, et met en évidence le 

lien direct entre malnutrition et déficience cognitive(39). 

Nous avons aussi vu que les sujets en difficulté lors de l’évaluation des capacités physiques 

ont une altération cognitive initiale et une évolution plus défavorable. Cela fait consensus 

avec les connaissances actuelles sur le fait que l’activité physique régulière est un facteur 

protecteur de déclin cognitif(5) quelque soit le niveau(6). Comme attendu, la déficience auditive 

est également retrouvée comme facteur de risque indépendant de défaillance cognitive, ce qui 

se retrouve dans la littérature avec une augmentation de l’incidence des démences toutes 

causes confondues en cas de perte auditive(40). Le rôle des troubles visuels n’est quant à lui 

pas significatif sur l’évolution mais dégrade tout de même le score cognitif initial. Plusieurs 

articles démontrent pourtant le lien avec le déclin cognitif(41)(42), mais les possibilités de le 

ralentir en corrigeant le déficit auditif et/ou visuel reste encore incertaines(43). 

Enfin, notre étude a permis de voir que l’évaluation de l’autonomie par l’échelle IADL est 

bien corrélée aux résultats des tests cognitifs, tandis que l’échelle ADL est corrélée au déclin 

cognitif si le sujet est en perte d’autonomie. Makino et al.(44) ont réalisé en 2020 une étude 

montrant qu’une limitation dans les IADL, plus précisément dans les activités en extérieur, 

était un facteur prédictif d’apparition de MCI. L’échelle ADL semble moins utilisée dans la 

littérature pour évaluer l’autonomie.  

Certains paramètres mesurés ne sont donc pas corrélés aux 2 tests à la fois. Pour rappel, le 

MMSE est un test explorant en globalité les fonctions cognitives ; il reste le test de première 

intention recommandé par la HAS.  Le MoCA est un test validé depuis 2005(45) comme étant 

plus sensible au diagnostic des troubles cognitifs légers car plus complexe, et a l’avantage de 

mieux explorer les fonctions exécutives. Ainsi, ses corrélations aux comorbidités 

cardiovasculaires peuvent s’expliquer par sa plus grande capacité à détecter les syndromes 

dysexécutifs, se retrouvant entre autres dans les démences vasculaires. Ce syndrome peut 

aussi se retrouver de manière fonctionnelle dans la dépression. Enfin, les troubles visuels 

entraînent des difficultés à la réalisation du test puisque la composante visuospatiale est plus 

présente que dans le MMSE. 

Nous pourrions expliquer la relation entre le MMSE et l’échelle IADL par la présence d’items 

nécessitant une bonne orientation spatio-temporelle qui est un peu plus explorée dans le 

MMSE. Aussi, son lien avec le MNA-SF s’explique peut-être par des questions orientant 

plutôt vers des troubles cognitifs plus avancés (troubles de déglutition, présence de démence 

modérée à sévère, perte de mobilité…), domaine dans lequel le MMSE est performant. 
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Limitations 

Il existe des limites à notre étude : tout d’abord, nous avons analysé plusieurs facteurs 

comprenant l’autonomie, la fragilité, les comorbidités, l’état nutritionnel et autres, dans une 

population non-institutionnalisée et en bon état général. Cela implique que nos résultats ne 

pourront pas forcément être transposés à des sujets plus altérés comme ceux déjà 

institutionnalisés ou en perte d’autonomie plus évidente. 

Une autre limitation est liée à l’existence de données manquantes : il nous était difficile pour 

certaines d’établir si le test n’était pas réalisable ou si c’était un oubli de recueil. Nous avons 

tout de même minimisé ce biais en discutant régulièrement avec les investigateurs de l’étude 

FrailSafe. Enfin, notre étude reste une sous-analyse des données de l’étude FrailSafe qui 

n’avait pas été conçue pour évaluer la cognition en tant que critère principal, expliquant la 

variabilité dans le suivi et la perte de 2 groupes dans les analyses longitudinales. Cela nous 

amène à une perte de puissance. 

