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Liste des abréviations

ADL: Activities of daily living

ATCD: Antécédent

AVC: Accident vasculaire cérébral

CRP : C reactive protein

DIM : Département d’information médicale
ECV : Evénements cardio-vasculaires

FA : Fibrillation auriculaire

GDS : Geriatric depression scale

Hb : Hémoglobine

HTA : Hypertension artérielle

ICgs9% : Intervalle de confiance a 95%

IDM : Infarctus du myocarde

IEC : Inhibiteur de 'enzyme de conversion
IMC : Indice de masse corporelle

MMSe : Mini mental state exam

OR : Odds ratio

PMSI : Programme de médicalisation du systéme d’information

SCA : Syndrome coronarien aigu
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RESUME

Contexte: Les maladies cardio-vasculaires sont la premiére cause de morbi-
mortalité dans le monde. Elles augmentent avec le vieillissement des populations.
L’age chronologique confére un poids important aux événements cardio-vasculaires
(ECV). Il masquerait certainement d’autres facteurs plus pertinents liés aux sujets
ageés. L'objectif de notre étude est d’analyser les jours précédents 'ECV, afin de
déterminer les éléments spécifiques de la population gériatrique qui pourraient étre

impliqués dans la survenue d’ECV.

Méthode: Etude rétrospective, de type cas-témoins, uni-centrique, réalisée
dans deux services de médecine aigué gériatrique du CHRU de Lille, de juin 2009 a
novembre 2013. Tout patient de plus de 75 ans, hospitalisé depuis plus de vingt-
quatre heures en gériatrie, présentant un événement cardio-vasculaire durant
'hospitalisation était inclus. Les éléments de I'évaluation gériatrique standardisée
étaient étudiés. Une analyse multivariée avec régression logistique a été réalisée sur

les principales variables.

Résultats: Trente cas et cent-vingt témoins ont été inclus. L’age moyen est de
85 ans. Il s’agit de patients polypathologiques avec de nombreux antécédents cardio-
vasculaires. Les sujets sont polymédiqués avec en moyenne 7,97 médicaments.
L’indice de comorbidité de Charlson est de 6,25. L'inflammation est impliquée dans
la survenue d’ECV. On retrouve des résultats statistiquement significatifs pour trois
marqueurs de I'inflammation. La CRP a un OR de 1,0049 (p=0,0556 ; IC95% 0,9999-
1,01). L’albuminea un OR de 0,887 (p<0,01; 1C95% 0,8181-0,9617), la
préalbumine a un OR de 0,895 (p<0,05; IC 95% 0,8206-0,9774). Apres régression

logistique, aucun de ces éléments ne ressort significativement.

Conclusion: Notre étude confirme le réle de l'inflammation dans la survenue
d’ECV dans une population de sujets agés fragiles. Cette étude pourrait étre

complétée par une analyse de cohorte multicentrique.
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INTRODUCTION

Les maladies cardio-vasculaires sont la premiére cause de morbi-mortalité dans
le monde. Parmi celles-ci, I'accident vasculaire cérébral (AVC) et l'infarctus du
myocarde (IDM) touchent respectivement 130 000 et 120 000 personnes par an en
France. Véritable probléme de santé publique, ces pathologies cardio-vasculaires
augmentent avec I'age (1). D’ailleurs, I'age est reconnu comme un facteur de risque

dans la survenue d’événements cardio-vasculaires (ECV) (2).

Plusieurs études mettent en évidence I'dge « chronologique » comme facteur
de risque majeur alors que les facteurs de fragilité de la population gériatrique ne
sont pas ou peu pris en compte, comme le niveau de comorbidité, la dénutrition ou

encore |'état pro-inflammatoire (3).

L’age confére un poids considérable, alors qu’il s’agit trés probablement d’un
marqueur d’autres situations fréquemment retrouvées dans les populations les plus
agees et les plus fragiles. Il serait intéressant de pouvoir parler d’age « biologique »
ou « physiologique». Cela permettrait d’'intégrer d’autres spécificités de la population

gériatrique.

