Intervention a composantes multiples en cas de
risque de démence chez la personne agée ?

Contexte

Des études d’observation montrent une relation entre |'apparition de troubles
cognitifs et des facteurs de risque cardiovasculaires ou liés au mode de vie qui
peuvent étre influencés. Selon les estimations, un tiers de tous les cas de ma-
ladie d'Alzheimer, a I'échelle mondiale, seraient ainsi liés a des facteurs modi-
fiables'. Les études portant sur des stratégies préventives simples ne montrent
généralement aucun effet’. Un effet positif sur les fonctions cognitives n’a été
observé qu'avec I'entrainement cognitif et/ou avec I'activité physique dans de
petites études de courte durée®*. Un meilleur effet préventif pourrait donc étre
obtenu grace a une approche a composantes multiples accordant de I'attention
a plusieurs mécanismes pathologiques et a plusieurs facteurs de risque.
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Population étudiée

* 1260 personnes : 4ge moyen de 69,3 ans (ET 4,7
ans), 46% de femmes, score de risque de démence
CAIDE* > 6 et au moins un des criteres CERAD**
suivants : score MMSE*** de 20 a 26 points sur
30, mémorisation de < 19 mots de 3 listes de 10
mots répétés avec le participant ; mémorisation de
< 75% d’une liste de mots répétées 3 fois ; per-
sonnes recrutées dans une précédente étude de
population dans 6 villes de Finlande

* criteres d’exclusion : score MMSE < 20 ; suspicion
de démence ; affection entravant la participation
(en toute sécurité) a l'intervention (comme une pa-
thologie maligne, ou autre).

Protocole d'étude
* RCT multicentrique, menée en double aveugle,
avec un groupe témoin (n=629) et un groupe inter-
vention (n=631)
* immédiatement aprés la randomisation, tous les
participants ont regu, verbalement et par écrit,
des conseils sur une alimentation saine, les ac-
tivités physiques, cognitives et sociales qui sont
favorables sur le plan des facteurs de risque car-
diovasculaire et pour la prévention des maladies.
Mesures régulieres par une infirmiere de la tension
artérielle, du poids, du BMI du tour de hanches et
du tour de taille. Un examen clinique a été effectué
par un médecin, et des analyses de laboratoire ont
été réalisées, suivies d'une information écrite sur la
pertinence clinique des résultats et, au besoin, la re-
commandation de contacter le médecin généraliste
le groupe intervention (n=631) a en outre bénéficié
de 4 interventions supplémentaires (individuelles
et en groupe) au niveau de l'alimentation, des
exercices physiques (programme individuel sous
la conduite d'un kinésithérapeute), des exercices
cognitifs (séances individuelles d’exercices a |'ordi-
nateur et séances en groupe sous la conduite d'un
psychologue), et des contacts supplémentaires
avec une infirmiéere et un médecin.

Mesure des résultats

* critere de jugement primaire : différence entre les 2
groupes quant a la modification du score NTB total
(exprimé sous forme de score z)

* criteres de jugement secondaires : différence entre
les 2 groupes quant a la modification de certains as-
pects du score NTB (fonctions d’exécution, vitesse
de traitement des informations et mémoire), fac-
teurs vasculaires et de mode de vie, symptémes de

Question clinique

Chez les personnes agées présentant un

risque de démence, quelle est |'efficacité sur la
régression des fonctions cognitives apres 2 ans
d’une intervention a composantes multiples au
niveau de I'alimentation, de I'exercice physique,
de I'entrainement des fonctions cognitives et de
la surveillance des facteurs de risque vasculaire,
versus uniquement des conseils de santé
généraux ?

dépression et capacités fonctionnelles physiques

* analyse en intention de traiter modifiée pour le cri-
tere de jugement primaire (nécessité d'au moins 1
mesure aprés la randomisation).

Résultats

* proportion de sorties d'étude : 14% dans le groupe
intervention versus 11% dans le groupe témoin
apres 2 ans de suivi, sans différence statistique-
ment significative

variation moyenne estimée du score z du score NTB
total apres 2 ans : 0,20 (ET 0,51) dans le groupe in-
tervention et 0,16 (ET 0,51) dans le groupe témoin ;
la différence moyenne entre les 2 groupes du score
NTB total par an était statistiquement significative,
a savoir 0,022 (avec IC a 95% de 0,002 a 0,042 ;
p=0,03)

criteres de jugement secondaires : différence statis-
tiquement significative quant aux fonctions d’exé-
cution, a la vitesse de traitement des informations,
a la diminution du BMI, aux habitudes alimentaires
et a l'activité physique.

Conclusion des auteurs
Les auteurs concluent que les résultats de cette vaste
RCT menée sur le long terme suggérent qu’une inter-

vention a composantes multiples pourrait améliorer

ou préserver les fonctions cognitives des personnes
agées a risque accru de démence, de la population
générale.

* Score de risque de démence CAIDE

Le score de risque de démence CAIDE (Cardiovascular Risk Factors,
Aging and Dementia) est une estimation, chez des personnes d’age
moyen, du risque de développement d'une démence au moyen de
différents facteurs de risque (age, sexe, niveau de formation, pression
artérielle systolique, BMI, cholestérol total, activité physique). Le sco-
re varie de 0 a 15 points.

** Criteres CERAD

Le CERAD (Consortium to Establish a Registry for Alzheimer's
disease) a développé différents instruments basés sur des tests
neuropsychologiques pour établir le diagnostic clinique de démence
d’Alzheimer.

