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Introduction

L'ostéoporose est une maladie systémique du squelette, elle est caractérisée par une
diminution de la densité minérale osseuse et une détérioration de la microarchitecture
de l'os conduisant a une fragilité osseuse accrue et une augmentation du risque

fracturaire.

En 2017, 380 000 fractures ostéoporotiques sont survenues en France, et apres 50
ans, le risque de fracture ostéoporotique sévere chez une femme est de 22 % et chez
un homme de 13 %." Leur incidence annuelle devrait se majorer d’environ 25% d’ici
2030." Les conséquences de ces fractures en termes de qualité de vie et d’'impact
économique sont majeures. L'ostéoporose est un enjeu de santé publique et il est
d’autant plus important dans les pays dans lesquels I'espérance de vie augmente, car

I'age et la fragilité augmentent significativement le risque de fracture. 2 °

L'origine d'une fracture ostéoporotique est multifactorielle en lien avec des
comorbidités et des facteurs de risque de traumatisme a faible énergie, équivalent a

une chute de sa hauteur.

Les maladies chroniques sont des facteurs favorisant de fracture ostéoporotique,
comme par exemple les maladies neurologiques (pathologies démentielles et maladie
de Parkinson en particulier®), le diabéte, les maladies cardio-vasculaires* etc. Environ
28 a 35% des personnes agées de 65 ans et plus chutent chaque année, et cette
proportion s’éléve a 32-42% chez les 70 ans et plus.® Selon le PMSI, en 2014, 76 100
hospitalisations ont été motivées par une fracture de I'extrémité supérieure du fémur
chez les personnes agées de 65 ans ou plus, trois fois plus chez les femmes que chez

les hommes. Ces fractures sont survenues 9 fois sur 10 a la suite d'une chute.®

De nombreux facteurs de risque de chute chez les personnes agées ont été mis en
évidence, tels que des facteurs environnementaux (organisation de l'espace, etc.),
biologiques (morbidité, détérioration cognitive, etc.), locomoteurs (manque d’exercice,
etc.). Les causes des chutes, multiples, sont souvent intriquées. Le vieillissement
physiologique lié a I'age, la diminution des capacités musculaires, l'existence de

polypathologies, les effets iatrogéniques des médicaments sont a I'origine de chutes.®



En 2015, I'Organisation Mondiale de la Santé propose une définition du « vieillissement

en bonne santé » °©

en envisageant la santé en partant de la perspective des
trajectoires et des aptitudes fonctionnelles d’'une personne agée plutét que celle de ses
comorbidités et handicaps. Le vieilissement en bonne santé est défini par TOMS
comme le processus de développement et de maintien des capacités fonctionnelles qui
permet le bien-étre a un age avancé. Selon 'OMS, les capacités fonctionnelles sont
déterminées par l'association et linteraction de la capacité intrinseque avec
I'environnement dans lequel vit une personne. Si la capacité intrinséque est définie par
'ensemble des capacités physiques et mentales dans lesquelles un individu peut

puiser, 'OMS ne fournit pas de méthode standardisée de son calcul.

La capacité intrinséque est constituée de cing domaines 2°: le domaine cognitif (la

mémoire, lintelligence, la résolution de problémes), le domaine psychologique
('humeur, les émotions), le domaine sensoriel (la vision et I'audition), la vitalité (la
fonction cardio-respiratoire, la nutrition, les hormones) et la locomotion (la vitesse de
marche, la force musculaire, I'équilibre). Le déclin des cinq domaines de la capacité
intrinséque exprime une réduction des capacités physiques et mentales et prédit

indépendamment la mortalité et la dépendance aux soins chez les personnes agées ."

En 2017, ’OMS conseille d’utiliser le MMSE pour le domaine cognitif, le Mini Nutritional

Assesment pour la vitalité, le GDS pour le domaine cognitif. *

Selon les auteurs Gonzalez-Bautista et Al ' et P.P Gerges et Al ', trois calcul de score
de capacité intrinséque comprenant les cing domaines ont été publiés dans la
littérature de 2019 a 2020 °'*'> Ces études étaient rétrospectives dans des cohortes
nationales de patients agés de plus de 50 ans (Angleterre : ELSA °, Costa Rica:
CRELES ™, Colombie : SABE ™).

Le domaine psychologique était représenté par I'échelle CESD ° [I'échelle de
dépression gériatrique (GDS) ", des questionnaires de satisfaction et de participation

sociale™ou la Yesavage Depression Scale et antécédents psychiatriques ™.

Le MMSE modifié *'* et une évaluation par trois test (fluence verbal, mémoire verbale

retardée et attention)® ont été utilisés pour le domaine cognitif.