Les ECV ont une composante commune: linflammation. Elle aurait un réle
majeur dans les mécanismes physiopathologiques des AVC ainsi que des
syndromes coronariens aigus (SCA). Il a été démontré que I'inflammation contribue a

la rupture de plaques ainsi qu’au dysfonctionnement endothélial (4)(5)(6).

La maladie athéromateuse est bien décrite dans la littérature, cependant nous

ne connaissons que trés peu de facteurs impliqués dans la survenue d’'ECV.
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Notre étude s’est intéressée aux différents éléments spécifiques de la
population gériatrique impliqués dans la survenue d’ECV. Notre travail a consisté a
établir une « photographie » des jours qui précédent 'ECV afin de mettre en lumiére

les facteurs précipitant 'événement.

Pour étudier cela, nous nous sommes rapprochés au plus prés de 'ECV. Nous
nous sommes placés dans une population agée fragile, issue de médecine aigué
gériatrique du CHRU de Lille, de maniére a avoir une évaluation gériatrique globale
« pré-événementielle ». L'objectif de notre étude est d’analyser les jours précédant
'ECV, afin de déterminer les éléments spécifiques de la population gériatrique, qui

pourraient étre impliqués dans la survenue d’'un AVC ou le SCA.
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MATERIELS ET METHODES

I. Type d’étude

Il s’agit d’'une étude cas-témoins, rétrospective, uni-centrique. La population est
issue des deux services de médecine aigué gériatrique du CHRU de Lille. L'inclusion

s’est déroulée de juin 2009 a novembre 2013.

Il. La population

A. Les cas

Les sujets inclus dans le groupe « cas » devaient étre hospitalisés depuis plus
de 24 heures dans I'un des services de médecine aigué gériatrique du CHRU de
Lille, étre agés d’au moins 75 ans et avoir présenté un ECV (AVC ou SCA) durant

leur séjour.

Etaient exclus les patients hospitalisés pour un ECV ou présentant un ECV le
jour de I'entrée a I'hépital, ainsi que ceux pour lesquels il nous était impossible de
déterminer si I'événement était survenu avant I'hospitalisation. L’ensemble de ces

patients ne pouvait pas bénéficier d’'une évaluation gériatrique pré-événementielle.
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La premiere étape a consisté a repérer les patients ayant présenté un ECV
durant la période d’inclusion. Celle-ci s’est faite a l'aide de la base de données du
Programme de Médicalisation du Systéme d’Information (PMSI) du CHRU de Lille
fournie par le Département d’Information Médicale (DIM). La deuxiéme étape était de
confirmer par les courriers de sortie de chaque patient la présence d’'un ECV en
cours d’hospitalisation. En cas de doute, les dossiers médicaux étaient utilisés pour

déterminer la survenue de I'événement.

Les AVC étaient classés comme « certain » ou « probable » a I'aide du registre
Pasteur. Il regroupe des données épidémiologiques afin de produire des indicateurs
de surveillance des AVC sur la région lilloise. Il permet le développement d’un
programme de recherche sur le pronostic et la prise en charge des AVC en
collaboration avec d’autres registres neuro-vasculaires et coronaires. Concernant les
SCA, chaque courrier et électrocardiogramme ont été réévalués et validés par un
cardiologue du CHRU de Lille.

B. Les témoins

Pour chaque cas, 4 témoins étaient appariés sur 'age, le sexe et la présence
d’'une fibrillation auriculaire (FA) anticoagulée afin de limiter I'implication de 'AVC
cardio-emboligéne. L’appariement avait également lieu en tenant compte de la

période d’hospitalisation pour réduire I'effet de la saisonnalité des ECV.

Les sujets inclus dans le groupe « témoins » devaient étre agés d’au moins 75
ans, issus d’un des services de médecine aigué gériatrique du CHRU de Lille et
indemnes de tout ECV au cours de cette hospitalisation. La période d’inclusion était

la méme que pour les cas.

