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Etude A3C: « Agltal'IQﬁ et Agressivité chez des
patients atteints de,fa maladie d’Alzheimer : une
éttide de Cohorte »

&

&
b@

« L’agitaﬁ%n regroupe un ensemble de .«
mami%estatlons telles que l'instabilité

Q&
O

m@trlce I"agressivité verbale ou pwy«s‘fque,

Ie refus aux soins, I’hyperactivitéy’ e

&O

comportement moteur aberr@nt I'errance,
les cris, l'irritabilité et la d€5|nh|b|hon »

@
O

&0’5\\ Cohen Mansfield et al., 1996
oY
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Etude A%C Introduction

e Agitation et agrg@swlte (A/A): fréguent en EHPAD et a

domicile (20 6@%) Lyketsos et al., 2000; Selbaek et al., 2013 .
\Qq;\\°° é\o\""b
5o 5
6\(\% be&
. Ret@nnssement majeur: patient, famille, soignants et
syStéme de santé Q@"‘
& o
& &
‘Q,@é@%
* Traitements pharmacologiques dlsponlbI@§ peu efficaces
avec graves El ﬁ@""
?\
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EtudeéA%C: rationnel

\’1/
q@?‘

e Résultats de@évants des essais controlés randomiseés:

— absence glb‘e deﬁnmon de 'A/A &
~ abseqee de critere de jugement d’efficacité &&@\\e
& r@@@
— eﬁet placebo important &
AN O
& Soto et al., 2014 &

N &
& 0\5‘
o°°q «

¢ » Justification d’une cohorte spécifique des pa&ﬂents MA avec
A/A: S

«O

— Peu de données sur I’histoire naturell\ga‘%le I"A/A
— Cohortes disponibles &



Etude A3§;e&°ﬁbjecﬁf principal

Contexte: <5
Dans la pratique couran&% |I est recommandé-d’utiliser des échelles (NPI, CMAI). Mais:

6\
&

Quelle est la per‘une@ce clinigue des scores mesurés?

eéer‘q’ Recommendations HA%@%B;
&"’60\ @@Q’Q
o(\@
Ob;ectlf principal: Etudier la corrélation entre: ¢
é’z’ @Q

2 \.

)
S

< »L’évolution de la sévérité de I’'A/A (NPI C)

N
®
de Medeg@‘s etal., 2010

ET &

» La pertinence clinique du c!;r"éngement observé par le
clinicien (mADCS-CGIC)

@ Drye etal., 2012
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Etude A3C: O%Jecﬁfs secondaires

\’1/

Etudier la correlaﬁbn entre I’évolution de la sévérité de I’A/A avec
I’échelle CMAI «ét la pertinence clinique du changement observe

par le chmcngh &
Determlga?ér Ies facteurs predlctlfs pouvant mﬂuencer I A/A

X
0%

Et;sfdler la coexistence d’autres symptomes S
T—ftudler la variance propre des échelles «0\»\"’
Evaluer le retentissement ressenti par I"aidant

Etudier évolution du statut fonctionnel, cogmfhf et de la qualite de
vie du patient @\@

Décrire les modalités de prise en chargé médicamenteuses et
non-médicamenteuses de I'A/A &

&

Etudier les conséquences economlques de I'A/A

&
>
Arb
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Mgtﬁeodologie

&‘y&
* Etude de sqms courants, observationnelle,
mU|l'lcentflque prospective, longitudinale, &
de typﬁ ‘cohorte. %(&QQ,&@
%00 .\O(\(Q
.OQQ}& «0606\
~ —Nombre total de patients a inclure: 330 &
(\@Q’ ,«Oo
& — Dans 2 milieux de vie: &
S &
« 100 patients en EHPAD &
<8
* 230 patients a domicile &
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Schem na de I'étude
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e Duréed’ mclusolzén 24 mois

é,\&
N
Vi V2 ¥3 V4 V5 V6 V7 .
. N Q,g’»\“
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§§ 12 mois
KO
&
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e Début des inclusions a Toulouse en Novemkfre 2014
e Activation des autres centres Septemb 2015
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Centres investigateurs en
Midi-Pyrénées

GOURDON

VILLEFRANCHE-
OUERGUE = S = ‘-QJ(Q

FERTRET
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SCMRR Toulouse

Q

(ANERARE T 0 . z °
v b@@‘“tl 10 Consultations Mémoire

%S% 0 15 EHPAD et USLD attachés aux
centres hospitaliers

SAINT-GAUDENS
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Critéres ‘d’inclusion

