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INTRODUCTION

En raison de I’allongement de I’espérance de vie (EV), notamment dans les pays industrialisés, la
population vieillit. Néanmoins, ces années de vie supplémentaires ne sont pas forcément vécues en bonne
santé. C’est pourquoi les connaissances sur les fagons de promouvoir un vieillissement « réussi » doivent
étre renforcées. L’augmentation des années de vie vécues s'accompagne de pathologies chroniques,
productrices de dépendance, empéchant parfois ce vieillissement en bonne santé. Les troubles visuels,
fréquents dans la population agée et insuffisamment pris en charge, pourraient représenter une piste pour
la prévention de pathologies chroniques liées & I’d&ge comme les troubles cognitifs et la maladie
d’Alzheimer (MA), principale cause de dépendance chez les personnes &gées, associés a un fort risque
d’institutionnalisation et de mortalité. Bien que la vue des personnes agées s’améliore, notamment en
raison des progrés médicaux pour le traitement des pathologies oculaires, le nombre de personnes atteintes
de troubles visuels reste important (1). En 2015, il a été estimé que 216,6 millions de personnes étaient
atteintes d’une déficience visuelle modérée a sévere dans le monde, et que ce nombre pourrait tripler d’ici
2050. Parmi elles, les personnes agées sont principalement touchées puisque plus d’une personne sur deux
atteinte d’une cécité et pres d’une personne sur trois atteinte d’une déficience visuelle modérée a sévere

est agée d’au moins 70 ans (2).

Chez la personne agée souffrant de troubles visuels, une restriction des capacités a réaliser les activités de
la vie quotidienne de fagcon autonome, comme la préparation des repas ou la capacité a faire ses courses, a
été observée (3). Néanmoins les seuils d’acuité visuelle (AV) utilisés pour définir les troubles visuels sont
souvent bas, identifiant des déficiences visuelles trés séveres comme la définition utilisée par
I’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) qui caractérise les troubles visuels a partir d’une AV de loin
inférieure & 3/10°™. Cependant, de par I’utilisation de la vision dans presque tous les actes du quotidien, il
est possible que les incapacités surviennent a partir de déficiences visuelles plus légeres. De plus, au-dela

de la géne directe dans les activités de la vie quotidienne, les troubles visuels pourraient également
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favoriser la survenue d'une dépendance de facon indirecte, via leur impact sur les troubles cognitifs et la
démence, principaux facteurs associés a la survenue d’une dépendance. En entrainant une diminution des
interactions sociales, un repli sur soi, un isolement plus important et en limitant la pratique de certaines
activités cognitivement stimulantes, les troubles visuels pourraient favoriser un déclin cognitif. En effet,
les activités stimulantes tendent a développer les connections entre les neurones et donc a maintenir le
fonctionnement cognitif. Dans la littérature, un risque plus élevé de déclin cognitif et de démence a été
retrouvé chez les personnes avec des troubles visuels. Néanmoins, les résultats sont inconsistants et

méritent d’étre mieux explorés (4,5).

La présence de troubles visuels pourrait donc altérer le vieillissement en bonne santé, en accélérant la
survenue de pathologies chroniques fortement impliquées dans ce dernier. Pourtant, les troubles visuels
peuvent étre facilement traités par des dispositifs d’aides optiques, notamment par le port de lunettes ou
lentilles correctrices bien adaptées a la vue. Chez les personnes agées, la principale cause de troubles
visuels correspond aux erreurs de réfraction (amétropies telles que la myopie, I’hypermétropie ou
I’astigmatisme) mal ou non corrigées (ERMC) (6). Les autres causes sont les pathologies oculaires liées a
I’age telles que la dégénérescence maculaire liée a I’age (DMLA), le glaucome ou la cataracte. Les erreurs
de réfractions pouvant facilement étre corrigées, une part importante des troubles visuels pourrait donc
étre évitée. Les facteurs associés a cette sous-correction, en particulier liés a I’accés aux soins optiques ou
ophtalmologiques sont peu étudiés. Néanmoins, la connaissance de ces facteurs permettrait d’apporter des
éléments supplémentaires pour adapter les politiques de santé pour une meilleure prise en charge optique
et ophtalmologique, en particulier dans la population tres vulnérable des personnes agées. Ceci pourrait
permettre, a terme, de diminuer la part évitable des troubles visuels due aux erreurs de réfraction, et ainsi
retarder la survenue de déclin cognitif, de démence et de dépendance, pour favoriser un vieillissement en