La période saisonniére est reconnue comme facteur influencant la survenue
d’ECV (7). On constate une majoration des ECV en hiver, ce qui est étayé par les

hypothéses suivantes :
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-La pression artérielle plus élevée en hiver, les températures basses entrainent
une vasoconstriction artérielle, diminuant ainsi la sécrétion de sueur, 'augmentation
de la concentration en sel est a l'origine d’'une tension artérielle élevée, augmentant
ainsi le nombre d’'ECV,

-La pollution de l'air (certains polluants ont une concentration plus élevée en
hiver) a l'origine de I'activation du systéme rénine-angiotensine responsable d’'une
élévation des chiffres tensionnels,

-L’indice de masse corporel (IMC) plus élevé en période hivernale, est lié a une
alimentation riche en graisse et au manque d’activité. Dans notre étude nos
populations cas et témoins étaient similaires ce qui tend a réduire le risque de
confusion,

-Le déficit en vitamine D compte-tenu d’'un faible ensoleillement, activerait le
systéme rénine-angiotensine a l'origine d’'une augmentation de la tension artérielle
responsable d’ECV (8).

La période hivernale est une période propice aux infections aigués
(pulmonaires, grippales). Elles engendrent un état pro-inflammatoire véritable
élément déclencheur d’ECV. L'étude de Smeeth et al montre que leurs nombres

augmentent dans les trois jours qui suivent I'infection (9).

C. Recueil de données

Les données « patients » étudiées ont été extraites a I'aide des éléments du
PMSI, des courriers de sortie de médecine aigué gériatrie et des dossiers médicaux
du CHRU de Lille.

Les données démographiques et cliniques de chaque patient ont été recueillies
telles que :

. Le sexe,

. L’age,

. Le motif d’hospitalisation,
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. Les antécédents (ATCD) médicaux : IDM, hypertension artérielle (HTA),
AVC, diabéte, démence, FA, maladie inflammatoire,

. Les traitements médicamenteux : les inhibiteurs de I'enzyme de
conversion (IEC), les anticoagulants (anti-vitamines K et nouveaux
anticoagulants oraux circulants), les antiagrégants plaquettaires, les
statines, les autres anti-lipémiants,

. Le nombre de médicaments,

. Le score du Mini Mental State exam (MMSe) (10),

. L’index de comorbidité de Charlson (11) (12) (13),

. L’IMC,

. L’autonomie : échelle Activities of daily living (ADL) a I'entrée et a la sortie.

Les données biologiques ont également étaient recueillies :

. La numération sanguine et les plaquettes,

. La C Reactive Protein (CRP),

. L’état nutritionnel : 'albuminémie et la pré-albuminémie,
. La fonction rénale,

. La 25-OH vitamine D,

. L’hémoglobine glyquée chez les patients diabétiques.

D. Analyse statistique

L'analyse statistique des données a été effectuée par la plateforme d'aide
méthodologique du CHRU de Lille.

Pour chaque variable quantitative, les paramétres de position (moyenne,
médiane, minimum, maximum, quartiles) et de dispersion (écart type, intervalle de
confiance de la moyenne a 95% (ICgs%)) ont été calculés. Pour chaque variable
qualitative, l'effectif, la proportion exprimée en pourcentage et lintervalle de

confiance du pourcentage a 95 % de chaque modalité ont été calculés.
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Les caractéristiques a l'inclusion des cas et des témoins étaient comparées en
se basant sur les moyennes et I'écart-type pour les variables quantitatives et sur les

proportions pour les variables qualitatives.

Pour la construction du modéle, les facteurs impliqués dans la survenue d’'ECV
étaient conservés dans le modéle d’analyse multivariée s'ils étaient associés a un
p<0.2. Au final, un modéle de régression logistique multivariée conditionnelle a été
construit afin d'estimer le risque d'ECV en fonction de la CRP, de I'albuminémie et de

la préalbuminémie.
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RESULTATS

I. Caractéristiques démographiques de la

population

Nous avons inclus dans notre étude trente cas pour cent-vingt témoins, tous

issus de médecine aigué gériatrique du CHRU de Lille.
La moyenne d’age était de 85 +/- 6,24 ans.
Les femmes constituaient la majorité des patients (77%).

