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Dans les dernieres décennies, I’allongement de la durée de vie grace a I’amélioration
des conditions de vie et a I’efficacité des programmes de santé n’a pas été suivi d’une
réduction d’incidence des maladies mentales dans le grand &ge. La maladie mentale est au
deuxiéme rang derriere les maladies cardiovasculaires en terme d’incapacité, de mort
prématurée et de codt socio-économique. Le rapport de la Banque Mondiale et de 'OMS sur
le fardeau global des maladies prédit qu’en 2020 la seule dépression sera au deuxiéme rang
dans le monde, au premier pour les femmes®. De plus, en France, il existe un niveau élevé de
suicide et notamment chez les sujets 4gés, on sait aussi que la consommation de psychotrope
est I’'une des plus élevée au monde. Depuis les années 80, L’épidémiologie psychiatrique
s’est attachée a I’étude de la prévalence et de I’incidence des troubles psychiatrique et a
I’étude des catégories diagnostiques des systemes de classification des troubles mentaux.
Actuellement, nous manquons de résultats empiriques appropriés pour faire face au probléme
croissant de santé publique que posent les troubles mentaux. L’étude ESPRIT est la premiére
étude prospective frangaise des troubles psychiatriques en population générale agée qui
s’oriente vers les nouveaux enjeux de I’épidémiologie psychiatrique : (i) la construction de
modeles étiologiques prédictifs, (ii) I’étude de I’hétérogénéité clinique et la prise en compte
des état sub-syndromique (en particulier pour la dépression) (iii) I’identification de nouveaux

facteurs de risque (par exemple le stress)

Description de I’étude

Le projet Esprit 2 a pour but d’étudier I’étiologie complexe des troubles psychiatriques
chez le sujet agé pour une meilleure prise en charge.

Dans cette étude, sont inclus, 1863 sujets de plus de 65 ans, non institutionnalisés, tirés
au sort sur les listes électorales de Montpellier et de son district. L’inclusion a commencé au

printemps 1999 et ces sujets ont déja été revus deux fois a 2 ans d’intervalle.
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Evaluation psychiatrique

Les pathologies psychiatriques ont été évaluées au cours d’un entretien structuré, le MINI
(Mini International Neuropsychiatric Interview), instrument validé en population générale
fondé sur les critéres diagnostiques des troubles psychiatriques du DSM IV 3. Dans I’étude
Esprit, les cas positifs ont été validés par des psychiatres. La symptomatologie dépressive a été
évaluée par la CES-D (Center for Epidemiologic Studies-Depression)* permettant aussi de
détecter les dépressions subsyndromiques, et le niveau d’anxiété (trait et état) via I’échelle de
Spielberger °. D’autres questionnaires plus spécifiques ont été utilisés afin d’évaluer des traits
de personnalité (impulsivité®, agressivité ’, colére ®) et la survenue d’événements traumatiques

au cours de la vie °, y compris dans I’enfance.

Autres évaluations

Un questionnaire de santé répertorie toutes les pathologies, les troubles du sommeil, et les
expositions environnementale. Le bilan est complété par un examen clinique cardiovasculaire
et neurologique, une batterie de tests neuropsychologiques qui comprend I’évaluation de la
mémoire épisodique (épreuve des 5 mots de Dubois), la mémoire visuelle (test de Benton), la
fluence verbale (set test d’Isaacs), les performances visuo-spatiales et psychomotrices (Trail
Making A et B), I’attention et la mémoire de travail (empan digital) ainsi qu’une évaluation du
fonctionnement cognitif global (MMSE). De plus, une banque d’images cérébrales en IRM,
une banque d’ADN, et une sérotheque ont été constituées, ainsi que la mesure de parameétres
biochimiques (lipidémie, glycémie, créatinémie). Des mesures de cortisol salivaire ont
également été effectuées, permettent de calculer la réactivité individuelle d’un sujet au stress.
Les sujets ont été également inclus dans une étude du vieillissement cérébral (I’Etude des 3

cités) °.
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Les premiers résultats de I’étude ESPRIT permettent de donner quelques estimations

sur la prévalence de certains troubles psychiatriques des personnes agées (Tableau 1).

Tableau 1 ICI

L’age moyen de cette population est de 76 ans (+-6) et est constituée de 58,5% de femmes.