Le domaine de la locomotion était constitué de cinq parameétres dans la cohorte
SABE : la circonférence de mollet, la prévalence des chutes dans I'année précédente,
I’ADL, le SPPB et la nécessité d’aide technique pour la marche™. Le SPPB (Short
Physical Performance Battery) est la somme des scores sur trois criteres : le test
d’équilibre, le test de vitesse de marche sur quatre meétres et le test de lever de
chaise. Ce test permet d’évaluer la performance physique d’un individu. Dans la
cohorte ELSA il était constitué de trois tests : la vitesse de marche sur deux métres, le
test de lever de chaise et le SPPB °. Trois tests représentaient aussi le domaine
locomoteur dans la cohorte SABE : le test de lever de chaise, la vitesse de marche

sur trois meétres et le temps pour ramasser un crayon au sol. ™

Une auto évaluation de la vision et de I'audition a été utilisée pour le domaine sensoriel

pour toutes les études %' 4,

Le domaine de la vitalité dans la cohorte ELSA était représenté par le volume
expiratoire forcé, la force de préhension mesurée par un dynamometre et des
biomarqueurs biologiques (DHEA, hémoglobine et IGF-1) °. Dans la cohorte CRELES,
il était représenté par le peak flow, la force de préhension et I'lMC." La perte de poids

et d’appétit était un reflet du domaine de la vitalité dans la cohorte SABE.™

Beard et collegues ont utilisé une approche intégrée pour estimer le score factoriel
pour chaque participant a I'étude °, tandis que les autres ont utilisé une sommation du
score de chaque domaine pour calculer le score de capacité intrinséque ™. Selon
Gonzalez-Bautista et collegues, le score devrait fournir une mesure récapitulative de la
capacité intrinséque plutét que des scores spécifiques a chaque domaine et devrait

envisager |'utilisation de pondérations pour chaque domaine. ™

Une identification d’un lien entre un score de capacité intrinséque bas, composée de
ses 5 domaines, et les chutes provoquant des fractures ostéoporotiques, pourrait
guider le développement d’interventions préventives et thérapeutiques adaptées. Cette
étude a comme objectif principal d’identifier les domaines liés aux chutes avec
fractures, de calculer un score de capacité intrinseque global avec une pondération de
chaque domaine, et de rechercher un lien entre le score de capacité intrinséque et la

survenue de fracture aprés chute.



Matériels et méthodes

. Design de I'étude et population

Nous avons réalisé une étude rétrospective exploratoire de type cas-témoins au sein

d’'une cohorte hospitaliére.
Les données pour 'ensemble de la population sont présentées dans I'annexe 1.

Les participants étaient 126 patients victimes de fractures du membre inférieur (tibia,
fémur, cheville) ou du bassin ou du membre supérieur (humérus, poignet, coude),
consécutives a une chute, comparés a 64 patients victimes d’'une chute sans fracture.
27 patients ont été exclus de notre étude en raison de données manquantes. Les

patients exclus ne différaient pas des participants de notre étude.

Tous les patients étaient issus de la cohorte « Chute, Fracture et Cognition », dans le
cadre d’un protocole hospitalier de recherche clinique dont le but était d’étudier le réle
des troubles cognitifs dans les chutes avec fracture. lls étaient agés d’au moins 55 ans,
la fracture devait avoir eu lieu dans les 6 mois précedents et il s’agissait d’'un
traumatisme a basse énergie. Les participants ont été recrutés au sein de la « Filiére
fracture » du Centre Hospitalo-Universitaire de Caen entre Novembre 2011 et Mai
2017.

Les criteres d’exclusion étaient les pathologies affectant I'équilibre, une consommation
importante d’alcool (plus de 14 unités d’alcool par semaine pour les femmes et plus de
21 pour les hommes), une déficience visuelle (acuité visuelle corrigée inférieure a 6/10)
et une dépression sévere (score supérieur a 30 sur I'échelle de Montgomery—Asberg
Depression Rating Scale). Les fractures secondaires a une fragilité osseuse localisée,
par exemple sur métastase osseuse, ont été exclues. La chute ne devait pas avoir été
causée par un tiers. Pour répondre a I'objectif principal de cette étude, autant de
participants agés de 75 ans ou plus que de participants agés de moins de 75 ans ont

été recrutés.

Le consentement libre et éclairé a été recueilli pour tous les participants. L'étude a été
approuvée par le comité d'éthique de Basse-Normandie (n° 2011A00556-35; n°
d’enregistrement du « clinical trial » : NCT02292316).



[I. Données recueillies

Les données recueillies au cours de I'examen médical étaient les suivantes : I'age, le
sexe, 'IMC (en kg/m?), I'acuité visuelle avec port de correction, cotée sur 10, le score
de dépression avec I'échelle MADRS (Montgomery et Asberg, 1979) cotée sur 60 (seuil
de dépression > 15, seuil de dépression grave > 30)" et la force maximale de
préhension enregistrée par un dynamomeétre (score moyen des meilleurs essais de

chaque main avec 2 essais par main).