bonne santé le plus longtemps possible.

11



1. ETAT DES CONNAISSANCES

1.1.La vision

Fonctionnement

La vue représente la principale source d’information sur le monde extérieur puisque 80% des informations

que nous percevons sont captées par nos yeux (7). Le systéme visuel s’articule autour de quatre étapes

majeures
1. Lalumiére entre dans I’eil
2. L’image est formée sur la rétine
3. L’image est transmise au cerveau
4. Le cerveau interpréte les informations regues pour former une image

Sclérotique Choroide

Cristallin

| II
Humeur | |
Aqueuse |

";

Légende
Les milieux transparents de I’ceil

Les membranes opaques

Corps Ciliaire Corps Vitré

Figure 1 : Coupe horizontale de I’ceil humain (tiré de « Livage et al. Chimie de la matiére condensée de Paris, CNRS »)
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1. La lumiére entre dans I’ceil

La lumiére pénétre dans I’eil par la cornée (Figure 1) et la pupille régule la quantité de lumiére entrante,
en se dilatant ou se contractant en fonction de la quantité de lumiére recue. C’est I’iris, la zone de couleur
autour de la pupille, qui régit la contraction de la pupille en fonction de I’intensité lumineuse tel le

diaphragme d’un appareil photographique.

~iris

cornég .
) rétine

. ¢
lumiére ovea

cristallin

Figure 2 : Schéma simplifié de I’ceil et de la vision (tiré de « La Complémentarité Eil-Cerveau, avignaud.net »)

2. L’image est formée sur la rétine

La lumiére traverse successivement plusieurs milieux transparents de I’eeil : la cornée, I’humeur agueuse,
le cristallin et le corps vitré. Ce sont la cornée et le cristallin qui vont focaliser les rayons lumineux sur la
rétine (Figure 2). Le cristallin, a I’inverse de la cornée, est un organe déformable. En adaptant sa courbure,
c’est-a-dire en se bombant plus ou moins intensément selon la distance de I’objet, il assure la mise au
point, permettant la netteté de I’image. Il s’agit du phénoméne d’accommodation. L’ceil accommode plus

pour la vision de prés que pour la vision de loin. Cette souplesse lui permet de focaliser les rayons
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lumineux sur la rétine. De plus, le cristallin protege la rétine en absorbant une partie des rayons

ultraviolets (UV).

Au niveau de la rétine, fine membrane tapissant le fond de I’ceil, la lumiére est captée par deux types de
photorécepteurs : les cones et batonnets. Ces cellules ont pour missions de transformer I’information
lumineuse en message nerveux (signal électrique) et de I’envoyer au cerveau pour qu’il I’interprete. Les
cbnes sont les photorécepteurs responsables de la vision précise des formes et de la vision des couleurs.
Les cbnes sont peu sensibles a la lumiére et ont donc besoin d'une forte intensité lumineuse pour
fonctionner correctement, c’est pourquoi ils sont uniquement impliqués dans la vision diurne (vision de
jour). 1l existe trois types de cones : sensibles au rouge, au bleu et au vert. C’est grace a eux que nous
percevons les couleurs. On dénombre 6 a 7 millions de cones par ceil et ces derniers représentent 5% de
I’ensemble des photorécepteurs de la rétine. Leur densité maximale se situe dans la zone centrale de la
rétine : la macula, responsable de la vision centrale, c’est a dire de la vision précise. Au centre de la
macula se trouve la fovéa, contenant elle-méme la fovéola, zone constituée uniquement de cones. C’est
précisément dans cette zone que I'image se projette et que I’acuité est maximale, permettant entre autres la
lecture de petits caractéres ou encore la reconnaissance des traits d’un visage. En effet, dans la fovéola, un
cone est directement relié a une seule cellule nerveuse, permettant au signal électrique de transiter
directement, sans entrainer de perte d’informations. En revanche, plus on s’éloigne en périphérie, moins la