Le motif d’hospitalisation a été analysé. Dans la population cas : un patient
était hospitalisé pour syndrome infectieux, six patients consultaient pour syndrome

inflammatoire et 23 patients étaient hospitalisés pour un autre motif.

Dans la population témoins, parmi les 120 patients, 13 étaient hospitalisés pour

syndrome infectieux et 107 pour un autre motif (Tableau 1).

La population étudiée (cas et témoins) présentait de nombreux ATCD cardio-
vasculaires : I'hnypertension artérielle (64%) suivie par la fibrillation auriculaire (35%),
30% étaient diabétiques, 17% avaient un ATCD d’AVC, 12% avaient déja fait un

infarctus.

Notre étude a porté sur une population (cas et témoins) dont le nombre moyen
de meédicaments par personne était de 7,97 +/-3,51. Quarante-neuf pour cent

prenaient de I'aspirine, 37% étaient sous statine, 29% étaient sous anticoagulant. La
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population cas prenait 8,67 +/- 3,79 médicaments contre 7,82 +/-3,44 chez les
témoins. La prise d’aspirine était plus importante dans la population cas (61% contre

46% chez les témoins).

La valeur médiane du score de Charlson était de 6,25 +/-1,72. La population
cas avait un score de Charlson a 6,28 +/-1,56 tandis que la population témoins avait
un score a 6,25 +/-1,76 (Tableau 2).

Au niveau biologique, le bilan d’entrée montrait un taux médian de la CRP a
64,89 mg/I+/-72,13.
La CRP était plus élevée chez les patients cas (86,9 mg/l+/- 69,43 contre 59,48 mg/l

+/- 72,03 chez les témoins).

Pour ce qui est de I'état nutritionnel : la médiane de la préalbumine était a 0,15
g/l +/-0,06 et celle de 'albumine était a 31,95 g/l +/-6,22.
Le bilan nutritionnel était en faveur d’'une dénutrition plus marquée pour les patients
cas (préalbumine a 0,12 g/l +/-0,06 contre 0,16 g/l +/-0,07 chez les témoins et
'albumine a 28,64 g/l +/-6,61 contre 32,67 g/l +/-5,92 chez les témoins) (Tableau 3).

10
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Résultats

Tableau 1. Motif d’hospitalisation des patients cas et témoins

Motif d’hospitalisation
Syndrome infectieux
Syndrome inflammatoire

Autre motif

Population (n=150)

Cas (n=30)
1
6

23

Témoins (n=120)
13
0

107

Tableau 2. Caractéristiques cliniques de la population de I’étude.

Age moyen (année)

ATCD médicaux

Infarctus

* HTA

* AVC

* Diabéte

* Démence

* FA

Score de Charlson

Population (n=150)

Cas (n=30)

86,8+/-5,85

6 (21%)
21(72%)
6 (21%)
12 (41%)
13 (45%)

13 (45%)

6,28+/-1,56

Témoins (n=120)

85,1+/-6,31

12 (10%)
75 (62%)

19 (16%)

32 (27%)
28 (23%)

4 (3%)

6,25+/-1,76

11
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Tableau 3. Consommation médicamenteuse et données biologiques a

’entrée

Population (n=150)

Cas (n=30) Témoins (n=120)
Nombre de médicaments
8,67 +/-3,79 7,82 +/-3,44
Type de médicaments
e [EC 6 (22%) 27 (22%)
* Anticoagulant 7 (26%) 36 (30%)
® Aspirine 17(61%) 55 (46%)
® Anti-agrégant 2 (7%) 20 (17%)
plaquettaire
® Statine 9 (33%) 46 (38%)
Biologie d’entrée
* Hb (g/dl) 11,89 +/-2,18 11,02 +/-2,01
* Leucocytes (/mm°) 13 810 11 362
* Plaquettes (/mm®) 268 680 253 652
* CRP (mg/l) 86,9 +/-69 59,48 +/-72
* Albumine (g/l) 28,64 +/-6,7 32,67 +/-5,9
* Prealbumine (g/l) 0,12 +/- 0,06 0,16 +/-0,07

12
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Il. Evaluation Gériatrique Standardisée de la

population

L’évaluation gériatrique réalisée a I'entrée dans le service du patient comprenait

I'état nutritionnel, le bilan cognitif, la dépendance et 'humeur.