Un bilan sanguin était réalisé comprenant les résultats de mesure de I'albumine (en
g/l), de la créatinine (en umol/l) et du débit de filtration glomérulaire (en ml/min/1,73m?)

calculé avec la formule MDRD."®

Les données d’activité physique ont été obtenues a partir d'un questionnaire détaillé
portant sur les activités sportives (11 items), domestiques (9 items) et de loisirs non
sportifs (14 items) régulierement pratiquées par les participants au cours des 5
derniéres années. Les activités professionnelles étaient également prises en compte.
Le niveau d’activité physique de chaque item (sédentaire, niveau faible, modéré et
élevé) est basé sur le compendium des activités " qui classe les activités en fonction
de leur dépense énergique en METs (Metabolic Equivalent Task). Pour chaque item le
participant était questionné par un neuropsychologue sur la fréquence (pas du tout,
occasionnellement, de temps en temps/souvent et trés souvent/tous les jours) et la
durée de la pratique (<15 minutes, 16 a 59 minutes, = 60 min). Chaque activité est
ensuite pondérée par sa fréquence (respectivement de 0, 1, 2 ou 3), sa durée
(respectivement de 1, 2 ou 3) et son intensité (faible : 1, modérée : 2 ou élevée : 3). Le
score de seédentarité est calculé en additionnant les scores de tous les items
sédentaires pondérés par leur durée et leur fréequence. Le score d’activité physique est
obtenu en additionnant les scores de tous les items d’activité physique, pondérés par

leur intensité, leur durée et leur fréquence.



Une évaluation approfondie des capacités cognitives a été réalisée par un
neuropsychologue. Aprés avoir recueilli le niveau d’éducation (en nombre d’années
d’études), les capacités cognitives globales ont été évaluées par le Mini Mental State
Examination (MMSE). " Ce test est coté sur 30. Les seuils déficitaires ont été
identifiés en utilisant les normes frangaises stratifi€ées par I'dge, le niveau socioculturel

et le sexe. '

Des sous-domaines cognitifs ont également été évalués : le Trail Making Test A (TMT
A), le TMT B et le TMT B-A.?" 22 Le Trail Making Test est un test neuropsychologique
accessible qui fournit des informations sur un large éventail de compétences
cognitives. Il peut étre complété en 5 a 10 minutes et a une bonne fiabilité entre les
examinateurs. 2 Le TMT A refléte la vitesse de traitement de I'information. Il consiste a
relier 25 chiffres dans l'ordre croissant aussi vite que possible avec une mesure en
secondes. Le TMT B et le TMT B-A évaluent la flexibilité mentale et la mémoire de
travail au sein des fonctions exécutives. Le TMT B consiste a relier alternativement 13
chiffres et 12 lettres dans l'ordre croissant le plus rapidement possible. Le TMT B-A est
la soustraction des durées du TMT B et du TMT A.

Ill. Définition des composantes des domaines de la capacité intrinséque

Le domaine psychologique est représenté par I'échelle de dépression MADRS et le

domaine sensoriel par I'acuité visuelle avec port de correction.

La force de préhension moyenne des deux mains, le score d’activité physique et le

score de sédentarité constitueront le domaine locomoteur.
Le domaine de la vitalité est composé de I'albumine, de la créatinine et de I'IlMC.

Enfin le domaine cognitif est composé du MMSE et du TMT B-A.



IV. Analyse statistique

Les moyennes des variables quantitatives (age, IMC, force de préhension, MADRS,
acuité visuelle, TMT B-A, score de sédentarité, score d’'activité physique, créatinine et
albumine) des deux populations, témoins et fracturés, ont été comparées par une
analyse de variance (ANOVA). Une différence était considérée significative si la p-value

était inférieure a 0,05. Les résultats sont présentés dans I'annexe 1.

Une régression logistique (RL) univariée, suivie d’'une RL multivariée (selon une
procédure pas a pas descendante, les variables inclues dans l'analyse multivariée
étaient significatives a un degré de signification en univarié « p» < a 10%) a été
utilisée pour calculer les odds ratio (OR) de chaque variable et leur intervalle de
confiance a 95 % (IC 95). Une variable était significativement associée a une
diminution du risque de fracture aprés chute si la p-value en RL multivariée était

inférieure a 0,05 pour son odds ratio ajusté.

Le score de capacité intrinséque a été calculé avec une équation de régression
logistique multiple. Le logarithme népérien de chaque OR a été utilisé pour pondérer la
variable correspondante dans I'’équation avec une multiplication par un facteur 100.

Une constante de 256,7 a été ajoutée a I'équation.

Une courbe ROC représentant la sensibilité en ordonnée en fonction de 1 — spécificité
en abscisse pour toutes les valeurs possibles de la capacité intrinséque a été réalisée.
L’aire sous la courbe ROC (AUC) a été mesurée. Une valeur de seuil optimal de - 100
a été choisie, elle corresponds au point sur la courbe ROC le plus proche du coin
supérieur gauche et a l'intersection entre la courbe ROC et la diagonale dont les points
extrémes ont pour coordonnées sensibilité = 100 %; 1 — spécificité = 0 et sensibilité =
0; 1-spécificité = 100 %. La sensibilité, spécificité, valeur prédictive positive et
négative, rapport de vraisemblance positif et négatifs ont été calculés en fonction de la

valeur de seuil choisie.

