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FLAMENT Jacoees {Oohtaimologieh 01.05.08
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VETTER Jesr-iiaris (Amsiomis sasmologigue) / 01.05.13
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au nom de I’Etre supréme d’étre fidéle aux lois de I’honneur et de la probité dans I’exercice
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dessus de mon travail.

Admis a I’intérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui s’y passe.

Ma langue taira les secrets qui me seront confiés et mon état ne servira pas a
corrompre les meeurs ni a favoriser les crimes.

Respectueux et reconnaissant envers mes maitres je rendrai a leurs enfants
P’instruction que j’ai regue de leurs peres.

Que les hommes m’accordent leur estime si je suis resté fidele a mes promesses. Que
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Résumé

Introduction : Ce travail est basé sur I’étude de protocole de recherche interne ou PRI 2014
nommée EVAMAR-AGEX pour I’évaluation de la marche et des fonctions exécutives dans la
marche dite parkinsonienne. Il s’agit d’une étude monocentrique, observationnelle,
prospective et de soins courants, réalisée au pole de Gériatrie des Hopitaux Universitaires de
Strasbourg (HUS) sous le numéro 5955. Les patients ont été inclus entre Mars 2015 et
Septembre 2017 dans le pole de gériatrie des HUS pour un suivi de 24 mois avec une cloture
de I’étude en Septembre 2019. Soixante-dix-neuf patients ont été inclus. Les résultats
rapportés ici sont ceux obtenus a 1’issue de la premiere période de 12 mois de suivi. Les
patients inclus ont tous donné leur consentement éclairé. Ils étaient agés de 65 ans ou plus, et
présentaient les criteres d’une marche parkinsonienne, définie par 1’association de 3 signes
cliniques parmi une marche a petits pas tralnants, une posture courbée, une perte du ballant
des bras, un demi-tour monobloc et une festination, le tout constaté par un neurologue. Ils
devaient également étre capables de marcher librement sur au moins 10 métres. Etaient exclus
les patients présentant un syndrome confusionnel non recouvré, en phase de rééducation suite
a une chute traumatisante, présentant une pathologie aigué ou psychiatrique non stabilisée,
une hypotension orthostatique symptomatique non contrdlée, un syndrome dépressif sévére
non traité, un cancer non guéri, une insuffisance cardiaque ou respiratoire. Les patients
présentant un déficit neurologique autre qu’une marche parkinsonienne, ou bien un trouble
rhumatologique ou orthopédique suffisant a expliquer les chutes, un syndrome parkinsonien
induit, une hydrocéphalie a pression normale, ou un MMSE < 18/30 étaient également exclus,
tout comme les patients sous protection juridique, ou incapables de donner leur consentement.
La prise de médicaments psychotropes était tolérée jusqu’a 2 psychotropes au maximum avec

le soin d’exclure les syndromes parkinsoniens induits.
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Objectifs : Exploration du parameétre deux chutes et plus par an dans cette population pour
mettre en évidence un ensemble de variables permettant d’identifier les patients a risque
d’étre chuteurs multiples, car il existe un lien fort entre chutes multiples et comorbidité élevée
ce qui accorde a I’ensemble des variables explicatives une valence pronostique.

Méthode : Les patients inclus ont tous été vus lors d’évaluations initiales, en deux visites VO
et V1, pendant lesquelles ils ont tous bénéficié d’un examen clinique neurologique, avec
réalisation de différents tests cognitifs et moteurs, dont le Mini Mental State Examination
(MMSE), une échelle réalisée partiellement pour évaluer le parkinsonisme, nommée MDS-
UPDRS (Movement Disorder Society’s revision of the Unified Parkinson Disease Rating
Scale), I’échelle de dépression Montgomery and Asberg Depression Rating Scale (MADRS),
1’échelle Instrumental Activities of Daily Living (IADL) pour évaluer la dépendance, 1’échelle
de marche Functionnal Gait Assessment (FGA) pour évaluer la marche sur un parcours plan,
le score de fluctuations cognitives pour évaluer les fluctuations du systéme attentionnel, en
plus de I’identification des chutes survenues au cours des 6 mois précédant 1’inclusion dans
I’étude. Un bilan biologique dans les 6 mois précédents et une imagerie cérébrale dans I’année
précédente a l’inclusion étaient requis. Les patients étaient ensuite suivis par entretien
téléphonique tous les deux mois, afin de recenser les chutes, les chutes traumatisantes, les
hospitalisations, les fluctuations cognitives et les épisodes confusionnels. Un bilan de ces
évenements était réalisé lors de la visite initiale V1, et a 1 an de suivi, ou V2, en plus d’un
examen neurologique, d’une recherche d’hypotension orthostatique et d’un nouveau test
cognitif par un MMSE. A un an de suivi, ’analyse transversale a distingué deux groupes de
patients, les chuteurs multiples, qui ont chuté deux fois et plus dans 1’année, et les non-
chuteurs multiples, qui ont chuté au maximum 1 fois dans 1’année. Leurs caractéristiques ont

ensuite été comparées aux données de 1’évaluation initiale.
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Résultats : [’analyse des caractéristiques des patients inclus montre qu’il s’agit d’une
population avec une moyenne d’age de 81,2 ans. Cinquante-huit pourcents des participants de
I’étude sont des chuteurs multiples. La comparaison des deux groupes montre que les
caractéristiques des chuteurs multiples et des non-chuteurs multiples sont tres différentes. Les
chuteurs multiples sont significativement plus agés, ont une maladie dont la durée d’évolution
est plus longue, et sont plus nombreux a avoir des antécédents de chute dans les mois
précédant 1’étude. Les performances des chuteurs multiples au MMSE, au test FGA, a la
vitesse de marche issue de I’échelle FGA, a 1’échelle partielle MDS-UPDRS et a 1’échelle
IADL sont significativement moins satisfaisantes que chez les non-chuteurs multiples. Les
doses d’équivalents L-Dopa étaient plus élevées dans le groupe des chuteurs multiples, car la
maladie de Parkinson y était surreprésentée (61 % contre 36%). Les chuteurs multiples
présentent également significativement plus d’hallucinations, de fluctuations cognitives et
d’épisodes confusionnels. Les patients du groupe chuteurs multiples ont présenté
significativement plus de chutes traumatisantes et d’hospitalisations.

Conclusion : I’étude EVAMAR-AGEX a permis d’identifier des éléments a risque de chutes
multiples chez des patients présentant une marche parkinsonienne. Certaines variables sont
identifiées dans d’autres études comme étant des facteurs de risque de chute, comme
I’antécédent de chute, la vitesse de marche basse ou encore les troubles cognitifs. D’autres
parameétres comme les hallucinations ou encore les fluctuations cognitives n’ont pas encore
été mis en relation. Ces différents facteurs de risque de chute permettent d’identifier un profil
de patient a treés haut risque d’étre chuteurs multiples et de la sorte a avoir non seulement un
risque élevé de chutes multiples, mais aussi de comorbidités. L’identification de ces patients a
trés haut risque de chutes multiples est importante du fait d’une forte morbi-mortalité associée
a cet état. En effet, dans cette étude, ils présentent plus de chutes traumatisantes et plus

d’hospitalisations. Une attention particuliere doit étre portée chez ces patients a limiter
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certains traitements, qui peuvent favoriser les fluctuations cognitives et les épisodes
confusionnels (anti-cholinergiques notamment), ou encore favoriser les chutes par d’autres
mécanismes (anti-hypertenseurs, psychotropes). Chez les non-chuteurs multiples, 1’objectif
doit étre de maintenir cet état, via des stimulations cognitives et physiques notamment.
Identifier chez un patient, un antécédent de chutes en présence d’une marche parkinsonienne,
accompagné d’hallucinations, de troubles posturaux et d’une cognition fluctuante, c’est

reconsidérer le pronostic et en conséquence, le traitement et la prise en charge.



24

Liste des abréviations

AMS : Atrophie Multi-Systématisée

BBS : Berg Balance Scale

CAF : Clinician Assessment of Fluctuation

CAM : Confusion Assessment Method

DCB : Démence Cortico Basale

DCL : Démence a Corps de Lewy

FGA : Functionnal Gait Assessment

IADL : Instrumental Activities of Daily Living

INPES : Institut National de Prévention et d’Education pour la Santé
MADRS : Montgormery and Asberg Depression Rating Scale
MDS : Movement Disorder Society

MDS-UPDRS : Movement Disorder Society revision of the Unified Parkinson Disease Rating
MMSE : Mini Mental State Examination

MPI : Maladie de Parkinson Idiopathique

NINDS : National Institute of Neurological Disorders and Stroke
ODFAS : One Day Fluctuation Assessment Scale

PSP : Paralysie Supra-nucléaire Progressive

Se : Sensibilité

Sp : Spécificité

SPSP : Society for Progressive Supranuclear Palsy

VPN : Valeur Prédictive Négative

VPP : Valeur Prédictive Positive
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I. INTRODUCTION

La marche parkinsonienne non induite par les médicaments rassemble de nombreux
facteurs de risque de chutes, ceux de la population dgée générale et ceux des syndromes
parkinsoniens.

L’étude EVAMAR-AGEX a pour objectif principal de déterminer des facteurs
permettant d’identifier les patients susceptibles d’étre des chuteurs multiples, population qui
présente une morbi-mortalité augmentée. La population ciblée dans cette étude est composée
de patients agés, présentant une marche parkinsonienne. Cette population présente donc de
nombreux facteurs de risque de chute, et les caractéristiques des chuteurs multiples et des
non-chuteurs multiples sont comparées apres un suivi d’un an.

Parmi les objectifs secondaires, cette étude répertorie la mortalité des patients inclus,
la perte de marche, le nombre d’hospitalisations, d’épisodes confusionnels, ou encore les
fluctuations cognitives.

Nous allons définir la chute, les facteurs de risque de chutes du sujet agé dans la
population générale et dans la maladie de Parkinson, le parkinsonisme et ses étiologies avant

de développer cette étude.

1) Les chutes

a) Epidémiologie des chutes

Les chutes sont un probléme de santé publique par leur fréquence, mais également du
fait de leurs conséquences qui sont responsables d’un cofit important pour I’assurance
maladie. Parmi les objectifs de la loi de santé publique de 2011, une réduction de 25 % des

chutes chez les patients agés d’au moins 65 ans était visée (1).
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Il y aurait 30 % des personnes agées d’au moins 65 ans, et 50 % des personnes agées
de 80 ans et plus qui chuteraient chaque année (2). On estime a 450.000 le nombre de chutes
en France chaque année chez les personnes de 65 ans et plus.

Parmi les conséquences, environ un tiers des chutes aboutissant aux urgences seraient
a l’origine d’une hospitalisation (3). En 2008, on estimait a 73.500 le nombre
d’hospitalisations des personnes de 65 ans et plus, dans le cadre d’une fracture du col du
fémur. Or ces fractures sont responsables d’une augmentation de la mortalité de 1’ordre de 10
a 20 % (1). Les chutes sont la premiére cause de déces liée a un accident de la vie courante
chez les personnes agées de 65 ans et plus. Le baromeétre santé publié par I'INPES en 2010
estimait a pres de 8000 le nombre de déces imputables a une chute dans cette classe d’age en
France en 2008 (4).

Les chutes sont un probléme d’autant plus fréquent chez les personnes qui présentent
des troubles de la marche. Chez les patients souffrant de maladie de Parkinson, le risque de
chute est multiplié par 2 (5), voire par 3 selon d’autres études, par rapport a la population
générale (6). L’age, la présence de troubles de la marche ou encore de troubles cognitifs sont
également des facteurs de risque de chute dans cette population(6). Les chutes sont la
principale cause d’hospitalisation dans cette population (7). Ces hospitalisations sont
également plus longues en moyenne que dans la population générale (8). De plus, ces chutes
ont des conséquences plus importantes chez les parkinsoniens. L’étude Johnell et al. montre
une augmentation du risque de fracture chez les patients présentant un syndrome
parkinsonien, notamment pour les fractures de I’extrémité supérieure du fémur. Apres 10 ans
de suivi, I’incidence cumulative de ces fractures atteint 27 % du groupe des patients
présentant un syndrome parkinsonien contre seulement 9 % du groupe témoin (9). L’incidence
estimée des fractures de hanche chez les patients parkinsoniens est deux fois supérieure a

celle de la population générale dans 1’étude Benziger et al (10). Les autres fractures sont
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également plus fréquentes chez les parkinsoniens (11). Outre les fractures, 1’incidence des

traumatismes craniens est également plus élevée chez les patients parkinsoniens (12).

b) Définitions de la chute

La chute a été définie par le Kellogg International Work Group comme étant un
évenement qui résulte pour une personne a se retrouver involontairement au sol, qui n’est pas
le résultat d’un événement intrinseque majeur ou d’un incroyable hasard (13) (14).

On parle de chutes multiples, lorsqu’un individu chute plus d’une fois dans une
période donnée. Cette période correspond en général a 12 mois (15). Cette notion de chuteurs
multiples est d’autant plus intéressante que 1’étude Almeida et al. a pu montrer que les
caractéristiques des patients qui ne chutaient pas, et celles de ceux qui ne chutaient qu’une
fois étaient trés proches, alors que celles des chuteurs multiples (2 chutes ou plus) différaient
notamment par un age supérieur ou encore une durée d’évolution de la maladie de Parkinson
plus longue (16).

La notion de peur de chuter (Fear of Falling), est définie par Tinetti comme étant la
perception par un individu d’une faible capacité a éviter les chutes au cours des activités de la
vie quotidienne (17).

Une chute évitée de peu (near-fall) correspond a une occasion lors de laquelle un
individu a ressenti qu’il allait chuter, mais n’a en fait pas chuté (18).

La chute dite traumatisante est fréquemment évoquée dans les articles qui s’intéressent
aux chutes et a leurs causes. Cependant, la définition de la chute traumatisante est loin d’étre
uniformisée. Une revue de la littérature de Schwenk et al. (19), datée de 2012, s’est intéressée
aux définitions utilisées pour définir ce concept dans des études s’intéressant a des méthodes

de prévention des chutes. Les auteurs y déplorent 1’absence de consensus sur la notion de
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chute traumatisante. En effet, certains articles n’incluent que les fractures dans les chutes
traumatisantes, tandis que d’autres vont inclure des lésions bien moins graves. De plus,
d’autres études utilisent la nécessité de recourir a des soins médicaux pour définir la chute
traumatisante. En conclusion, les auteurs soulignent la nécessité de trouver une définition
unique, qui permettrait de retrouver des taux d’incidence plus cohérents entre les différentes
études.

La notion d’antécédent de chute ou de chutes est souvent évoquée dans les articles qui
traitent de ce sujet. Cependant, entre les différentes études, cette notion n’est pas uniformisée.
Certaines études évaluent ce facteur de maniere prospective, d’autres de maniére
rétrospective. De plus, certaines études incluent tous les patients ayant chuté dans 1’année,

d’autres uniquement les patients ayant chuté au moins 2 fois.

c) Facteurs de risque de chute ou de chutes dans la population générale et plus
précisément dans la marche parkinsonienne

i) Facteurs de risque de chute ou de chutes dans la population générale

Il existe de nombreux facteurs de risque de chute qui ont été mis en évidence par des
études. On sépare habituellement les facteurs de risque intrinseques des facteurs extrinseques.
Le risque de chute est augmenté par 1’age, chez les personnes de sexe féminin, en cas
d’antécédent de chute, de vertiges, de peur de chuter, de troubles visuels ou encore de troubles
de la marche. La présence de comorbidités augmente également le risque de chute. Les
médicaments de maniére générale augmentent le risque de chute, plus particulierement pour

certaines classes (les médicaments sédatifs, les anti-hypertenseurs, les anti-épileptiques) (20).
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ii) Facteurs de risque de chute ou de chutes dans le cadre de la marche

parkinsonienne avec son étiologie principale, la maladie de Parkinson

La marche parkinsonienne est définie par 1’association de 3 symptémes parmi les
suivants ; marche a petits pas tralnants, perte du ballant des bras, demi-tour monobloc et
festination. Elle s’observe essentiellement dans la maladie de Parkinson.

Le patient parkinsonien rassemble de nombreux facteurs de risque de chutes multiples.
Le risque relatif de chute des patients parkinsoniens est au moins 2 fois, voire 3 fois supérieur
a celui de la population générale (6,20).

Des études se sont intéressées plus précisément aux facteurs de risque de chute dans le
cadre de la maladie de Parkinson. Parmi les facteurs de risque de chute identifiés, on retrouve
la sévérité de la maladie selon différents tests (Hoehn et Yahr, échelles UPDRS), la vitesse de
marche (21), la présence de dyskinésies, de phénomeénes on-off (14), ou encore la présence de
troubles de I’attention (22). La présence de troubles cognitifs est un facteur de risque de chute
majeur. En effet, I’étude Allan LM et al. met en évidence un risque de chute (une chute ou
plus) multiplié par 8 en présence de troubles cognitifs séveres par rapport aux patients ne
présentant pas de troubles cognitifs (23). La présence d’une peur de chuter est associée a des
troubles posturaux plus importants (24). Une étude prospective a montré que 1’existence de la
peur de chuter entrainait une augmentation du risque de chute, une baisse de la qualité de vie,
et une limitation plus grande dans les activités de la vie quotidienne par rapport aux patients
parkinsoniens ne présentant pas cette peur de chuter (25).