Perspectives 

Une étude portant sur les paramètres que nous avons mis en avant, avec un suivi plus long et 

sur une population plus âgée et/ou plus fragile serait intéressante afin de confirmer ces 

résultats. Des interventions ciblant ces facteurs pourraient être réalisées afin de déterminer le 

lien de causalité ou non avec le déclin cognitif. Evaluer ces paramètres sur des sujets avec 

démences permettrait de les prendre en charge de manière plus spécifique. Enfin, d’autres 

études évaluant si la correction de certaines pathologies (telles que les déficiences sensorielles 

ou les risques de malnutrition) a un effet sur le ralentissement du déclin cognitif sont 

essentielles. 

 

 

 

CONCLUSION 

La prise en charge des patients dans leur globalité, comprenant une Evaluation Gériatrique 

Standardisée et la recherche de fragilité, est nécessaire pour détecter au plus tôt ceux à risque 

de déclin cognitif et ainsi en corriger les facteurs de risque. Le but est de les maintenir le plus 

longtemps possible à domicile grâce à des interventions simples, pouvant s’inscrire dans le 

cadre de consultations classiques ou lors d’évaluations en Hôpital de Jour. 
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TABLEAUX ET FIGURES SUPPLEMENTAIRES 

Tableaux 

 

Tableau supplémentaire 1 : Comparaison hommes-femmes dans le groupe complet (en haut) 

et le groupe des suivis. 

 
 

 

Tableau supplémentaire 2 : Comparaison entre les différents centres dans le groupe complet 

(en haut) et le groupe des suivis. 

 
 

 

 

  

Tous

Hommes Femmes

Moyenne +/-SD N Moyenne +/-SD N

Age 77 ± 6 202 77 ± 6 313

MoCA 25.9 ± 3.3 176 26.0 ± 3.1 284

MMSE 28.0 ± 1.7 202 27.9 ± 1.7 313

Avec un suivi

Hommes Femmes

Moyenne +/-SD N Moyenne +/-SD N

Age 77 ± 5 105 76 ± 6 164

Suivi en année 1.96 ± 0.32 105 1.91 ± 0.31 164

MoCA 26.4 ± 3.5 81 26.6 ± 2.8 146

Evolution MoCA/an -0.24 ± 1.46 81 -0.60 ± 1.74 146

MMSE 28.2 ± 1.6 105 28.0 ± 1.7 164

Evolution MMSE/an -0.07 ± 0.98 105 -0.09 ± 1.07 164

Tous
Villes Nancy Patras Nicosie

Moyenne +/-SD ou % N Moyenne +/-SD ou % N Moyenne +/-SD ou % N ANOVA
Femmes 67% 168 57% 162 58% 185 0.16
Age 78 ± 6 168 76 ± 5 162 77 ± 6 185 0.004
MoCA 25.9 ± 2.9 168 24.9 ± 3.7 162 27.5 ± 1.8 130 <0.0001
MMSE 27.9 ± 1.6 168 27.8 ± 2.1 162 28.1 ± 1.4 185 0.60

Avec un suivi
Villes Nancy Patras Nicosie

Moyenne +/-SD ou % N Moyenne +/-SD ou % N Moyenne +/-SD ou % N
Femmes 76% 74 58% 86 53% 109 0.008
Age 76 ± 6 74 76 ± 6 86 76 ± 5 109 0.99
Suivi en année 1.79 ± 0.20 74 1.90 ± 0.32 86 2.05 ± 0.32 109 <0.0001
MoCA 26.6 ± 2.6 74 25.5 ± 3.9 86 28.0 ± 1.4 67 0.0001
Evolution MoCA/an -0.38 ± 1.82 74 -0.61 ± 1.88 86 -0.39 ± 1.05 67 0.75
MMSE 28.1 ± 1.5 74 27.9 ± 2.0 86 28.2 ± 1.3 109 0.98
Evolution MMSE/an -0.20 ± 1.19 74 -0.33 ± 1.12 86 0.19 ± 0.76 109 0.001
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Tableau supplémentaire 3 : Comparaison des comorbidités en fonction du statut de fragilité. 