Sur le plan nutritionnel, 'IMC médian était de 25,2 kg/m? +/- 6,23.
La population cas avait un IMC de 24,02 kg/m? +/-5,05 tandis que la population
témoin avait un IMC de 25,42 kg/m? +/-6,43.

Sur le plan cognitif, trente-trois patients sur les cent-cinquante présentaient une
démence, soit 22% de l'effectif. |l s’agissait principalement de démence de type
Alzheimer (52%). Le MMSe médian était de 20,27/30 +/- 5,98.

Sept patients avaient une démence dans la population cas soit 24% de l'effectif. Le
MMSe médian était de 18,27/30 +/- 5,41.

Vingt-six patients témoins avaient une démence soit 22% de l'effectif. Le MMSe
médian était de 20,56/30 +/-6,04.

Sur le plan de la dépendance, 'ADL médian a I'entrée était de 3,10 /6 +/-2,07 et
I'ADL a la sortie était discretement augmenté a 3,42 /6 +/-2,1.
L’ADL a I'entrée était plus faible chez nos patients cas (ADL entrée des patients cas :
2,11/6+ /- 1,78 contre 3,29/6 +/-2,08 chez les témoins). C’est également le cas a la
sortie (ADL des patients cas : 1,62/6 +/- 1,67 contre 3,66/6 +/-2,04 chez les témoins)
(Tableau 4)

Sur le plan de 'humeur, seulement deux patients ont bénéficié d’'une évaluation

gériatrique de la dépression. Le score médian de la Geriatric Depression Scale
(GDS) était de 6/30.

13
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Résultats

Tableau 4. Evaluation gérontologique globale de la population.

Etat nutritionnel

* IMC (kg/m?)

Etat cognitif

* Démence

* MMSe

Etat de dépendance

e ADL entrée
e ADL sortie

Comorbidités

* Score de Charlson

Population (n=150)

Cas (n=30)

24,02+/-5,05

7 (24%)

18,27+/-5,41

2,11+/-1,78

1,62+/-1,67

6,28+/-1,56

Témoins (n=120)

25,42+/-6,43

26 (22%)

20,56+/-6,04

3,29+/-2,08

3,66+/-2,04

6,25+/-1,76

14
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Ill. Organigramme des patients recrutés

ECV en Population gériatrique au
CHRU de Lille de juin 2009-
novembre 2013

« AVC n=468
* |IDM n=207
* AVC-IDM n=23

Critéres d’exclusion

* ECV dés I'entrée (AVC n=63, IDM
n=7, AVC-IDM n=23)

* ECV autre service (AVC n=240, IDM
n=131)

Patients hospitalisés en
médecine aigué gériatrique

« AVC n=165
« IDM n=69
« AVC-IDM n=0

Critéres d’exclusion

* AVC hémorragique ou dés I'entrée
n=142

* |IDM dés I'entrée ou apreés relecture
ECG présent dés I'entrée n=62

Apreés analyse du dossier
médical

« AVC n=23
¢ IDM n=7

Figure 1 : Diagramme de flux de la population étudiée

15
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IV. Résultats

Une analyse multivariée a été effectuée sur les principales variables.

La CRP, qui constitue un marqueur de l'inflammation, a un Odds ratio (OR) :
1,0049 I1Cgs9 (0,9999-1,01), p: 0,05.
L’albumine, marqueur de la dénutrition, a un OR: 0,887 ICgs9 (0,8181-0,9617),
p<0.01.
La préalbumine a un OR : 0,895 |Cgs9 (0,8206-0,9774) ; p<0.05.
L’aspirine a un OR: 1,862 1Cgs¢, (0,8097-4,2821) ; p : 0,14.
Les traitements par IEC et statine n’ont pas montré de résultats statistiquement

significatifs (Tableau 5)

A partir de cette analyse, les variables permettant de répondre a I'objectif
principal ont été sélectionnées. Compte-tenu de la taille de la population cas, seules
quatre variables ont été sélectionnées: la CRP, l'albumine, la préalbumine et
I'aspirine.