Les facteurs de risque étudiés habituellement concernent essentiellement les troubles
moteurs de la maladie de Parkinson. Les troubles non moteurs sont moins présents dans les
études qui recherchent les facteurs de risque de chutes. Cependant, les troubles attentionnels

sont un facteur de risque de chute (une chute ou plus) retrouvé par Allcock et al., qui pourrait
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expliquer la forte proportion de chuteurs chez les patients parkinsoniens présentant des
troubles cognitifs (22). Les troubles cognitifs observés dans les syndromes parkinsoniens sont
des troubles de la mémoire en particulier de travail et des troubles dysexécutifs. Ces derniers
s’expriment par des troubles de 1’attention partagée, de la concentration, de la planification et
une apathie. Les fluctuations cognitives sont une des traductions cliniques du syndrome
dysexécutif. Les études Bradshaw et al. ainsi que Walker et al. ont permis de valider
I’utilisation de deux scores de fluctuation cognitive (26,27). En effet les fluctuations
cognitives reflétant indirectement les troubles attentionnels, pourraient de ce fait étre utiles a
1’évaluation de ce facteur de risque de chutes que sont les troubles attentionnels. Le Clinician
Assessment of Fluctuation s’intéresse a une période d’un mois précédent 1’interrogatoire, le
One Day Fluctuation Assessment Scale ne concerne que le jour précédent. Les études
retrouvent une bonne corrélation entre les 2 scores, qui correspondent bien tous les deux avec
les critéres EEG et neuropsychologiques. Selon ces deux études, on parle de fluctuation
cognitive lorsque le score CAF est > 5 et lorsque le test ODFAS est > 6. Le test CAF évalue
les fluctuations cognitives dés qu’une fluctuation dure entre 5 minutes et une heure et cela une
fois par mois, périodes ou le malade est sens dessus dessous, on obtient un score a 2/16, 16
correspondant a un état confusionnel permanent. Le score de 5 permet de distinguer les
fluctuations cognitives des maladies a corps de Lewy de celles de maladie d’Alzheimer. Une

fluctuation cognitive est dite sévere si le score CAF est supérieur ou égal a 12.

d) Modeles prédictifs de chute(s) dans la maladie de Parkinson

Certains auteurs ont essayé de mettre au point un modeéle statistique dans 1’optique

d’identifier les patients qui ont le risque de chute le plus important.
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Dans I’étude Almeida et al., les auteurs ont mis au point 2 modeles permettant
d’identifier les patients qui seront des chuteurs multiples dans I’année a venir. Le premier
modele contient 3 éléments : La notion d’antécédent de chutes dans 1’année passée (au moins
2 chutes), le score UPDRS-ADL (critere jugé positif si le score est > 12), et la présence de
fluctuations motrices. Les 2 premiers éléments comptent pour 2 points en cas de positivité, et
le dernier pour un point. Les patients ayant un score a 4 ou 5 points avaient 91 % de
probabilité d’étre des chuteurs multiples dans I’année suivante. Au contraire, avec un score
entre 0 et 1, le risque d’étre un chuteur multiple I’année suivante n’est que de 13 %. Le
deuxieme modele utilisé dans cette étude est une extension du premier. En plus des 3 critéres
précédents, la dose d’équivalent L-Dopa > 700 mg / jour et un score Berg Balance Scale
(BBS) < 49 ajoutaient également un point. Un score compris entre 5 et 7 était également
fortement prédictif de chutes multiples dans I’année a venir (91 % également). Les patients
ayant un score compris entre 0 et 2 n’avait que 12 % de probabilité d’étre des chuteurs
multiples. Ce deuxieme modele était 1égerement plus précis que le premier, mais également
plus chronophage, les auteurs recommandent I’utilisation de I’un des deux selon le temps
disponible (16).

L’étude de Paul et al. de 2013 (28) s’est également intéressée au développement de
scores prédictifs de chutes. Il s’agissait d’une étude prospective sur une durée de 6 mois,
incluant 205 patients présentant une maladie de Parkinson idiopathique. Les 3 meilleurs
facteurs prédictifs de chute(s) retrouvés dans cette étude étaient la présence d’épisodes de
freezing, ’existence d’un antécédent de chute au cours des 12 mois précédent ’inclusion dans
I’étude et une vitesse de marche inférieure a 1,1 m/s. Leur modele prédictif consistait en un
score allant de 0 a 11. Ces 3 éléments valaient respectivement 6, 3 et 2 points en cas de

positivité.
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Les patients étaient considérés a risque faible si leur score était égal a 0. Parmi eux,
15 % des patients ont présenté une chute au cours des 5 mois de suivi. En cas de score
strictement supérieur a 0 et inférieur a 8, le risque de chute était considéré modéré. 49 %
d’entre eux chutaient au cours du suivi. Enfin, pour un score supérieur ou égal a 8, les patients
étaient considérés comme étant a haut risque de chute. Quatre-vingt-cinq pourcents d’entre
eux chutaient au cours du suivi.

La marche parkinsonienne - définie par 1’association de 3 symptomes parmi les
suivants ; marche a petits pas tralnants, posture fléchie, perte du ballant des bras, demi-tour
monobloc et festination - présente de manieére intrinseque des facteurs de risque de chutes.
Nous avons fait le choix de 1’étudier, car c’est une marche fréquemment observée dans la
population agée. Dans cette étude, la marche parkinsonienne critére de sélection fait 1’objet
d’une évaluation clinique du parkinsonisme et des critéeres de diagnostic des syndromes

parkinsoniens.

2) Etiologies de la marche dite parkinsonienne : Maladie de Parkinson et autres
syndromes parkinsoniens hors syndromes parkinsoniens induits

a) Le parkinsonisme

Une étude de 2012 de Horvath et al. s’est intéressée a la prévalence des causes de
parkinsonisme. Cette étude analysait les données autopsiques de 9359 patients a Genéve,
entre 1914 et 2010. Parmi eux, 261 patients présentaient un syndrome parkinsonien de leur
vivant. [’autopsie, qui est le gold-standard pour le diagnostic des différents syndromes
parkinsoniens, retrouvait 62 % de maladies de Parkinson idiopathiques. Parmi les autres
causes, il y avait notamment 9 % de syndromes parkinsoniens vasculaires, 4 % de paralysies

supra-nucléaires progressives et 2 % d’atrophies multi-systématisées. Neuf virgule cing
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pourcents des autopsies ne retrouvaient pas de cause au syndrome parkinsonien. Parmi ces
patients, une partie était traitée par des neuroleptiques (29). Les patients inclus dans notre
étude présentaient une marche lente associée a des troubles de la posture, et donc un
parkinsonisme.

L’article Postuma et al. de 2015 (30) préconise 1’utilisation des critéres diagnostics de
la MDS (Movement Disorder Society). La premiere étape du diagnostic est d’identifier le
parkinsonisme. Le critére majeur permettant de faire le diagnostic est la présence d’une
bradykinésie, qui doit étre associée a un tremblement de repos, a une rigidité extra-
pyramidale, ou aux deux.

Le terme de bradykinésie regroupe les notions d’akinésie et d’hypokinésie. Il est
nécessaire d’avoir a la fois une lenteur du mouvement, et une diminution d’amplitude pour
parler de bradykinésie selon les criteres de la MDS. La bradykinésie est recherchée par les
manceuvres de tapping des doigts pour les membres supérieurs, et les pieds pour les membres
inférieurs, mais aussi les manceuvres en prono-supination.

Le tremblement de repos est un tremblement qui disparait lors des mouvements, de
fréquence lente (entre 4 et 6 Hertz).

La rigidité extra-pyramidale est classiquement décrite comme étant en roue dentée.
Elle est présente lors des mouvements passifs, et est indépendante de la vitesse du
mouvement.

Une fois le diagnostic de syndrome parkinsonien posé, de nombreux critéres

diagnostics existent afin de différencier les causes de syndrome parkinsonien.
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b) La maladie de Parkinson

Epidémiologie : La maladie de Parkinson est ’affection neurodégénérative la plus
fréquente en France apres la maladie d’ Alzheimer. Une augmentation de sa prévalence dans le
monde est attendue du fait du vieillissement de la population. Des études statistiques réalisées
a partir des données médico-administratives en France estimaient a 166.712 le nombre de cas
de maladies de Parkinson en France a la fin de I’année 2015 (31). Cette prévalence augmente
progressivement avec 1’age, pour atteindre un pic entre 85 et 89 ans. Les projections
statistiques permettent d’estimer a 256.800 cas la prévalence francaise de la maladie de
Parkinson a I’horizon 2030 (31). Les patients concernés par la maladie de Parkinson sont
majoritairement des hommes (32).

Une étude s’est intéressée a la prévalence de la maladie de Parkinson dans les 5 pays
européens les plus peuplés, ainsi que dans les 10 pays les plus peuplés au monde. En 2005, les
estimations de la prévalence de la maladie de Parkinson étaient comprises entre 4,1 et 4,6
millions de cas. Les projections réalisées estiment que la prévalence va doubler d’ici les
années 2030 (33).

Concernant I’incidence de la maladie, les études basées sur les données médico-
administratives ont retrouvé environ 25.000 cas incidents en France en 2015, soit un taux
d’incidence de 0,39 pour 1000 personnes-années, avec ici aussi un taux supérieur chez les
hommes (31). Classiquement, I’incidence de la maladie de Parkinson retrouvée dans les
études a tendance a diminuer a partir d’un certain age, mais plusieurs études retrouvent une
augmentation continue de 1’incidence avec 1’age. Cette idée que I’incidence de la maladie
diminue avec 1’age pourrait n’étre que le reflet d’un sous-diagnostic chez les personnes les
plus agées (34). L’étude Jellinger et al. s’intéresse aux syndromes parkinsoniens des

personnes agées. Selon eux, le sous-diagnostic des maladies de Parkinson idiopathiques dans
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cette classe d’age est liée a la présence de 1ésions vasculaires sur les imageries, qui orientent
parfois a tort vers un syndrome parkinsonien vasculaire (35).

La maladie de Parkinson est associée a une bonne survie, mais les taux de mortalité
sont tout de méme supérieurs a ceux de la population générale (36). En effet, le risque de
mortalité serait deux fois supérieur dans cette population (37). Parmi les principales causes de
mortalité chez ces patients, on retrouve notamment les maladies cardio-vasculaires, les
cancers, et les troubles cognitifs. En plus de cela, les chutes ont une part importante dans les
déces des parkinsoniens. Le risque de déces par chute dans cette population est trois fois

supérieur a celui de la population générale (38).

Diagnostic de la maladie de Parkinson :

Les critéeres MDS évoqués dans 1’étude Postuma et al (30) permettent de faire le
diagnostic de maladie de Parkinson cliniquement établie, possible, ou au contraire d’éliminer
le diagnostic de maladie de Parkinson. Ces critéres sont regroupés en 3 catégories ; les criteres
d’exclusion, les drapeaux rouges, et des criteres qui augmentent la probabilité de maladie de
Parkinson.

Le diagnostic de maladie de Parkinson cliniquement établie peut étre fait en 1’absence
de critere d’exclusion, de drapeaux rouges, et en présence d’au moins 2 critéres
supplémentaires en faveur de la maladie de Parkinson. Les criteres MDS permettent de
diagnostiquer une maladie de Parkinson « probable» en ’absence de critere d’exclusion. Ils
tolérent la présence de drapeaux rouges (jusqu’a 2 au maximum), s’ils sont contre-balancés
par au moins autant de critéres supplémentaires en faveur de la maladie de Parkinson. Ces
critéres sont moteurs et non-moteurs.

Les critéres d’exclusion sont nombreux. Ils regroupent des signes en faveur d’autres

syndromes parkinsoniens que la maladie de Parkinson. Il s’agit notamment des atteintes
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cérébelleuses, corticales, oculomotrices dans le regard vertical, des troubles du comportement
précoces, de 1’absence de réponse a la L-dopa, ou encore de la prise d’un antagoniste
dopaminergique (neuroleptique).

Les drapeaux rouges incluent la présence d’un syndrome pyramidal, d’un syndrome
extra-pyramidal bilatéral et symétrique ainsi que de nombreux critéres temporels, tels que des
troubles dysautonomiques précoces, une évolution rapide, 1’absence d’évolution de maladie
ou encore la présence de chutes multiples d’apparition rapide.

Enfin, certains critéres renforcent 1’hypothése de la maladie de Parkinson, comme la
présence d’un tremblement unilatéral, une bonne réponse a la L-dopa ou la présence de
dyskinésies induites par la L-dopa.

Les critéres sont regroupés en annexe dans leur intégralité (Annexe 1)

c) Les autres syndromes parkinsoniens.

i. Paralysie supra-nucléaire progressive (PSP)

Epidémiologie : Initialement décrite par Richardson en 1963 puis par Steele en 1964, la
paralysie supra-nucléaire progressive est le syndrome parkinsonien atypique le plus fréquent.
Elle représenterait entre 5 et 10 % des syndromes parkinsoniens atypiques. Sa prévalence
estimée est comprise entre 3 et 6 pour 100.000 personnes, avec un dge moyen de début de la
maladie aux alentours des 65 ans et une durée d’évolution comprise entre 6 et 9 ans avant le
déces (39).

Diagnostic : Classiquement, on décrit dans la PSP un syndrome parkinsonien, des troubles
oculaires supra-nucléaires dans le regard vertical, des chutes précoces, un syndrome pseudo-
bulbaire et des troubles cognitifs. Deux phénotypes prédominants de PSP ont été décrit par

Williams et al, la PSP parkinsonienne et le syndrome de Richardson (40), avec de nombreuses
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variantes décrites depuis. La premiére forme est définie par un syndrome parkinsonien
asymétrique, avec un tremblement, et est partiellement dopa-sensible. Elle peut eétre
confondue avec une maladie de Parkinson en début d’évolution. Le syndrome de Richardson
est plus fréquent, et est caractérisé par une instabilité posturale avec des chutes précoces, des
troubles oculaires et cognitifs. Cette forme est de moins bon pronostic, avec une durée
d’évolution moyenne avant le déces de 6 ans, contre 9 ans pour la PSP parkinsonienne.

En 1996, la NINDS (National Institute of Neurological Disorders and Stroke) et la
SPSP (Society for Progressive Supranuclear Palsy) proposaient des critéres diagnostics
était probable en présence d’une atteinte oculaire supra-nucléaire dans le regard vertical
associée a une instabilité posturale responsable de chutes dans la premiere année d’évolution.
Le diagnostic était possible en présence d’un de ces deux criteres. Dans les deux cas,
I’évolution de la maladie devait étre progressive, chez un patient de plus de 40 ans, en
I’absence de certains critéres d’exclusion (Cf annexe 2a).

De nouveaux criteres diagnostics bien plus complexes ont été mis au point en 2017 par
la MDS (Movement Disorder Society) dans le but d’améliorer la sensibilité du diagnostic. Ils

sont exposés dans un article de 2017 de Hoeglinger et al (42).

ii. Atrophie multi-systématisée

En 1900, Déjerine et Thomas ont décrit 1’atrophie olivo-ponto-cérébelleuse chez 2
patients qui présentaient un syndrome pyramidal associé a un syndrome cérébelleux et a des
troubles dysautonomiques. Plus tard, les termes de dégénérescence striato-nigrique et le
syndrome de Shy-Drager ont été utilisés. En 1969, Graham et Oppenheimer proposent le

terme d’atrophie multi-systématisée, qui regroupe les 3 entités décrites ci-dessus (43).
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Epidémiologie : L’atrophie multi-systématisée est le syndrome parkinsonien atypique le plus
fréquent avec la paralysie supra-nucléaire progressive. Elle représenterait 5 a 10 % des
syndromes parkinsoniens atypiques. Sa prévalence estimée est comprise entre 4 et 5 cas pour

100.000 habitants, et son incidence serait de 0,6 cas pour 100.000 habitants par an (44).

Diagnostic : Classiquement, ’atrophie multi-systématisée est définie par 1’association de
plusieurs symptomes parmi le syndrome parkinsonien peu ou pas dopa-sensible, le syndrome
cérébelleux, les troubles dysautonomiques, le tout accompagné de chutes précoces dans
I’évolution de la maladie. On distingue 2 formes de la maladie, I’AMS-P et I’AMS-C, selon la
prédominance d’une symptomatologie a prédominance parkinsonienne ou cérébelleuse. La
forme AMS-P est prédominante en Europe, elle représenterait 80 % des atrophies multi-
systématisées (45).

Afin d’améliorer la précision du diagnostic, des critéres ont été proposés d’abord par
Quinn et al en 1989, puis par Gilman et al. en 1998.

Les criteres diagnostics de Gilman et al reposent sur une association de symptomes
appartenant a 4 domaines cliniques (46):

* Syndrome dysautonomique, défini par la présence d’une hypotension orthostatique ou
de troubles urinaires.