 
 

 

Tableau supplémentaire 4 : Comparaison de la prise de certains traitements en fonction du 

statut de fragilité. 

 
 

Fragilité Non fragiles Pré-fragiles Fragiles Trend
ANOVAMoy ± SD ou % N total Moy ± SD ou % N total Moy ± SD ou % N total

Comorbidités

Nombre de comorbidités 3.35 ± 2.20 200 4.20 ± 2.71 226 4.97 ± 4.00 89 <0.0001
Nombre de comorbidités significatives 0.14 ± 0.42 200 0.27 ± 0.66 226 0.47 ± 0.95 89 <0.0001
Sujets avec comorbidités significatives 12% 200 19% 226 29% 89 0.0003

HTA 51% 200 59% 226 61% 89 0.054
Dyslipidémie 35% 200 27% 226 27% 89 0.08

Diabète 12% 200 21% 226 19% 89 0.02
Cardiopathie ischémique 6% 200 10% 226 9% 89 0.21
Arythmie 6% 200 19% 226 19% 89 <0.0001

Insuffisance cardiaque 1% 200 7% 226 16% 89 <0.0001
AVC ou AIT 6% 200 8% 226 15% 89 0.02

Insuffisance rénale chronique 3% 200 3% 226 4% 89 0.65
Cancer 10% 200 8% 226 9% 89 0.57
Maladie respiratoire 7% 200 11% 226 12% 89 0.07

Maladie neurocognitive 2% 200 0% 226 7% 89 0.001
Maladie de Parkinson 0% 200 1% 226 7% 89 0.004

Epilepsie 1% 200 0% 226 1% 89 0.87
Dépression 4% 200 9% 226 19% 89 <0.0001
Anxiété 23% 200 27% 226 30% 89 0.16

Incontinence urinaire 21% 200 16% 226 30% 89 0.28
Pathologie prostatique 16% 200 12% 226 7% 89 0.048

Anémie 3% 200 6% 226 16% 89 0.0001
Arthralgies 39% 200 44% 226 39% 89 0.59
Ostéoporose 13% 200 21% 226 15% 89 0.21

Constipation 12% 200 13% 226 21% 89 0.08
Dyspepsie 8% 200 15% 226 13% 89 0.053
Pathologie thyroïdienne 18% 200 19% 226 15% 89 0.70
Maladie ophtalmologique 24% 200 30% 226 29% 89 0.17
Problèmes auditifs 12% 200 14% 226 29% 89 0.001

Vertiges 7% 200 13% 226 24% 89 <0.0001
Séquelles traumatiques ou post-chirurgicales 
aux membres inférieurs 2% 200 4% 226 3% 89 0.31
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Tableau supplémentaire 5 : Comparaison des autres paramètres en fonction du statut de 

fragilité. 

 
 

Tableau 6 : Comparaison des tests cognitifs et leur évolution en fonction du statut de fragilité 

chez les sujets suivis.   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fragilité Non fragiles Pré-fragiles Fragiles Trend
ANOVAMoy ± SD ou % N total Moy ± SD ou % N total Moy ± SD ou % N total

Nombre d’hospitalisations en 1 an 0.14 ± 0.36 200 0.31 ± 1.16 226 0.53 ± 1.96 89 0.008
Hypotension orthostatique 11% 200 11% 226 18% 89 0.21
Troubles visuels subjectifs 2.80 ± 0.41 200 2.59 ± 0.58 226 2.54 ± 0.60 89 0.0001

Troubles auditifs subjectifs 2.95 ± 0.31 200 2.94 ± 0.35 226 2.71 ± 0.71 89 <0.0001
Perte de poids 0% 199 5% 224 34% 89 <0.0001

Fatigue 0% 200 20% 226 71% 89 <0.0001
Lever de chaises 5x 11.91 ± 3.25 200 13.77 ± 4.43 216 16.64 ± 8.58 63 <0.0001
Timed Get Up and Go 8.23 ± 2.40 200 10.38 ± 5.70 225 16.47 ± 11.62 84 <0.0001

