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GLOSSAIRE 

 

ADL : Activities of Daily Living 

AFSSA : Agence Française de Sécurité Sanitaire des Aliments 

Agirc-Arrco : Association Générale des Institutions de Retraite des Cadres -  

           Association pour le Régime de Retraite Complémentaire des salariés 

APA : Activité Physique Adaptée 

bFRAil : Biological Frailty 

CCAM : Classification Commune des Actes Médicaux  

CDR : Clinical Dementia Rating  

CFS : Clinical Frailty Scale 

EB : Éric Boulanger 

FSQ : Functional Status Questionnaire  

GDS : Geriatric Depression Scale 

GHQ : General Health Questionnaire 

HN : Hors Nomenclatures 

HR : Hazard Ratio 

ICOPE : Integrated Care for Older People 

JAMDA : Jounal of the American Medical Directors Association 

MAPT : Mutidomain Alzheimer Preventive Trial 

MNA : Mini Nutritional Assessment 

NGAP : Nomenclature Générale des Actes Professionnels  

NABM : Nomenclature des Actes de Biologie Médicale 

OMS : Organisation Mondiale de la Santé 

OR : Odds Ratio 
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PPT : Physical Performance Test 

PRISMA : Preferred Reporting Items for Systematic reviews and Meta-Analysis 

SPPB : Short Physical Performance Battery 

SW : Steeven Wisniewski 
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1. INTRODUCTION 

 

Afin de faire face au problème majeur du vieillissement de la population et son impact 

dans tous les aspects de la société à l’échelle du globe, l’Organisation Mondiale de la 

Santé (OMS) œuvre pour que la décennie 2021-2030 soit celle d’une action mondiale 

concertée sur le vieillissement en bonne santé (1). 

L’OMS définit le vieillissement, d’un point de vue biologique, comme « le produit de 

l’accumulation d’un vaste éventail de dommages moléculaires et cellulaires au fil du 

temps ». Celle-ci « entraîne une dégradation progressive des capacités physiques et 

mentales, une majoration du risque de maladie et, enfin, le décès ». 

Ce processus de vieillissement n’est pas linéaire et identique pour chaque individu. Il 

va être modulé par une multitude de facteurs issus à la fois de l’hérédité et du mode 

de vie (ex : maladies chroniques, exposition aux toxiques, état psychologique, facteurs 

socio-économiques). Si bien que trois profils peuvent être dégagés au cours du 

vieillissement : la personne robuste qui demeure autonome et sans pathologie 

chronique ; la personne fragile avec présence potentiellement réversible de déficience 

de certaines capacités fonctionnelles ; et la personne dépendante, état irréversible qui 

nécessite une prise en soin adaptée parfois lourde et complexe. 

 

La fragilité est un stade fonctionnel du vieillissement et une notion en mouvement 

depuis son apparition en Amérique du Nord dans les années 1980. Elle sous-tend un 

état de vulnérabilité accrue et reste encore aujourd’hui en quête d’une définition 

consensuelle. 

Deux approches dominent en matière de définition de la fragilité : 
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Les travaux de Linda Fried envisagent dès 2001 la fragilité selon une approche dite 

phénotypique avec cinq critères exclusivement physiques (2) : perte de poids 

involontaire, auto-évaluation de l’asthénie, diminution de la vitesse de marche, 

diminution de la force physique et diminution des dépenses énergétiques. Un point est 

attribué à chaque item, un score de zéro classe en non fragile tandis qu’un score de 

un ou deux classe en préfragile et qu’un score de trois ou plus classe en fragile. Les 

critères de Fried sont disponibles en annexe 1. 

En parallèle, Kenneth Rockwood propose dès 2004 une approche dite cumulative de 

la fragilité. Un index de fragilité selon Rockwood est d’abord proposé en accumulant 

les déficiences et comorbidités identifiées lors de l’évaluation gériatrique du patient 

afin de stratifier le risque de mortalité et d’institutionnalisation (3). Par la suite a été 

développée l’échelle de fragilité selon Rockwood, plus connue sous sa dénomination 

internationale de Clinical Frailty Scale (CFS) (4). Cette dernière a d’abord été pensée 

comme un moyen efficient de synthétiser l’état de fragilité d’une personne démente 

après évaluation gériatrique. Elle s’est finalement imposée, après plusieurs révisions 

dont la dernière en 2020, comme un outil de repérage de la fragilité en pratique 

clinique. La CFS est jointe en annexe 2. 

La société Française de gériatrie et de gérontologie a proposé en 2011 de définir la 

fragilité comme « une diminution des capacités physiologiques de réserve qui altère 

les mécanismes d’adaptation au stress », dont « l’expression clinique est modulée par 

les comorbidités et des facteurs psychologiques, sociaux, économiques et 

comportementaux », qui constitue « un marqueur de risque de mortalité et 

d'événements péjoratifs, notamment d’incapacités, de chutes, d’hospitalisation et 

d’entrée en institution » et avec « l’âge considéré comme un déterminant de fragilité 

mais qui n’explique pas à lui seul ce syndrome ». 
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D’un point de vue épidémiologique, la fragilité a une prévalence indéniablement 

croissante qui demeure difficile à estimer de façon précise. La méta-analyse la plus 

récente sur le sujet a été publiée en 2020 et synthétise les données récoltées à partir 

de 240 études, menées dans 62 pays et représentant plus de 1.700.000 participants 

(5). Elle fait état, chez les plus de 50 ans « vivant dans la communauté » (non 

hospitalisés et non institutionnalisés) d’une prévalence estimée de la fragilité de 12% 

en approche phénotypique et de 24% en approche cumulative. La prévalence estimée 

de la préfragilité, chez les plus de 50 ans, est quant à elle de 46% en approche 

phénotypique et de 49% en approche cumulative. Cette méta-analyse souligne 

également une plus forte prévalence de la (pré)fragilité chez les femmes, possiblement 

en lien avec une espérance de vie plus longue. Enfin, elle confirme que, comme 

attendu, la prévalence de la (pré)fragilité augmente avec l’âge. 

 

Le repérage de la (pré)fragilité dans la population avançant en âge émerge alors 

comme un enjeu décisif en pratique clinique (6). Son repérage et sa prise en soin ont 

ainsi fait l’objet de programmes d’envergure spécialement dédiés. 