* Syndrome parkinsonien, défini par une bradykinésie associée a un symptéme parmi la
rigidité extra-pyramidale, les tremblements, ou une instabilité posturale n’étant pas
liée a une atteinte primaire visuelle, cérébelleuse, vestibulaire ou proprioceptive.

* Syndrome cérébelleux, défini par une marche ataxique, associé a un autre symptome

parmi |’ataxie des membres, la dysarthrie ou un nystagmus.
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* Syndrome pyramidal, défini par la présence d’un signe de Babinski positif associée a
une hyperréflexie.

Selon le nombre de critéres remplis, le diagnostic peut-étre possible, ou probable (Cf
annexe 3). Le diagnostic de certitude est histologique. De plus, certains critéres excluent la
maladie. Il s’agit de criteres liés a I’histoire de la maladie (début avant 30 ans, antécédents
familiaux, hallucinations non médicamenteuses), liés a 1’examen neurologique (démence,
saccades oculaires ou paralysie oculaire dans le regard vertical), ou a des examens

complémentaires qui orienteraient vers une autre cause.

iii. Syndromes parkinsoniens vasculaires

Epidémiologie : L’incidence et la prévalence des syndromes parkinsoniens d’origine
vasculaire est difficile a établir précisément, notamment du fait de I’hétérogénéité des critéres
diagnostics utilisés dans les études. Cependant, 1’étude Foltynie et al. estime qu’ils seraient
responsables de 3 a 6 % des syndromes parkinsoniens (47). L’incidence et la prévalence des

syndromes parkinsoniens vasculaires augmente avec 1’age (48).

Diagnostic : Cliniquement, les syndromes parkinsoniens d’origine vasculaire sont
typiquement décrit comme étant bilatéraux et symétriques, touchant préférentiellement les
membres inférieurs. D’autres atteintes cérébrales peuvent étre associées, avec notamment des
troubles cognitifs précoces, un syndrome pseudo-bulbaire, pyramidal ou encore cérébelleux.
L’évolution peut étre en « marche d’escalier », ou bien d’apparition brutale. Ces syndromes
parkinsoniens sont partiellement dopa-sensibles.

Afin d’en faciliter le diagnostic, des criteres diagnostics ont été proposés par Zijlmans

et al. (49):
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* Dans un premier temps, la présence d’un syndrome parkinsonien est requise. Il
consiste en la présence d’une bradykinésie, associée a un autre symptome parmi les
tremblements de repos, I’hypertonie musculaire, ou une instabilité posturale qui n’est
pas expliquée par une atteinte primaire visuelle, vestibulaire, cérébelleuse ou
proprioceptive.

* Le deuxiéme critére est la présence d’une maladie cérébro-vasculaire, définie par la
présence de lésions a I’imagerie cérébrale (scanner ou IRM cérébrale) ou par la
présence de symptomes focaux compatibles avec un accident vasculaire cérébral.

* Ensuite, les 2 premiers critéres doivent étre en lien.

o Soit par un début aigu ou retardé progressif avec des infarctus cérébraux dans des
zones cérébrales susceptibles d’expliquer un syndrome parkinsonien.

© Soit par un début plus insidieux associé a des lésions étendues de la substance
blanche sous-corticale, avec des symptomes bilatéraux, la présence d’une marche a
pas trainants ou de troubles cognitifs précoces.

* Enfin, certains critéres excluent le syndrome parkinsonien vasculaire : Des antécédents
de traumatismes craniens répétés, une encéphalite, un traitement neuroleptique au
moment du début des symptomes, la présence d’une tumeur cérébrale, d’une
hydrocéphalie communicante sur 1’imagerie cérébrale ou encore une explication

alternative au syndrome parkinsonien.

iv. Maladie a corps de Lewy

Epidémiologie : La maladie a corps de Lewy est la 2éme cause la plus fréquente de démence

d’origine neurodégénérative. Elle toucherait environ 0,36 % des personnes agées de plus de

65 ans vivant en communauté, et 4,3 % des personnes démentes (50).
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Diagnostic : La maladie a corps de Lewy est habituellement décrite comme étant un
syndrome parkinsonien avec d’importants troubles cognitifs, ainsi que des fluctuations et des
hallucinations. Les critéres diagnostics de McKeith ont été revisités pour la 4éme fois en 2017
(51). Ces critéres permettent de poser un diagnostic de maladie a corps de Lewy « probable »
ou « possible ».

Le premier critére est indispensable au diagnostic de la maladie, il s’agit de la
démence. Elle est définie comme étant un déclin cognitif progressif, d’une intensité suffisante
pour interférer avec les activités sociales et les activités de la vie quotidienne. Ces troubles
cognitifs touchant habituellement les capacités attentionnelles, entrainent un syndrome
dysexécutif et des troubles visuo-spatiaux.

En plus de ce critéere indispensable, des critéres cliniques principaux doivent étre
recherchés :

* Présence de fluctuations cognitives

* Hallucinations visuelles répétitives

* Syndrome parkinsonien

* Troubles du comportement en sommeil paradoxal.

D’autres signes cliniques appuient le diagnostic sans faire partie des critéres
principaux, comme par exemple I’hypersensibilité aux neuroleptiques, les chutes a répétitions,
le syndrome dysautonomique. Certains signes paracliniques peuvent également appuyer le
diagnostic, basés notamment sur des techniques d’imagerie cérébrale (Cf annexe 4)

Selon le nombre de critéres cliniques principaux et/ou annexes présents, le diagnostic
de maladie a corps de Lewy « probable » ou « possible » ou « peu probable » peut étre posé.
La maladie est « probable » en présence de la démence, associée a 2 critéres cliniques

principaux, ou 1 critére principal associé a au moins 1 critere annexe. La maladie est
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« possible » en présence de la démence associée a 1 seul critere clinique principal isolé, ou en

présence de critéres annexes sans critére principal.

v. Démence cortico-basale ou dégénérescence cortico-basale

Epidémiologie : Les premiéres descriptions de la maladie semblent dater de 1968, par Rebeiz
et al, sous le terme de « Corticodentatonigral degeneration with neuronal achromasia » (52).
Les auteurs décrivent 3 cas cliniques de patients aux alentours des 60 ans, présentant un
tableau clinique qu’ils n’arrivaient pas a associer a une pathologie connue alors. Ces 3
patients présentaient des symptomes moteurs complexes et asymétriques avec des troubles de
la marche. Leur autopsie, 6 a 8 ans apres le début de la maladie, révélaient notamment une
atrophie du cortex fronto-pariétal, asymétrique. Le terme de dégénérescence cortico-basale
n’est apparue qu’en 1989, proposée par Gibb et al (53).

Il s’agirait d’un des syndromes parkinsoniens les plus rares. Peu de données existent
sur sa prévalence. L’étude Osaka et al.,, au Japon, étudie la prévalence des syndromes
parkinsoniens. Leurs résultats sont supérieurs a ceux des études citées notamment pour I’AMS
et la PSP. Ils estiment que la prévalence de la dégénérescence cortico-basale serait deux fois

moins fréquente que celle de ces 2 pathologies (54).

Diagnostic : [’étude Litvan et al. de 1997 a montré que la prévalence de la dégénérescence
cortico-basale était largement sous-estimée par les neurologues. Leur expertise clinique ne
permettait le diagnostic qu’avec une sensibilité de 35 % en début d’évolution et de 48 % lors
d’une consultation plus tardive. Ils ont donc cherché des facteurs prédictifs permettant de
mieux diagnostiquer la maladie. Il en ressort que la présence d’un syndrome akinéto-rigide

asymeétrique avec des troubles de la marche tardifs, une dystonie d’un membre, et les troubles
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cognitifs précoces (notamment 1’apraxie idéo-motrice) sont les meilleurs facteurs prédictifs
positifs de dégénérescence cortico-basale (55).

En 2013, I’étude Armstrong et al. décrit finalement plusieurs phénotypes pouvant
entrer dans le cadre de la dégénérescence cortico-basale : Le syndrome cortico-basal, le
syndrome frontal comportemental et spatial, une variante d’aphasie primaire progressive ainsi
qu’une variante de paralysie supra-nucléaire. Ils ont mis au point des critéres diagnostics (Cf

annexe 5) (56).
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I1I. Matériel et méthodes

Les données utilisées dans ce travail sont issues de I’étude de protocole de recherche
interne ou PRI 2014 nommée EVAMAR-AGEX pour évaluation de la marche et des fonctions
exécutives dont 1’investigateur principal est madame le docteur Michele KIESMANN. C’est
une étude monocentrique, observationnelle, prospective réalisée au pole de gériatrie des
Hopitaux Universitaires de Strasbourg (HUS) sous le numéro 5955. Les patients ont été suivis
sur une période de 12 mois, suivie d’une deuxieme période de 12 mois. Les résultats utilisés
ici sont ceux obtenus a I’issue de la premiére période de 12 mois. Les patients ont été recrutés
entre Mars 2015 et Septembre 2017, dans le pole de gériatrie des HUS. Tous les patients

inclus ont donné leur consentement éclairé.

1) Population de I’étude

a) Criteres d’inclusion

Les patients de 65 ans ou plus, issus du pole de gériatrie des HUS, étaient inclus s’ils
présentaient une marche parkinsonienne, définie par 1’association de 3 critéres cliniques,
parmi la marche a petits pas trainants, la posture courbée, la perte du ballant des bras, le
demi-tour monobloc et la festination, constatée par un neurologue. Le parkinsonisme, défini
par I’association d’une bradykinésie avec soit un tremblement de repos, soit une rigidité extra-
pyramidale ou 1’association des deux était recherché. Ils devaient étre capables de marcher
librement au moins 10 metres.

L’étiologie du syndrome parkinsonien était établie selon les critéres suivants : maladie
de Parkinson idiopathique selon les criteres diagnostics MDS, maladie a corps de Lewy selon

les critéres de Mac Keith de 2017, syndrome parkinsonien atypique selon les criteres MDS de
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Postuma 2015, syndrome parkinsonien vasculaire selon les critéres de Zijlmans. Les critéres
de Jellinger de 2018 étaient utilisés pour détecter les maladies de Parkinson a début tardif,

présentant également des 1ésions vasculaires a 1’imagerie.

b) Critére de non-inclusion

En revanche, les patients étaient exclus de 1’étude devant la présence d’un syndrome
confusionnel non recouvré, de chute traumatisante en phase de rééducation, de pathologie
aigué ou psychiatrique non stabilisée, d’une hypotension orthostatique symptomatique non
controlée, de syndrome dépressif sévere non traité, de cancer non guéri, d’insuffisance
cardiaque ou respiratoire. Etaient également exclus, les patients présentant un déficit
neurologique autre que la marche parkinsonienne, un trouble rhumatologique ou orthopédique
suffisant a expliquer les chutes, un syndrome parkinsonien induit, une hydrocéphalie a
pression normale, et un MMSE < 18/30. Les patients sous protection juridique, ou incapables
de donner leur consentement étaient également exclus.

L’usage de médicaments psychotropes était toléré a I’inclusion jusqu’a 2 psychotropes
au maximum, avec des doses limitées a un équivalent de 1,5 mg / jour d’alprazolam, ou 25
mg / jour de clozapine, a la condition que la marche parkinsonienne soit pré-existante a la

prescription de ces médicaments.

2) Recueil des données

a) Données initiales

Apres inclusion, les patients étaient vus lors de la visite VO, puis V1 durant lesquelles

divers parametres étaient recueillis :
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Un bilan biologique standard daté de moins de 6 mois.
Une imagerie cérébrale datée de moins d’un an
Un examen neurologique
L’échelle UPDRS partielle cotée sur 56, contenant 14 items notés de 0 a 4: 3.1:
parole, 3.2 : expression faciale, 3.4 : tapotement des doigts (noté sur 4 pour chaque
coté), 3.5 : mouvements des mains (notés sur 4 pour chaque coté), 3.6 : mouvements
alternatifs en prono-supination (notés sur 4 pour chaque c6té), 3.8 : agilité des jambes
(notée sur 4 pour chaque coté), 3.9 : Lever d’un fauteuil, 3.12 : Stabilité posturale,
3.13 : Posture, 3.14 : Bradykinésie corporelle. (Annexe 6) (57)
L’item 3.13 concernant la posture : celle-ci est analysée apreés que le patient se soit
levé d’un fauteuil, pendant la marche, et pendant I’examen des réflexes posturaux.
Score = 0 : Posture normale
Score = 1 : Le patient ne se tient pas tout a fait droit.
Score = 2 : Flexion indiscutable, scoliose ou latéro-déviation, qui peut étre corrigée
par le patient en cas de remarque.
Score = 3 : Posture fléchie, scoliose ou latéro-déviation qui ne peut pas étre corrigée
par la volonté du patient.
Score = 4: Flexion, scoliose ou attitude penchée avec une posture extrémement
anormale.
Une évaluation de la dépression par 1’échelle MADRS (Montgomery-Asberg
Depression Rating Scale), cotée sur 60 (Annexe 7) (58).
Une évaluation cognitive par le MMSE sur 30 points (Annexe 8) (59).
L’échelle FGA (Functionnal Gait Assessment), épreuve de marche sur un parcours
plan cotée sur 30 points, d’autant plus pathologique que le score est faible (Annexe

10) (61).
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Une évaluation des activités instrumentales de la vie quotidienne par 1’échelle IADL,
cotée sur 16 points (Annexe 11) (62).
Le calcul du score de fluctuation (26,27). Utilisation du score Clinician Assessment of
Fluctuation (Annexe 12a), qui concerne le mois précédent I’interrogatoire, et
éventuellement du score One Day Fluctuation Assessment Scale concernant la journée
passée (Annexe 12b). Pour le calcul du score CAF, il est demandé a 1’aidant principal
s’il a constaté dans le mois précédent chez le patient une altération de la vigilance et
de la concentration, ou s’il a constaté une fluctuation d’une éventuelle confusion pré-
existante. En cas de réponse positive a I'une des questions, le score de fluctuation est
calculé en multipliant la fréquence des fluctuations cognitives (1 point si une fois par
mois, 2 points si plus d’une fois par mois, 3 points si plus d’une fois par semaine et 4
points si quotidien) par la durée des fluctuations (0 si durent quelques secondes, 1 si
inférieures ou égales a 5 minutes, 2 si inférieures a 1 heure, 3 si supérieures a 1 heure
et 4 si la fluctuation dure 1 jour ou plus). Le score obtenu est compris entre 0 et 16, 16
correspondant a un état de fluctuation permanent. Au dela de 12, on considére qu’il
s’agit de fluctuations séveres.
Un examen ophtalmologique, permettant de détecter une cataracte ou un glaucome.
La notion d’antécédent de chutes, déterminée de maniéere rétrospective. Un patient
était considéré comme non-chuteur multiple s’il avait présenté au plus une chute dans
les 6 derniers mois, sans notion d’autre chute, ou de chute évitée de peu au cours de

I’année précédant la visite initiale.
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b) Suivi des patients

Pendant I’année suivant la visite VO, les patients et leurs aidants étaient contactés par
téléphone, tous les 2 mois, afin de recueillir les informations suivantes : Le nombre de chutes,
le nombre de chutes traumatisantes, définies ici comme étant une chute qui a pour
conséquence un traumatisme cranien, des points de sutures, une fracture, un hématome étendu
ou une luxation. Le nombre d’hospitalisations était également recueilli, tout comme les déces.
La présence de fluctuations cognitives était recherchée via un questionnaire et la présence

d’un syndrome confusionnel, par I’échelle CAM (Annexe 13) (63).

Apres 1 an de suivi, les patients sont revus en consultation pour la V2, avec prise des
constantes dont la recherche d’une hypotension orthostatique, test des fonctions cognitives par
le MMSE, et récapitulation du nombre de chutes, de chutes traumatisantes, d’hospitalisations,

de fluctuations cognitives et d’états confusionnels.

A P’issue de 1’année de suivi, les caractéristiques de deux groupes de patients sont
compareées : Les chuteurs multiples, qui ont eu deux chutes et plus au cours de I’année de
suivi, et les non-chuteurs multiples, qui ont eu zéro ou une chute dans 1’année. Nous avons
également comparé les caractéristiques des patients non-chuteurs et des patients chuteurs
uniques.

Nous avons réalisé deux modeles de risque de chutes multiples en utilisant les facteurs

de risque de chutes multiples les plus importants.
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3) Meéthodes statistiques

Les données utilisées dans I’étude étaient collectées puis traitées via CleanWeb. Les
analyses statistiques comprenaient une étape descriptive. Les variables collectées sont
affichées en moyenne + écart-type pour les variables continues et en nombre et pourcentage
pour les variables catégorielles. Pour vérifier que 1’hypothese nulle est peu probable, des
échantillons indépendants de test t ont été utilisés pour examiner les différences moyennes
entre les différents groupes pour les variables continues. Pour les mesures catégorielles, des
tests du x? ont été appliqués. Pour chaque variable testée, une valeur de probabilité inférieure
a 0,05 a été considérée comme un rejet significatif de I’hypothése nulle.
valeur prédictive positive et négative.