Vitesse de marche sur 4m 3.99 ± 1.81 200 5.95 ± 2.91 226 9.38 ± 5.66 85 <0.0001
Baisse de force musculaire 0% 200 63% 226 96% 89 <0.0001

Activité physique réduite 0% 200 10% 226 63% 89 <0.0001
Nombre de chutes en 1 an 0.31 ± 0.67 200 0.42 ± 0.77 226 1.11 ± 4.38 87 0.001
IMC 26.8 ± 4.1 199 27.2 ± 3.8 225 27.8 ± 5.6 89 0.07

Masse maigre 52.30 ± 8.48 176 50.84 ± 9.52 159 51.15 ± 8.95 51 0.42
MNA-short form 13.47 ± 1.00 200 13.26 ± 1.27 226 12.25 ± 2.26 89 <0.0001

Plainte de mémoire 20% 195 16% 207 28% 75 0.49
Qualité du sommeil 0.55 ± 0.74 199 0.62 ± 0.74 225 0.65 ± 0.83 88 0.33
Echelle GDS 1.93 ± 1.85 200 2.90 ± 2.68 226 4.43 ± 3.40 88 <0.0001

Perception de l’anxiété 3.42 ± 2.35 200 4.27 ± 2.63 225 4.69 ± 2.81 89 0.0001
Seul à domicile 28% 200 31% 225 29% 89 0.69

Sorties par semaine 7.36 ± 4.01 200 6.16 ± 3.41 225 4.01 ± 2.90 89 <0.0001
Loisirs 75% 200 65% 225 40% 89 <0.0001
Nombre de visites sociales 4.25 ± 3.07 198 4.38 ± 2.77 224 3.78 ± 2.56 88 0.20

Nombre d’appels sociaux 11.88 ± 12.77 200 11.09 ± 11.76 225 7.28 ± 6.78 87 0.002
Qualité de vie 8.17 ± 1.42 200 7.84 ± 1.76 225 7.46 ± 2.12 89 0.001

Perception de son état de santé 2.93 ± 0.61 200 2.70 ± 0.74 225 2.25 ± 0.82 89 <0.0001
Perception de son état de santé par rapport 
à l’année dernière 1.99 ± 0.62 200 1.88 ± 0.69 225 1.78 ± 0.86 89 0.02
Perception de la douleur 2.36 ± 2.12 200 3.20 ± 2.29 225 4.24 ± 2.53 89 <0.0001
Activité physique 2.30 ± 0.78 200 1.80 ± 0.91 226 1.12 ± 0.80 89 <0.0001

Tabagisme 0.56 ± 0.67 200 0.49 ± 0.65 226 0.48 ± 0.64 89 0.39
Nombre de verres d’alcool par semaine 4.83 ± 8.62 200 2.94 ± 5.71 226 2.22 ± 4.56 89 0.002
Echelle ADL 5.90 ± 0.23 200 5.90 ± 0.27 226 5.62 ± 0.89 89 <0.0001
Echelle IADL 28.3 ± 4.3 200 27.4 ± 5.1 225 24.1 ± 7.1 89 <0.0001

Fragilité Non fragiles Pré-fragiles Fragiles Trend 
ANOVAMoyenne +/-SD N Moyenne +/-SD N Moyenne +/-SD N

Suivi en années 1.85 ± 0.33 100 1.99 ± 0.27 122 1.95 ± 0.35 47 0.08

MoCA 27.53 ± 2.19 96 26.47 ± 2.93 96 24.11 ± 4.16 35 <0.0001
Evolution MoCA/an -0.55 ± 1.16 96 -0.22 ± 1.60 96 -0.96 ± 2.59 35 0.21

MMSE 28.57 ± 1.54 100 28.06 ± 1.40 122 26.94 ± 1.88 47 <0.0001
Evolution MMSE/an -0.07 ± 0.75 100 0.02 ± 0.98 122 -0.38 ± 1.55 47 0.09
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Tableau supplémentaire 7 : Analyse multivariée des scores cognitifs et leur évolution en 

fonction de l’âge, du sexe et du statut de fragilité. 