Le programme ICOPE (Integrated Care for Older People) instauré par l’OMS en 2019 

édicte un ensemble de recommandations relatives aux soins pour les personnes 

âgées auprès des professionnels de santé (7). En France, l’accompagnement des 

personnes âgées est actuellement au cœur du projet de loi « bien vieillir » et la 

fédération hospitalière de France a récemment souligné les avancées réalisées en 

matière de prévention et de repérage de la fragilité via le déploiement du programme 

ICOPE (8). L’application en France de ce dernier est particulièrement mise en lumière 

par les travaux du professeur Bruno Vellas et le site pilote du Gérontopôle de 

Toulouse.  
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Autre exemple, le programme tempoforme développé au centre hospitalier et 

universitaire de Lille, qui constitue un parcours de prévention santé qui vise à repérer, 

évaluer et accompagner la (pré)fragilité chez les personnes avançant en âge dans la 

région des Hauts-de-France. 

On peut également citer le parcours personnalisé de prévention organisé par 

l’organisme de retraite complémentaire Agirc-Arrco. 

 

Si elle apparaît indéniablement comme une situation à risque d’évolution vers la 

dépendance et la survenue d’évènements de santé péjoratifs, la (pré)fragilité intègre 

pourtant dans sa définition la notion de réversibilité potentielle.  

Cette réversibilité n’est pas spontanée et nécessite la mise en place d’interventions ou 

actions dédiées au sein ou à l’issue de ces programmes ciblant la (pré)fragilité (9).  

En effet, une méta-analyse publiée en 2019 estime à seulement un quart la proportion 

de sujets préfragiles pouvant revenir de manière spontanée au stade robuste. Pire, 

uniquement 3% des sujets fragiles retrouvent le stade robuste de façon spontanée 

(10). 

Les six capacités intrinsèques associées à la démarche ICOPE et considérées 

essentielles pour prévenir la perte d’autonomie sont : la mobilité, la mémoire, la 

nutrition, l’état psychologique et l’état neurosensoriel, incluant la vue et l’audition. 

Certaines actions menées pour atteindre la réversibilité de la (pré)fragilité s’inscrivent 

dans un parcours de soins bien établi et représenté par : 

- Des actes médicaux ou paramédicaux codifiés, qui sont regroupés en trois 

nomenclatures par l’Assurance Maladie et sont remboursés par cette dernière : 

Classification Commune des Actes Médicaux (CCAM), la Nomenclature Générale des 

Actes Professionnels (NGAP), la Nomenclature des Actes de Biologie Médicale 
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(NABM). Par exemple, la détection d’une baisse d’acuité visuelle conduit à orienter le 

patient vers une consultation avec un médecin ophtalmologiste qui diagnostique une 

cataracte et propose une prise en charge chirurgicale de celle-ci. Autre exemple, la 

mise en évidence d’une douleur de hanche avec difficulté locomotrice amène à réaliser 

une imagerie qui décèle une coxarthrose pour laquelle un orthopédiste peut proposer 

une prise en soin chirurgicale. 

- Des actions qui ne s’inscrivent pas dans une telle codification et demeurent « hors 

nomenclatures ». Elles font cependant pleinement partie du champ d’actions possibles 

en matière de réversibilité de la (pré)fragilité. Elles seront dénommées dans ce travail 

de thèse, actions « hors nomenclatures » (HN). Concrètement, l’activité physique, la 

stimulation cognitive, la diététique ou le champ psychosocial sont les domaines 

d’actions HN les plus fréquemment mis en avant en pratique clinique et dont le 

questionnement de l’efficacité demeure.  

 

L’objectif de ce travail est d’identifier, via une revue de la littérature, les actions hors 

nomenclatures qui ont fait leur preuve scientifique d’efficacité en matière de 

réversibilité de la (pré)fragilité. 
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2. MATERIEL ET METHODE 

 

2.1. Matériel 

 

2.1.1. Introduction 

Pour répondre à l’objectif fixé, l’échelle PRISMA 2020 (Preferred Reporting Items for 

Systematic reviews and Meta-Analysis) a été utilisée pour satisfaire aux critères de 

qualité méthodologique et de rédaction de cette revue de littérature (11). L’échelle 

PRISMA 2020 est à retrouver en annexe 3. 

Le travail de recherche bibliographique et de sélection des articles a été réalisé entre 

octobre et décembre 2023 par deux relecteurs indépendants (EB, SW) tout au long du 

processus. 

 

2.1.2. Mots-clefs et moteurs de recherche 

La partie initiale a consisté à identifier tous les articles abordant la réversibilité de la 

(pré)fragilité.  

Dans cette thèse, en matière de terminologie, le terme (pré)fragilité fera référence à la 

fois à la fragilité et à la préfragilité ; la préfragilité correspondant à un stade du 

vieillissement encore plus facilement réversible que la fragilité elle-même. 

Les deux sources d’information utilisées ont été les bases bibliographiques PubMed 

et Web Of Science. L’accès aux articles a parfois été conditionné à une identification 

institutionnelle via l’Université de Lille. 

L’équation de recherche retenue pour l’outil PubMed était : frail* AND revers*. 

L’utilisation de la troncature a servi à inclure le plus de variantes possible d’un même 

terme dans une seule formule (ex pour frail* : frail, pre-frail, frailty ; ex pour revers* : 
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reverse, reversed, reversing, reversible, reversal, reversibility). L’utilisation de 

l’opérateur Boléen « and » a été utilisé pour restreindre la recherche aux articles 

contenant ces deux mots. Sur PubMed, il a été possible de directement filtrer la 

recherche par le type d’article souhaité, ici un essai clinique. 

L’équation de recherche pour l’outil Web Of science était : frail* AND revers* AND 

clinical trial. Le terme clinical trial a été ajouté dans l’équation de recherche car il n’a 

pas été possible de filtrer la recherche directement selon le type d’article. 

Aucun filtre sur la temporalité de publication des articles n’a été utilisé. 

Il n’y a pas eu de limitation dans la langue des articles recherchés. 

 

2.1.3. Critères d’inclusion et d’exclusion 

 

2.1.3.1. Critères d’inclusion 

La population étudiée dans chaque article devait être (pré)fragile, avec une définition 

explicite et objective de la fragilité.  

Dans un but de médecine basée sur des preuves et afin de pouvoir extrapoler au 

maximum les résultats des articles retenus, le type d’étude ciblé s’est exclusivement 

porté sur les essais cliniques contrôlés randomisés. 