La sensibilité était calculée en divisant le nombre de chuteurs multiples ayant un score positif
(Vrais Positifs) par le nombre de chuteurs multiples (Vrais Positifs + Faux Négatifs), soit Se =
VP /(VP+FN)

ayant un score négatif par le nombre de non-chuteurs multiples (Vrais négatifs + Faux
Positifs), soit Sp = VN / (VN+FP)

La valeur prédictive positive était calculée en divisant le nombre de chuteurs multiples ayant
un score positif (Vrais Positifs) par le nombre de patients ayant un score positif (Vrais Positifs
+ Faux Positifs), soit VPP = VP / (VP+FP)

La valeur prédictive négative était calculée en divisant le nombre de non-chuteurs multiples
ayant un score négatif (Vrais Négatifs) par le nombre de patients ayant un score négatif (Vrais

Négatifs + Faux Négatifs), soit VPN = VN / (VN + FN)
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1. Caractéristiques globales de la population

Tableau 1: Caractéristiques de la population a I'inclusion

Age moyen (en années)

81,2+6,3

Sexe (nombre d’hommes)

45/79 (57%)

Maladie de Parkinson

36/79 (45,6%)

Parkinson vasculaire

19/79 (24%)

Maladie a Corps de Lewy

10/79 (12,7%)

Parkinson atypique

10/79 (12,7%)

MPI + Composante vasculaire 4/79 (5%)
Durée d’évolution (en années) 5,6716,98
Antécédent de chute 45/79 (57%)
Score UPDRS 17,5£8,0
MMSE 24,7£3 4
MADRS 15,67,7
FGA 14,4 7,0
IADL 9,3+3,6
Vitesse de marche (en métre/seconde) 0,59+0,24

La population concernée par I’étude

est constituée de personnes agées (81,2 ans en

moyenne), avec une durée d’évolution de la maladie de 5,67 ans en moyenne. Il y a
légerement plus d’hommes que de femmes (57%). Cinquante-sept pourcents des patients
présentent un antécédent de chute comme défini dans 1’étude. Le MMSE moyen est a 24,7. La

vitesse de marche moyenne est de 0,59 meétre par seconde.

2. Causes du parkinsonisme

Figure 1 : Répartition des causes de syndrome parkinsonien dans I'ensemble de la
population de I'étude.

u MPI
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®m MPI+Vasc
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Parmi les 79 patients suivis pendant 1 an, la maladie de Parkinson est la premiére
cause retrouvée de syndrome parkinsonien. Elle concerne quasiment la moitié des patients
(46%). Viennent ensuite les syndromes parkinsoniens vasculaires (24%), les maladies a corps
de Lewy (13%) ainsi que les syndromes parkinsoniens atypiques (13 % également, qui
comprennent les paralysies supra-nucléaires progressives et les atrophies multi-
systématisées). Enfin, il y a 5% de maladie de Parkinson de début tardif associée a des
lésions vasculaires, qui correspondent a la notion de « very old parkinsonism » décrit par

Jellinger (35).

3. Comparaison des chuteurs multiples et des non-chuteurs multiples

Suite a un suivi prospectif d’une durée de 1 an, les patients ont été répartis dans le
groupe non-chuteur multiple (1 chute tolérée) et chuteurs multiples (2 chutes ou plus). 33
patients ont chuté au maximum une fois dans ’année. 46 ont chuté au moins deux fois au

cours du suivi.

a) Etiologies du parkinsonisme

Figure 2 : Répartition des syndromes parkinsoniens dans le groupe non chuteur mul-
tiple
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Dans le groupe des non-chuteurs multiples la premiere cause de parkinsonisme observée est
représentée par les syndromes parkinsoniens vasculaires (39%), devant les maladies de
Parkinson (33%). Il y a également 12 % de maladies a corps de Lewy, 12 % de syndromes

parkinsoniens atypiques et 3 % de maladies de Parkinson associées a des lésions vasculaires.

Figure 3 : Répartition des syndromes parkinsoniens dans le groupe chuteurs mul-
tiples

13 %

u MPI

H Atypique
MCL

B Vasc

m MPI + Vasc

Dans le groupe des chuteurs multiples, plus de la moitié des patients présentent une
maladie de Parkinson (54%). Les syndromes parkinsoniens vasculaires, atypiques et les
maladies a corps de Lewy représentent chacun 13 % de la population de ce sous-groupe.

Enfin, il y a 7 % de maladies de Parkinson associées a des lésions vasculaires.

Tableau 2 : Comparatif de la répartition des étiologies de parkinsonisme chez les chuteurs
multiples (n=46) et les non chuteurs multiples(n=33)

Non chuteurs multiples| Chuteurs multiples p
Maladie de Parkinson 11 (33%) 25 (54%) 0,06
Syndrome parkinsonien atypique 4 (12%) 6 (13%) 0,9
Syndrome parkinsonien vasculaire 13 (39%) 6 (13%) 0,007
Maladie a Corps de Lewy 4 (12%) 6 (13%) 0,9
MPI tardive + vasculaire 1 (3%) 3 (7%) 0,48
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Il y a significativement plus de syndromes parkinsoniens d’origine vasculaire parmi
les non-chuteurs multiples. La proportion de maladies de Parkinson dans les groupe des
chuteurs multiples est plus importante que dans le groupe des non-chuteurs multiples, mais les
résultats restent a la limite de la significativité. La répartition des autres causes de

parkinsonisme n’est pas significativement différente entre les deux groupes.

b) Caractéristiques des patients

Tableau 3: Compaoratif du groupe chuteurs multiples et non-chuteurs moltiples

. uteurs mu | p
M 33 (42%) 45 tEB%}
Age 79,7466 82 360 0.03
Sexe (nombre 22733 (66%0) 23746 (50%)
d’hommes) 0.14
Duree d'evolution de 2.48+4.0 =0 001
la maladie (années) 7,967,776
ATCD de chute BI33(24%) 37146 (80%0) =0 001
Hallucinations 633 (18%) 29746 (63%) =0 001
Hypotension 6,33 (18%) 17746 (37%) 0.07
orithostatique
Equivalent dose L- 2332274 634+460 =001
Dopafenmey | [ B
MMSE 26.5+:2 8 23 A+3 3 = 0,001
MADRS 14 6485 164271 0, 15
UPDRS 15.4+6 9 19.2+8 5 0,018
Posture = 2 G6/33 (18, 2%) 22146 (47 B%) 0, 007
FGEA 17,7455 11 9+7.1 =0 001
1ADL 7.623.6 10,43 2 =0 001
Witesse de marche {en 0.67+0.25 0,54+0.21 0.01
misec)
Fluctuations 933 (279%0) 23745 (51%)
cognitives & MO (Seuil
=2) 0,03
Fluctuations 2/33 (6%) 17745 (38%)
cognitives a MO (Seuil
=5 R 0.13
Fluctuations 330 (10%) 23739 (59%) =0, 001
cognitives a M12
(Seuil = 2)
Fluctuations 2130 {7%) 19739 (49%) =0, 001
cognitives a M12
(Seuil = 5)
_Eiats confusionnels | 4/33 (12%) 17146 (37%) 0,014
Mombre de 2.45+1 35 2.96+1 .26
medicaments 0,049
Mombre de chutes par = 0,001
patient 0,18 113
Mombre =< {0,001
d'hospitalisations par
patient 0,33 15
Mombre de chutes = 0,001
traumafisantes par
patient 012 128
Mombre de déces 3733 (9%) T/46 (15%) 0,36
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Parmi le groupe des patients chuteurs multiples les patients sont plus agés que dans le
groupe non-chuteurs multiples (82,3 ans versus 79,7 ans), de maniére significative (p = 0,03).
Il n’y a pas de différence significative de répartition selon le sexe. En revanche, les chuteurs
multiples ont un syndrome parkinsonien dont 1’évolution est plus ancienne par rapport au
groupe des non-chuteurs multiples (7,96 ans versus 2,48 ans), de maniere statistiquement
significative (p < 0,001). Le nombre de médicaments moyen pris par les patients est
significativement plus élevé dans le groupe des chuteurs multiples (2,96 versus 2,45 ; p =

0,049)

c) Caractéristiques cliniques

Dans le groupe des patients chuteurs multiples, il y avait significativement plus
d’antécédents de chute que dans I’autre groupe (80 % vs 24% ; p < 0,001). Il y a également
significativement plus de patients décrivant des hallucinations dans le groupe des chuteurs
multiples (63 % versus 18 %; p < 0,001).

Les résultats des différents tests pratiqués sont significativement différents entre les
deux groupes, a I’exception de 1’échelle de la dépression testée par le test MADRS. Il n’y a
pas non plus de différence statistiquement significative concernant 1’existence d’une
hypotension orthostatique.

Le MMSE ( 23,4 versus 26,5 ; p<0,001), le test FGA (11,9 versus 17,7 ; p<0,001) et la
vitesse de marche calculée en meétre par seconde (0,54 m/s versus 0,66 m/s ; p = 0,01) sont
significativement plus bas dans le groupe des chuteurs multiples.

Le test MDS-UPDRS partiel (19,2 versus 15,4 ; p = 0,02) et le score IADL (10,4
versus 7,6; p< 0,001) sont significativement plus élevés dans le groupe des chuteurs

multiples. Concernant 1’item posture du score UPDRS partiel, le seuil > 2 a été choisi pour
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affirmer la présence de troubles posturaux. Ils sont significativement plus fréquents chez les
chuteurs multiples que chez les non-chuteurs multiples (47,8 % vs 18,2% ; p=0,007).

Concernant les fluctuations cognitives deux valeurs seuil ont été utilisées (> 2 et > 5).
Le test de fluctuations cognitives a été réalisé lors de la visite initiale, et a 1 an. Les deux
résultats sont présentés. Concernant les fluctuations cognitives lors de la visite initiale, elle
sont significativement plus fréquentes chez les chuteurs multiples lorsqu’on utilise un seuil
supérieur ou égal a 2. Dans ce cas, 51 % des patients présentent des fluctuations cognitives
dans le groupe des chuteurs multiples contre 27 % dans le groupe des non-chuteurs multiples
(p = 0,03). La différence n’est pas significative lorsque I’on choisit un seuil supérieur ou égal
ab.
Concernant les données de fluctuations cognitives a 1 an, il y a significativement plus de
patients expérimentant les fluctuations cognitives dans le groupe des chuteurs multiples, quel
que soit le seuil utilisé (respectivement 59 % versus 10 % ; p < 0,001 avec un seuil > 2 et
49 % versus 7 % avec le seuil > 5; p < 0,001). Le nombre d’épisodes confusionnels est
également significativement plus élevé dans le groupe des chuteurs multiples (37 % versus
12 % ; p=0,014)

Les équivalents de dose de L-DOPA sont significativement plus grands dans le groupe

des chuteurs multiples (634 mg versus 233 mg ; p <0,001)
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d) Conséquences des chutes

Tableau 4 : Détail des chutes traumatisantes apres 1 an de suivi.

Non chuteurs Chuteurs multiples p
multiples (n=33) (n=46)
Nombre de chutes 6 530 < 0,001
Nombre de chutes < 0,001
traumatisantes 4 59
Traumatismes 1 0,007
craniens 12
Fractures de la 1 5 0,111
colonne vertébrale, du
bassin ou costale
Fractures de membre 0 3 0,041
et/ou luxation
Nombre 11 69 < 0,001
d’hospitalisations

De maniere logique, le nombre de chutes est significativement plus élevé dans le
groupe des chuteurs multiples. 530 chutes y ont été répertoriées, soit 11,5 chutes par patient
au cours du suivi. Dans le groupe des non-chuteurs multiples, 6 chutes ont été constatées, soit
0,18 chute par patient dans ce groupe.

Il y a significativement plus de chutes traumatisantes chez les chuteurs multiples (1,28
par patient chuteur multiple en moyenne (soit 59 chutes traumatisantes) versus 0,12 par
patient non-chuteur multiple (soit 4 chutes traumatisantes); p < 0,001). Le nombre
d’hospitalisations était également plus élevé (1,5 par patient chuteur multiple, soit 69
hospitalisations versus 0,33 par patient non-chuteur multiple, soit 11 hospitalisations ; p <
0,001). Parmi ces chutes traumatisantes, le nombre de traumatismes craniens est
significativement plus élevé parmi les chuteurs multiples (12 versus 1; p = 0,007), tout
comme le nombre de fractures de membres et / ou de luxations (3 versus 0 ; p = 0,041). En

revanche, le nombre de fractures axiales (rachis, bassin, cotes) ne différe pas de maniere
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significative. Le nombre de décés entre les deux groupes ne différait pas de maniére

significative.

4. Comparaison zéro et une chute

a) Etiologies du parkinsonisme

Figure 4 : Répartition des syndromes parkinsoniens dans le groupe O chute
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Parmi les 27 patients n’ayant pas chuté durant le suivi d’une durée d’un an, on
retrouve 41 % de maladies de Parkinson, 30 % de syndromes parkinsoniens d’origine
vasculaires, 15 % de maladies a corps de Lewy, 11 % de syndromes parkinsoniens atypiques
et 4 % de maladies de Parkinson associées a des 1ésions vasculaires.

Figure 5 : Répartition des syndromes parkinsoniens dans le groupe 1 chute
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Six patients n’ont chuté qu’a une seule reprise au cours du suivi. Parmi eux, on
retrouve 5 syndromes parkinsoniens vasculaires et 1 syndrome parkinsonien atypique. Il n’y a

pas de maladies de Parkinson, pas de maladies a corps de Lewy et pas de maladies de
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Parkinson associées a des lésions vasculaires.

Tableau 5 : Comparatif de la répartition des étiologies de parkinsonisme chez les non-chuteurs et

les chuteurs uniques

0 chute (n=27) 1 chute (n=6) p
Maladie de Parkinson 11 (41%) 0 0,2
Syndrome parkinsonien atypique 3 (11%) 1 (17%) 0,71
Syndrome parkinsonien vasculaire 8 (30%) 5 (83%) 0,015
Maladie a Corps de Lewy 4 (15%) 0 0,59
MPI tardive + vasculaire 1 (4%) 0 0,83

La comparaison de la distribution entre le groupe des chuteurs uniques et des non-
chuteurs montrent qu’il y a significativement plus de syndromes parkinsoniens vasculaires

dans le groupe des chuteurs uniques. La répartition des autres causes de parkinsonisme n’est

pas significativement différente entre les deux groupes.
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b) Caractéristiques des patients

Tableau & : Comparatif du groupe chuteurs unigues vs non-choteurs

[ ochate T [ P
M 27
Age 79.2+7.16 82+1 55 0,18
Sexe (nombre 17127 (63%) 5B (83%)
d’hommes) .34
Duree d'évolution de 2.63+4 32 0,33
la maladie (années) 1.83+2 14
ATCD de chute GBf2T (225%0) 218 {33%) 057
Hallucinations Bi27 (19%) 16 (17%) 0.92
Hypotension of27 (19%) Lig (17%) 0.92
orthostatigue
Equivalent dose L- 285+278 ] 0,009
__Dopafenmg) | _— _
MMSE 26, 4+2 95 2zl 79 0.32
MADRS 135283 19 8B+7.7 0,047
UFPDRS 15447 1 15 1+6 4 0,47
FEA 17 9256 16.8+5.3 0.34
1ADL 7623 4 7 85 0,44
Witesse de marche (en D.67+0 27 0.67+0. 15
misec) 0.50
Fluctuations TI2T (26%) 218 (33%)
cognitives (seuil = 2) &
MO 071
Fluctuations Li2T (4%) L6 (17%)
cognitives (seuil = 5) a
MO 0,23
Fluctuations 32T (11%) /4 0,75
cognitives (Seuil = 2)
amMiz
Fluctuations 22T (7%0) 04 0,81
cognitives (Seuil = 5)
aM12
Etats confusionnels 2127 (T%) 216 {33%) 0,078
Mombre de 2.37+1.36 2.83+1 33
_médicaments 0,230
Mombre 05
d'hospitalisations g9 2
Mombre de chutes = 0.001
tfraumafisanies i} 4
_Mombrededécés | 1027 (4%) 2/6 (33%) 0,022

Parmi les non chuteurs multiples, 6 patients ont chuté a une reprise, et 27 n’ont pas
chuté au cours du suivi d’un an. Il n’y a pas de différence significative concernant 1’age, le
sexe, la durée de 1’évolution de la maladie, les antécédents de chutes, les hallucinations,

I’existence d’une hypotension orthostatique, les troubles cognitifs, la sévérité de la maladie
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selon le score MDS-UPDRS partiel, les troubles posturaux, I’échelle IADL, la vitesse de
marche, les fluctuations cognitives (que ce soit avec les mesures de la visite initiale ou a 1 an),
les épisodes confusionnels, le nombre de médicaments et le nombre d’hospitalisations.