Le logiciel utilisé est IBM Corp. Released 2015. IBM SPSS Statistics for Windows,
Version 23.0. Armonk, NY: IBM Corp.



Résultats

|. Variables significatives en régression loqistigue

En régression logistique univariée, les variables significativement associées a une
diminution du risque de fracture aprés chute sont la force de préhension (p < 0,001)
avec un odds ratio a 1,09 (IC 95%[1,045-1,138]), I'acuité visuelle (p = 0,030) avec un
OR a 0,803 (IC 95%[0,658 - 0,980]), le score de sédentarité (p = 0,018) avec un OR a
0,953 (IC 95%[0,917 - 0,992]), la créatinine (p < 0,001) avec un OR a 1,034
(1C95%[1,017 - 1,052]), le MMSE (p = 0,015) avec un OR a 1,209 (IC 95%[1,037 -
1,410]) et le TMT B-A (p = 0,05) avec un OR a 0,991 (IC 95%[0,982 - 1,000]).

Les parameétres significativement associés a une diminution du risque de fracture aprés
une chute en régression logistique multivariée sont la force de préhension (p = 0,004)
avec un OR ajusté a 1,075 (IC 95%([1,024 - 1,128], le score de sédentarité (p = 0,024)
avec un OR ajusté a 0,945 (IC 95%[0,900 - 0,993]), la créatinine (p = 0,001) avec un
OR ajusté a 1,037 (IC 95%[1,016 - 1,060]), et le TMT B-A (p = 0,026) avec un OR
ajusté a 0,986 (IC 95%[0,974 — 0,998]).

Le score de MADRS (p = 0,388), le score d’'activité physique (p = 0,564), 'albumine
(p = 0,880) et I'MC ( p = 0,654) ne sont pas significativement associés au risque de

fracture aprés chute.

Les résultats sont présentés dans le tableau 1.



Tableau 1 : Analyse en régression logistique univariée et multivariée de I'association
des variables du score de capacité intrinséque a la diminution du risque de fracture
apres chute

Variable FIT OR 1C95 p-value OR ajusté 1C95 p-value
MADRS (score) 126/64 0976 0925-103 0,388 ; - .
Force de préhension (kg) 123/63 1,090 1,045-1,138 <0,001 1,075 1,024-1,128 0,004
Acuité visuelle (score) 119/61 0,803 0,658-0,980 0,030 - ; ]
Activite physique (score) 126/64 1,004 0,990-1,019 0564 - ; -
Sédentarité (score) 126/64 0,953 0,917-0,992 0,018 0,945 0,900-0,993 0,024
Albumine (g/1) 123/60 0,992 0,894-1,101 0,880 - - -
IMC (kg/m2) 126/64 1,013 0,956-1,074 0,654 - - -
Creatinine (umol/l) 123/60 1,034 1,017-1,052 <0,001 1,037 1,016-1,060 0,001
MMS (score) 126/64 1,209 1,037-1,410 0,015 - - -
TMT B-A (sec) 113/61 0,991 0,982-1,000 0,050 0,986 0,974-0,998 0,026

En gras : valeurs significatives avec p < 0,05, MADRS : Montgomery—Asberg Depression Rating Scale, IMC :
indice de masse corporelle, MMSE : mini mental state examination, MoCA : Montreal cognitive assessment, TMT :
trail making test, F/T : fracturés/témoins, OR : odds ratio, IC 95 % : intervalle de confiance a 95 %

[l. Construction du score de capacité intrinséque

Pour calculer la formule de capacité intrinséque, le modéle d’équation de régression
logistique multiple a été utilisé. L'événement d’'une fracture aprés une chute Y est une

variable « expliquée » binaire qualitative et suit une loi de Bernoulli de paramétre p.

X1, Xz , etc. représentent les variables « explicatives » de la population et xi, x2 , etc.
leurs vecteurs de réalisation. Afin que I'espérance de Y ne prenne que 2 valeurs,

0 : occurrence ou 1 : non occurrence, on utilise la fonction logistique :
fx=exp(x)/1+exp(x)=p

etdonc logitp=In(p/1-p)=a+L0+p1xi1+p2xi2+ ..+ ppxkK

L'odds ratio est le rapport des cotes des probabilités d’avoir la maladie pour ceux qui

ont un symptédme X et de ceux qui ne I'ont pas. Si P est une probabilité, son odds ratio

est définipar ORp=P/1-P.



En reprenant la formule de régression logistique multiple on a donc :
Logit P[(Y =1 Xy, X2 ...)] =a+B1x1+B2x2 + ... + Bp xk

(Y = 1) représente I'événement de fracture aprés une chute, a la constante de
'équation et B1x1 + B2x2 + ... les variables qui estiment I'odds ratio quand X

augmente d’'une unité avec OR = exp(Bx). K est une variable explicative.

Selon la formule de régression logistique multiple, le coefficient de pondération de

chaque variable est égal au logarithme népérien de son odds ratio.