vision sera précise car plusieurs photorécepteurs sont connectés a une méme cellule nerveuse.

Les batonnets sont des photorécepteurs trés sensibles a la lumiére, et sont responsables de la vision dans
I’obscurité ou la nuit. Les batonnets sont environ 20 fois plus nombreux que les cdnes (environ 130

millions).

La répartition des cbnes et des batonnets n’est pas uniforme. Les cones sont concentrés dans la macula,
alors que les batonnets sont plus importants en périphérie, leur densité augmentant a mesure qu’on

s’éloigne de la macula.
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3. L’image formée est transmise au cerveau via le nerf optique

Merf Optigue
Bandelette optique]

Corps genouillé
latéral

Radiations
opliques

Figure 3 : La perception visuelle : de la rétine au cerveau

Au sein de chaque ceil, le message nerveux transite jusqu’au cerveau via le nerf optique, les bandelettes

optiques puis les radiations optiques (Figure 3). Cet ensemble de fibres optiques, part de I’arriére de I’ceil

et arrive dans la partie postérieure du cerveau (lobes occipitaux). Au niveau d’une structure appelée

chiasma optique, environ la moitié des fibres de chacun des deux nerfs optiques se croisent. Ainsi se

dirigent vers I’hémisphere droit du cerveau toutes les fibres transportant I’information du champ visuel

gauche et inversement pour I’hémisphere gauche. Ensuite, ce sont les bandelettes puis les radiations

optiques qui font transiter les messages nerveux jusqu’au cerveau. Les messages nerveux sont transmis via

les synapses par des neurotransmetteurs, substances chimiques qui sont libérées et vont relayer

I’information au cortex visuel dans le lobe occipital, la partie arriére du cerveau qui traite les informations

visuelles.
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4. Le cerveau interpréte les informations recues pour former une image

Le cortex visuel occipital est constitué de plusieurs aires visuelles spécialisées dans le traitement de
messages nerveux visuels. Chaque aire interpréte une caractéristique différente de I’image observée
(forme, couleur, mouvement). Ces différentes aires interagissent ensuite entre elles pour fournir une image

unifiée et nous renvoyer I’information, nous permettant ainsi d’interpréter notre environnement (8).

En résumé, notre ceil nous permet uniquement de voir, mais nous avons besoin de notre cerveau pour

interpréter les informations visuelles. Nous voyons donc a la fois avec nos yeux et notre cerveau.

Principales fonctions visuelles

La vision est une fonction complexe qui comporte de nombreuses dimensions dont I’ AV, la sensibilité aux
contrastes, la vision des couleurs, la vision binoculaire (vision des reliefs) ou encore le champ visuel.

L’altération de la fonction visuelle est le plus souvent mesurée a partir de I’ AV.

L’acuité visuelle

Définition

La notion d’AV a été introduite par I’astronome Robert Hooke (1635 — 1703) qui a défini cette derniere
comme le pouvoir de distinguer avec un seul il deux étoiles rapprochées. Sa définition fait référence au

pouvoir de discriminer (séparer deux étoiles) (9).