Les doses de L-Dopa en équivalent L.-Dopa sont significativement plus élevées chez les
non-chuteurs (285 vs 0; p = 0,009). Le score de dépression par 1’échelle MADRS est
significativement plus élevé chez les chuteurs (19,8 vs 13,5 ; p = 0,047) ainsi que le nombre
de chutes traumatisantes (4 chutes traumatisantes vs 0 ; p < 0,001). Il y a significativement

plus de déces dans le groupe des chuteurs uniques (2/6 (33%) vs 1/27 (4%) ; p = 0,022).

5. Modéle de risque de chutes multiples

La comparaison des caractéristiques des patients chuteurs multiples et non-chuteurs
multiples nous a permis d’identifier plusieurs facteurs de risque de chutes multiples. Chez un
patient agé et présentant une marche parkinsonienne la recherche de certains de ces facteurs
de risque nous semble intéressante afin d’estimer un risque de chutes multiples a priori. Nous
avons donc réalisé deux modeles de risque de chutes multiples.

Sont considérés comme vrais positifs, les patients chuteurs multiples avec un score
positif. Les vrais négatifs sont les non-chuteurs multiples dont le score est négatif. Les faux
positifs, sont les non-chuteurs multiples qui ont un score positif, et les faux négatifs sont les

chuteurs-multiples qui ont un score négatif.

a) Premier modele prédictif de chutes multiples

Ce premier modele, contient 5 items dont les différences étaient les plus significatives

entre chuteurs multiples et non-chuteurs multiples : la présence d’antécédent de chutes
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multiples, d’hallucinations, la présence de troubles cognitifs (définis ici par un MMSE < 26),
la présence de fluctuations cognitives mesurées lors de la visite initiale (définies par un score
de fluctuation > 2) ainsi que la présence de troubles posturaux (définis ici par un score > 2 a
I’item posture de 1’échelle UPDRS III). Chaque item vaut 1 point en cas de positivité, selon
les critéres explicités ci-dessus. Les patients ont donc un score compris entre 0 et 5.

Certaines données étaient manquantes pour la réalisation de ces calculs. Il manquait 1’item 13
de I’échelle UPDRS III (posture) pour 2 chuteurs multiples, considérés comme n’ayant pas de
troubles posturaux par défaut. Un patient chuteur multiple n’avait pas de donnée pour le score
de fluctuation cognitive. Nous avons fait le choix de considérer qu’un patient ayant présenté
un état confusionnel selon 1’échelle CAM était sujet a des fluctuations cognitives en I’absence
de test de fluctuation cognitive. Le patient en question était de ce fait considéré comme

n’ayant pas de fluctuations cognitives.

Tableau 7a : Modéle de risque de chutes multiples, comprenant MMSE, hallucinations, antécédent
de chutes multiples, fluctuations cognitives (V0) et item posture de I’échelle UPDRS

=1 22 23 24 5

Non chuteurs multiples (n=33) | 20 (61%) | 10 (30%) | 4 (12%) | 3 (9%) 0
Chuteurs multiples (n=46) 45 (98%) | 41 (89%) | 30 (65%) | 19 (41%) | 9 (20%)

Sensibilité en % 98 % 89 % 65 % 41 % 20 %
Spécificité en % 39 % 70 % 88 % 91 % 100 %
Valeur prédictive positif en % 69 % 80 % 88 % 86 % 100 %

Valeur prédictive négative en % 93% 82 % 64 % 52 % 47 %

Un seul des patients présentant un score de 0 a présenté plus d’une chute apres 1 an de
suivi. Au contraire, tous les patients avec un score de 5 sont des chuteurs multiples.
En pratique, une valeur seuil pourrait étre utilisée. Le seuil > 2 est intéressant, car 89 % des
futurs chuteurs multiples ont un score > 2, et seulement 30 % des non chuteurs multiples ont

un score > 2.
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Le calcul des fluctuations cognitives a été réalisé lors de la visite initiale, et aprés 1 an
de suivi. Nous pensons que les résultats a 1 an pourraient étre plus précis car 1’opérateur, mais
aussi les aidants principaux étaient entrainés a réaliser ces tests. Nous avons donc réalisé le
méme modeéle prédictif en utilisant les valeurs de fluctuations cognitives issues des données a

1 an, avec la méme valeur seuil.

Tableau 7b : Modeéle de risque de chutes multiples, comprenant MMSE, hallucinations, antécédent
de chutes multiples, fluctuations cognitives (V0) et item posture de 1’échelle UPDRS

=1 =2 =23 >4 5
Non chuteurs multiples (n=33) 17 (52%) | 10 (30%) | 5 (15%) | 2 (6%) 0
Chuteurs multiples (n=46) 46 (100%)| 41 (89%) | 31 (67%) | 21 (46%) | 10 (22%)
Sensibilité en % 100 % 89 % 67 % 46 % 22 %
Spécificité en % 48,5 % 70 % 85 % 94 % 100 %
Valeur prédictive positif en % 73 % 80 % 86 % 91 % 100 %
Valeur prédictive négative en % 100% 82 % 65 % 55 % 48 %

Les résultats obtenus sont légerement plus intéressants notamment pour les scores
extrémes. Ils permettent notamment d’affirmer la survenue future de chutes multiples chez un
patient qui aurait le score maximal, et au contraire d’exclure 1’apparition future de chutes

multiples dans le cas ou le score est nul.

b) Deuxiéme modéle prédictif de chutes multiples

Ce deuxiéme modeéle de risque de chutes multiples est simplifié, ne contenant que 3

items ; La présence d’hallucinations, d’un antécédent de chutes multiples et de troubles

cognitifs, toujours définis par un MMSE < 26.
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Tableau 8 : Modele de risque de chutes multiples, comprenant MMSE, hallucinations et antécédent
de chutes multiples

>1 >2 3
Non chuteurs multiples (n=33) 14 (42%) 7 (21%) 1 (3%)
Chuteurs multiples (n=46) 44 (96%) 36 (78%) 19 (41%)
Sensibhilité en % 95,7 % 78,3 % 41,3 %
Spécificité en % 57,6 % 78,8 % 97 %
Valeur prédictive positive en % 75,9 % 83,7 % 95 %
Valeur prédictive négative en % 90,5 % 72,2 % 542 %

Dans ce modeéle, une valeur seuil > 2 semble également intéressante. En effet, 83,7 %

des chuteurs multiples ont un score > 2, contre 27,8 % des non chuteurs multiples.

c) Valeur de I’antécédent de chutes multiples

L’antécédent de chute, notamment de chutes multiples, représente 1’une des
caractéristiques dont 1’association est la plus forte avec le risque de chutes multiples (Risque
relatif de 3,32). Nous avons donc décidé d’étudier la valeur de cette caractéristique en tant que

facteur prédictif de 1’apparition de chutes multiples.

Tableau 9 : Modeéle de risque de chutes multiples, selon la présence ou non d’antécédent de chutes
multiples.

Antécédent de chutes multiples
Non chuteurs multiples (n=33) 8 (24%)
Chuteurs multiples (n=46) 37 (80%)
Sensibilité en % 80 %
Spécificité en % 76 %
Valeur prédictive positif en % 82 %
Valeur prédictive négative en % 74 %




64
Parmi les non-chuteurs multiples, trois quarts des patients ne présentaient pas
d’antécédent de chutes multiples (Spécificité = 75,8%). Au contraire, 80 % des chuteurs

multiples avaient déja un antécédent de chutes multiples (Sensibilité).
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IV. Discussion

1. Comparaison des chuteurs multiples et non chuteurs multiples

Notre étude a comparé les caractéristiques des chuteurs multiples a celles des non-
chuteurs multiples. En comparaison a d’autres études équivalentes, nous avons pu constater
un taux de chuteurs multiples élevé. En effet, 58 % des patients inclus dans I’étude ont chuté a
au moins 2 reprises au cours du suivi d’un an. En comparaison, 1’étude Allcock et al.(22) ne
retrouvait que 43 % de chutes multiples. L’étude Almeida et al.(16) quant a elle n’avait que
37 % de chuteurs multiples. Ces deux études étaient prospectives, sur une durée d’un an,
comme ’étude EVAMAR-AGEX.

Ce fort taux de chutes multiples s’explique par de nombreux facteurs de risque dans
notre population. Elle est bien plus agée que celle de ces 2 autres études (81,2 ans dans notre
population, 71 ans dans les deux autres études). L’inclusion de patients présentant des troubles
cognitifs dans notre étude a également pu augmenter le nombre de chuteurs multiples. Enfin,
la vitesse de marche de notre population est également un bon indicateur du risque de chute.
Une marche lente est habituellement définie par une valeur de vitesse de marche inférieure a 1
metre par seconde, tandis que nos patients ont une vitesse de marche moyenne de 0,59 metre

par seconde.

a) Facteurs de risque de chutes multiples

L’objectif principal de cette étude prospective était de repérer les facteurs de risque de
chutes multiples dans cette population de patients dgés présentant une marche parkinsonienne.
Les 2 populations different de maniére statistiquement significatives sur de nombreux

points. Notre étude confirme que 1’age (6,16,28), la durée d’évolution de la maladie (6,16,28),
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la présence d’antécédents de chutes multiples (16,28), de troubles cognitifs selon le score
MMSE (23), la sévérité des symptomes parkinsoniens (6,16,21) selon I’échelle UPDRS III
partielle, ’existence de troubles posturaux (6,21) repérés par le score FGA, la limitation des
capacités a réaliser les activités de la vie quotidienne (16) mesurée par le score IADL, le
nombre de médicaments (16) et 1’altération de la vitesse de marche (21,28) sont des facteurs
de risque de chutes. Les doses de L-Dopa, en équivalent L-Dopa (en mg) sont
significativement plus élevées dans le groupe des chuteurs multiples, ce qui pourrait étre lié a
une plus forte proportion de maladie de Parkinson idiopathique dans le groupe des chuteurs
multiples, bien que la différence ne soit pas statistiquement significative (33 % de maladie de
Parkinson idiopathique dans le groupe des non chuteurs multiples versus 54 % dans le groupe
des chuteurs multiples ; p = 0,06).

Aucune différence significative n’a été retrouvée concernant la répartition des patients
dans les deux groupes selon leur sexe. La présence de symptémes dépressifs, recherchée par
le test MADRS n’est pas non plus significativement différente entre les deux groupes.

Cependant, certains éléments nouveaux apparaissent dans notre étude. La présence
d’hallucinations et de fluctuations cognitives semblent fortement corrélée a la survenue de
chutes multiples. En effet, 63 % des chuteurs multiples décrivent des hallucinations, contre
seulement 18 % des non-chuteurs multiples. Concernant les fluctuations cognitives, nous
avons analysé le résultat des tests lors des visites initiales et apres 1’année de suivi. Les
résultats différent probablement du fait de 1’apprentissage de ces tests par le médecin
examinateur et 1’aidant principal des patients. Pour un seuil supérieur ou égal a deux, les
fluctuations cognitives sont significativement plus fréquemment retrouvées chez les chuteurs
multiples. Lorsque I’on prend un seuil supérieur ou égal a cing, seules les mesures a 1 an
different de maniere significative. Le seuil supérieur ou égal a 5 est utilisé dans les études

Walkers et al. (27) et Bradshaw et al. (26). Ce score supérieur ou égal a 5 correspond a la
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présence de fluctuations cognitives pendant lesquelles I’individu est « sens dessus dessous »
une heure au moins une fois par mois et moins d’une fois par semaine. A notre connaissance,
ces deux éléments ne sont pas décrits dans d’autres études s’intéressant aux facteurs de risque

de chutes.

b) Conséquences des chutes multiples

Nous avons comparé le nombre de chutes, le nombre de chutes traumatisantes (en
détaillant les différentes causes de chutes traumatisantes), le nombre d’hospitalisations et le
nombre de déces des chuteurs multiples et des non-chuteurs multiples.

De maniere logique, le nombre de chutes dans le groupe des chuteurs multiples est

plus élevé que dans le groupe des non-chuteurs multiples. Il y a 6 chutes dans le groupe des
non chuteurs multiples, soit 0,18 chute par patient. Dans le groupe des chuteurs multiples, 530
chutes ont été répertoriées soit 11,5 chutes par patient. Ces chutes ont été responsables de 59
chutes traumatisantes dans le groupe des chuteurs multiples, soit 1,28 par patient, alors qu’il
n’y avait que 4 chutes traumatisantes dans le groupe des non chuteurs multiples, soit 0,12
chute traumatisante par patient. La différence est statistiquement significative.
Ces chutes traumatisantes comprenaient dans cette étude les traumatismes craniens, les
fractures axiales (rachis, cotes, bassin), les fractures et / ou luxation de membres, et les
hématomes étendus. L’incidence des traumatismes craniens est significativement plus élevée
dans le groupe des chuteurs multiples, tout comme les fractures et / ou luxation de membres.
En revanche, le nombre de fractures axiales, bien que plus nombreux chez les chuteurs
multiples n’est pas statistiquement différent entre les deux groupes.

Le nombre d’hospitalisations, toutes causes confondues, est également

significativement plus élevé dans le groupe des chuteurs multiples. Le nombre de déces
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n’était pas significativement différent entre les deux groupes. Il y a eu 7 décées parmi les 46
chuteurs multiples (15 %) et 3 déces parmi les 33 non-chuteurs multiples (9%).
Ces résultats confirment que la caractéristique « chuteur multiple » est associée a une
forte comorbidité. L’absence de différence significative concernant la mortalité pourrait étre

liée a un manque de puissance de 1’étude.

c) Répartition des étiologies du parkinsonisme

La répartition des syndromes parkinsoniens d’origine vasculaire est significativement
différente entre le groupe des chuteurs multiples et le groupe des non-chuteurs multiples. Ils
sont plus nombreux dans le groupe des non-chuteurs multiples. Cette augmentation du
nombre de syndromes parkinsoniens vasculaires dans le groupe des non-chuteurs multiples est
compensée par une baisse du nombre de maladies de Parkinson idiopathiques. Cependant, la
différence de répartition des maladies de Parkinson entre les deux groupes n’est pas
statistiquement significative (p = 0,06). Le risque de chute moindre des syndromes
parkinsoniens vasculaires pourraient s’expliquer par des symptomes parkinsoniens moins
séveres, avec une possibilité de stagnation voire de régression partielle des symptomes,
contrairement aux autres causes de parkinsonisme qui sont des maladies dégénératives

évoluant inexorablement vers une aggravation clinique.

2. Comparaison des chuteurs uniques et des non-chuteurs

Sur la base de 1’étude Almeida et al., nous avons fait le choix de tolérer une chute par

an avant de classer les patients dans le groupe des chuteurs. En effet, I’étude Almeida et al. ne

retrouvait pas de différence significative entre les patients qui n’avait pas chuté et les patients
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qui avaient chuté a une seule reprise au cours d’un suivi prospectif de 1 an. En revanche, la
différence entre ces deux groupes et le groupe des chuteurs multiples était flagrante. Nous
avons donc choisi de comparer les chuteurs uniques des non-chuteurs afin de vérifier ces

résultats.

a) Facteurs de risque de chute

Parmi les 33 patients inclus dans le groupe des non-chuteurs multiples, il y avait 27
non-chuteurs et 6 chuteurs uniques.

Aucune différence significative n’a été retrouvée entre les deux groupes concernant

1’age des patients, la durée d’évolution de la maladie, les antécédents de chutes multiples, le
sexe, le nombre de médicaments, la présence d’hallucinations, la vitesse de marche ou encore
la présence de fluctuations cognitives. Il n’y avait pas non plus de différence significative
retrouvée concernant les troubles cognitifs, les troubles de la posture selon 1’échelle FGA,
I’échelle MDS-UPDRS partielle et le score IADL.
En revanche, les doses de L-Dopa étaient significativement plus élevées dans le groupe non-
chuteur, ce qui s’explique par 1’absence de maladies de Parkinson idiopathiques dans le
groupe des chuteurs uniques. Le score de dépression MADRS était significativement plus
élevé parmi le groupe des chuteurs uniques. Il y avait davantage d’épisodes confusionnels
également, mais les données ne sont pas statistiquement significatives.

La limite principale de cette comparaison entre les non-chuteurs et les chuteurs
uniques est la présence d’un nombre faible de chuteurs uniques dans notre étude (uniquement

6 patients), qui entraine un manque de puissance statistique.
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b) Conséquences des chutes

Le taux d’hospitalisation entre les deux groupes était similaire (33%). Le nombre de
chutes traumatisantes était logiquement plus élevé dans le groupe des chuteurs, avec 4 chutes
traumatisantes sur les 6 chutes. L’analyse statistique retrouve également un taux de mortalité
significativement plus important chez les chuteurs uniques.

Ici encore, les résultats sont a mettre en perspective avec le petit nombre de chuteurs uniques.

c) Répartition des étiologies du parkinsonisme

La répartition des syndromes parkinsoniens d’origine vasculaire est significativement
différente entre les deux groupes. En effet, 5 chuteurs uniques parmi les 6 présents dans
I’étude avaient un syndrome parkinsonien vasculaire, soit 83 % de la population. La
répartition des autres causes de parkinsonisme n’est pas statistiquement différente entre les
deux groupes.

La faible quantité de chuteurs uniques rend I’interprétation de ces données délicate,

bien que le test du x> montre une différence significative.