Dépression majeure, anxiété généralisée, phobies, psychoses et idéations suicidaires sont les
pathologies les plus fréquentes et sont prés de 2 fois supérieures chez la femme que chez
I’homme. Le taux d’idéations suicidaires est le plus élevé d’Europe ainsi que les taux de
phobies et de dépression majeure vie entiére. Le taux de prévalence vie entiére de toutes les
pathologies psychiatriques confondues est de 46 %, c’est-a-dire que prés d’une personne agée

sur deux, présentera une pathologie psychiatrique dans sa vie.

Vers une épidémiologie analytique...

Aujourd’hui, I’épidémiologie psychiatrique n’est pas seulement descriptive, mais aussi
analytique, car ce domaine de recherche bénéficie des avancées de la modélisation statistique.
Les études déja réalisées dans ce domaine suggerent une étiologie complexe qui fait intervenir
des interactions entre vulnérabilité multigénique, facteurs développementaux et facteurs de
risque biologiques, environnementaux ou sociaux. Des méthodes de plus en plus élaborées,
permettent de suivre de maniére longitudinale, le parcours de vie d’un sujet avant la survenue
de la maladie et d’intégrer sur plusieurs années, et successivement, les facteurs de risque
d’intérét. Des modéles de type Markovien nous permettent d’estimer les probabilités de
transition vers une maladie en fonction de la présence ou I’absence de certains facteurs de
risque ou de protection (par exemple, quelle va étre la probabilité pour une personne souffrant

de dépression majeure ou de dépression subsyndromique, d’évoluer vers une démence).
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D’autres types de modeéles dits a effets mixtes permettent de tenir compte de la corrélation
entre des mesures répétées dans le temps sur le méme sujet et permettent de gérer les données
manquantes dans une cohorte de maniére plus appropriée **. On peut également calculer la
capacité d’un modeéle ou son bon ajustement et comparer différents modéles entre eux. La
construction de ces modeles étiologiques prédictifs va permettre de développer des stratégies
de prévention dont les probabilités de succes seront prédéterminées.

Les principales avancées dans ce domaine, concernent I’étude de nouveaux syndromes
cliniques et I’hétérogénéité clinique chez les personnes agées, les troubles sub-syndromiques

et I’identification de nouveaux facteurs de risque tels que le stress.

De nouveaux syndromes et I’hétérogénéiteé clinique chez les personnes agées
Des études en population montrent qu’un syndrome clinique peut étre relié a des facteurs
de risque trés différents suivant I’age des sujets. Par exemple, les psychoses chez les
personnes trés agées sont plus susceptibles d’étre associées a I’isolement social, a des
dommages céerébraux et a des déficits cognitifs.
De méme, pour une pathologie donnée, il existe différents sous-types cliniques avec
des facteurs de risque différents. Ainsi, la dépression tardive chez les personnes agées
(premiére dépression apparue aprés I’age de 60 ans ), est appelée « dépression vasculaire »,

parce qu’on la trouve associée a des Iésions cérébrale de la substance blanche *2*.
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Les troubles sub-syndromiques

La dépression dite « sub-syndromique » est un syndrome qui n’est pas classé dans les
systemes de classification des troubles mentaux, soit parce que le nombre de symptémes
requis n’est pas atteint, soit parce que le trouble est fluctuant ou la durée trop courte.
Les criteres diagnostics des systemes de classification des troubles mentaux (DSM- 1V) ne
sont pas toujours adaptés a la détection de la dépression chez les agés. Il existe ainsi un taux
significatif de troubles dépressifs non détectés™ qui pourrait étre 1ié au taux de suicide élevé
chez les personnes agées *°. En France il existe un niveau élevé de suicide et notamment chez
les sujets agés, avec des taux de mortalité tres éleves, en particulier chez les hommes de plus
de 85 ans (130 pour 100.000)*. Ces troubles dépressifs sub-syndromiques peuvent atteindre
une fréquence trés importante'’*®. Par exemple, ils sont de 27 % dans I’étude Esprit, alors que
la dépression majeure n’est que de 3 %?® Ces troubles entrainent des comorbidités, des
incapacités invalidantes et peuvent devenir chroniques. Les sujets atteints de ces troubles ont
une consommation élevée de psychotropeset 24 % d’entre eux évolueront vers une
dépression majeure. Dans la plupart des études, ces sujets non repérés sont considérés comme
normaux, pourtant des études ont montré que ces troubles sont chroniques, ont une évolution
défavorable et un colit socio-économique élevé *%. Les profils cliniques de la dépression
sont trés hétérogénes. Cela est particulierement observé chez les personnes agées chez
lesquelles il n’existe pas de consensus pour savoir si une symptomatologie dépressive sub-
syndromique, une dépression mineure ou une dépression majeure sont des pathologies
distinctes impliquant des facteurs de risque ou constituent des étapes différentes sur le

continuum d’une pathologie unique.
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Identification de nouveaux facteurs de risque