Le type d’intervention abordé dans chaque article devait porter sur une action HN. Par 

exemple et de façon non exhaustive : l’activité physique, la diététique, le travail cognitif 

ou le domaine psychosocial. 

Le critère de jugement principal de l’étude devait être la réversibilité de la (pré)fragilité 

telle que décrite dans l’article, ou d’une capacité fonctionnelle, ou d’une sous-

composante en lien avec la (pré)fragilité (ex : force de préhension, vitesse de marche, 

lever de chaise, asthénie). 
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2.1.3.2. Critères d’exclusion 

Les articles qui ne respectaient pas clairement la définition retenue pour identifier la 

(pré)fragilité ont été exclus.  

Les articles qui ont recruté des sujets dépendants, très altérés au plan général, 

grabataires ou avec une démence avancée ont été exclus. Les articles qui ont recruté 

des sujets institutionnalisés ou hospitalisés ont été exclus. La population (pré)fragile 

recrutée devait ainsi « vivre dans la communauté », pour faire écho à l’expression 

anglo-saxonne « community dwellers » très employée dans la littérature. 

Les types d’étude autres que les essais cliniques contrôlés randomisés ont été  exclus 

(ex : revue de littérature, méta-analyse, étude épidémiologique, étude descriptive, 

étude de faisabilité ou étude qui décrivait un protocole).  

Les articles qui abordaient la (pré)fragilité associée à une pathologie préexistante ont 

été exclus (ex : insuffisance rénale, cirrhose, syndrome coronarien aigu). 

Les articles non accessibles via les deux bases bibliographiques ont fait l’objet d’une 

requête par email auprès de leur premier auteur. En l’absence de réponse après 15 

jours, une relance était effectuée. Si l’article n’était toujours pas rendu disponible 

malgré cette demande, il était alors exclu. 

 

2.1.4. Sélection puis relecture si discordance 

A l’aide des titres, des résumés et de certaines sous-parties des articles si nécessaire, 

une analyse des résultats bibliographiques a été déployée afin de sélectionner les 

articles qui satisfaisaient les critères d’inclusion et d’exclusion afin d’être inclus dans 

ce travail de thèse. Chaque article a été étudié un à un et sans aucun outil d’aide 

informatisé. 
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Chacun des deux relecteurs a notifié, de façon indépendante, chaque article comme 

« à inclure », « à ne pas inclure » ou « incertain ». Les discordances de sélection entre 

les deux relecteurs ont fait l’objet d’une relecture et d’une discussion commune afin de 

statuer sur leur inclusion ou non. 

La recherche bibliographique a recensé 79 résultats sur PubMed et 82 sur Web Of 

Science, dont 29 doublons, soit au total 132 articles. Après application des critères 

d’inclusion et d’exclusion, 22 articles ont finalement été inclus dans ce travail de thèse.  

 

2.2. Méthode 

 

2.2.1. Classification des actions HN de réversibilité  

La réversibilité a été identifiée séparément selon qu’elle concernait une action menée 

dans le domaine physique, le domaine cognitif, le domaine diététique ou un autre 

domaine. 

 

2.2.2. Présentation des données obtenues 

Les données issues de ces articles ont fait l’objet d’une analyse à la fois descriptive et 

narrative. Les résultats ont été classés dans le tableau 1 de présentation descriptive 

par le domaine d’action HN utilisé (activité physique, cognitif, diététique ou autre) ainsi 

que par le nombre d’interventions réalisé dans l’article.  

De façon arbitraire, les articles ont été classés par ordre alphabétique du premier 

auteur. Le tableau mentionne le nom du premier auteur, le nom de la revue qui a publié 

l’article, le pays, l’année de publication, les caractéristiques de la population étudiée, 

les critères de définition de la (pré)fragilité, un résumé de l’intervention réalisée, une 

synthèse des principaux résultats et la mise en évidence ou non de la réversibilité. 
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3. RESULTATS 

 

3.1. Diagramme de flux du processus bibliographique 

La figure 1 présente l’ensemble du processus bibliographique sous la forme d’un 

diagramme de flux : 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

Fig. 1 Diagramme de flux du processus bibliographique, adapté de Page MJ et al. 
via le protocole PRISMA 2020 (11) 

 

 

3.2. Tableau de présentation générale des résultats 

Comme décrit précédemment dans la partie méthode, la présentation d’ensemble 

des articles inclus ainsi que leurs principales caractéristiques sont regroupées dans 

le tableau 1 : 

Articles identifiés à partir de : 
PubMed (n = 79) 

Web of science (n = 82) 
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Type d’étude (n = 21) 
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Comorbidité unique ou thématique 
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de littérature 
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N° Auteur 
Année et 

participants 
Pays (Pré)fragilité Revue Domaine Intervention Principaux résultats Réversibilité 

 

UN DOMAINE D’INTERVENTION 

1 
Binder et 

al. 

- 2002 
- 115 

participants 
Etats-Unis 

2 des 3 critères : 
- > 78 ans 

- PPT 18-32 
- VO2 peak 10-18 

mL/kg/min 
- difficulté ADL 

Journal of 
the 

American 
geriatrics 
society 

Physique 

Programme d’exercice physique 
multimodal (flexibilité, résistance, 

équilibre, endurance)  versus contrôle 
(au domicile, faible intensité, 

flexibilité) 

Meilleure amélioration dans le groupe 
intervention pour score PPT, VO2 peak 

et score FSQ 
NON 

2 
Brown et 

al. 

- 2000 
- 84 

participants 
Etats-Unis 

> 78 ans, vivre 
autonome et PPT 

18-32 

Archives of 
physical 
medicine 

and 
rehabilitation 

Physique 
Exercice physique supervisé de faible 
intensité versus activités de flexibilité 

au domicile 

Dans le groupe intervention, 
amélioration de la force, de l’équilibre et 
de la flexibilité avec amélioration de la 
capacité fonctionnelle évaluée par le 

score PPT 

NON 

3 Costa et al. 
- 2017 
- 25 

participants 
Brésil Fried 

Journal of 
aging and 
physical 
activity 

Physique 

Programme d’exercice physique 
multimodal (force des membres 
inférieurs et équilibre) en centre 

versus à domicile 

Réversibilité de la pré-fragilité pour la 
plupart des participants, 

indépendamment du mode de 
réalisation 

OUI 

4 Dun et al. 
- 2020 
- 43 

participants 
Chine Fried 

Age and 
ageing 

Physique 

Programme d’exercice physique 
multimodal (échauffement, aérobie, 

acupuncture, contre résistance, 
flexibilité) 

Proportion de pré-fragilité moindre dans 
le groupe intervention versus contrôle 

(une séance unique de conseil) 
OUI 

5 
Murabayas

hi et al. 