 

 

Tableau supplémentaire 8 : Analyse multivariée des scores cognitifs et leur évolution en 

fonction des comorbidités 

 
  

MoCA (n=460) MMSE (n=515)
Beta (SE) R2 P Beta (SE) R2 P

Age -0.14 (0.02) 5.9% <0.0001 -0.08 (0.01) 7.6% <0.0001
Femmes - - 0.79 - - 0.57
Fragilité pré-
fragiles VS non 
fragiles

-1.06 (0.30)
6.5%

0.0004 -0.46 (0.15)
6.6%

0.003

Fragilité fragiles VS 
non fragiles

-2.44 (0.42) <0.0001 -1.30 (0.20) <0.0001

Model 17.9% <0.0001 19.4% <0.0001

Evolution du MoCA par an (n=227) Evolution MMSE par an (n=269)
Beta (SE) R2 P Beta (SE) R2 P

Age -0.10 (0.02) 8.7% <0.0001 -0.06 (0.01) 8.3% <0.0001
Femmes -0.41 (0.20) 1.4% 0.04 - - 0.79
Valeur initiale -0.24 (0.04) 16.4% <0.0001 -0.19 (0.04) 7.0% <0.0001
Fragilité pré-
fragiles VS non 
fragiles

0.38 (0.22)
4.6%

0.08 0.15 (0.13)
2.9%

0.27

Fragilité fragiles VS 
non fragiles

-0.69 (0.32) 0.03 -0.36 (0.18) 0.05

Model 24.0% <0.0001 13.9% <0.0001

En fonction de MoCA (n=460) MMSE (n=515)

Beta (SE) R2 P Beta (SE) R2 P

Age -0.17 (0.02) 9.1% <0.0001 -0.10 (0.01) 10.2% <0.0001

Femmes - - 0.68 - - 0.96
HTA -0.51 (0.28) 0.6% 0.06 - - 0.16

Dyslipidémie 0.14 - - 0.11

Diabète -0.79 (0.36) 0.8% 0.03 -0.40 (0.18) 0.8% 0.03

Cardiopathie ischémique - - 0.81 - - 0.60

Arythmie - - 0.66 -0.38 (0.21) 0.6% 0.07
Insuffisance cardiaque -1.13 (0.58) 0.7% 0.054 - - 0.16

AVC ou AIT - - 0.50 - - 0.92

Maladie neurocognitive - - 0.15 -1.22 (0.50) 1.0% 0.02

Dépression -1.30 (0.48) 1.3% 0.007 - - 0.18
Anxiété -0.85 (0.31) 1.3% 0.007 -0.46 (0.16) 1.4% 0.004

Model 18.5% <0.0001 17.2% <0.0001

En fonction de Evolution MoCA/an (n=227) Evolution MMSE/an (n=269)
Beta (SE) R2 P Beta (SE) R2 P

Valeur initiale -0.26 (0.03) 18.8% <0.0001 -0.19 (0.04) 7.8% <0.0001

Age -0.08 (0.02) 5.8% <0.0001 -0.05 (0.01) 5.1% 0.0001

Femmes -0.45 (0.20) 1.7% 0.02 - 0.31
HTA - 0.38 - 0.55

Dyslipidémie - 0.44 - 0.6

Diabète - 0.78 - 0.17
Cadiopathie ischémique - 0.53 - 0.39

Arythmie - 0.20 - 0.21
Insuffisance cardiaque -1.42 (0.43) 3.5% 0.001 -1.01 (0.26) 4.6% 0.0001

AVC ou AIT -1.09 (0.36) 3.1% 0.003 -0.55 (0.23) 1.8% 0.02
Maladie neurocognitive - 0.46 - 0.59

Dépression - 0.45 - 0.77
Anxiété - 0.38 - 0.15
Model 27.4% <0.0001 18.8% <0.0001
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Tableau supplémentaire 9 : Analyse multivariée du MoCA et MMSE initiaux et leur évolution 

en fonction de paramètres physiques. 