L’AV mesurée en ophtalmologie correspond au pouvoir séparateur. Il ne s’agit pas de percevoir la
présence d’un objet (minimum visible) mais de distinguer deux objets trés proches I’un de I’autre. L’AV
repose sur le principe de I’angle visuel (notion introduite par I’ophtalmologiste Herman Snellen (1834-
1908)). En effet, tout objet est vu par I’eil sous un angle particulier, cet angle est formé par les rayons qui,
partant des deux extrémités de I’objet, se croisent au point nodal de I’eil pour aboutir a la rétine (Figure
4). A un moment, les deux points se confondent : notre AV se limite donc a cette valeur d’angle visuel ou

nous confondons les points et correspond a I’angle le plus faible ou au plus petit écart (entre les deux
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points) permettant a la rétine de voir deux points distincts. L’angle formé par les 2 points et I’ceil est
appelé angle minimum de résolution ou minimum angle of resolution (MAR) chez les Anglo-Saxons.
L’AV décimale (exprimée en dixiemes en France) est égale a I’inverse de la valeur de I’angle MAR

exprimé en minutes d’arc : AV = 1/MAR (10).

Point nodal
Sources & séparer

Angle visuel

Figure 4 : Angle visuel (tiré de « Dr Damien Gatinel »)

Normalement (sans pathologie oculaire associée), I’AV mesure la vision centrale, c'est-a-dire la vision des
détails (les images se focalisent sur la zone centrale de la rétine) (11). C’est a cet endroit que I’AV est
maximale (due a la richesse en cones). La zone périphérique (zone des batonnets) a, quant a elle, une plus

faible AV.

La notation de I’AV différe d’un continent ou d’un pays a I’autre. En France, elle est décimale et
s’exprime en dixiémes, mais dans les pays anglo-saxons elle s’exprime en fraction de 6 ou de 20 selon que

la distance de mesure soit @ 6 métres ou 20 pieds (1 pied=0,3048 meétres) (12).

17



Distance (en métres) a laquelle la

/ personne peut déchiffrer une lettre

Distance (en meétres) a laquelle cette /
lettre est lue par une personne d’acuité

10/10°™

Exemple d’interprétation : une AV de 5/10°™ signifie qu’une personne lit & 5 métres ce qu’une personne

avec AV de 10/10°™ lit & 10 métres.
Mesure de I’acuité visuelle

L’AV se mesure par des échelles d’acuité. En pratique clinique, les tests mesurent la plus petite lettre lue
et percue nette sur un fond au contraste maximal : généralement, des lettres noires sur un fond blanc. Les

performances en vision de loin et en vision de pres sont généralement évaluées.
En France, en pratique clinique, I’AV se mesure a deux distances :

o De loin : mesurée généralement a partir d’une échelle d’optotypes placée a une distance minimale
de quatre a cinq métres. En France, I’échelle la plus utilisée est celle de Monoyer. Néanmoins, il
s’agit d’une échelle arithmétique, ne respectant pas la physiologie de I’ceil puisque I’AV suit une
progression géométrique. Sur cette échelle, I’écart entre les lignes n’est pas le méme, par exemple
I’écart entre 1 et 2/10°™ est beaucoup plus grand qu’entre 9 et 10/10°™ (Figure 5). De ce fait, cette
échelle est peu discriminante pour I’évaluation des basses acuités (13). C’est pourquoi les échelles
arithmétiques sont progressivement remplacées par des échelles géométriques dont I’échelle Early
Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS) fait partie des plus couramment utilisées (14).
Cette échelle est constituée de 14 lignes de 5 lettres chacune et les lettres de chaque ligne sont
plus hautes que celles de la ligne inférieure d’un coefficient constant (égal a 1,2589) (13). L’acuité

retenue correspond a la derniére ligne ou trois lettres sur cing ont été correctement lues et
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s’exprime en score du nombre de lettres correctement lues. Cette échelle présente I’avantage
d’exprimer I’AV a la lettre prés et d’étre sensible aux faibles acuités. Par exemple pour une AV
comprise entre 1 et 3/10°™, I’échelle de Monoyer propose trois seuils alors que I’échelle ETDRS
en propose Six.
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Figure 5 : Echelle de Monoyer (a gauche) et ETDRS (a droite) (Tiré de « Zanlonghi et al. »)