3. Modéles de risque de chutes multiples

Le premier modéle de risque de chutes multiples, comprenant les hallucinations,
’antécédent de chutes multiples, la présence de troubles cognitifs, la présence de fluctuations
cognitives et les troubles posturaux est intéressant dans 1’optique de repérer les futurs chuteurs

multiples. La valeurs extréme de 5 permet d’affirmer |’apparition de chutes multiples. L’autre
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valeur extréme de O n’incluait qu'un seul chuteur multiple, et méme aucun en utilisant le
score de fluctuations cognitives calculé a la visite des 1 an. Un seuil intermédiaire, supérieur
ou égal a 2 par exemple permet d’identifier une forte proportion de chuteurs multiples en
incluant une proportion relativement faible de non-chuteurs multiples.

Le deuxiéme modele utilisé ne contient que les hallucinations, I’antécédent de chutes
multiples et la présence de troubles cognitifs. Une valeur seuil supérieure ou égale a 2 permet
de repérer 83,4 % des chuteurs multiples, mais en incluant 27,4 % des non-chuteurs multiples.

Ce modele est légerement moins performant, mais a pour avantage de pouvoir étre
réalisé plus rapidement, par des médecins n’étant pas habitués a utiliser le score MDS-
UPDRS ou a rechercher des fluctuations cognitives. Il pourrait trés bien étre utilisé par un
médecin généraliste en routine chez tous les patients agés présentant une marche
parkinsonienne.

A lui seul, I’antécédent de chutes multiples est un indicateur intéressant afin de prédire
I’apparition future de chutes multiples. En effet, les trois-quarts des non-chuteurs multiples
n’avaient pas d’antécédent de chutes multiples alors que 80 % des chuteurs multiples I’étaient
déja avant.

Ces deux modeles de risque de chutes multiples permettent de préciser le risque de
chutes multiples chez des patients agés présentant une marche parkinsonienne. Un score
supérieur a deux, quel que soit le modéle utilisé, semble étre un bon seuil pour renforcer la
vigilance des médecins qui prennent en charge ces patients vis a vis du risque de chutes. Cela
apporte un argument supplémentaire chez ces patients pour revoir les traitements au long
cours, et limiter au maximum ceux qui favorisent les chutes. Ce modéle apporte une valence

pronostique favorable ou défavorable chez le sujet agé avec une marche parkinsonienne.
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Le modele a 5 items pourrait étre étudié dans une population plus large, de personnes
agées présentant une marche lente afin de valider un outil pronostic utile chez les personnes

agées dans la pratique courante.
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V. Conclusion

L’étude EVAMAR-AGEX a permis d’identifier des éléments a risque de chutes
multiples chez des patients agés présentant une marche parkinsonienne. Certains parametres
sont identifiés dans d’autres études comme étant des facteurs de risque de chute, comme
I’antécédent de chute, la lenteur de la vitesse de marche ou encore les troubles cognitifs.
D’autres parametres comme les hallucinations ou encore les fluctuations cognitives n’ont pas
encore été mis en relation. Ces différents facteurs de risque de chutes permettent d’identifier
un profil de patient a tres haut risque d’étre chuteurs multiples et de la sorte a avoir non
seulement un risque élevé de chutes multiples, mais aussi de comorbidités. En effet, dans cette
étude, les chuteurs multiples présentent plus de chutes traumatisantes et sont plus souvent
hospitalisés. Une attention particuliere doit étre portée chez ces patients a limiter certains
traitements, qui peuvent favoriser les fluctuations cognitives et les épisodes confusionnels
(anti-cholinergiques notamment), ou encore favoriser les chutes par d’autres mécanismes
(anti-hypertenseurs, psychotropes). Chez les non-chuteurs multiples, 1’objectif doit étre de
maintenir cet état, via des stimulations cognitives et physiques notamment. L’utilisation de
modele de risque de chutes multiples permet de préciser le niveau de risque de chutes
multiples. Identifier chez un patient, un antécédent de chutes en présence d’une marche
parkinsonienne, accompagné d’hallucinations, de troubles posturaux et d’une cognition
fluctuante avec un MMSE < 26/30, c’est affirmer 1’apparition de chutes multiples si tous ces
éléments sont présents. Au contraire, 1’absence de ces 5 éléments permet quasiment d’écarter
1’apparition de chutes multiples dans 1’année suivante. L’utilisation de tels scores permet ainsi
de reconsidérer la prise en charge et le traitement des patients ayant un score élevé et de
formuler un bon pronostic et donc d’encourager la réadaptation posturale et les stimulations

cognitives des patients avec un score bas.
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Annexes

Annexe 1 : Criteres diagnostics pour la maladie de Parkinson

DS Clinical Diagrostic Criteria for PD—Executive Summany'Completion Form

The firet essantial criterion |8 perkinsonism, which i cefined gs bredykinesla, in combination with 2t kst | of rest tremor o rgedity. Exsmination of ol car-
dinal manflestations should be carried out 38 described in e MOS-Unifed Parkineon Dissase Rating Scale ™ Once parkinsonism has tieen disgnosad:
Diagnoss of Clindcally Established PD requires:
|. Abesnca pf absphuis exclusion criteria
2. At least two supporlive critsrla, and
3. Mo red flags
Diagnoss of Cinicafly Probable PD reuies:
1. Absence of ahsokuts gxclusion crders
2. Fresence of red fage coumerbalanced by supportive criteria
il 1 red flag & presend, there must also be at |east 1 supporiive criterion
it 2 red fiags, &t lesat 2 supportive criberla are needad
Ho more than 2 red flags are aSpwed for this categor
Suppariive cxiteris
[Check bax [ criteria mef}
1 1: Qlear and dramatic benefical response o dopaminergic therapy. During initial treabment, patient refurned to nomal o rear-nomial |evel of funclon. in
e asence of cisar documentation of initial response & dramatic response can be classified as:
8] Marked improvement with dose increeses or marked wonsening with dose decresses. Mild changes do not qualify. Docomant this sher objeciely
[=30% In WPDRS W with change in treatment], of seectivedy joiearly-documentsd Mistory of marked changes from A reflable pafiont o coreglver).
by Uneguivocal and manked on'off fuctuaiions, which must have at some point included predicteble end-of-doss wearing off.
] 2. Presence of levodops-indkiced dyskinesia
1 3. Rest fremor of & limb, documented on cinica? examination {in pest, o on cument examination)
] 4. The pressnce of sliher olfaciory koss or cantlac sympathetic cenervation on MIBG scimtigrmphy
Aosoluts exclusion criteria: The presence of sy of these features miles out PO:
1 1. Unequivceal cersbeliar abnormakiies, such 28 corebellar galt, limb staia or cemebellar cculomotor sbnrmiaities jey, sstaned gade ewikad nystag-
ML, MACTT Squars wave jers, hypenmelric saccades)
[ 2. Dowenweard verficel =gwenociesr gaze palgy, or selective slowing of dowmward verfical saccades
] 3. Magnoss of probable behavionsl variant frontotemponal dements or primary progressive aphasia, detined accordng fo congensws criteria™ within the:
frst 5 y of disease
Dﬂ.MlﬁLﬂnlﬁﬂmrﬂhﬂﬂhm Iovwer limins for mare than 3 y
[ 5. Treatment with & dopamine recepinr thocker or 8 dopamine-depleting agent in a doss and Sme-cosrss consistent with dnag-indaced parkinsonism
] &: Ab=ence of obeerdabils response bo high-dose |evodopa: deapite Bt lesst moderate severity of dsesse
1 7. Unequivecal corticsd sensory foss e, graphesthesia. slerecgninsis with intact primary senscry modakses). clear limb idsomotor soracls, o progresses

aphasia
[ 6. Hormal functional nesrimaging of the presynagtic dopamineepic sysEm
9. Documentztion of 2n stemative condttion known 0 prodiace parkinsonizn and plausibly connected to the pafent's symptoms, or, the expernt svaluting
piymcian, bassd on the full disgnostic pssessment feels that an atemative syndrome 8 moare dkely Tan FD
Aed flags
] 1. Rapid progression of gait impairment requining reguler wae of whesschair within 5 v of onsst
02 A compiete aheence of progression of molor SympiNms OF SRS over 5 of mons § unless stehilty = relssd 0 restment
] 3. Esrly balbar dysfmction: sevens dysphonia or dysarheia {speech uninfelligile mast of the fime) or severe dysphagea (requinng soft food, MG tube, or
gastrosiceny fescding) within firs! 5y
O] 4. inapiratory respirsory cysfunction: sifher durnal o noctumal inspiratory stridor or frequent inspiratony sans
1 5. Severe auinnomic fafure in the first 5 y of disease. This can include:
alDrﬂmrr,mmrnm’—mumu!hhndmmmm]nlnufmdngWHHMmmnﬂhu]EmHgm in
the abeancs of defmdration, medication, or other dissasss Mat oo pausinly exglain autonomic
hlmmmmummInﬂehﬁrmm[mwmumm’mm E¥EES MContinence in women),
thal s not ssmply functional incon@nence. In men, winary r=iention must not be aftributable to prostats disesse, and must be associated with aectie

] 6. Recument (=14} feils becasse of impaired balance wathin 3 y of onset

[0 7. Dispropartionate antencolks (dystonich or contractures of hand or feet within the first 100y

] 8: Abesnce of any of fhe common nonmolor festunes of diesase desgets 5 y dlsssse durstion. Thess include slesp dysfonchion (slssp-maintenanca insom-
nia, pacessve daytime sommclence, spmpioms of REM sieep behavior disorder), suionomic dysfhmetion (constipstion, daytme winary urgency, sympin-
matic orthostass), hypoemia, o peychiatic dystunction ddepression, Bneisty, or halucinations)

0 & Oeervize-unexplaned pyramidal fract signs, defned & pyramidal weakness or clear paihoiogic hypemrefiexia |excluding mild reflex asymmetry and
ipmiated eodensor plantar responss)

O] 10 Bilsteral symmetric perkinsoniem. The pebient or caepiver repodts. bilsteval sympism onsst with no side pradominancs, and no 8ide Wedomenance |5

oesered on objeciie examination

Application:

Criteria

1. [oes the patient have parkinsonism, =3 defined by the MDS critena? Yes [ ko]
it no, mafdhar probable PO nor clinically established PD can be diagnosed. ¥ ypes:

2, hre any abschuts extlusion critera prasem? Yea [T Ko

It “yes,” neithar probatés PD nor clinecaly estabiished PO can be disgnosed. i no:
3. Mumber of red fiags present

4. Mumber of supportive critena present

5. fre M ot loast 2 sunportie ditena:and no red fags? Yea[ ] No[]
If yea, patient mests criteirs for chnically established PO. 0 e

B Ane e moee than 2 red flags? ¥es [1 K]
If “yes,” probahle PO carmof be disgnosed. F e

7. 15 the numier of red flags equal to, or less than, e number of suppariive critera? Yea [ o]

If yes, patient mests criena for probable PO
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Annexe 2a : Critéres diagnostics de la PSP : critéres basiques et d’exclusion

Basic featurss
Ell sy 1 Sporadic pecuTence”
S 1 Ape 40 orcider o emser” of first DSP-relared symprom”
4 Gradual progression of PRE-ralaed 5}11:!1:::-1:5'"

B Clinical fmdmes

mebsinn 1 Predomirent, ptherwise mexplamed impaimment of episodsc memery, saggesive of AD

criteria? 2 Pradominant, pehervice mexplamed aubonomic fifure, & 8 arthestanc by siom (erthostatic reduction m
blood pressure after 3 mimifes smnding =30 mm Hg systolic or 215 nm He deastolic), sugzestve of mmliple
system amophy of Lewy body diseass

3 Predopyinant, pthervise mexplamed visual hallocmations or Suctoaisons in alenmess, swzessive of demantia
with Leny bodies

4 Bredonurant. othervise mexplamed malisegmenial upper and ower motor DeUTon siE0s, suggesove of monor
neuron disedse (pure UppeT MOH DEUron SIENS are oot an epciusion criterion)

3 Stdden omsat of step-Tvise of rapid pmmsam-:-fnmpmms I Conjuncion viil corresponding mAEIng of
laboratory findings, sugzestive of vascular etelosy, auoimrmme encephalitis. metabalic encepbialopatiias or
pricn dissse
History of encephalitiz

7 Prommment appendicalar atzxia

] 1demtifiable cause of pestral msrabdsy, e.g. prunary sensary deficst. vesdhalar dysfimcton, severs spasnony,
or lower moter pewrea syndrome

Imaging findings

1 Severs lenkosncephalopatiny, evidenced by cerebral mmaging

2 Ralevant smarnmral sboormality. 2.2, nommal pn!-s'ue ar ehstractve byairocephalns: basal ganslza,
diencephalic, mesencephalic pomtme or medillany infarctions, hemorhages, hyvpoic-ischemst lesioms, nmmars.
or malformanons

B3: Comma Imagme fndings

E.;;‘F';mm 1 In synidromaes 7ich sudden onser or step-rrise progession. e inde sroke, cerebral mrosomal dommene

criterigd D arcerippathy with subcomical infarcts and lsukoenc ephalopachy (CATASTE) ar severe o=ebral anryloid
angsapaily, evidenced by diffnsion-weighted meeng (W), fwd acemsaied Drversion IBCOVEDT ar T2 MRI

1 In cases with very mpid progression. exchids cordral and subcortical bypermeensitss on T T-MBT suggesme
of prion disease

Laboratary fmdings

1 In paders nith PSB-CES. epchude primery AD pathology (rypical O5F constellatan [1e. otk elemmied wnl
tmuphospho-m protein and redured frammloid 427 or pethelogcal f-amyioid FET tmasing)

1 In padenrs 2zed =47 vems. enclnda

n Wilsem s disease (2.g.. reduced serum cemloplasmn. reduced toml senam copper, increased copper
in *4 beour nrine, and Eavser-Fleischer comeal ins)

b Wiemamm-Pick dissase. rype C (2.2 plasme cholestan-3p. 53 Gf-miol level. filipm =5t on skon
fibrobiasts)

L. Hypoparatnoadism
d Wewmoacanthecytosts (2.2, Bassen-Fomzvrais. Levime Crnchley. Meleod diseasa)
B, Wetmosyphitis

k. In rapédiy progressive patens, sxchads

i Prion disease (e.g.. elevarsd [4-3-3, peuron-specific enolase, very hish total o grotein =1, 200 paf
mL]. ar positve raal-ime guaking-mdnced carversien in C5F)
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b Paranspplasic encephalitis {p.F |, mii-Mal. Ma? muobodies)
4 In padent mith susgestve feamures (1Le. pRsTomosstnal synmooms. arthralzias, fever vounger ags amd

ical neurological fextires such as mverhythemia), exclude Whipple's disease (o.g, T, Whippéed DNA
;E»_F?cﬁlzmemmmdmmtﬂﬂ
Genetic findings~
1 Mrﬂf’?nmﬁ[mmﬁm}mmmlﬂmumﬁnmhﬂ:ﬂmmmd&iﬂﬁm&mﬂiu@pﬁaﬂm
sporadic PR

L=

MAPT H? baplotype bomozygosiny is net m exclusion comerion: tur renders the diagnosiz mlikshy.
3 LERE? and Pacion rare variants have been observed in padents with autopsy confimmed PSR but their cousal
relafanshay 55 unclear so far.

4 Fonoo rare variamts m other senes are exclusicn oitena, becanse they may pomic aspects of PSP clmically.
bt differ nemrepathalopscally, these inclnde

& Noo-MAPT associared fromtotemparal dementia {e.g . CBorf72, GRN, FUS. TARDEP, VCE.
CHMEIB)

b FD e SYNTL. GBA)

L. AD (APR PSEML, PSEND)

d. Mremamn-Fock disease, oype C (MPCL WPCT)
B Kofor-Rakeh syndrome (ATP13AT)

i Pemy syndrome (DCTIND

£ Mirochondrial dizeases (POLG. mitochondrial rre variants)
b. Denratorubral pallidohaysian amophy {ATN1)

i Pricm-relared dissases (FENE)

i Himrnzton's diszaze (HTT)

E Spimocerebellar atsa (ATXNL 2. 3. 7.1T)

-
MAPT rare varsanrs (ourasons) may lead o nberirsd phenooopess of the spormdic diseass mith 2 Mendelian war parem.

-
MADT raze variants camers may have earbior disease onser.