Elles ont été intégrées dans le modéle de régression logistique et avaient toutes un
p<0,2.

Apreés régression logistique, aucune de ces données n’a de relation
statistiquement significative avec les ECV.
La CRP a un OR: 1,0019 pour un ICgs¢ (0,9957-1,0082) ; p: 0,54.
L’albumine a un OR: 0,9325 [Cg59%(0,8359-1,0457) ; p: 0,22.
La préalbumine a un OR est de 0,9349 1Cgs¢, (0,8337-1,0429) ; p: 0,23
L’aspirine, quant a elle a un OR: 1,2444 1Cys¢, (0,47-3,2947) ; p=0,65 (Tableau 6).

16
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Tableau 5. Analyse multivariée (seuil de significativité p <0,2)

OR (ICg5%) Seuil de significativité
(p)

Inflammation

* CRP 1,0049 (0,9999-1,01) 0,0556
Dénutrition

* Préalbumine 0,895 (0,8206-0,9774) 0,0134

* Albumine 0,887 (0,8181-0,9617) 0,0036
Médicaments

* Aspirine 1,862 (0,8097-4,2821) 0,1434

* Double antiagrégant 0,5714 (0,0703-4,6446) 0,6006

plaquettaire

* [EC 1,0518 (0,3947-2,8028) 0,9195

* Statine 0,8351 (0,3278-2,1277) 0,7056

17
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Tableau 6. Analyse multivariée avec régression logistique (seuil de

significativité p<0,2)

OR (ICgs%) Seuil de significativité
(p)
Inflammation
* CRP 1,0019 (0,9957-1,0082) 0,5469
Dénutrition
* Préalbumine 0,9349 (0,8359-1,0457) 0,2389
e Albumine 0,9325 (0,8337-1,0429) 0,2206
Médicament
* Aspirine 1,2444 (0,47-3,2947) 0,6597

18
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DISCUSSION

L’objectif de ce travail était de déterminer les éléments spécifiques a la
population gériatrique impliqués dans la survenue d’'ECV.
Pour cela, a partir d'une étude rétrospective d’ECV survenant au décours
d’hospitalisations en médecine aigué gériatrique, les caractéristiques d’entrées dans

le service étaient relevées.

Trois éléments issus de la biologie d’entrée semblent étre associés aux ECV en

population gériatrique hospitalisée: I'albumine, la préalbumine et la CRP.

Dans un second temps, le réle de chacun de ces trois facteurs a été évalué a
partir d'un modéle de régression logistique. Ce modéle n’a cependant pas permis de
déterminer lequel de ces facteurs était le plus spécifiquement lié a la survenue

d’ECV dans cette population.

Ces trois facteurs sont reconnus comme protéines de I'inflammation.
L’inflammation est largement décrite dans la littérature comme jouant un role

essentiel dans la survenue d’ECV.

Concernant le role de la CRP, celui-ci ne se limite pas a faire le diagnostic
d’inflammation, comme l'ont décrit pour la premiére fois en 1930 Tillett et Francis
(14). Elle a déja été suggérée comme marqueur prédictif indépendant d’ECV au long
cours dans une population de sujets agés dits « robustes » (15), et est également
décrite comme facteur de morbi-mortalité cardiovasculaire de mauvais pronostic (16)
(17) (18).

Notre travail s’est focalisé sur son réle prédictif ’ECV.
Nous n’avons pu confirmer de maniére significative le role prédictif de la CRP dans

cette population gériatrique.
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Le manque de puissance de I'étude pourrait expliquer l'absence de
significativité mais également le manque de spécificité de la CRP en situation aigué

et 'hétérogénéité de la population étudiée.

Concernant I'albumine et la préalbumine, le lien prédictif avec les ECV semble,
d’'aprés nos résultats, plus important que pour la CRP. En effet, notre étude

démontre de maniére significative que ces deux molécules sont prédictives d’ECV.