- 2019 
- 115 

participants 
Japon Kihon checklist 

Dementia 
and geriatric 

cognitive 
disorders 

Autre 
Thérapie musicale encadrée par un 

professionnel 

Amélioration significative dans le timed-
up and go test, l’échelle GDS-15 et le 

score GHQ-12 
NON 

6 
Sadjapong 

et al. 

- 2020 
- 64 

participants 
Thaïlande Fried 

International 
journal of 

environment
al research 
and public 

health 

Physique 
Programme d’exercice physique 
multimodal : aérobie, résistance, 

équilibre, en centre puis au domicile 

Dans le groupe intervention : diminution 
du score de fragilité, amélioration 

équilibre et force 
OUI 

7 
Tarazona-
Santabalbb

ina et al. 

- 2016 
- 100 

participants 
Espagne Fried JAMDA Physique 

Programme d’exercice physique 
multimodal : proprioception, aérobie, 

force, étirement 

31% de réversibilité de la fragilité dans 
le groupe intervention (versus aucune 

dans le groupe contrôle) 
OUI 

8 Wu et al. 
- 2018 
- 36 

participants 
Taïwan Fried 

Asia Pacific 
journal of 

clinical 
nutrition 

Diététique 

Comparer les effets séparés et 
associés d’une supplémentation en 
micronutriments, protéique et d’une 

éducation nutritionnelle personnalisée 

Seul le groupe associant éducation 
nutritionnelle, vaisselle adaptée et 

supplémentation a réduit le score de 
fragilité 

OUI 
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9 
Ying-Yi et 

al. 
- 2019 

- Taïwan 
Taïwan Fried 

Scientific 
reports 

(Nature) 
Physique 

- « Exergaming » (jeu vidéo avec 
activité physique) : résistance, 

aérobie, tai-chi, équilibre 
- Versus  programme d’exercice 

physique multimodal 

- Taux de réversibilité de la fragilité à 
43% dans groupe exergaming, 

versus 37% dans groupe exercice 
physique 

- Effets de l’exergaming au moins aussi 
bénéfiques 

OUI 

10 Yoon et al. 
- 2018 
- 65 

participants 

Corée du 
Sud 

Fried 

The journal 
of nutrition, 
health and 

aging 

Physique 
Exercice physique : contre résistance 

à haute intensité 

Pas de changement dans le score de 
fragilité dans les groupes intervention et 

contrôle 
NON 

 
DEUX DOMAINES D’INTERVENTION 

11 
Bernabei 

et al. 

- 2022 
- 1519 

participants 
Italie 

- > 70 ans 
- SPPB 3-9 

- Pouvoir marcher 
seul > 400 m 

British 
medical 
journal 

Physique 
et 

diététique 

Combinaison d’un exercice physique 
(aérobie, force, flexibilité et équilibre) 
et d’une supplémentation protéino-

énergétique 

Réduction du risque de développer une 
déficience de mobilité (marcher seul 

400 m en moins de 15 min) (HR 0,78) 
NON 

12 
Biesek et 

al. 

- 2021 
- 90 

participants 
Brésil Fried 

International 
journal of 

environment
al research 
and public 

health 

Physique 
et 

diététique 

Exergaming seul versus associé à 
une supplémentation protéique ou 

isoénergétique 

Réversibilité de la pré-fragilité sans 
différence entre les groupes 

OUI 

13 
Fairhall et 

al. 

- 2013 
- 216 

participants 
Australie Fried 

BMC 
medicine 

Physique 
et 

diététique 

Intervention multifactorielle 
personnalisée basée sur les critères 

de Fried présentés 

Plus faible prévalence de fragilité dans 
le groupe intervention à la fin de l’étude 

OUI 

14 Kang et al. 
- 2017 
- 115 

participants 
Chine Fried 

Archives of 
gerontoly 

and 
geriatrics 

Physique 
et 

diététique 

Supplémentation en protéine whey 
(lactosérum) dans le groupe 

intervention et exercice physique 
(contre résistance) dans les groupes 

intervention et contrôle 

Amélioration de paramètres de la 
fonction musculaire dans le groupe 
intervention mais pas de différence 

pour SPPB 
 

NON 

15 Kim et al. 
- 2015 
- 131 

participants 
Japon Fried PloS One 

Physique 
et 

diététique 

Comparer les effets cumulés et 
séparés d’une supplémentation en 

membrane des globules gras du lait 
et d’un programme d’exercice 

physique multimodal 

Meilleur taux de réversibilité de la 
fragilité dans le groupe combiné 

(57,6%) que dans le groupe diététique 
seul (28,1%) et placebo (30%) 

OUI 

16 
Travers et 

al. 

- 2023 
- 156 

participants 
Irlande 

Clinical frailty 
scale 

Age and 
ageing 

 

Physique 
et 

diététique 

Exercice physique (force, à domicile) 
et supplémentation protéique 

Diminution de la fragilité chez 2/3 des 
participants et OR 0,23 dans le groupe 

intervention 
OUI 
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TROIS DOMAINES D’INTERVENTION 

17 
De Souto 
Barreto et 

al. 

- 2018 
- 1637 

participants 
France 

Index composé de 
32 items basés 

sur des 
déficiences 

The 
American 
journal of 
medicine 

Physique, 
cognitif et 
diététique 

Intervention multifactorielle avec 
conseil sur l’activité physique, conseil 
en diététique et entraînement cognitif 

L’intervention ne modifie pas la sévérité 
de la fragilité mais diminue le risque de 

développer la fragilité (HR 0,72) 
OUI 

18 
Gené 

Huguet et 
al. 