Tableau 2 : Facteur de pondération B de chaque variable pour le score de capacité
intrinséque

B OR =exp (B) IC 95 % pour OR = exp(B)
Force de préhension (kg) 0,072 1,075 1,024 - 1,128
TMT B-A (sec) -0,014 0,986 0,974 - 0,998
Score de sédentarité -0,056 0,945 0,900 - 0,993
Créatinine (umol/l) 0,037 1,037 1,016 - 1,060
Constante -2,567

TMT : trail making test, OR : odds ratio, IC 95 % : intervalle de confiance a 95 %, exp (B) : exponentielle
de B

La formule de calcul de capacité intrinséque est donc :

7,2 * Force de préhension + 3,7 * Créatinine - 1,4 * TMT B-A - 5,6 * Sédentarité - 256,7
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lll. Mesures de performance diagnostique du score de capacité intrinséque

La courbe ROC (Receiver Operating Characteristic) retrouve une aire sous la courbe
(AUC) de 0,773 (p < 0,001).

Figure 1 : Courbe ROC des valeurs de score de capacité intrinséque
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En abscisse : calcul de sensibilité pour chaque valeur de score de capacité intrinséque
En ordonnée : calcul de 1-spécificité pour chaque valeur de score de capacité intrinséque

AUC p-value IC 95 %
0,773 0,001 0,698-0,849

La valeur de seuil optimale de — 100 a été choisie.
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Tableau 3 : Tableau de contingence pour un seuil de score de capacité intrinséque a

- 100
Fracture Absence de fracture Total
Score de capacité <-100 65 12 77
intrinséque >-100 42 44 86
Total 107 56 163

Pour une valeur seuil de - 100, la sensibilité du score de capacité intrinséque de notre
étude est de 60,75 % % (IC 95%[50,84-70,05]) et la spécificité a 78,57 % (IC

95%][65,56-88,41]).

La valeur prédictive positive est d’environ 84 % et la valeur prédictive négative a 51 %.

Le rapport de vraisemblance positif est de 2,83 et le rapport de vraisemblance négatif

estde 0,50 .

Tableau 4 : Mesures de performance du score de capacité intrinséque

Valeur IC95 %
Sensibilité 60,75 % 50,84-70,05
Spécificité 78,57 % 65,56-88,41
Rapport de vraisemblance positif 2,83 1,68-4,79
Rapport de vraisemblance négatif 0,50 0,38-0,66
Valeur prédictive positive 84,42 % 76,23-90,15
Valeur prédictive négative 51,16 % 44 ,37-57,91
Précision du test 66,87 % 59,08-74,04

IC 95 % : intervalle de confiance a 95 %
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Discussion

Le but de cette étude était de construire un score de capacité intrinseque avec une
pondération de ses domaines et de rechercher un lien entre ce score et le risque de

fracture dans une population de patients chuteurs.

Les domaines de la cognition, de la locomotion et de la vitalité étaient significativement
associés au risque de fracture aprés une chute. Les domaines psychologique et
sensoriel ne sont pas significativement associés au risque de fracture aprés chute,
mais un seul parametre était disponible dans chaque domaine et notre population avait
une acuité visuelle supérieure a 6 avec correction et une échelle de MADRS
supérieure a 30. Ces résultats peuvent étre expliqués par une faible dispersion des
valeurs avec une acuité visuelle et une échelle de MADRS plutbt élevées dans les

deux populations, témoins et fracturés.

Dans notre étude, une augmentation de la durée du TMT B-A, du score de sédentarité
ainsi qu’une diminution de la force de préhension et de la créatinine semblent

augmenter le risque de fracture aprés une chute.

Le TMT B-A retranche le temps de traitement de l'information (TMT-A) a I'épreuve
d'alternance de taches (TMT B) et permet d’éviter les erreurs d’attribution. En effet,
dans environ 40 % des cas, les patients ayant des scores de TMT A et de TMT B
anormaux n’ont pas d’altération de la flexibilité mentale, mais un biais expliqué par une
diminution du balayage visuel et/ou de la vitesse graphomotrice.? Le TMT B-A est donc
un reflet pur des fonctions exécutives en s’affranchissant des capacités visuo-
perceptives du TMT A, mais il repose aussi sur les capacités motrices et de
préhension.?? Les capacités exécutives exercent des fonctions de controle et
permettent I'élaboration d’actions, de résolution de problémes, de planification,
d'inhibition d'activités routinieres, d'anticipation, de raisonnement et de prise de
décision.