o De pres: mesurée généralement a partir d’un test de lecture tenu en mains par la personne a une
distance spontanée de lecture (généralement 33 centimetres). Plusieurs paragraphes de taille de
caractéres décroissants sont présentés a la personne et I’AV retenue correspond au paragraphe de
plus petits caracteres que la personne peut lire. En France, I’échelle de Parinaud est le test le plus
utilisé. En pratique clinique, la vision de prés habituellement cotée comme «normale »
correspond au seuil P 2 (6,7/10°™).

L'AV peut étre mesurée pour chaque ceil séparément (AV mesurée en monoculaire), pour les deux yeux
ensemble (AV mesurée en binoculaire), avec ou sans la correction optique habituellement portée (lunettes

ou lentilles de vue).
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Les troubles visuels

Définition

En épidémiologie, les troubles visuels sont principalement définis a partir de I’AV. A ce jour, il n’existe
pas de consensus ou de gold standard sur la définition des troubles visuels, notamment sur le type d’AV
évaluée (de prés ou de loin) ni sur le seuil d’AV utilisé pour définir les troubles visuels. Néanmoins, la
majorité des publications définit les troubles visuels a partir de I’AV de loin. Les deux définitions les plus
couramment utilisées sont celles de I’OMS ainsi que le seuil américain pré requis pour pouvoir passer le

permis de conduire.

L’OMS utilise la dixiéme révision de la Classification Internationale des Maladies (CIM-10) pour définir
les troubles visuels (15). La présence de troubles visuels est définie a partir d’'une AV de loin avec la
correction optique habituellement portée (appelée « correction habituelle » pour simplification dans la
suite du manuscrit) dans I’ceil voyant le mieux (appelé « meilleur » ceil pour simplification dans la suite du
manuscrit) inférieure & 3/10°™. Aux Etats-Unis, les troubles visuels sont définis & partir d’une AV de loin

inférieure & 5/10°™ dans le meilleur ceil avec correction habituelle (16,17).

L’absence de définition standardisée des troubles visuels complique I’estimation de leur prévalence ainsi

Oéme

que la comparaison entre études. Mais au-dela de ce constat, les seuils de 3 ou de 5/10"™ précédemment
établis correspondent a une déficience visuelle déja importante, et il est possible que des consequences
déléteres sur la santé des personnes agées apparaissent des des déficiences visuelles plus légéres. La vision
étant sollicitée dans presque tous les actes de la vie quotidienne, la réalisation de ces actes pourrait étre
touchée a partir de troubles visuels légers. Ainsi, une meilleure identification des seuils a partir desquels

surviennent les effets déléteres pourrait fournir des objectifs en terme d’acuité a atteindre ou a maintenir

pour les personnes agées.
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Epidémiologie

En raison du vieillissement de la population, le nombre de personne atteintes de troubles visuels pourrait
tripler d’ici 2050 (2). En 2015, une revue systématique et une méta-analyse visant a estimer le nombre de
personnes atteintes de troubles visuels dans le monde a été conduite d’aprés les données issues de 288
études cumulant environ 4 millions de personnes dans 98 pays. Au total, il était estimé que dans le monde
188,5 millions de personnes étaient atteintes d’une déficience visuelle 1égére (AV de loin dans le meilleur
eeil avec correction habituelle entre [3/10°™ — 5/10°™[) correspondant & une prévalence de 2,57% (IC
80% : 0,88-4,77) ; 216,6 millions d’une déficience visuelle modérée & sévére ([0,5/10°™ - 3/10°™[)
correspondant a une prévalence de 2,95% (IC 80% : 1,34-4,89) ; et 36,0 millions de cécité ( <O,5/10éme)

correspondant a une prévalence de 0,48% (IC 80% : 0,17-0,87) (2,6).
Part des personnes agées