&
)
?3

— Patient 2 60 ang;ﬁ omme et femme,

GQ’Q\\

— Patient gﬁsentant une MA (tous stades de la maladie),

8° ¢
g N4
S &

— Payﬁént présentant SPCD type A/A (score = 4 dans au moins 1 @@Q’Q
dqfname A/A , désinhibition, irritabilité, et/ou comportement mOteur
cﬁberrant du NPI avec score de fréquence 2 2), @Q

— Accord de participation signé par patient ou represeﬁant légal,
personne de confiance ou famille, $

— Patient avec couverture sociale &°

—Criteres IPA diaghostiques de I'a itati&S’Q’n
®
0
0{,}\00 Cummings et al., 2014

o
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Critéres d’inclusion

()
&
S
Q)
‘(\

— Sj patient a dot‘hic'le :

bQ;
. Presencezsﬂ un aidant clairement identifié qui assume I’essentlel
dela p*rlse en charge (au moins 2 heures, 3 fois par semalne) eh

m%sﬁre de compléter le questionnaire, é@@e
e be?\) 060&00
y o * Disponibilité de I'aidant pour accompagner le patug(;ﬁ lors des
Q@©0° consultations. ‘Q,&é@%
Vv o)&s\@&
— Si patient en institution: é@e,é&

Q‘

\0'



— A/A se%ondalre a des traitements concomitants ou a une

o\
o

Criteres d’exclusion

&

— Pathologie g«é"’?ébrale autre que MA

S
N )
\\o \@

pa;hologle médicale ou psychiatrique,

00 . \O(\
be’ 606\

< Episode dépressif majeur, &

(score =4 du NPI), 0@6@

— Participation concomitante a une atwe recherche pouvant

influencer la passation des tests d,e notre étude.
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Recuei it de données

/1,0
?3

v" Repose essentiel@lément sur la passation des échelles
standardisées:Q‘«\%‘Z’

é‘

* NPI-C htw //www cmrr-nice.fr/?p=outils-professionnels &
* CMAI &
. CGI{S mADCS -CGIG <&
ML é\é\@
S MMSE &
éq’ * RUD @

@Q 7 . - &0\)
o * Qualité de vie patient "

© <
o ‘ geé
&Q)

B
v' Questionnaire a I’attention de I'aidant pour evg‘fuer I'impact sur
I’aidant de la prise en charge du patient Q,é°

v Traitement spécifique de la MA et des psewfhotropes a chaque
visite c,v

v' Mesures non-pharmacologiques a ch%que visite
v Antécédents et pathologies concgi‘nltantes

Arb'




Flowchart de I’étude A3Cobjectif d’inclusion: 320

&O
<
Patients recrutés, n=115 é@é"
?\1‘,
&
iL )
Q)Q
. \o_,e’
A?JQK
Inclusionsh=115 S
. us;é@m— Sorte d’étude = 6 é;@e
s %]
S N
& *4 dcd &
& ] el perdud o
K perdu de vue &
be’%\) . (’}30(\
O@ *] retrait de consentement &oé"
« S
& . .. N
& AV Fin de suivi =2 &
(\ ’
S Follow-up &
P %Q)
*MO n=26 6\@@
>
Ml n=17 <«
e\«
M2 n=22 &
v
(/]
‘M3 n=24 <
Q}\
*M6 n=5 &
b@
*M9 n=7 &
e . &
*M12 n=5 M(i) :-Mois de Suivi
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Données descriptives des 65 p@(é?bniers patients inclus dans I’étude A3C

&0
/\0"%

*(\

Age (ans), me@ﬁne (p25-p75)
Sexe (ferrythe), n(%)

Lieu c}é’we (n=13), n(%):
dﬁmlcﬂe
EHPAD
EHPAD unité spécifique

P
¥

& Intervenants professionnels a domicile, n(%)

%\Sb IDE ou AS

Kinésithérapeute
Orthophoniste
ESA
Age (ans), médiane (p25-p75)

Sexe (femme), n(%)
Aidant

. . 0
Principal Conjoint, n(%)

Enfant, n(%)
Q/
Epuisement, n(%) ,3\\0“

P
KN

83.3 (79.4-87.4)
41 (66.1%)

52 (80.0%) ¥
13 (20.0%) &
5 (7.7%)

27 (49.1%) ©

2.7 (4.2%)

2.7 (4.2%) ,{@«'0%

1.4 (2.1%&9&0

72 (55582)

34,,‘(%6 7%)
0&7 (52.9%)

17 (33.3%)

28 (62.2%)
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Données descriptives des 65 p@(ﬁ@niers patients inclus dans I’étude A3C