- 2018 
- 173 

participants 
Espagne Fried 

The journal 
of nutrition, 
health and 

aging 

Physique, 
diététique 
et autre 

Intervention multifactorielle avec 
exercice physique, conseil diététique 
(régime Méditerranéen), réévaluation 

médicamenteuse et évaluation 
sociale 

Meilleure réversibilité de la fragilité 
dans le groupe intervention (14%) 

versus contrôle (1%) 
OUI 

19 Ng et al. 
- 2015 
- 246 

participants 
Singapour Fried 

American 
journal of 
medicine 

Physique, 
cognitif et 
diététique 

Exercice physique (force et équilibre), 
supplémentation nutritionnelle, 

entraînement cognitif ou association 
des 3 

Diminution du score et amélioration du 
statut de fragilité dans les 4 groupes (y 
compris contrôle) mais plus fortement 

dans groupe diététique (OR 2,98), 
cognitif (OR 2,89), physique (OR 4,05) 

et combinaison (OR 5,0) 

OUI 

20 Ng et al. 
- 2016 
- 65 

participants 
Singapour Fried 

The journal 
of nutrition, 
health and 

aging 

Physique, 
cognitif et 
diététique 

Intervention multifactorielle avec 
exercice physique, supplémentation 
nutritionnelle, entraînement cognitif ; 

séparément et en combinaison 

Une intervention multifactorielle, ayant 
fait la preuve de la réversibilité sur la 

fragilité, peut aussi réduire une 
symptomatologie dépressive 

OUI 

21 
Romera-

Liebiana et 
al. 

- 2018 
- 347 

participants 
Espagne Fried 

Journals of 
gerontoly : 

medical 
sciences 

Physique, 
cognitif et 
diététique 

Intervention multifactorielle : exercice 
physique aérobie, supplémentation 

protéique, stimulation mémoire 

Amélioration SPPB, force physique 
(préhension grip test), démarche, appui 

unipodal. 
OUI 

22 Yu et al. 
- 2019 
- 127 

participants 
Chine 

FRAIL 
questionnaire 

JAMDA 
Physique, 
cognitif et 

autre 

Intervention multifactorielle avec 
exercice physique (aérobie, 

résistance) et stimulation cognitive 
(mémoire, visuo-spatial, jeux société) 

83% des participants du groupe 
intervention sont passés du phénotype 
pré-fragile à robuste (versus 1% dans 

groupe contrôle) 

OUI 

 

Tableau 1 Présentation descriptive des résultats    
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3.3. Caractéristiques des études 

Tous les articles inclus sont basés sur des essais cliniques contrôlés randomisés.  

La taille des populations étudiées allait de 25 à 5050 participants en fonction des 

articles. La population étudiée n’était ni hospitalisée, ni institutionnalisée. 

Ces études se sont déroulées dans 13 pays différents à travers le monde. Les dates 

de publication s’étendaient de 2000 à 2023, dont la plupart après 2015. 

 

3.4. Outils utilisés pour évaluer la (pré)fragilité 

Pour rappel, une définition précise et objective de la (pré)fragilité faisait partie des 

critères d’inclusion nécessaires pour qu’un article puisse être retenu dans cette revue 

de littérature.  

Les critères de Fried représentaient la méthode la plus utilisée (n = 15) pour définir la 

fragilité des participants. Un article utilisait la CFS. Les six articles restant définissaient 

la fragilité selon des critères variables mais bien définis (ex : Kihon checklist). 

 

3.5. Domaines d’actions HN retrouvés 

Dans cette revue de littérature, le choix a été fait de classer les actions HN évaluées 

en quatre domaines différents : le domaine physique, le domaine cognitif, le domaine 

diététique et le domaine « autre ». 

Sur 22 articles, 10 portaient uniquement sur un seul domaine, dont huit sur le domaine 

physique (soit environ un tiers du total des articles étudiés), un sur le domaine 

diététique et un sur le domaine « autre » (thérapie musicale et champ psychosocial). 

Six articles ont abordé deux domaines : pour chacun des six, il s’agissait d’une 

intervention qui ciblait le domaine physique et le domaine diététique. 
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Enfin, six articles ont étudiés conjointement trois domaines : physique, cognitif et 

diététique (n = quatre) ; physique, cognitif et « autre » (n = un) ; et physique, diététique 

et « autre » (n = un). 

La figure 2 synthétise le nombre d’articles inclus en fonction du domaine évalué et de 

la réversibilité. 

 

3.6. Etudes qui concluent à la réversibilité de la (pré)fragilité 

Parmi les 22 articles analysés, 16 (73%) font état d’une réversibilité significative de la 

(pré)fragilité telle qu’étudiée. 

La réversibilité était le plus souvent clairement explicitée par l’amélioration d’un statut, 

notamment via l’approche phénotypique de Fried, ou consistait néanmoins en une 

progression significative en comparaison à des paramètres objectivement définis. 

Parmi ces 16 articles, cinq concernaient le domaine physique seul ; quatre les 

domaines physique et diététique ; quatre les domaines physique, cognitif et diététique ; 

un le domaine diététique seul ; un les domaines physique, cognitif et « autre » ; et un 

les domaines physique, diététique et « autre ». 

 

3.7. Etudes qui ne concluent pas à la réversibilité de la (pré)fragilité 

Six (27%) articles sur les 22 inclus n’ont pas conclu à une réversibilité de la 

(pré)fragilité étudiée. 

Trois abordaient le domaine physique isolément ; deux le domaine physique et 

diététique ; et un le domaine « autre » isolément. 

Dans le domaine physique, on retrouvait notamment deux études qui intégraient 

uniquement une activité physique de type résistance à haute intensité et une étude 

dont le programme était constitué de travail à faible intensité pendant trois mois. 
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Figure 1 Nombre d'articles inclus en fonction du domaine évalué et de la réversibilité 
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4. DISCUSSION 

 

4.1. Rappel des principaux résultats 

Cette revue de littérature visait à identifier les études ayant évalué les actions HN sur 

la réversibilité de la (pré)fragilité.  

Les actions HN qui ont démontré une efficacité significative dans la réversibilité de la 

(pré)fragilité peuvent être classées en trois domaines principaux : l’activité physique, 

la diététique et la stimulation cognitive.  

Une étude a également mis en avant l’insertion et le lien social. 

Seize (73%) articles sur les 22 inclus font état d’une réversibilité de la (pré)fragilité, 

tous domaines d’actions HN confondus. 