De plus, lors de la régression logistique avec un modeéle tenant compte de la
CRP, de l'albumine et de l'aspirine (Annexe 1), 'albumine était la seule a rester
significative, renforcant donc son rdle majeur de marqueur prédictif.
Malheureusement, lorsque la préalbumine est introduite dans le modéle, la

corrélation n’apparait plus (tableau 6).

Ce résultat pourrait correspondre soit au réle direct de I'albumine au niveau

vasculaire soit en tant que marqueur indirect d’'inflammation.

Plusieurs études épidémiologiques confirment que I'albumine est associée a la
survenue d’'ECV (19) (20). Le risque relatif de survenue de maladies coronariennes a
été estimé a 1,5 1C95¢(1,3-1,7) lorsque I'on compare, en population générale, les
individus ayant un taux d’albumine bas (tiers inférieur) par rapport aux individus

ayant un taux d’albumine élevé (tiers supérieur) (19).

De la méme maniére, I'étude de cohorte Framingham a démontré que
'hypoalbuminémie (entre 24 et 46 g/l chez 'homme et entre 26 et 44 g/l chez la
femme) augmente de fagon considérable le risque cardio-vasculaire et que cette
association persiste apres ajustement sur les facteur de risque cardio-vasculaire
(21).

Hormis le fait que l'albumine et la préalbumine soient intimement liées a
linflammation et donc confirment le réle central de l'inflammation dans les ECV (22),
nos résultats nous poussent a nous interroger sur les mécanismes impliqués.
Plusieurs hypothéses ont déja été proposées pour expliquer le risque associé a

I'hypoalbuminémie depuis les années 90 (23) (24) (25).
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Dans notre étude, I'albumine semble étre un marqueur plus spécifique que la
CRP, contrairement a la majorité des études épidémiologiques jusque-la réalisées.
Ceci peut s’expliquer par le fait que l'albumine représente, par sa demi-vie, un
marqueur chronique d’inflammation. Mais le réle direct de l'albumine sur la paroi
vasculaire et notamment par son pouvoir osmotique et antioxydant (26), peut étre
également discuté. En effet, l'albumine est impliquée dans la survenue de
dysfonction endothéliale ; événement physiopathologique retrouvé dans les ECV (5)
(27).

En pratique clinique, I'albumine et la préalbumine sont reconnues comme

marqueurs d’inflammation mais également en tant que marqueurs de dénutrition.

La dénutrition protéino-énergétique a déja été mise en évidence comme

facteur de risque d’ECV chez les insuffisants rénaux au stade terminal (28) (29).

L’état nutritionnel du sujet 4gé est reconnu comme étant un élément essentiel
de prise en charge. La dénutrition représenterait 30 a 70 % de la population agée

hospitalisée (30) (31) (32). Elle a pour conséquence une grande morbi-mortalité (33).

S’agissant d’'une étude rétrospective, notre travail n’a pu explorer I'état
nutritionnel de la population par manque de données. En supposant un réle central
de 'hypoalbuminémie dans la survenue d’ECV, la dénutrition protéino-énergétique

pourrait étre une voie a explorer dans la population gériatrique.

Notre travail s’est concentré également sur les traitements dits « cardio-
protecteurs », comme I'aspirine, les IEC ou les statines. Nous n’avons pas pu
confirmer leurs effets bénéfiques dans cette population. Malgré tout, une tendance
statistique se dégage de la prise d’aspirine. Les propriétés anti-inflammatoires de
I'aspirine sont mises en avant pour expliquer leur action dans la réduction du risque
d’ECV (34). L’aspirine réduirait de 44% le risque de faire un premier infarctus du
myocarde (35). L’aspirine avait des effets bénéfiques chez les hommes en bonne
santé qui avait une CRP élevée, son effet diminuait significativement quand la CRP
était basse (36) .
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La « tendance cardio-protectrice » du traitement par aspirine, mise en évidence
dans notre étude conforte donc l'implication de I'état inflammatoire dans la survenue
des ECV.

Notre étude possede cependant des limites principalement en lien avec la taille
de I'effectif. De plus, cette population agée est hétérogéne, introduisant de probables
biais de classement et facteurs de confusion. L’absence de significativité de certains

facteurs est probablement liée a un manque de puissance de I'étude.