L’intérét des études en population est qu’il n’y a pas de critéres d’exclusion. Donc, on
peut vraiment explorer une trés grande gamme de ces facteurs de risque et construire des
modeles étiologiques complexes intégrant ces facteurs dans un méme modele. Par exemple,
dans I’étude des troubles dépressifs des personnes agées, on peut intégrer dans un méme
modele statistique, antécédents familiaux, expositions environnementales, pathologies
antérieures, troubles du sommeil liés a I’age et dysfonctionnements cognitifs. La combinaison
des facteurs de risque au sein de ces modeéles procure des risques relatifs supérieurs, une fois

combinés, a la somme des différents risques relatifs additionnés.

Déterminants environnementaux
En psychogériatrie, la survenue d’une pathologie est modélisée comme la résultante d’un
parcours de vie. Il est donc essentiel d’intégrer des facteurs de risque spécifiques a tous les
moments de la vie, afin d’obtenir un modele dynamique explicatif de I’apparition de cette
pathologie.

Par exemple, pour la démence, il est possible d’intégrer dans un modéle explicatif,
des facteurs fixes comme les facteurs de susceptibilité génétique (Apo E 4), le sexe féminin,
le niveau d’éducation, les facteurs socio-économiques. Des facteurs de milieu de vie comme
I’hypertension artérielle, I’hypercholestérolémie, le diabete, le mode de vie. Lors du
vieillissement, on peut intégrer les facteurs de risque vasculaire, les pathologies vasculaires,
I’activité physique ou intellectuelle, la survenue d’une dépression, la prise de traitements
comme par exemple les anti-inflammatoires non stéroidiens, ou bien les médicaments a effet

anticholinergique 2.
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De plus d’études en population s’intéressent aujourd’hui aux effets du stress, soit
apparu pendant I’enfance (traumatisme de I’enfance), soit durant I’age adulte pour les intégrer
dans les modélisations.

Actuellement, on ne connait pas la conséquence d’événements traumatiques a trés long
terme dans le vieillissement, ni comment le stress va s’exprimer. Des études ont pu montrer
que le stress post-traumatique, la dépression, I’anxiété, les phobies, étaient tres fréquents dans
les populations traumatisées (immigrants, réfugiés de guerre, victimes de catastrophes
naturelles, militaires)?2-24, Mais les études longitudinales qui ont évalué ces troubles duraient
au maximum trois ans. Donc, on ne sait pas combien de temps vont mettre ces troubles a
régresser, quelle va étre leur durée dans le temps, quel va étre I’impact chez la personne agée
de ces troubles. Nous avons exploré I’hypothese que des événements de vie traumatiques
pouvaient constituer un facteur de risque environnemental important sur la survenue de
troubles psychiatriques au cours de la vie au sein de la population Esprit. Cette population
présente en effet la particularité d’étre constituée de pres de 15% de personnes francaises
rapatriées d’Algérie en 1962, parmi lesquelles un quart rapporte avoir vécu un ou plusieurs
événements traumatiques en plus du rapatriement.

Sur la vie entiére, les rapatriés rapportant des éveénements traumatiques, y compris le
rapatriement, ont développé prés de 2 fois plus de troubles psychiatriques que les non rapatriés
avec en particulier des taux significativement plus élevés de dépression majeure (49%),
d’anxiété généralisée (20%) ou de psychoses (6,7%) que les non rapatriés (26, 10 et 4%,
respectivement). Pour les troubles actuels, ces sujets rapportent également une prévalence
significativement plus élevée de tous les troubles psychiatriques confondus de I’axe 1 du DSM-
IV (29% vs. 16%) mais également de dépression subsyndromique (45 vs. 27%), et de facon
moindre mais significative de symptomatologie anxieuse subsyndromique (32 vs. 29%). Ces