 

 

  

MoCA (n=423) MMSE (n=478)
Beta (SE) R2 P Beta (SE) R2 P

Age -0.12 (0.02) 4.6% <0.0001 -0.08 (0.01) 6.5% <0.0001
Femmes 0.73 0.83
Lever de chaise 5x -0.10 (0.03) 2.4% 0.0007 -0.04 (0.01) 1.1% 0.01
Timed Get up and Go -0.06 (0.03) 1.0% 0.03 0.30
Vitesse de marche 4m 0.84 -0.06 (0.02) 1.3% 0.008
Activité physique réduite 0.54 -0.44 (0.22) 0.7% 0.045
Baisse de force musculaire 0.34 0.26
Sorties par semaine 0.56 0.48
Model 14.8% <0.0001 16.4% <0.0001

Evolution MoCA/an (n=209) Evolution MMSE/an (n=251)
Beta (SE) R2 P Beta (SE) R2 P

Age -0.06 (0.02) 3.8% 0.0009 -0.03 (0.01) 2.5% 0.003
Femmes 0.20 0.67
Valeur initiale -0.28 (0.04) 16.5% <0.0001 -0.26 (0.04) 13.8% <0.0001
Lever de chaise 5x -0.13 (0.02) 13.3% <0.0001 -0.10 (0.01) 18.8% <0.0001
Timed Get up and Go 0.66 0.18
Vitesse de marche 4m 0.26 0.33
Activité physique réduite -0.61 (0.33) 1.1% 0.07 0.48
Baisse de force musculaire 0.54 0.24
Sorties par semaine 0.78 0.28
Model 32.1% <0.0001 30.5% <0.0001
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Figures 

 

 
Figure supplémentaire 1 : Date des évaluations cliniques dans chaque groupe. 

 

 
Figure supplémentaire 2 : Relation entre MMSE et MoCA, ainsi que leur évolution. 
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Figure supplémentaire 3 : Relation entre les tests cognitifs et leur évolution respective. 

 

 

 
Figure supplémentaire 4 : Statut de fragilité en fonction de l’âge. 

1 : non fragile ; 2 : pré-fragile ; 3 : fragile. 
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Valeurs ajustées à l'âge et au sexe    Valeurs ajustées à l'âge, le sexe  

et la valeur initiale 

Figure supplémentaire 5 : Relation entre les scores cognitifs ainsi que leur évolution en 

fonction de la présence ou non de traitements psychotropes. 
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ANNEXES 

 

Document 1 : Questionnaire de l’évaluation clinique FrailSafe. 
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Document 2 : Système de score pour l’échelle ADL. 

 

Instrumental Activities of Daily Living Cocher celui qui 

s’applique pour 

chaque item 

Cotation 

TELEPHONE 

Se sert normalement du téléphone (utilise le 

téléphone de sa propre initiative, compose le 

numéro) 

  

 

 

4 

Compose quelques numéros très connus  3 

Répond au téléphone mais ne l’utilise pas 

spontanément 

 2 

Incapable d’utiliser le téléphone  1 

Je ne sais pas  -9 

COURSES 

Fait les courses 

  

4 

Fait quelques courses normalement (nombre limité 

d’achats) 

 3 

Nécessite un accompagnement lors des courses  2 

Complètement incapable de faire ses courses  1 

Je ne sais pas  -9 

PREPARATION DES ALIMENTS 

Prévoit, prépare et sert normalement les repas 

  

4 

Prépare normalement les repas après préparation 

des ingrédients par une tierce personne 

 3 

Réchauffe ou sert des repas qui sont préparés, ou 

prépare de façon inadéquate les repas 

 2 

Nécessite des repas préparés et servis  1 

Non applicable- n’a jamais prepare  les repas  -10 

Je ne sais pas  -9 

ENTRETIEN MENAGER 

Entretient sa maison seul ou avec une aide 

occasionnelle 

 5 

Fait seul des tâches ménagères légères (laver la 

vaisselle, faire les lits) 