Il est néanmoins a noter que les populations « cas » et « témoins » étudiées
étaient comparables sur le plan des comorbidités et de la polymédication. Les
facteurs de risque cardio-vasculaires étaient plus nombreux dans nos patients cas.
Ce résultat ne remet pas en cause l'interprétation de notre principal résultat, puisque
notre travail avait pour objectif d’étudier les facteurs précipitants et non d’explorer les

facteurs prédisposant aux ECV.

A notre connaissance, aucune étude en population gériatrique hospitalisée
n’'avait été réalisée afin d’explorer les facteurs précipitant la survenue d’ECV. Afin de
déterminer au mieux les éléments spécifiques de cette population, nous avons

analysé exclusivement les ECV survenant au cours de I'’hospitalisation en gériatrie.

Le relevé des données démographiques, cliniques et biologiques a I'entrée
d’hospitalisation a permis de décrire les caractéristiques de cette population les jours
précédents 'ECV. Cette population de sujets agés est trés particuliere : elle est
polypathologique avec de nombreuses comorbidités, dépendante et polymédiquée.
Ces caractéristiques de la population gériatrique rendent I'exploration de facteurs

précipitant difficile.
La mise en évidence de I'hypoalbuminémie comme facteur associé aux ECV a

partir d’'un effectif aussi faible et hétérogéne démontre le rbéle majeur de cette

molécule et 'intérét d’intensifier les études dans cette population.
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CONCLUSION

Notre travail affirme donc le réle central de l'inflammation dans la survenue

d’ECV en population gériatrique.

En situation aigué, I'albumine semble étre un marqueur prédictif d’ECV plus

sensible que les autres.

Plusieurs hypothéses pourraient étre explorées en plus du rbéle de

I'inflammation, notamment le réle de I'albumine dans 'homéostasie humaine.

De fagcon générale, une démarche prospective et holistique de la pathologie
cardio-vasculaire chez la personne agée devrait étre mise en ceuvre afin de
déterminer au mieux « I'état fonctionnel » vasculaire et ainsi dépister au mieux la

population dite « fragile ».

L’'inflammation a elle seule, ne peut prédire la survenue d’ECV chez la
personne agée. Certaines études s’accordent a dire qu’il faut y associer d’autres
éléments (37). La population agée fragile, hospitalisée ne posséde probablement pas

de réserves fonctionnelles suffisantes pour faire face a un épisode aigu.

La connaissance de ces facteurs permettrait de considérer le poids de I'age
(38). Ces facteurs de risques cardio-vasculaires pourraient étre influencés par des
facteurs précipitants (versus facteurs prédisposants) comme I'albumine, la CRP et la
pré-albumine. La population agée étant trés hétérogene, il est probable que « I'age
chronologique » soit en réalité un mauvais marqueur de risque de survenue d’ECV.
L’age masquerait certainement d’autres facteurs plus pertinents qui permettraient

d’apprécier ce risque.
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Notre étude peut étre illustrée par le diagramme de Bouchon (39) (figure
Annexe 1). Ce modéle symbolise le concept de fragilité en gériatrie. Il représente le
vieillissement physiologique (n°1), puis un vieillissement accéléré chez les patients
présentant des facteurs de risque cardio-vasculaires a l'origine de pathologies
chroniques (facteurs prédisposants) (n°2) et enfin des facteurs de décompensation

que sont : 'inflammation et la dénutrition (facteurs précipitants) (n°3).
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Annexes

ANNEXES

Annexe 1: Modeéle prenant en compte: la CRP, I'albumine et

I’aspirine

Analyse multivariée avec régression logistique (seuil de significativité p<0,2).

Inflammation
CRP

Dénutrition
Albumine

Médicament
Aspirine

OR (ICo5%)

1,002 (0,9962-1,0079)

0,9008 (0,827-0,9812)

1,4164 (0,5537-3,6231)

Seuil de significativité
(p)
0,4972

0,0166

0,4675
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Annexe 2 : Diagramme de Bouchon

A
Performanies
de l'organe
Fraglite
Seul de défalllance
» AE
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