Le MMSE n’était pas significativement associé au risque de fracture aprés une chute
dans notre analyse. Ce test est utilisé en dépistage de déficience des capacités
cognitives globales et évalue des catégories comme [l'orientation, I'apprentissage,

I'attention, le calcul, la mémoire etc.'®? Ce test évalue probablement de maniére trop
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globale les capacités cognitives pour trouver un lien significatif avec le risque de
fracture aprés une chute, alors que le TMT B-A évalue plus précisément les fonctions
exécutives. De plus, les sujets de notre étude avaient globalement de trés bonnes
capacités cognitives, ce qui limite la possibilité de mettre en évidence I'existence d'un
lien entre les capacités cognitives et le risque de fracture. Une altération des fonctions
exécutives est donc vraisemblablement I'un des facteurs de risque de fracture apres
chute. Peu d’études sont disponibles sur le potentiel réle d’'une altération des capacités
cognitives dans le risque de fracture. Une densité minérale osseuse (DMO) basse a
été récemment associée aux troubles cognitifs mesurés par le MMSE, et en particulier
a la diminution de la mémoire verbale déclarative et de la vitesse de traitement. *>*' De
méme, des auteurs ont identifié la mémoire de travail verbale comme un prédicteur

significatif de la fragilité osseuse.?®

Dans notre étude, le score de sédentarité est significativement associé au risque de
fracture aprés une chute. Ces résultats sont en accord avec les données de la la
littérature. En effet, la sédentarité est un facteur favorisant de chute ? et est associée a
un risque accru de fracture, notamment de I'extrémité supérieure du fémur. % Le score
que nous avons utilisé est un score non validé, mais basé sur le compendium des

activités physiques. "’

Au contraire, le score d’activité physique n’est pas associé au risque de chute avec
fracture alors que des études prospectives de haute qualité suggérent qu’une
augmentation de l'activité physique est associée a un risque réduit des fractures
ostéoporotiques. * L'auto évaluation dans notre étude est sujette a un biais de

meémoire, et peut expliquer ce résultat.

Une force de préhension élevée est associée a une diminution du risque de fracture
aprés chute dans notre étude. La force musculaire globale, appréciée par la force de
préhension, a une valeur prédictive pour évaluer les déclins physiques et mentaux
chez les personnes agées, qui sont deux composantes de la capacité intrinséque.’ *°
Elle est plus élevée chez les hommes, décroit a partir de I'dge de 60 a 70 ans et la
différence entre les sexes diminue plus 'age augmente. Dans des études récentes,
une réduction de la force de préhension est associée a une diminution des capacité

cognitives.®*" En effet, la force de préhension pourrait étre un reflet de l'intégrité de

14



l'activité du systéme nerveux central ou cela pourrait étre expliqué par la présence de
facteurs pathogénes partagés comme l'inflammation ou de faibles niveaux de stéroides
sexuels.’' La sarcopénie et la diminution de la force de préhension sont associés a un
risque accru de problémes psychologiques tels que la dépression.*? Dans une méta
analyse de 19 études prospectives, il existait une association entre une force de
préhension élevée et un risque réduit de fracture.® La force de préhension est liée au
risque de fractures probablement via le vieillissement, la fragilité, la sarcopénie et

I'ostéoporose.

L'IMC et I'albumine ne sont pas associés, en univarié, a une augmentation du risque de
fracture aprés chute dans notre étude. Dans la littérature, un IMC bas est un facteur de
risque significatif pour toutes les fractures ostéoporotiques.®** Les mécanismes de
cette association peuvent étre une faiblesse musculaire augmentant le risque de chute
et des carences nutritionnelles en protéines ou en vitamine D. * Néanmoins, un IMC
élevé est aussi associé au risque de fracture, notamment de I'humérus.* En effet,
l'obésité est associée a une augmentation du risque de chute avec une réponse
protectrice plus faible et une force d’impact plus élevée. De plus, le risque de chute
peut étre augmenté chez les sujets obéses en raison d'une diminution de la force
musculaire et de la mobilité.*** Cependant, la littérature est discordante sur
I'association entre un IMC élevé et le risque de fracture ostéoporotique du fémur, de la

hanche et du poignet. *

Dans notre premiére analyse, étonnamment, un DFG élevé augmentait le risque de
fracture aprés chute (OR = 1,020, IC 95 = [1,000-1,040], p = 0,047). Les résultats de
ces premieres analyses sont présentés dans I'annexe 2. Le DFG utilisé a été calculé
avec la formule MDRD puisque la formule CKD-EPI®* n’était pas utilisée en 2011 au
début de I'étude. La HAS recommande depuis 2012 d'utiliser la formule du CKD-EPI

pour estimer le débit de filtration glomérulaire.*

Comparée a la formule CKD-EPI, la formule MDRD surestime la valeur du débit de
filtration glomérulaire aux valeurs basses de créatinine, et est moins précise pour les
valeurs de DFG supérieures a 60 mL/min/1,73 m? .*** Dans la population agée, la
formule MDRD surestime modérément le débit de filtration glomérulaire alors que la

formule CKD-EPI est globalement proche de la valeur mesurée. *° Notre population a
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un DFG moyen de 70 mL/min/1,73 m? et il n’y avait pas d'insuffisants rénaux chronique
de stade 4 et 5.

Dans la littérature, de nombreuses études montrent qu'un DFG bas, donc une
créatinine plus élevée, est associé a un risque de fracture augmenté,*® mais ces études
ont comparé des sujets avec une insuffisance rénale chronique (stades 3, 4 ou 5) aux

sujets sans insuffisance rénale chronique (stade 1 ou 2).