 

4.2. Constat d’une littérature peu dense sur le sujet 

Force est de constater, au travers de cette de revue de littérature, que la bibliographie 

des actions HN dans la (pré)fragilité est pour l’heure étonnamment rare. Celle-ci 

mériterait fortement d’être encouragée, étant donné l’enjeu crucial du repérage et de 

la prise en soin de la (pré)fragilité dans un contexte de vieillissement croissant de la 

population.   

Les actions HN ciblées dans les essais cliniques sont assez similaires et portent 

principalement sur trois domaines : physique, cognitif et diététique. 

 

Au cours du processus bibliographique de sélection, de nombreux articles identifiés 

par les deux équations de recherche ont finalement été éliminés car la (pré)fragilité 

était absente ou non consensuelle.  
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Par ailleurs, d’autres articles ont également été éliminés car la réversibilité de la 

(pré)fragilité formulée dans le titre ou l’abstract n’était finalement pas obtenue. 

 

4.3. Géographie bibliographique 

Il est intéressant de mentionner que douze (55%) articles sur 22 proviennent d’Asie-

Océanie. Six (27%) sont d’origine européenne. Les quatre (18%) restants sont 

associés au continent américain, dont deux pour les Etats-Unis.  

Ceci est pourtant à mettre en perspective avec la régionalisation épidémiologique 

retranscrite dans la méta-analyse de 2020 précédemment citée (5). En approche 

phénotype, la prévalence estimée de la fragilité chez les plus de 50 ans est la plus 

élevée en Afrique (22%) et la moins élevée en Europe (8%). En approche cumulative, 

la prévalence estimée de la fragilité chez les plus de 50 ans est la plus élevée en 

Océanie (31%), suivie de l’Asie (25%), l’Amérique (23%) et l’Europe (21%). 

 

4.4. Le domaine physique 

L’activité physique est de loin le domaine d’action HN le plus fréquemment rencontré 

dans cette revue de littérature. Il représente à lui seul huit des 22 articles (36%). Mieux, 

seule ou associée à un autre domaine d’action HN, l’activité physique figure dans 20 

des 22 articles inclus (90%). En matière de réversibilité de la (pré)fragilité, l’activité 

physique seule est efficace dans cinq des huit articles où elle est évaluée seule (62%). 

L’association de l’activité physique au domaine diététique est efficace dans quatre 

articles sur six. Enfin, dans les six articles où l’activité physique a été associée à deux 

autres domaines, l’efficacité a été significative à chaque fois : quatre fois sur quatre 

pour l’association de l’activité physique au domaine diététique et au domaine cognitif ; 

une fois sur une pour l’association de l’activité physique au domaine cognitif et au 
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domaine autre ; et une fois sur une pour l’association de l’activité physique au domaine 

diététique et au domaine autre. 

Depuis son émergence dans les années 1980 et sa formidable mise en exergue par 

les travaux de Linda Fried en 2001, la (pré)fragilité a toujours véhiculé au premier plan 

une notion de déficience physique (2, 12). Elle est aussi fréquemment associée à la 

notion de sarcopénie, définie comme la perte progressive et élevée de la masse, de la 

force et de la fonction musculaire au cours du vieillissement (12). Cela pourrait 

expliquer la très nette prédominance du domaine physique dans les pistes de réflexion 

autour de sa réversibilité. Qu’elle soit expérimentée seule ou au sein d’une intervention 

multifactorielle, l’activité physique est l’action HN qui a la littérature la plus dense et 

semble être la plus solide pour prendre en charge la fragilité (14, 15, 16). 

Il est difficile voire impossible dans cette revue de littérature de dégager un programme 

d’exercice physique type. En effet, les critères d’inclusion des participants, les sous-

types d’activité physique réalisés, leur durée, leur enchaînement entre eux, leur 

fréquence et leur éventuelle supervision ou non sont autant de paramètres variés qui 

empêchent toute extraction fiable. Toutefois, il semble qu’un exercice physique 

multimodal qui associe un échauffement, un travail aérobie, un travail contre 

résistance, un travail de l’équilibre, un travail de la flexibilité, un travail de renforcement 

musculaire des membres inférieurs, un travail d’endurance, réalisé de façon pluri-

hebdomadaire et réalisé sous la supervision d’un professionnel adapté soit une 

ébauche de celui qui pourrait combiner tous les axes d’activité physique qui ont fait 

preuve d’une réversibilité de la (pré)fragilité (13). 

En France, la déficience physique demeure la principale porte d’entrée vers la 

dépendance et la première cause d’institutionnalisation. Depuis 2016 et la mise en 

avant du dispositif « sport sur ordonnance », le médecin a la possibilité, en plus de la 
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conseiller, de prescrire une activité physique à un patient atteint d’une maladie 

chronique ou en perte d’autonomie, auprès d’un professionnel formé à cet effet. 

Cependant, cette prescription médicale d’une activité physique ne fait toujours pas 

l’objet d’un remboursement par l’Assurance Maladie. Une prise en charge partielle 

peut être sollicitée auprès d’une collectivité territoriale ou d’une complémentaire santé.  

Fort de la preuve apportée de son efficacité et de son rôle central dans la réversibilité 

de la (pré)fragilité, la question du remboursement par l’Assurance Maladie du « sport 

sur ordonnance » mériterait d’être de nouveau abordée, au minimum dans la 

thématique de la (pré)fragilité.  

Afin d’agir au mieux dans ce domaine physique, la meilleure solution semble 

aujourd’hui être l’Activité Physique Adaptée (APA). Son intervenant référent est 

l’enseignant en APA, qui a pour mission d’intervenir sur prescription médicale à des 

fins de réadaptation, d’éducation, de prévention, de promotion de la santé et 

d’autonomie. Cependant, la prescription de l’APA demeure très nettement insuffisante 

à l’heure actuelle. Le manque de connaissance, le manque de temps et le non-

remboursement par l’Assurance Maladie sont les principaux freins relevés à son 

développement en France (14). 

 

4.5. Le domaine diététique 

Dans cette revue de littérature, le domaine diététique figure en deuxième position des 

actions HN en termes de fréquence. Il est présent, seul ou en combinaison, dans 12 

des 22 articles étudiés (54%). En matière de réversibilité de la (pré)fragilité, le domaine 

diététique seul est efficace dans l’unique article où il est évalué seul. 