 4 

Fait les travaux légers mais propreté insuffisante  3 

Nécessite de l’aide pour tous les travaux ménagers  2 

Est incapable de participer à quelque tâche 

ménagère que ce soit 

 1 

Non-applicable : n’a jamais eu d’activités 

ménagères 

 -10 

Je ne sais pas  -9 

BLANCHISSERIE 

Effectue totalement sa lessive personnelle 

 3 

Lave des petits articles (chaussettes, bas)  2 

Toute la lessive doit être faite par d’autres  1 
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Non-applicable : n’a jamais fait aucune lessive  -10 

Je ne sais pas  -9 

MOYENS DE TRANSPORT 

Utilise les moyens de transport de façon 

indépendante et /ou conduit sa propre voiture 

 5 

Organise ses déplacements en taxi ou n’utilise 

aucun moyen de transport public 

 4 

Utilise les transports publics avec une personne 

accompagnante 

 3 

Parcours limités en voiture ou en taxi, en étant 

accompagné/e 

 2 

Ne voyage pas  1 

Je ne sais pas  -9 

RESPONSABILITE A L’EGARD DU 

TRAITEMENT 

Prend ses médicaments correctement et de façon 

responsable (respect horaires et doses 

 3 

Est responsable de la prise de ses médicaments si 

les doses ont été préparées à l’avance 

 2 

Est incapable de prendre seul/e ses médicaments 

même si ceux-ci ont été préparés à l’avance 

 1 

Non-applicable : ne prend aucun médicament  -10 

Je ne sais pas  -9 

APTITUDE FINANCIERE 

Règle ses affaires financières de façon autonome 

 3 

Règle ses dépenses quotidiennes, mais a besoin 

d’aide pour les opérations à la banque et les achats 

importants (virements, dépôts) 

 2 

Incapable de manipuler l’argent  1 

Non-applicable : n’a jamais manipulé l’argent  -10 

Je ne sais pas  -9 
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RESUME 

 

 

Objectif : rechercher les déterminants des performances cognitives et de leur évolution chez 

des sujets ambulatoires de plus de 70 ans non-institutionnalisé, sans démence au préalable et 

suivis sur plus d’1 an. 

 

Méthode : : analyse des données de l’étude FrailSafe contenant des paramètres 

démographiques, les antécédents, les comorbidités, les activités physiques, la notion de 

fragilité, les évaluations cognitives et d’autonomie, et un aperçu de la vie sociale. Nous avons 

ainsi étudié à l’aide d’analyses uni- et multi-variés les liens entre les différentes variables 

mesurées au cours de la premières visite et les scores des tests d’évaluation cognitive MoCA 

et MMSE au cours de cette première visite et leur évolution au cours du suivi. 

 

Résultats : Nous avons analysé les données de 515 sujets, dont 269 ont été suivis plus d’1 an.  

Les performances cognitives étaient plus faibles en fonction du niveau de fragilité, du nombre 

de comorbidités notamment cardiovasculaires (dont l’insuffisance cardiaque), de l’absence 

d’activités physiques, de la prise de traitements psychotropes, de la présence de troubles 

visuels et/ou auditifs. A l’inverse, de bons scores au MNA-SF ainsi qu’aux échelles 

d’autonomie ADL et IADL sont corrélés à de meilleures performances cognitives. Un plus 

grand nombre de traitements semble aussi avoir un effet positif sur les performances au 

MoCA lorsque l’on ajuste aux comorbidités. 

 

Conclusion : La prise en charge des patients dans leur globalité, comprenant la recherche de 

fragilité et l’Evaluation Gériatrique Standardisée, est nécessaire pour détecter au plus tôt ceux 

à risque de déclin cognitif et ainsi en corriger les facteurs de risque. Des études 

interventionnelles sont nécessaires pour confirmer ces résultats. 

 

TITRE EN ANGLAIS : Determinants of cognitive performance and its decline among a 

population of subjects over 70 years old, non-institutionalized and without dementia, followed 

on 2 years 

 

THESE : MEDECINE SPECIALISEE – GERIATRIE - année 2022 

 

MOTS-CLES : déclin cognitif, cognition, évaluation gériatrique standardisée, fragilité. 
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