L
Comsider amy nen pivset nevralomical. comnitve, of behavioral deficit that snbssquenthy progresses durmg the clinical comrse i absence of other
sdantifizhle camse as a P5P-reiated symptom.
nﬁuggesﬁtenfmtﬁrcmdi:im'rhithmym.tm of PSP clmically
Paaed to he verified omy if supsestve clinical findimes ars present
! BE=sC PrE

L.Pmiurmgaml:i: coumsedling and testns, o at laast one first- of seoond-degree relative has a PSP-like syndroms wiih a Mendslian inheritance mait
of Imoren rare vanamts: hirk-risk fovilies may be ideniified 25 m:dehw.tﬂﬁg:mmtafgmmmﬂmnmhﬂﬁadgem
will evelve nith ome.
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Annexe 2b : Criteéres cliniques de la PSP, et critéres additionnels

Care climcal features
Functional Domain
Levels of Certnimty  Oicular Motor Dysfuncion  Postural Instabality  Aldnesia Cogmitive Dy fonciion
Level1 01 FL: Al: Cl:
Vertical supramucizar paza Bepeated mnprovoked  Progressive gait Speechilansuaze disorder 12, nonfinent'
palsy falls vatlin 3 vears fresmns wiiin amﬂmgﬁ;iﬂamofmq‘_ n
3 vears prosressive 513 07 PrOSTeSSIVE ApTEKia
of speech
Level 2 o i AL CL
Slom velociy of verncal Tendency to fall on Paskirspmsm. Fromml copmtvefbehavioml presenmioon
saccades the pull-estviin 3 akimenc-rizid
VEATE predarnnantiy
axial and
l=vodopa
Tesismef
Level 3 03 P Al 3
Fremuent macre sguare ave - Mlare tham oo steps Parkimsemism, Cordcehimal syndrome
jerks er “svelid openme backvard co the pull-  vuh remor
AR sl wiikin 3 vems andior
25TImmATIC
and/for levedopa
TESPOmETvE

Levels mich lower mumbers ars censidered mo conmibare Bisher cermmeoy to 3 diamnesis of PAD than levels with lipher mmebers. Opemnomalizad
defimtions of the care climical feanmss are provided n Tahle 4,

Supportive features
Clmical Clues Imagzing Findings
CCL: IF1:
Levodopa-reststance Predommrent midhrain arophy or ypaometabaliom
CCx: IF2:
Hypolinenc. spastc dysartbra  Postsynapoc sl dopammesrgsr degenstamon
CCx:
Drysphagia
CC4:

Phomophobaa
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Annexe 2c : Degré de probabilité de la PSP selon la combinaison des critéres

diagnostics.

Degrees of diagnostic certamty, obtaned by combinations of climeal features and clinical chees

Diagnostic Certainty  Defination Combinations Predominance Type Abbreviation
Dhefimits PSP (Gold standard defining the  Nemropatholomoml diagnesis Amy chmice] presentaion daf PSP
disaase entity
Probable PSR Highly specific. but not {01 or 02— (Pl ar P2} PSP with Richardsen's prob. PRE-RS
very semsitive for PSP 33
Suztable for therapenbc (O] cx D)= AL PSP with progressive gast prab, FAP-BGE
and bickogical soadiss ;
{01 o0 O2) — [AZ or A3) PSP with predomimant prob, BSR-2
(01 or O2) = C2 PSP with predomemant fromml prob. PSB-F
presentarion
Possinls PRP Substanbally mers o1 PSP with pradomumarg ocnlar poss. PRR-0M
semerime, bt bess spenific mator dysimenon
for F5P
Suimble for dascripdve 01+P3 PSP with Bichardson’s pass. PRR-RLS
epidemniologicad sudiss ¥
and clinscal care
Al PSP with progressive gair pass, PRR-PGF
freazims
(0] or 02+ C1 PSP with predonemant speechi  poss. PRB-SL
lmmsuags disprder®
(0] cr O3 =3 PSP ish mecngﬂ pass. PSP-CES
Suzgesiive of FEP Sugzestiveof PSP buinet  O2 or O3 PSP with gredonsmant sonla 5.0 PEP-C
passmg the tEresheld for mator dysfimctan
ssible abiz PRSP
B P PSP wirh prdonumanr posural 5.0, PSP
ms@Ebiy
Sufmble for eariy 03+ {PX ez P3) PSP with Richardsen’s so PARRS
1dennficanon EYpTH1
Al or AN —(03 PL P2 C1 C2 PSP with predominant 5o BPRR-D
Cl. CE"' 3, a0 parkomsomism
i | PSP wich predommarnt speechy 5.0 PRPSL
lmzuaze
C2 {03 or P3) PSP mith predomumant fromfal s PERF
presentation
C3 PSP with gredonzmant CBS =0 PSR-CBS

The basic features B1-B2+B3 (see Tabls 1) apply for 2il probeble. possible, md sugzesove coiiena. Core clinscal featores are defined by thear
fimctiomal domain {ecularmoter dysfunction [OF, postural insmbility [P]. akmesia [A], and cognitive dysfunction [C7). and stadfied by presomed
fevels of cermmey (I [hishest]. 2 [mid]. 3 [lomest]) they commube to the diaxmosss of PSP (s2e Table 2} Supporgve chmical cines (CC) ame
presentsd m Tabls 3. Opeanonalized dafinrhans of climcal faures md clmical class are gren in Table 4,

Morchabie JR-muopathy (L either PSR or CBI).
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Annexe 3 : Criteres diagnostics pour I’AMS

Table 1. Clinical domains, features, and criteria used in the
diagnosis of MSA”

I. Autonomatic and urinary dysfunction
A) Autonomic and urinary features
1. Orthostatic hypotension (by 20 mm Hg systolic or 10
mm Hg diastolic)
2. Urinary incontinence or incomplete bladder emptying
B) Criterion for autonomic failure or urinary dysfunction in
MSA
Orthostatic fall in blood pressure (by 30 mm Hg systolic or 15
mm Hg diastolic) or urinary incontinence (persistent, involuntary
partial or total bladder emptying, accompanied by erectile dysfunc-
tion in men) or both
II. Parkinsonism
A) Parkinsonian features
1. Bradykinesia (slowness of voluntary movement with
progressive reduction in speed and amplitude dur-
ing repetitive actions)
2. Rigidity
3. Postural instability (not caused by primary visual, ves-
tibular, cerebellar, or proprioceptive dysfunction)
4. Tremor (postural, resting, or both)
B) Criterion for parkinsonism in MSA
Bradykinesia plus at least one of items 2 to 4
Ill. Cerebellar dysfunction
A) Cerebellar features
1. Gait ataxia (wide based stance with steps of irregular
length and direction)
2. Ataxic dysarthria
3. Limb ataxia
4. Sustained gaze-evoked nystagmus
B) Criterion for cerebellar dysfunction in MSA
Gait ataxia plus at least one of items 2 to 4
IV. Corticospinal tract dysfunction
A) Corticospinal tract features
1. Extensor plantar responses with hyperreflexia
B) Corticospinal tract dysfunction in MSA: no corticospinal
tract features are used in defining the diagnosis of
MSA

*A feature (A) is a characteristic of the disease and a criterion
(B) is a defining feature or composite of features required for diag-
nosis.

Table 2. Diagnostic categories of MSA”

|. Possible MSA: One criterion plus two features from separate
domains. When the criterion is parkinsonism, a poor levo-
dopa response qualifies as one feature (hence only one
additional feature is required).

Il. Probable MSA: Criterion for: autonomic failure/urinary dysfunc-
tion plus poor levodopa-responsive parkinsonism or cerebel-
lar dysfunction.

lll. Definite MSA: Pathologically confirmed by the presence of a
high density of glial cytoplasmic inclusions in association
with a combination of degenerative changes in the nigrostria-
tal and olivopontocerebellar pathways.

*The features and criteria for each clinical domain are shown in
Table 1.

Table 3. Exclusion criteria for the diagnosis of MSA

I. History
Symptomatic onset under 30 years of age
Family history of a similar disorder
Systemic diseases or other identifiable causes for features
listed in Table 1
Hallucinations unrelated to medication
Il. Physical examination
DSM criteria for dementia
Prominent slowing of vertical saccades or vertical supranu-
clear gaze palsy”
Evidence of focal cortical dysfunction such as aphasia, alien
limb syndrome, and parietal dysfunction
IIl. Laboratory investigation
Metabolic, molecular genetic, and imaging evidence of an
alternative cause of features listed in Table 1

*In practice, MSA is most frequently confused with Parkinson’s
disease or progressive supranuclear palsy (PSP) [25]. Mild limita-
tion of upward gaze alone is nonspecific, whereas a prominent
(=50%) limitation of upward gaze or any limitation of downward
gaze suggests PSP. Before the onset of vertical gaze limitation,
aclinically obvious slowing of voluntary vertical saccades is usually
easily detectable in PSP and assists in the early differentiation of
these two disorders [26].
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Annexe 4 : Criteres diagnostics de la MCL

Table 1 Revised™ criteria for the clinical diagnosis of probable and possible
dementia with Lewy bodies (DLE]

E=sential far a disgnosis of DLB = dementia, defined 8s 8 pregresaive cogritive decline of
sutlielent magnitude to interfére with normal social or eccupational funetions, or with usual dally
scthdities. Prominent or persistent memory impairment may not necassarlly ccour in the early
stages but is usually evident with progression. Deficits an tests of attention, executive functian,
and vismoperceptual ability may be especially prominent asd aoeur sarly.

Caore clinical features [The first 3 typically ccour sardy and may persist throughout the cowrse.)

Fluciueating cognition with pronounced variations in attention and slertness

Recurrert visual hallusisations that are typleally well fermad and detailed.

REM shsep behuwior disarder, which may preceds cognithve decline.

Oire o mare spanisneous cardingl features of parkinsoniam: these are bradylinesis (defined as
alownass of movemant and decrement in armplitude or speed), rest tremers, or rigidity.

Supportive clinical faatures

Sayers senaitivity 1o antipsychetic sgents; pastursl instability; repeated falls syneope or other
transient spisodes of urrespansteensss: severs sutonomic dyafunction, g, constipation,
orithostatic hypotenaion, urinary Incontinence; hyperaomnis; hypoarmis; hallkesinstlons in othes
miodalities; systermatized delusions; spathy, snciety, snd depression

indicative biomarkers

Reduced dopamine transporter uptaks in bass| ganglls demonatrated by SPECT ar PET.
Abnormal low uptaka) **Aodine-MIBGE myocardial scntigraphy.
Polysomnegraphic confirmation of REM slesp withaut atonia.

Supportive biomarkers

Relative presesvation of medial temparal lobe strecteres on CTMR] scan.

Genaralized low uptaks an SPECTIPET perfusian/metabalism ssan with retesed oceipital
petivity = the cingulate [sland sign on FOG-PET imaging.

Praminent posterior slow-wave activity on EEG with periedic fluctustions In the pre-alphal
théts ramgs.

Probable DLB can be disgrosed -

a. Twa or more core elinical features of OLB are pressnt, with or without the presence of
indicative biomarkers, ar

b Ondy one core clinical feature (= present, but with one or more indizative blomarkers,
Probable DLE shoudd not be disgnosead on the basia of biomarkers: alane.
Possibbe DB can be disgrosad (f:

8. Only ane core clirical feature af DLE is presaent, with fe indicative biomarker evidenos, o
b O or mare indicathe biomarkers is presant but there are no core elinical features,
DLB is less likaly:

& In the presence of sy other physical illreas or brain disorder ineluding cerebrovaseular
disesse, sufficient to scoount In part or in total for the clinical pieture, sithough thess do not
exclude a DLB diagnosis and may serve to indicsle mixed or multiple pathologles contributing
io the clinical presentstion, ar

b If parkinsonian festures are the only core dinical festure and sppear for the first time at
& simge of savers demantis

DLE should be diagnosed when demeantia oocurs bafore or concurrantly with parkinssnism. The
term Parkinson disease dernentis [POD) should be used to describe dementis that oceurs in the
context of well-established Parkinson dissass. In & practice sstting the term that |s maost
appropriste to the clinical situation ahould be weed and generic terms such as Lewy body disesas
are aften helpful In resssrch studies in which distinetion naeds ta be made betwesn DLE and
POO, the existing 1-year rule betwesn the onsat of dementia and parkinsonism contirees to be
recommanded
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Annexe 5 : Criteres diagnostics de la DCB

[ Table 4 Proposed clinical phenotypes [syndromes) associated with the pathology of corticobasal degeneration® ]
Syndrome Features
Probable corticobasal syndrome Asymmetric presentation of 2 of: a) limb rigidity or akinesia, b) limb dystonia, ¢} limb myoclonus plus 2 of: d) orobuccal or

limb apraxia, e) cortical sensory deficit, f} alien limb phenomena (more than simple levitation)

Possible corticobasal syndrome May be symmetric: 1 of: a) limb rigidity or akinesia, b) limb dystonia, ¢) limb myoclonus plus 1 of: d) orobuceal or limb
apraxia, e) cortical sensory deficit, f) alien limb phenomena (more than simple levitation)

Frontal behavioral-spatial syndrome Two of: a) executive dysfunction, b) behavioral or personality changes, c) visuospatial deficits

Nonfluent/agrammatic variant of primary  Effortful, agrammatic speech plus at least one of: a) impaired grammar/sentence comprehension with relatively preserved
progressive aphasia single word comprehension, or b) groping, distorted speech production (apraxia of speech)

Progressive supranuclear palsy syndrome Three of: a] axial or symmetric limb rigidity or akinesia, b} pastural instabhility or falls, ¢) urinary incontinence, d) behavioral
changes, e) supranuclear vertical gaze palsy or decreased velocity of vertical saccades

2 Sea alnssarv of terms in annendix a-1 for further exnlanation of terms usad

[ Table 5 Diagnostic criteria for corticobasal degeneration® ]
Clinical research criteria for probable sporadic CBD Clinical criteria for possible CBD®
Presentation Insidious onset and gradual progression Insidious onset and gradual progression
Minimum duration of symptoms, y 1 1
Age at onset, y =50 No minimum
Family history (2 or more relatives) Exclusion Permitted
Permitted phenotypes (see table 4 for 1) Probable CBS or 2) FBS or NAV plus at least one CBS 1) Possible CBS or 2) FBS or NAV or 3) PSPS plus at least ane
criteria) feature (a-f) CBS feature b-f
Genetic mutation affecting = [e.g., Exclusion Permitted
MAPT)

Abbreviation: CBD = corticobasal degeneration; CBS = corticobasal syndrome; FBS = frontal behavioral-spatial syndrome; NAV = nonfluent/agrammatic
variant of primary progressive aphasia; PSPS = progressive supranuclear palsy syndrome.

= Exclusion criteria for both clinical research criteria for probable sporadic CBD and possible CBD: 1) Evidence of Lewy body disease: classic 4-Hz Parkinson disease
resting tremor, excellent and sustained levodopa response, or hallucinations. 2) Evidence of multiple system atrophy: dysautonomia or prominent cerebellar signs. 3)
Evidence of amyotrophic lateral sclerosis: presence of both upper and lower motor neuron signs. 4) Semantic- or logopenic-variant primary progressive aphasia. 5)
Structural lesion suggestive of focal cause. 6) Granulin mutation or reduced plasma progranulin levels; TDP-43 mutations; FUS mutations. 7) Evidence of Alzheimer
disease (this will exclude some cases of CBD with coexisting amyloid. Data from one brain bank suggest that excluding cases with evidence of amyloid may result in
missing approximately 14% of CBD cases [D. Dickson, personal communication, 2012]): laboratory findings strongly suggestive of AD such as low CSF Ap42 to ©
ratio or positive 11C-Pittsburgh compound B PET; or genetic mutation suggesting AD (e.g., presenilin, amyloid precursor protein).

b Passible CBD amnhasizes clinical nresentations eonsistent with CBD but anes that mav alsa overlan with other ~basad nathalnaias.
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Annexe 6 : Echelle MDS-UPDRS partielle

UPDRS Ill moteur partiel ON

DATE DE LA VISITE : V2 /i_]__i_[_|
Parole : |__| (de0a4)
Expression faciale: |__| (de0a4)

Tapotement des doigts :
-Main droite : |__| (de0a4)
-Main gauche : |__| (de0a4)

Mouvement des mains :
-Main droite : || (de03a4)
-Main gauche : | | (de03a4)

Mouvements alternatifs rapides :
-Main droite |[__| (de0a4)

-main gauche |__| (de034)

Agilité de la jambe :

-Jambe droite |__| (de0a4)
-Jambe gauche |__| (de0a4)
Se lever d’une chaise : || (de0a4)
Posture : |_| (de0a4)
Stabilité posturale : |__| (de0a4)
Bradykinesie corporelle ou hypokinésie : |__| (de0a4)
SCORE ‘EXAMEN MOTEUR' : |__I__1/56

Calcul automatique
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Annexe 7 : Echelle de la dépression MADRS

MADRS (Montgomery-Asherg Depression Rating Scale)

Echelle a coter par le medecin. Enfourer pour chague ilem LA case qui correspond au chiffre Ie pius adéquat

Trisiesss apparents ; Camespand au découragement, 4 Ia dépression st
a0 désespolr (pius qu'un simple cafard passager) reflélés par ka parole, la
mmique et ka posture, Coter selon 1 profondsur et incapacitd 3 se déridar.

e Difficultés de concentration : Corvaspond aux difficultés & rassemblar
ses pensées alfant jusqu’é Pincapacité a se concentrer. Coter Vintensité,
la fréquenca ot la dagré d'incapacité,

OO0 s G N - O

Pas de trisiesse.

Sambiz découragé mais peul se dérider sans difficulte.
Parzil Inste of malheureux la plupart du temps.

Semble malheureux tout ¢ temps. Extrémement décourags.