Les personnes agées sont principalement touchées. Les personnes de 50 ans et plus représentaient
respectivement 74,4% (140,3 millions) de I’ensemble des personnes atteintes d’une déficience visuelle
Iégére, 79,5% (172,3 millions) de celles atteintes d’une déficience visuelle modérée a sévére et 86,0% (31
millions) de celles atteintes d’une cécité. Les personnes de 70 ans et plus représentaient respectivement
29,9% (56,3 millions) des déficiences visuelles légéres, 38,4% (83,4 millions) des déficiences visuelles
modérées a séveres et 52,5% (18,8 millions) des cécites (2). De plus, d’apres la Figure 6, nous pouvons

observer que la prévalence des déficiences visuelles augmente avec I’age, quel que soit le sexe.

Concernant la prévalence des troubles visuels, plus spécifiquement chez les personnes agées de 70 ans, les
prévalences des déficiences visuelles légeres, des déficiences modérées a sévéres et de la cécité sont
estimées a 14,6%, 21,9% et 5,0% respectivement chez les femmes et & 14,1%, 20,3% et 4,6% chez les

hommes (2).
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Figure 6 : Prévalence des troubles visuels légers, modérés a séveres et de la cécité en fonction de I’age et du sexe (tiré de
«Bourne RR et al. Lancet Glob Health 2017 »)

Causes des troubles visuels

Chez les personnes agées, les principales causes de troubles visuels sont les ERMC et les pathologies

oculaires liées a I’age.
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Pathologies oculaires liées a I’age

Sans troubles visuels Cataracte

Rétinopathie Diabétique Dégénérescence maculaire liée a I’age Glaucome

Figure 7 : Manifestations visuelles des principales pathologies oculaires chez les personnes agées

La dégénérescence maculaire liée I’age (DMLA)

La DMLA est caractérisée par une dégradation progressive de la macula, se traduisant par une baisse
progressive de la vision aboutissant & une perte de la vision centrale. Avant d’atteindre un stade sévere ou
la vision est touchée, la maladie débute par une phase précoce sans dégénérescence appelée la
maculopathie liée a I’age (MLA). Cette phase peut soit rester stable tout au long de la vie, soit au contraire

évoluer vers des formes dégénératives plus séveres, caractéristiques de la DMLA (18) :

e La forme atrophique (ou seche) qui correspond & une disparition progressive des cellules de la
rétine dont les photorécepteurs (majoritairement les cénes) au niveau de la macula. Ce processus
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génere des trous de taille croissante dans la macula (Figure 7). Ce processus est lent et il s’écoule
en général entre cing et dix ans avant que la personne ne perde sa vision centrale.

e La forme humide (aussi appelée néovasculaire ou exsudative) est caractérisée par la prolifération
de nouveaux vaisseaux anormaux (néovaisseaux) sous la rétine, ayant pour conséquences des
décollements localisés de la rétine ou des hémorragies rétiniennes. Cette forme évolue rapidement
si elle n’est pas prise en charge, avec une perte de vision centrale en quelques semaines ou méme

quelques jours avec une vision périphérique maintenue.

Ces deux formes ont une incidence a peu prés equivalente. Elles conduisent a une dégradation irréversible
de la macula et a une perte de la vision centrale affectant un seul il ou les deux. La vision devient floue
et une distorsion de I’image ainsi que des difficultés de lecture peuvent apparaitre (19). Néanmoins, la

DMLA ne rend généralement pas totalement aveugle car la vision périphérique est préservée (20).

Actuellement, seule la forme humide de la DMLA se traite a I’aide d’inhibiteurs du Vascular endothelial
growth factor (VEGF). Le VEGF est un facteur de croissance impliqué dans la formation des néo-
vaisseaux. Des injections intra vitréennes répétées d’anti-VEGF visent a détruire les néovaisseaux et a
ralentir la progression de la maladie. Néanmoins, il n’est pas rare d’observer aprés plusieurs années de
traitement, une DMLA de forme humide évoluer vers une forme atrophique. Or, actuellement, il n’existe
pas de traitement de la forme atrophique. Mais, des recherches ont été réalisées sur les bénéfices d’une
supplémentation en antioxydants (vitamines C, E), en certains minéraux (zinc), ainsi qu’en lutéine et

zéaxanthine qui pourraient ralentir faiblement la progression de cette forme de DMLA.