sujets présentent également significativement plus de maladies chroniques, notamment un plus
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fort taux d’hypertension (57 vs. 50%) que le reste de la population. Apres ajustement sur les
éventuels facteurs de confusion (age, niveau d’éducation, présence de pathologies associées),
les résultats de la régression logistique indiquent que, outre le sexe féminin (OR=2,6), la
survenue d’un événement traumatique supplémentaire au déracinement lui-méme est associée a
un risque significativement plus élevé de développer une pathologie psychiatrique 40 ans apres
la survenue du traumatisme (OR=2,3) (Artero et al, soumis pour publication).

Cette étude suggére que I’exposition a des événements traumatiques dans une population
de rapatriés est impliquée dans la survenue de troubles mentaux sur la vie entiére. Ces troubles
peuvent étre encore détectés 40 ans apres la survenue des événements adverses. On comprend
des lors la nécessité de développer la prise en charge précoce de sujets qu’une exposition a un

événement traumatique place a risque d’incapacité chronique.

Conclusion

Les études épidémiologiques en population sur la santé mentale des personnes agées sont
nécessaires a I’identification de nouveaux facteurs étiologiques grace a I’absence des facteurs
d’exclusion. Ces études permettent d’évaluer le poids relatif de variables biologiques,
environnementales, génétiques, pharmacologiques ou psychosociales et d’estimer quelle
importance ont ces variables I’une par rapport a I’autre et quelle est leur interaction (par
exemple I’existence d’interactions géne-environnement). Ces eétudes permettent aussi
d’intégrer des données d’imagerie cérébrale grace a I’application de méthodes statistiques
adéquates. Nos premiéres analyses montrent I’importance pour les troubles psychiatriques de
certains facteurs de risque jusque-la peu explorés : les facteurs environnementaux comme les
événements de vie traumatiques ou le stress.

Nous attendons de ces études épidémiologiques une meilleure estimation des troubles

psychiatriques chez les personnes agées que les études cliniques, notamment par la prise en
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compte d’une palette de symptomes, tels que les troubles sub-syndromiques. La recherche sur
ces troubles sub-syndromiques s’avere aujourd’hui indispensable a la compréhension de
I’histoire naturelle d’une pathologie donnée et a I’étude des effets-doses des facteurs de
risque.

L’ épidémiologie psychiatrique devra permettre d’ouvrir de nouvelles perspectives
dans le champ de la santé mentale du sujet 4gé en estimant les probabilités de transition des
sujets agés vers une maladie et en calculant quels seront les points d’intervention possibles,

afin de réduire I’incidence d’une pathologie.
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Tableau 1 : prévalence des pathologies psychiatriques (Etude Esprit)

Actuel Vie entiére
TROUBLES PSYCHIATRIQUES (DSM-1V) % (1C95) % (1C95)
TROUBLES DEPRESSIFS :
Episode dépressif majeur (EDM) 3,1(2,2-3,8) 26,5 (24,5-28,5)
Manie et hypomanie 0,4 (0,1-0,6) 1,2 (0,7-1,7)

TROUBLES ANXIEUX :

Toutes phobies :

10,7 (9,3-12,1)

21,6 (19,7-23,5)

Agoraphobie et phobie spécifique

10,1 (8,7-11,5)

17,6 (15,9-19,3)

Phobie sociale 1,2 (0,8-1,6) 6,0 (5,1-7,0)
Trouble anxieux généralisé (TAG) 4,6 (3,6-5,2) 10,8 (9,5-12,1)
Trouble obsessionnel compulsif (TOC) 0,5 (0,2-0,9) 1,0 (0,6-1,5)
Trouble Panique 0,3 (0,06-0,6) 2,0 (1,5-2,6)

Etat de stress post-traumatique (ESPT) 0,3 (0,03-0,5) 1,0 (0,6-1,5)
SUICIDE :

Idéation suicidaire 9,8 (8,4-11,1)

Tentative de suicide 3,7 (2,9-4,6)

AU MOINS UN TROUBLE ANXIEUX

14,2 (12,6-15,7)

29,4 (27,3-31,5)

AU MOINS UN TROUBLE PSYCHIATRIQUE

17,0 (15,3-18,7)

45,7 (43,4-47,9)
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