L’association du domaine diététique à l’activité physique est efficace dans quatre 

articles sur six. Dans les cinq articles où l’activité physique a été associée à deux 
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autres domaines, l’efficacité a été significative à chaque fois : quatre fois sur quatre 

pour l’association de du domaine diététique à l’activité physique et au domaine 

cognitif ; une fois sur une pour l’association du domaine diététique à l’activité physique 

et au domaine autre.  

Le statut nutritionnel est déterminant dans le processus de vieillissement (15). Il est 

clairement établi que la malnutrition, tout comme la dénutrition, sont des situations à 

risque de survenue de la (pré)fragilité. Ainsi, le domaine diététique et la nutrition de 

manière générale sont fréquemment cités comme des pistes prioritaires de prise en 

soin de la (pré)fragilité (19, 20, 21). 

La diététique désigne l’ensemble des règles à suivre pour une alimentation équilibrée. 

Elle n’inclut pas seulement l’alimentation et tient compte de l’hygiène de vie générale 

du patient, y compris l’activité physique. La nutrition renvoie quant à elle à l’ensemble 

des processus d’assimilation et de dégradation des aliments dans l’organisme afin 

d’assurer ses fonctions essentielles. Il convient en nutrition de distinguer les 

macronutriments (glucides, lipides et protides) qui ne sont pas utilisables directement 

et doivent être transformés par des enzymes en micronutriments afin d’être assimilés 

(ex : protéines en acides aminés, lipides en acides gras, glucides en fructose ou 

saccharose). Vitamines, fibres et oligo-éléments sont d’autres exemples de 

micronutriments. L’apport énergétique recommandé pour une personne fragile a été 

évalué entre 30 et 40 kcal/kg/jour par l’Agence Française de Sécurité Sanitaire des 

Aliments (AFSSA) en 2009. Il est à moduler en fonction du statut nutritionnel, de la 

corpulence et du niveau d’activité physique. Le besoin protéique est lui fixé à 1 à 1,6 

g/kg/jour. Le processus de vieillissement s’accompagne fréquemment d’une perte de 

masse musculaire, faisant le lit de la sarcopénie, et d’une augmentation de masse 

adipeuse. 
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La revue de littérature de Lorenzo-Lopez et al. en 2017 avance qu’une alimentation 

respectant les recommandations en apport énergétique et protéique ainsi que riche en 

antioxydants est importante pour prévenir et corriger la fragilité (16). 

La revue de littérature de Khor et al. publiée en 2022 souligne que la supplémentation 

protéo-énergétique n’est effective qu’en cas de dénutrition avérée et que l’utilisation 

de micronutriments était trop insuffisante dans la pratique pour être évaluée (17). 

La supplémentation d’une carence en 25-OH vitamine D est indispensable pour 

prévenir le développement de l’ostéoporose et diminuer le risque de survenue d’une 

fracture de l’extrémité supérieure du fémur en cas de chute (18). 

Le régime Méditerranéen est souvent cité comme significativement efficace en matière 

de prévention globale et représente un bon exemple de bonne habitude alimentaire 

(18, 21). Un article de la revue de littérature de ce travail de thèse a mis en avant 

l’utilisation d’une vaisselle adaptée afin de mieux répartir les quantités et les classes 

d’aliments. 

De nouveau, dans cette revue de littérature, les interventions expérimentées dans le 

domaine nutritionnel sont trop différentes pour en tirer une conclusion et les 

hiérarchiser. La littérature semble également s’accorder autour du fait qu’une 

intervention nutritionnelle seule est moins efficace qu’une intervention multidomaine 

(18, 23). Dans tous les cas, repérer la dénutrition et traiter les carences vitaminiques 

semble essentiel. Le Mini Nutritional Assessment (MNA) est un outil simple à utiliser 

en pratique clinique pour le repérage de la dénutrition. 

 

4.6. Le domaine cognitif 

La stimulation cognitive réalisée seule n’a pas été retrouvée dans cette revue de 

littérature et son efficacité dans la réversibilité de la (pré)fragilité a toujours été 
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associée à la présence conjointe d’une autre intervention, notamment physique ou 

diététique. 

De par sa faible présence dans la littérature et le manque de détails dans les articles, 

il est difficile ici de préciser les modalités d’un atelier de stimulation type pour la 

réversibilité de la (pré)fragilité. Toutefois, ceci pourrait évoluer car il semblerait que 

l’approche cognitive soit amenée à prendre de l’ampleur dans la question même de la 

(pré)fragilité. En effet, en 2013, un consensus international a fait émerger le concept 

de cognitive frailty (21). Celle-ci est définie par la présence simultanée d’une fragilité 

basée sur les critères de Fried avec une altération cognitive légère (Clinical Dementia 

Rating scale = 0,5 soit mild dementia) et l’absence de démence, type Alzheimer ou 

autre, associée. Cette cognitive frailty pourrait représenter un état précurseur du 

processus neurodégénératif (22). 

En 2017, l’essai clinique MAPT (Multidomain Alzheimer Preventive Trial) porté par le 

gérontopôle du CHU de Toulouse (19) a, durant trois ans, cherché à évaluer l’impact 

d’une supplémentation en acides gras oméga 3 polyinsaturés, seule ou associée à un 

programme d’entraînement multidomaine, sur le déclin cognitif. Il n’y a pas eu de mise 

en évidence d’une réduction significative du déclin cognitif contre placebo. Plus tard, 

en 2020, une analyse secondaire de l’essai clinique MAPT a été réalisée suite à la 

mise en lumière par l’OMS des six capacités intrinsèques (20), déjà abordées dans 

l’introduction. Cependant, il n’y a de nouveau pas eu de mise en évidence d’un effet 

significatif de prévention du déclin des capacités intrinsèques contre placebo. 

Ces deux articles n’ont pas été identifiés via cette revue de littérature car n’étant pas 

ciblés sur la (pré)fragilité. 
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4.7. Autres domaines 

Il est criant de voir à quel point, dans cette revue de littérature, les domaines 

précédemment cités monopolisent la bibliographie sur le sujet. 

Il est possible que l’équation de recherche et les bases de données utilisées aient pu 

induire un biais de sélection dans le repérage de certaines actions HN. 

Ainsi, le domaine social est ici quasi inexistant. Sur ce point, le domaine des sciences 

humaines et sociales étant davantage une littérature d’ouvrages que d’articles, il est 

possible que le choix d’utilisation des moteurs de recherche fait dans cette revue de 

littérature ait pu induire un biais de repérage. 