Parmi les personnes de 50 ans et plus, la DMLA représente la deuxieme cause de cécité et la troisieme
cause de troubles visuels dans les pays industrialisés (21) et la quatriéme cause de cécité et troisieme cause
de troubles visuels au niveau mondial (6). Dans une méta-analyse publiée en 2014, la prévalence de la
DMLA dans le monde a été estimée a 8,7% (22). La prévalence augmente avec I’age. En effet, la DMLA
toucherait environ 1% des personnes de 50 a 55 ans, environ 10% des 65-75 ans et 25 a 30% des plus de

75 ans (23,24).
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Comme la majorité des pathologies liees a I’age, son origine est multifactorielle (25). Parmi les facteurs de
risque modifiables identifiés, le tabagisme a été associé a un risque augmenté de DMLA (26), tout comme
I’obésité (27). D’autres facteurs de risque ont été identifiés comme I’exposition aux rayons UV (28) ainsi
qu’un taux de cholestérol (29) et une pression artérielle élevés (30). L’alimentation pourrait également
jouer un role protecteur puisque des apports riches en acides gras polyinsaturés, notamment en oméga 3
(31) (retrouvés dans les poissons gras comme le saumon), ainsi qu’en fruits et légumes (riches en

zéaxanthine et lutéine) semblent bénéfiques (32).

Le glaucome

Le glaucome correspond a une dégénérescence du nerf optique, c'est-a-dire a une destruction progressive

des fibres nerveuses visuelles le constituant.

Il existe deux principaux types de glaucome : a angle fermé et ouvert (33).

e A angle ouvert: le trabéculum devient de moins en moins perméable et s’obstrue, empéchant
I”’humeur aqueuse de s’évacuer. Cette forme, la plus fréquente, évolue lentement. 1l peut s’écouler
plusieurs années, voire dizaines d’années avant la survenue d’une géne visuelle.

o A angle ferme : I’iris vient obstruer le trabéculum, bloquant la circulation de I’humeur aqueuse.
Cette forme évolue trés rapidement et peut entrainer des séquelles au bout de quelques mois ou

méme quelques semaines.

L’excés de pression oculaire va détruire progressivement les fibres optiques, entrainant une détérioration
progressive du champ visuel. Des scotomes se forment aux endroits ou les fibres sont détruites. Cette
diminution du champ visuel, au départ périphérique, évolue progressivement et lentement vers le centre de
la vision (au stade terminal de la maladie), avec la sensation de voir dans un tube comme illustrée sur la
Figure 7 (19). Le probleme majeur est que la géne visuelle n’est souvent ressentie qu’a un stade trés tardif
de la maladie. En effet, tant que les scotomes n’ont pas atteint la presque totalité du champ visuel, le
cerveau compense longtemps ces pertes, notamment avec I’autre ceil. C’est pourquoi au moment ou I'on

ressent la géne visuelle, on est souvent proche de la cécité.
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Le glaucome est une maladie irréversible : les fibres nerveuses, une fois détruites, ne peuvent plus étre
réparées. Néanmoins, les différents traitements (collyre, laser ou chirurgie) visant & réduire la pression

intraoculaire, permettent de stopper son évolution, a condition qu’il soit dépisté a temps.

Dans le monde comme dans les pays industrialisés, le glaucome représente la quatriéme cause de troubles
visuels et la troisieme cause de cécité chez les personnes agées de 50 ans et plus (6,21). Chez les
personnes de 40 ans et plus, la prévalence mondiale a été estimée a 3-5% (34). La prévalence augmente

avec I’age, touchant 1 a 2% de la population de plus de 40 ans et environ 10% apres 70 ans (35).