*** MMSE : Mini-Mental State Examination (ou test de Folstein)

Test d’évaluation des fonctions cognitives et de la capacité mnésique
d’une personne. Le mini mental test est employé a visée d'orienta-
tion diagnostique devant une suspicion de démence. Il est notam-
ment employé dans le cadre d'un dépistage de la démence de type
Alzheimer. Le test comprend 30 questions réparties en 6 catégories :
orientation, apprentissage et retranscription, attention et calcul, ca-
pacité mnésique, langage et identification, praxie constructive. Un
score (qui peut étre pondéré) inférieur ou égal a 24 points permet
d’évoquer un état de conscience altéré et d'orienter vers le diagnostic
de la démence.
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Considérations sur la méthodologie

Cette RCT a été correctement menée d’'un point de vue
méthodologique. Le recrutement, les criteres d’inclusion
et d’'exclusion ainsi que les interventions ont été dé-
crits avec précision. L'intervention n'a pu étre réalisée
en aveugle, mais I'évaluation de l'effet a été effectuée
en aveugle. Les sorties d'étude aprés 2 ans étaient li-
mitées et ne différaient pas de maniére statistiquement
significative entre les 2 groupes. Conformément aux re-
commandations, les auteurs ont utilisé comme critere de
jugement primaire une liste composite de tests cognitifs®.
Le score total de cette liste a été correctement exprimé
sous forme de score z°. Les auteurs ont analysé le critere
de jugement primaire au moyen d’une analyse en inten-
tion de traiter modifiée’. Une analyse en intention de trai-
ter supplémentaire n'a pas donné d’autres résultats.

Interprétation des résultats

L'étude FINGER est la premiere RCT a grande échelle
qui examine l'efficacité d’une intervention & compo-
santes multiples aprés 2 ans sur le plan de la régression
des fonctions cognitives chez des personnes agées qui
présentent un risque accru de démence, dans une popu-
lation générale. Cette étude montre qu’'une intervention
conjointe sur |'alimentation, I'exercice physique, I'entrai-
nement cognitif et les facteurs de risque cardiovascu-
laires peut prévenir la régression des fonctions cognitives.
Ce qui est important, c’est que le but n’est pas de savoir
dans quelle proportion chacune des 4 composantes y a
contribué.

Au niveau individuel, I'effet de l'intervention n’est tou-
tefois pas cliniquement pertinent (d de Cohen de 0,13
aprés 2 ans). Il est possible que cela soit dii au fait que
le groupe témoin, lui aussi, a bénéficié d'un suivi intensif.
Les investigateurs affirment néanmoins que ce résultat
peut étre pertinent a I'échelon de la population en raison
de la prévalence élevée de la démence dans la popula-
tion générale. Un suivi approfondi est toutefois néces-
saire pour repérer |'effet sur l'incidence de la démence
(d’Alzheimer). C’est pourquoi les investigateurs de
I'étude FINGER prévoient un suivi supplémentaire d'une
durée de 7 ans.

Méme si, avec ses 4 composantes, |'intervention est tres
intensive, la proportion de patients sortis de I'étude est

Conclusion de Minerva

Cette RCT, menée correctement d'un point de vue méthodologique,
montre que, chez les personnes dgées qui présentent un risque accru
de démence, une intervention a composantes multiples concernant I'ali-
mentation, I'exercice physique, I'entrainement des fonctions cognitives
et la surveillance des facteurs de risque cardiovasculaire améliore les
fonctions cognitives apres 2 ans, a I'échelle de la population, versus uni-
quement des conseils de santé généraux.

Pour la pratique

Les guides de pratique clinique actuels ne traitent pas de la prévention
de la démence (d’Alzheimer)®'°. D'apres les résultats de cette étude,
envisager conjointement les composantes « alimentation », « exercice
physique », « entrainement cognitif » et « surveillance des facteurs de
risque cardiovasculaire » serait une stratégie indiquée pour limiter la ré-
gression des fonctions cognitives chez les personnes agées qui pré-
sentent un risque accru de démence. Pour la pratique clinique, il est
donc utile d’encourager ce groupe cible de personnes agées a adopter
un mode de vie sain, non seulement pour leurs capacités physiques,
mais aussi pour leurs fonctions cognitives.

peu élevée. Les participants ont méme trouvé |'étude
peu contraignante et ne leur prenant pas beaucoup de
temps. Dans la pratique, cette intervention ne sera ce-
pendant réalisable que dans le cadre d’une approche in-
tégrative et pluridisciplinaire en prévention de la démence
(d"Alzheimer) chez des personnes &gées a risque. La
coordination nécessaire entre les médecins, les infir-
mieres, les kinésithérapeutes, les diététiciens et les psy-
chologues requiert en outre une discussion préalable
concernant le financement par les intervenants concer-
nés.

Pour les composantes « exercice physique » et « entrai-
nement cognitif », I'étude a utilisé les guides de pratique
clinique internationaux. Pour les composantes « alimenta-
tions » et « suivi du risque cardiovasculaire », elle a utilisé
les guides de pratique clinique nationaux (finlandais) ac-
tualisés. De nouvelles études éventuelles dans d’autres
pays peuvent s’appuyer sur ce modele a composantes
multiples, mais elles devront I'adapter aux guides de pra-
tique clinique nationaux existants. Une recherche com-
plémentaire devra aussi préciser si des composantes
supplémentaires doivent étre ajoutées a ce modele,
comme la gestion du stress, dont on sait, preuves a |'ap-
pui, qu’une accumulation affecte les fonctions cognitives
a un age plus avancé®.
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