&0
<"
—
MMSE, médiane&(qSZS-p75) 11 (4-15)
Q\\
& Léger (MMSE >20) 5 (7.2%) &
SERE ‘f';ﬁé)"e”te modérée (MMSE 11-20) 35 (50.7%) &
8 B\
@%6\‘\% sévere (MMSE<11) 34 (49.3%) QQ%&Q
o &
& @
~ADL, médiane (p25-p75) 4 (2.5-5) &
N N
Q‘;\\OQ . £ g . @é
o Traitement spécifique Alzheimer, n(%): <@
N
- Anticholinéstérasiques 40 (70.8%) ‘Q)@f\o
- Memantine 25 (29.2%) @f
<

Neuroleptiques 33 (22./\%&15)
Traitement Antidépresseurs 44 Qﬁ\.ﬁl%)
psychotrope, n(%) N

Benzodiazépines 39 (26.7%)

S
Autres é 28 (19.2%)
\.be

Station unipodale anormale, n(%) ,;;~\°°0 59 (84.3%)

\\)
>



NPI par items, n(%) :

idées délirantes

hallucination
agitation/agressivité

anxiété

dysphorie

exaltation de 'humezur
apathie/indifférance
désinhibition
irritabilité,/instabilité de ’lhumeur
comp<itement moteur aberrant
sorameil

appétit/troubles de I'appétit

% Criteres IPA, n(%)
CGI-S, n(%):

légéerement malade
modérément malade
manifestement malade

Caractéristiques psycho-comportementales

2 (3.1%)

0 (0.0%)
36 (55.4%)
35 (53.8%)
18 (27.7%)

4 (6.2%)

4 (6.2%)
28 (43.1%)
10 (15.4%) \@
53 (81.5%)
45 (69.2%) <@
25 (38.5%) Q&“”
38 (58.5%) X©

<
65 (100%)>
&
&
%@?9%)
P (30.2%)

> 27 (42.9%)

gravement malade Q.)\@Q}" 9 (14.3%)
parmi les plus malades ?;49 3 (4.8%)
&@0
CMAI médiane (p25-p75) N 59 (52-69)
pharmacologiques
Patient 13.5 (20.7%)
Aidant 8.1(12.4%)

Environnement 12.1 (18.6%)
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Drscussmn

\’1/

* Premiere utlllsatszn des criteres de |'agitation de I'IPA
dans une etuﬁe

* Taux falbLe? dintervention des professionnels (sauf ID \Ee”)\&@
. Aldan;éeage et épuisé é@«@

. Le\sﬁtraltements pharmacologiques sont plus &
frequemment prescrits que les non- pharma@
- sur I'aidant! (12%) &
— AD (30%) vs. NRL (22%) R
* Difficulté et adaptation du suivi, («ﬁouble consultation»)

* Intérét de décrire les dlfferent§ phenotypes de
I’agitation (analyses NPI- C eﬁ ‘cours)
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Retombees«ﬁllnlques attendues

?gl/

* l|dentifier des f%cteurs potentiellement modifiables
associes a J%volunon de 'A/A, afin d’optimiserles
modall’ges de prise en charge des patients

60

<
O S
0"\@ 0(0

Gbntrlbuer grace a une meilleure connalssame de la
pertmence clinique des échelles d’evaluatren de I'A/A,
a optimiser la communication et la tran«§m|55|on des
données entre les professionnels et«a|n5| a
homogeénéiser les pratiques en tefmes de diagnostic,
d’évaluation et de traltement .des SPCD perturbateurs

e
&

<
& Recommendations HAS, 2009
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Retombeées de*°recherche attendues

e Améliorer le sch@i*na des futurs essais qui testeront
I"efficacité deymolecules pour le traitement de I’A/A dans

QQ
la MA : K @\
— Determmer le critere de jugement principal d’efficacité de réference &
(« gQJﬁ standard ») pour ces types d’essais. Q@\

- U\\me meilleure connaissance de la variabilité interne des echeIIQs@
be%rnesurant I’A/A est également indispensable pour le calcul dw‘\ombre de

&@ sujets nécessaires. Q)@Q@
@@6 &0&
03@00 @g
+ ¢ QObtenir une meilleure connaissance du ph,énotype de I'A/A
aiderait: &

S
— a mieux caractériser l'entité clinique deflfﬁ‘/A pour étudier les
dysfonctionnements sous-jacents dap;g les régions et/ou circuits
neuronaux s

2
N

— et ainsi faciliter la découverte Qle nouveaux traitements qui
cibleront les différents sous- p’henotypes de |"agitation.
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PerSpectlves

\’1/

* Etude de blgmarqueurs dans les formes légers
a moderees (BIO-A3C):

— TEP amylmde et Tau &
LRIVIf DTI K

«0

PL &

)
@ ,\0\)

“e Sous-groupe des patients ayant ung “osychose
cliniguement significative (halIuginahon et/ou
délires NPI > 4) &
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