Un seul article a pu mettre en avant le lien social et la pratique d’un jeu de société 

comme facteurs susceptibles d’améliorer la (pré)fragilité. Ils étaient cependant intégrés 

à une intervention multifactorielle. De même, le domaine psychologique ou du « bien-

être » est absent. Un essai de thérapie musicale n’a pas ici fait la preuve de son 

efficacité. De façon surprenante, dans cette revue de littérature, aucun article 

n’aborde, à titre d’exemple, la thématique du sommeil. A l’heure où la méditation de 

pleine conscience ou encore la sophrologie semblent prendre une place grandissante 

dans la pratique clinique, cette revue de littérature ne permet pas de statuer sur la 

place à accorder à ces thérapies alternatives douces dans la prise en soin de la 

(pré)fragilité. Il serait cependant intéressant d’encourager leur évaluation dans la 

(pré)fragilité par des essais cliniques randomisés contrôlés. 

 

4.8. Action HN unique ou multidomaine ? 

Dans 10 articles sur 12 (83%), une action HN multidomaine a permis d’améliorer 

significativement la (pré)fragilité. Alors qu’une action HN unique n’a été efficace que 

dans six articles sur 10. Devant le faible nombre d’articles inclus dans cette revue de 
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littérature, il est ici difficile de conclure mais il semble se dessiner qu’une approche 

multidomaine soit plus efficiente qu’une approche spécifique par domaine (9, 27). Ceci 

semble en corrélation avec le fait que la fragilité soit multifactorielle. Une approche 

globale de tous ses facteurs favorisants paraît plus adéquate. 

 

4.9. Ouverture sur le domaine neurosensoriel 

A côté des actions HN qui représentent le cœur de ce travail de thèse, il semble 

important de signaler la place grandissante de la question du dépistage et de la prise 

en soin des troubles visuels et auditifs. Il est ici essentiellement question de la prise 

en soin de la cataracte et de l’hypoacousie, qui contribuent de façon significative à 

l’aggravation du vieillissement, tant sur un plan cognitif que physique.  Ces pathologies 

ont par ailleurs l’avantage d’une mise en œuvre rapide, consensuelle et acceptable en 

matière thérapeutique et de coût. 

 

4.10. La (pré)fragilité, un état du vieillissement en mouvement et en quête 

d’une nouvelle approche 

Avec les années, il se dessine un passage d’une vision purement physique à une 

approche plus transversale. La (pré)fragilité est ainsi devenue bio-psycho-sociale (23). 

Il n’existe pas à l’heure actuelle de gold standard pour le dépistage et l’évaluation de 

la (pré)fragilité. 

Malgré ses limites d’approche phénotypique uniquement physique et de difficulté 

d’évaluation de la diminution des dépenses énergétiques, la définition de la fragilité 

selon Fried reste une référence. 

Il est mis en évidence la place grandissante en pratique clinique de la CFS selon 

Rockwood. Sa simplicité de lecture et sa rapidité d’identification du degré de fragilité 
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sont louées par les cliniciens. En revanche, celle-ci a été élaborée sur la base de la 

perte d’autonomie en lien avec la démence. Les stades décris dans cette échelle vont 

de l’état d’autonomie totale à l’état grabataire. La (pré)fragilité est décrite entre ces 

deux stades en omettant d’afficher une notion de réversibilité. 

La question peut se poser quant à la nécessité d’obtenir de la communauté scientifique 

un consensus sur la mise à jour de la définition de la (pré)fragilité. De même, il est 

possible de questionner l’intérêt de la mise au point de nouveaux critères universels 

pour repérer la (pré)fragilité et ainsi permettre une harmonisation de la recherche 

scientifique à partir d’une vision commune et dans une même direction. A titre 

d’exemple, il convient de s’interroger sur l’apport paraclinique éventuel de la biologie 

ou de l’imagerie dans une nouvelle approche. 

Suite à l’identification de biomarqueurs de routine pouvant servir au repérage de la 

fragilité (CRP, hémoglobine, albumine, 25-OH vitamine D et testostérone libre chez 

l’homme) un outil biologique fait actuellement l’objet de travaux scientifiques menés à 

Lille (24) : le « bFRAil score » (biological frailty). 

 

4.11. La prévention primaire 

La question du dépistage et de la réversibilité de la (pré)fragilité représente un travail 

de prévention secondaire. L’objectif de la prévention secondaire est de repérer et 

traiter de façon précoce une affection afin d’en éviter les complications. 

Plus en amont et beaucoup plus efficace la prévention primaire vise quant à elle 

d’éviter la survenue de l’affection. Sans surprise, un mode de vie sain dans sa globalité 

représente la meilleure prévention primaire possible de la (pré)fragilité ; le « care » 

plutôt que le « cure ». 
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5. CONCLUSION 

Il existe un consensus sur le fait que la (pré)fragilité soit un stade intermédiaire du 

processus du vieillissement sur lequel il convient de concentrer les efforts car il a 

l’avantage d’être réversible. A l’heure actuelle, le dépistage et la prise en soin de la 

(pré)fragilité demeurent insuffisants dans la pratique clinique en soins primaires. 

Au-delà de la question d’une éventuelle nécessité de révision de sa définition pour 

intégrer une dimension bio-psycho-sociale, l’important semble aujourd’hui être au 

repérage et à la quête de réversibilité de la (pré)fragilité. Une approche holistique de 

la personne, c’est-à-dire qui consiste à l’analyser dans sa globalité plutôt que de 

manière compartimentée, avec toutes ses vulnérabilités, semble être la plus 

prometteuse. 

La littérature à propos des actions HN dans la (pré)fragilité demeure insuffisante à ce 

jour. Ainsi, en l’état actuel, le questionnement autour de l’entrée en vigueur de leur 

remboursement persiste. Mais certaines actions HN semblent clairement faire partie 

de cette prise en soin et il conviendrait de les mettre en avant aussi bien sur le plan 

thérapeutique que sur le plan de la recherche scientifique.  
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7. ANNEXES 

 

7.1. Annexe 1 : critères de Fried 

 

 

Annexe 1 D’après Fried et al. (2) 
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7.2. Annexe 2 : Clinical Frailty Scale 
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7.3. Annexe 3 : échelle PRISMA 
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