A partir d’'une cohorte de patients Japonais, le DFG calculé avec une formule du MDRD
modifié n’'était pas significativement associé au risque de fracture ostéoporotique.*'
Dans cette étude, un DFG augmenté était méme significativement et indépendamment
associé aux fractures ostéoporotiques dans le sous-groupe des insuffisants rénaux
chronique. Les auteurs expliquaient ce lien étonnant par une probable surestimation du

DFG a cause d’une une sarcopénie, souvent associée aux fractures ostéoporotiques.

Dans une cohorte de 5861 Norvégiens de plus de 50 ans ayant une fonction rénale
comparable a celle de la population générale, le DFG (CKD-EPI) n’était pas
significativement associé aux fractures ostéoporotiques dans les deux sexes.*? Les
auteurs expliquaient aussi ce lien par une probable masse musculaire faible,

déterminant important du risque de fracture, qui pourrait surestimer le DFG.

Dans notre étude, une diminution de la créatinine est associée a une augmentation du
risque de fracture aprés chute. Une diminution de la créatinine, reflet d’'une possible
sarcopénie, pourrait étre un biais de confusion expliquant le lien entre DFG élevé et
risque de fracture augmenté aprés chute. C’est pour cela que nous avons utilisé la

créatinine plutdt que le DFG, dans le calcul du score de capacité intrinséque.

Dans notre étude, la sensibilité du score de capacité intrinséque est d’environ 61 %
pour un seuil de - 100. Ceci signifie que parmi les personnes qui ont fait une fracture
apres chute, 61% d’entre elles auront un score de capacité intrinséque bas et < -100.
La spécificité est égale a environ 79% et signifie que parmi les personnes qui ont fait
une chute sans fracture, 79% d’entre elles auront un score de capacité intrinséque

élevé et = -100.

La valeur prédictive positive du score de capacité intrinséque, égale a 84%, est

performante puisque si le score de capacité intrinséque est bas et inférieur a — 100, un
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patient a 84% de chance d’avoir une fracture aprés une chute. En revanche, la valeur
prédictive négative de notre test est médiocre, de 51 %, c’est a dire que si un patient a
un score élevé et = — 100, il a un risque de 51 % de ne pas avoir une fracture aprés
une chute, soit une chance sur deux. Toutefois, les valeurs prédictives positive
négative dépendent de la prévalence des fractures. Notre étude est une étude cas-
témoins, ce qui fausse la prévalence réelle en situation hospitaliére. Les rapports de
vraisemblance positif et négatifs de notre score de capacité intrinséque sont
malheureusement faibles, ils sont insuffisants pour dépister un risque de fracture aprés
chute. Ces résultats peuvent étre expliqués par un faible nombre de patients dans
notre population, le caractére rétrospectif de I'étude avec un risque de biais et donc

aussi par un manque de puissance.

L'aire sous la courbe ROC de notre score est de 77 % et montre que la capacité
discriminante du score de capacité intrinséque est dans une bonne moyenne

puisqu’elle se situe en 70 et 90 %.

En résumé, le score de capacité intrinséque de notre étude est performant si il est bas

pour identifier les patients chuteurs a risque de fracture dans notre population.

Notre étude comporte plusieurs points forts. Elle est, a notre connaissance la premiére
étude a utiliser une pondération des parametres constituant le score de capacité
intrinséque. Ce score, dans notre étude, fournit une mesure globale nécessitant
I'évaluation d’un faible nombre de parameétres. La définition de fracture ostéoporotique
était respectée, avec des patients agés d’au moins 55 ans et qui étaient victimes de

chute a basse cinétique, en excluant les fractures ostéoporotiques secondaires.

Il'y a cependant quelques limites a notre étude. Tout d’abord, étant rétrospective, elle
ne ne permet pas d’établir de lien de causalité entre les différents paramétres étudiés.
De plus, nous avons choisi les parametres composant chaque domaine du score de
capacité intrinseque parmi les données recueillies selon le protocole de I'étude qui
n’avait pas pour objectif initial 'analyse de la capacité intrinséque. Par exemple, nous
ne disposions pas de test auditif et les patients avec une acuité visuelle corrigée
inférieure a 6/10 ont été exclus de la cohorte « Chute, Cognition et Fracture ». L'effectif

de notre cohorte était faible et nous avons exclu 14% des sujets en raison de données
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manquantes. Enfin, cette étude n’évalue pas le risque de fracture vertébrale aprés une

chute.

Malgré ces limites, notre étude a permis la construction d’'un score de capacité
intrinséque dont les domaines sont pondérés et dont la valeur basse est associée au
risque de fracture ostéoporotique aprés chute. D’autre part, comme décrit dans la
littérature, il existe une interdépendance entre les différents domaines de la capacité

intrinséque, notamment des domaines cognitifs, psychologique et de la locomotion.