Pas de difficultés de concentration.
Difficultés occasionnelles a rassembler ses pensées.

Difficultés & se concenirer et & maintenir son attention, ce qui réduit la capa-
cité & lire ou a soutenir une conversation.

A e G D e D

Incapable da lire ou da conversar sans grands difficultd.

Tissss axqprimis : Correspond a 'expression d'une humeur depressive,
e oefe-oi soil apparente ou non. inclut ke cafard, le découragement ou
Ie senSment de détresse sans aspoir. Coter selon Fintensité, la durée et le
deoré a laguelle Iumeur est dite élre influencée par les événements.

() Lassthue : Correspond & une difficulté & se mettre en fraln ou une lentaur
4 commencer et & accomplir fes activités quotidiennes.

0 Tristesse occasionnelle en rapport avec les circonstances. 111 Guéra de difficultés i se metire en route. Pas de lenfeur.

1

2 Tiske ou cafardeux, mais s déride sans difficulté, § Difficultés & commencer des activités.

: Semiment envehissant de tristesse ou de dépression. 4 Difficultés & commencer des activités routiniéres qui sont poursuivies avec

5 ﬁ‘ i'm t.
- . - 5

§ Tistesse, désespait ou découragement permenents ou sans MUCalons. | g e fnssitude. nvapable de faire quoi que ce solt sans ide.
Tansion Imiérisurs : Correspond aux sentiments de malaise mal défini, @ Incapacité & ressewtir : Correspond 2 I'expérience subjective d'une
d'irritabilits, d'agitation intérieure, de tension nerveuse allant jusqu‘a réduction d'intérét pour le mende environnant, ou les activités qui deanent
la panigue, I'effroi au Pangoisse. Coter selon intensité, la fréquence, normalement du plaisir, La capacité & réagir avec une émotion appropriée
la durée, le degré de réassurance nécessaire. au clrconstances ou aux gens est réduite.

? Calme. Tension inlérieure seulement passagére. 111 Intérét normal pour le monde environnant et pour les gens.

g Santiments accasionnals d'lrritabilité et de malalse mal définl. ‘s' Capacité rédulte & prendre du plalsir & ses Intéréts habituels.

4 Septiments continueks de tension intérigure oy panigue intermitlente gue 4 Perte d'intérét pour le monde emaronnant. Perte de sentiment pour les amis et

5 fe malade ne paut maltriser qu'avec difficulte. 3 las connaissances.

6 Effrol ou angoisse sans reldche. Panique envahissante, 6 Sentiment d'étre paralysé émotionneliement, incapacité & ressentir dela

calére, du chagrin ou du plaisir et impossibilité compléte ou méme doulou-
reuse de ressentir quelque chese pour les proches parents et amis.

Réduction du sommall : {:on'espond i uhe réduction de la durée
ou de |a profondeur du sommeil par comparaison avec le sommeil
du patient lorsqu'il n'est pas malads. .

9 Pensées pessimistes : Correspond aux idées de culpabilité, dinfériorité,
d'auto-accusation, de péché, da ramards ou de riins,

Dart eomme d'habitudea.

Légére difficulté 4 s'endormir ou sommeil iégérement réduit, Iéger ou agité.
Sommell réduit ou Interrompu au moins deux heures.

Mains de deux ou trois haures de sommeil.

Pas de penséde pessimiste.
idées intermittentas d'échec, d'auts-accusation ou d'auto-dépréciation.

Auto-accusations persisiantes ou idées de culpabilité ou & précises mais
encore rationnelles. Pessimisme croissant & propos du futur.

Idées délirantes de ruine, de remords ou péché inexpiable. Auto-accusations
absurdes ou inébranlables.

]
1
2
3
4§
5§
)

Rédwotion de Fappétit : Correspond au sentiment d’une perte de
F'appétit compard 2 'appétit habltuel, Coter 'absanca da désir
de nourriture ou le besoin de se forcer pour manger,

@ Idées de siiclde : Corvespond au santimant qua la via ne vaut pas |a peine
d'&tre vécue, qu'une mort naturelle serait la blenvenue, idées de suicide
et préparatits au suicide. Les tentatives de suicide ne daivent pas,
en elles-mémes, influancer la cotation.

U B Cad WD 4 D

Appétit normal ou augmentd.

Appétit lagbrement réduit.
Pas d’appétit. Nourriture sans golt.
Ke mange que S on 18 persuade.

Jouit de Ia vie ou 12 prend comme elle vient.
Fatigué de la vie, idées de suicide seulement passagéres.
1l vaudrait mieux &tre mort. Les idées de suicide sont courantes et le suicide

;?téc considéré comme une solution possible mais sans projet au intantion
IS

o G I = D

e

Projets explicites de suicide si loccasion se présente. Préoamda sicide.
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Annexe 8 : MMSE de Folstein

MMSE

ltem

Question

Score

Orientation
dans le temps

Quelle est la date compléte d’aujourd’hui ?

Y I I T A

Si la réponse est incorrecte ou incompléte, poser les questions

restées sans réponse, dans l'ordre suivant :
1. En quelle année sommes-nous ?............cocveevivivinennnnnn.
2. Enquelle saison 2. ..o,
3. Enquelmois 2.,

5. Queljourdelasemaing ?..........cooeviriiiiiiiiiiiieeeeea

Score

Orientation
dans I'espace

Je vais vous poser maintenant quelques questions sur I'endroit

ol nous nous trouvons.

. Quel est le nom de I'hépital ol nous sommes ?

. Dans quelle ville se trouve-t-il ?

. Quel est le nom du département dans lequel est située
cette ville ?

4. Dans quelle province ou région est situé ce département ?

5. A quel étage sommes-nous ?

WN -

Score

l__|/5

Apprentissage

Je vais vous dire trois mots ; je vous voudrais que vous me les
répétiez et que vous essayiez de les retenir car je vous les
redemanderai tout a I'heure.

Répéter les 3 mots

» Citron

> Clé

> Ballon

Score

I3

§ Attention et
| calcul

Voulez-vous compter a partir de 100 en retirant 7 & chaque fois ?
> 93
> 86
> 79
> 72
> 65

Pour tous les sujets, méme pour ceux qui ont obtenu le
maximum de points, demander : Voulez-vous épeler le mot
MONDE a I'envers ?

Score

I_1/5

Rappel

Pouvez-vous me dire quels étaient les 3 mots que je vous ai
demandés de répéter et de retenir tout a 'heure ?

> Citron

» Clé

> Ballon

Score

L ]/3

Langage

= Montrer un crayon. Quel est le nom de cet objet ?
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Montrer votre montre. Quel est le nom de cet objet ?
Ecoutez bien et répétez apres moi
« PAS DE MAIS, DE SI, NI DE ET »

Poser une feuille de papier sur le bureau, la montrer au sujet
en lui disant : « Ecoutez bien et faites ce que je vais vous
dire :

- Prenez cette feuille de papier avec votre main droite

- Pliez-la en deux

- Etjetez-la par terre

Tendre au sujet une feuille de papier sur laquelle est écrit en
gros caractére : « FERMEZ LES YEUX » et dire au sujet :

« Faites ce qui est écrit »

Tendre au sujet une feuille de papier et un stylo, en disant : ‘

« Voulez-vous m’écrire une phrase, ce que vous voulez,
mais une phrase entiere. »

||
||
(-

Score l_|/8
Praxies
constructives Tendre au sujet une feuille de papier et lui demander :
« Voulez-vous recopier ce dessin ? » [
Score /1
-
Score total 30

.A%w”‘h f/..-'{
L

y,
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Annexe 9 : Epreuve de marche en double tiche

DUAL TASK GAIT LETTER F

DATE DE LA VISITE :

Mots générés a voix haute sur 10 métres le maximum de mots qui
commencent par la lettre L.

Nombre de mots : |_|_J |

Nombre d’arréts pendant I'épreuve de parler/ marcher: || | |

Durée seconde: |_|_]
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Annexe 10 : Echelle FGA

DATE DE LA VISITE :

1. GAIT LEVEL SURFACE :
Q3 Normal (3)
Q 2Troubles légers (2)
Q 1Troubles modérés (1)
Q 0Troubles Séveres (0)
Durée en secondes :

2. CHANGE IN GAIT SPEED :
Q 3Normal
Q 2Troubles légers
Q1 Troubles modérés
Q 0Troubles Séveres

3. GAIT WITH HORIZONTAL HEAD TURNS:
Q 3Normal
Q 2Troubles légers
Q 1Troubles modérés
Q 0Troubles Séveres

4, GAIT WITH VERTICAL HEAD TURNS:
O 3Normal
Q 2Troubles légers
Q 1Troubles modérés
Q OTroubles Séveres

5. GAIT AND PIVOT TURN:
Q 3Normal
Q 2Troubles légers
Q1 Troubles modérés
Q OTroubles Séveres

6. STEP OVER OBSTACLE :
Q 3Normal
Q2 Troubles légers
Q 1Troubles modérés
Q OTroubles Séveres
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FGA (2/2)

7. GATE WITH NARROW BASE OF SUPPORT ( MARCHE EN TANDEM LES BRAS CROISES SUR LE

THORAX!:

Q 3Normal

Q 2Troubles légers
Q 1Troubles modérés
Q0 Troubles Séveres

8. GATE WITH EYES CLOSED :
QO 3Normal
Q 2Troubles légers
Q 1Troubles modérés
Q 0Troubles Séveres

9. AMBULATING BACKWARDS :
Q 3Normal
Q 2Troubles légers
Q1 Troubles modérés
Q O0Troubles Séveres

10. STEPS :
QO 3Normal
Q 2Troubles légers
Q1 Troubles modérés
Q0 Troubles Séveres

SCORE FGA : e f 30
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Annexe 11 : Echelle IADL
EVALUATION AUTONOMIE

» |ADL-Activités courantes

Entourez le chiffre de la ligne correspondant & I'état du patient (1 réponse a chaque fois).

1. Aptitude a utiliser le téléphone

Se sert normalement du téléphone 1
Compose quelques numéros trés connus 2
Répond au téléphone mais ne I'utilise pas spontanément 3
N'utilise pas du tout le téléphone spontanément 4
Incapable d'utiliser le téléphone 0
Score |__|
6. Moyens de transport
Utilise les moyens de transports de fagon indépendante ou conduit sa propre |1
voiture
Organise ses déplacements en taxi ou n’utilise aucun moyen de transport public |2
Utilise les transports publics avec l'aide de quelqu’un 3
Déplacement limité en taxi ou en voiture avec I'aide de quelqu’un 4
Score | |
7. Responsabilité a ’égard de son traitement
Est responsable de la prise de ses médicaments (doses et rythmes corrects) 1
Est responsable de la prise de ses médicaments si les doses ont été préparées |2
a l'avance
Est incapable de prendre seul ses médicaments méme si ceux-ci ont été a|3
I'avance
Score | |
8. Aptitude a manipuler 'argent
Non applicable, n’a jamais manipulé I'argent
Gére ses finances de fagon autonome 1
Se débrouille pour les achats quotidiens, mais a besoin d’aide pour les|2
opérations a la banque et les achats importants
Incapable de manipuler I'argent 3
Score !_|

Score IADL - Activités courantes I_I
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Annexe 12a : Clinician Assessment of Fluctuation

SCORE DE FLUCTUATION (1)

DATEDELAVISITE: || [/ | I/l | | | |

1) A-t-il été observé dans le mois qui précéde une altération spontanée de la vigilance et de la concentration (a
semblé somnolent, mais éveillé, regard hébété, semblait ne pas &tre au courant de ce qui se passe autour de lui
(des exemples clairs de troubles de la conscience avec des variations dans les performances de la cognition
devront étre relatés pour I'attribution d’une note positive)

O Oui (1)
Q Non (0)
Q Ne sait pas (0)

2) Le niveau de confusion (embrouillé vaseux sens dessus dessous) du patient a tendance a varier beaucoup
d’un jour a I'autre ou d’une semaine a I'autre ? Le patient s’est-il aggravé puis amélioré pendant un certain
temps (la fluctuation est significative lorsqu’il existe plusieurs épisodes distincts de différence de performances
cognitives a au moins deux reprises dans le mois précédent I'évaluation

Q Oui (1)
Q Non (0)
QO Ne sait pas (0)

3) En cas de réponse positive a 'une des deux questions précédentes, évaluer la sévérité des fluctuations

a)Fréquence de la fluctuation :

Q Une fois par mois score 1
Q Plus d’une fois par mois mais moins d’une fois par semaine score 2
Q Au moins une fois par semaine mais moins d’une fois par jour score 3
Q Au moins une fois par jour score 4

b) Durée de la fluctuation

Q Quelques secondes scores 0
Q < 0u égal 3 5 minutes score 1
O 5 minutes 3 1 heure  score 2
QO >ou égal31heure score 3
O > ou égal 1 jour score 4

c) Calcul du Score de fluctuation = Score fréquence fluctuation x Score durée fluctuation

SCORE de fluctuation: |__|__j/16

(Automatique)

Sévérité : Q Pas de fluctuation sévére (03 11)
(Automatique) Q Fluctuation sévére (212)

QO Etat permanent (=16)
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Annexe 12b : One Day Fluctuation Assessment Scale

SCORED

(|
“i

LUCTUATION (2)

Si score de fluctuation > 12
1) Chute

Le patient est-il tombé aujourd’hui ?
Q Oui (1) Sioui combiendefois=|__|_ |
Q Non (0)

2) Fluctuation

Le patient a-t-il présente une ou des périodes ce jour ol il semblait confus ou vaseux et ensuite une ou des
périodes ou il semblait aller mieux ou mieux fonctionner ?

Q Oui (1)
Q Non (0)
Si oui combien de temps de la journée est-il confus ?
Q 25% ou moins 1
Q 25-75% de la journée
Q 75% ou plus de la journée 3

Quelle était I'importance de la variation entre la période de meilleur fonctionnement et de plus mauvais
fonctionnement ce jour ?

00 Une légere variation

1Q Une variation modérée qui a un impact clair sur son fonctionnement au cours de la journée
2Q Une variation marquée qui a un impact fort sur son fonctionnement au cours de la journée
Q Donner des exemples de fonctionnement le plus mauvais et le meilleur

3) Somnolence
Est-ce que le patient a été excessivement somnolent ce jour ?

Q 0ui (1)
QO Non (0)

Si oui dans quelle proportion le patient est-il somnolent
Q 25% de la journée ou moins 1
Q 25-75% de la journée 2

Q 75% ou plus de la journée 3
Y a-t-il des périodes ou le patient n’est pas réveillable ?

Q Oui (1)
Q Non (0)

4) Attention
Est-ce que le patient a des difficultés a focaliser son attention par exemple est ce qu’il est facilement
distractible ou encore a-t-il des difficultés a retenir ce qui s’est passé au cours de la journée ?

Q 0ui (1)
Q Non (0)

5) Désorganisation de la pensée
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Est-ce que le patient a une pensée désorganisée ou incohérente (par exemple conversation non adaptée
illogique pas claire ou passage d’un sujet & I'autre sans raison) au cours d’un journée,

Q Oui (1)
Q Non (0)

6) Altération de la conscience

Comment caractérisez-vous le niveau de conscience du patient aujourd'hui ?
00 Alerte
1Q Léthargique
2Q Stuporeux (difficulté 3 se réveiller)

7) _Communication

Comment le patient vous comprend il
0Q Comprend tout ce que vous dites
10O comprend seulement partiellement
2Q Comprend presque rien

Comment le patient communique-t-il ?
0Q suffisamment bien pour se faire comprendre
10 Seulement compris a certains moments
2Q Rarement ou jamais compris quel que soit la raison

Score de fluctuation: |__ | |/21
(CALCUL AUTOMATIQUE)
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Annexe 13 : Confusion Assessment Method

CAM
(Confusion Assessment Method)

DATE DE LA VISITE : VO

Diagnostic :

Q Critére 1 : début soudain et fluctuation des symptdomes
Ce critére est obtenu d’un observateur et répond aux questions suivantes : y a-t-il évidence d’un
changement soudain de I'état mental du patient par rapport & son état habituel? Est-ce que ce
comportement anormal a varié au cours de la journée absent présent ; intense ou moins intense ?

Q Critéres 2 : Inattention
Reponse positive a la question : est-ce que le patient avait des difficultés & focaliser son attention
(distractible, difficultés a retenir ce qui a été dit) ?

Q Critéres 3 : Désorganisation de la pensée
Réponse positive a la question : est-ce que la pensée du patient était désorganisée ou incohérente,
telle qu’une conversation décousue ou non pertinente, ou une suite vague ou illogique des idées, ou
passer d’un sujet a 'autre de facon imprévisible ?

Q Critére 4 : Altération de I’état de conscience
Ce critére est illustré par n’importe quelle réponse autre que alerte & la question suivante : en général
comment évaluez-vous I’état de conscience de ce patient ( normal ou alerte, somnolent ou
leéthargique, stuporeux ou difficile & réveiller ou comateux c’est-a-dire impossible & réveiller.

Etat confusionnel selon CAM : (automatiquement attribué par le systéme)
Q Oui
QO Non
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