Une évaluation de la capacité intrinséque a travers un test de force de préhension, un
score de sédentarité, le TMT B-A et la créatinine pourrait étre utilisé comme un outil de
dépistage peu colteux pour aider les professionnels de la santé a identifier les patients
chuteurs a risque de fracture. En outre, une prévention ciblée avec une consolidation
des capacités exécutives, un renforcement musculaire et une augmentation des

activités sportives pourraient permettre une diminution des fractures apres une chute.

Ces résultats nécessitent toutefois d’étre confirmés par une étude prospective,
conduite en population générale, avec un nombre plus important de sujets et un choix
précis des paramétres composant les 5 domaines du score de capacité intrinséque.
Cette étude permettra d’évaluer la valeur prédictive du score de capacité intrinséque

pour le risque de chute et pour le risque de fracture ostéoporotique.

Des applications mobiles sont en développement pour une meilleure prévention des
altérations de la santé liées au vieillissement, a travers les domaines de la capacité
intrinséque. Elles pourraient permettre aussi une diminution des fractures

ostéoporotiques (programme ICOPE du Gérontopéle du CHU de de Toulouse).
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Conclusion

Un score de capacité intrinséque bas avec une force de préhension et une créatinine
faibles, une augmentation du TMT B - A et du score de sédentarité, semble étre
intéressant pour individualiser des patients a risque de fracturer dans une population

de patients chuteurs.
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Annexe 1 : Caractéristiques des participants inclus dans I'étude

Valide Manquant Moyenne Ecart type p-value *
Age (années) 190 0 71,111 9,2527 0,870
IMC (kg/m?) 190 0 26,9766 5,12539 0,656
Force de préhension (kg) 186 4 21,0505 7,93510 0,001
MADRS (score) 190 0 7,021 5,7514 0,389
Acuité visuelle (score) 180 10 7,822 1,6001 0,029
MMSE (score) 190 0 27,589 2,8096 0,013
TMT A (sec) 187 3 40,0929 19,46613 0,010
TMT B (sec) 174 16 97,6152 61,63220 0,025
TMT B-A (sec) 174 16 59,5911 50,94974 0,048
Sédentarité (score) 190 0 30,711 7,8771 0,017
Activité physique (score) 190 0 55,653 20,2927 0,566
DFG (ml/min/1,73m?) 183 7 71,52 15,779 0,045
Créatinine (umol/l) 183 7 76,08 23,08 0,04
Albumine (g/l) 183 7 40,180 2,9604 0,881

* test ANOVA, IMC : indice de masse corporelle, MADRS : Montgomery—Asberg Depression Rating
Scale, MMSE : mini mental state examination, MoCA : Montreal cognitive assessment, TMT : trail
making test, DFG : débit de filtration glomérulaire (MDRD : Modification of Diet in Renal Disease)
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Annexe 2 : Analyse en régression logistique univariée et multivariée initiale

Variable FIT OR IC95% p-value ORajusté IC 95 % p-value
MADRS (score) 126/64 1,02 0,97-1,08 0,388 - - -
Force de préhension (kg) 45363 092 088-096 <0,001 091 0,86-0,95 <0,001
Acuité visuelle (score) 119/61 1,25 1,02-1,52 0,030 1,26  0,98-1,60 0,070
Activité physique (score) 126/64 1,00 0,98-1,01 0,564 - - -
Sédentarité (score) 126/64 1,05 1,01-1,09 0,018 1,06 1,01-1,11 0,015
Albumine (gfl) 123/60 1,01 0,91-1,12 0,880 - - -
IMC (kg/m2) 126/64 0,99 0,93-1,05 0,654 - - -
SIAE (e 123/60 1,02 1,00-1,04 0,047 1,04 1,01-1,06 0,004
MMSE (score) 126/64 0,83 0,71-0,96 0,015 0,84 0,67-1,05 0,126
TMT B-A (sec) 113/61 1,01 1,00-1,02 0,054 1,01  1,00-1,03 0,043

En gras : valeurs significatives avec p < 0,05, MADRS : Montgomery—Asberg Depression Rating Scale,
IMC : indice de masse corporelle, MMSE : mini mental state examination, MoCA : Montreal cognitive
assessment, TMT : trail making test, DFG : débit de filtration glomérulaire (MDRD : Modification of Diet
in Renal Disease), F/T : fracturés/témoins, OR : odds ratio, IC 95 % : intervalle de confiance a 95 %
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Résultats : Les paramétres significativement associés au risque de fracture aprés une chute sont la force de
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79 %. LUAUC est de 0,773.

Discussion : Une altération des fonction exécutives, une diminution de la masse musculaire et de la force
globale sont des facteurs de risque de fracture aprés chute.

Conclusion : Dans notre étude une diminution du score de capacité intrinséque et donc des capacités
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RESUME DE LA THESE EN ANGLAIS :

Introduction: Intrinsic capacity is defined according to the WHO, by the physical and mental capacities of an
individual. A development and maintenance of functional capacities, made up of the interaction and
association of the intrinsic capacity with the environment of an individual, allows well-being at an advanced
age. Intrinsic capacity is made up of 5 areas: cognitive, vitality, locomotion, psychological and sensory. The
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