Environ 30% des cas de glaucome ont un caractere héréditaire. Néanmoins, I’augmentation de I’age, une
pression intraoculaire élevée, I’origine ethnique, une forte myopie, une hypertension, un diabéte, une
apnée du sommeil ou encore la prise prolongée de corticoides peuvent accroitre le risque de glaucome

(34,35).

La rétinopathie diabétique

La rétinopathie diabétique est I’une des complications majeures du diabete de type 1 et 2 (36). On estime
qu’environ 60% des diabétiques de type 2 et que presque tous les diabétiques de type 1 auront des signes
de rétinopathie diabétique (37,38). L’exces de sucre dans le sang altere les capillaires rétiniens, les petits
vaisseaux chargés d’alimenter les cellules nerveuses visuelles de la rétine. Deux types de lésions peuvent

étre observés (39) :

- La néo-vascularisation rétinienne (rétinopathie diabétique proliférante) : I’occlusion des
capillaires entraine une ischémie rétinienne. En réponse, une prolifération de néovaisseaux est
observée sur la rétine. Ces néovaisseaux extrémement fragiles peuvent saigner provoquant des
hémorragies, peuvent tracter la rétine provoquant des décollements de la rétine ou encore
proliférer dans des zones responsables de la résorption de I’humeur aqueuse, bloquant cette
résorption et provoquant une augmentation sévére de la pression oculaire (glaucome néo-

vasculaire).
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- L’cedéme rétinien : I’hypermeabilité capillaire, entraine un cedéme rétinien, généralement
maculaire. Des dépdts de lipide appelés exsudats apparaissent, entrainant I’apparition de zones

opaques sur la rétine, comme des taches d’encre sur une photographie (Figure 7).

Ces deux types de lésions évoluent généralement de facon concomitante, les occlusions capillaires
affectant principalement la périphérie de la rétine et les phénoménes cedémateux étant surtout prédominant
dans la macula. Une baisse d’AV est observée mais généralement tardivement, apreés une évolution

progressive et silencieuse de la pathologie (19).

Au-dela de I’effet bénéfique d’un contrdle strict de la glycémie et de I’hypertension artérielle, un
traitement par laser peut permettre de ralentir la prolifération de néovaisseaux et de stabiliser la baisse
visuelle liée a la présence d’un cedéme maculaire. De plus, les effets de certains traitements médicaux

comme les anti-VEGF sont en cours d’investigation (40).

Dans le monde comme dans les pays industrialisés, la rétinopathie diabétique représente la cinquiéme
cause de troubles visuels chez les personnes agées de 50 ans et plus. Il s’agit de la sixieme cause mondiale
et de la cinquiéme cause de cécité dans les pays industrialisés (6,21). Aux Etats-Unis, la prévalence de la

rétinopathie diabétique a été estimée a 28,5% chez les diabétiques agés de 40 ans et plus (41).

Les principaux facteurs de risque de rétinopathie diabétique sont I’ancienneté du diabéte, un mauvais

équilibre glycémique et une hypertension artérielle élevée (42).

La cataracte

La cataracte est caractérisée par une opacification progressive et lente du cristallin, génant le passage de la
lumiére (43). Elle entraine une baisse d’AV, une vision voilée ainsi qu’un éblouissement a la lumiere vive
(Figure 7). Le principal traitement de la cataracte est la chirurgie et il s’agit de I’opération la plus
pratiquée au monde. En France, plus de 800 000 personnes sont opérées chaque année (44). Il s’agit d’une
opération tres efficace car dans plus de 90% des cas, la chirurgie permet une récupération

fonctionnelle dés le lendemain de I’intervention voire en quelques jours. Néanmoins, les résultats peuvent
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étre compromis en cas de pathologie oculaire associée. Lors de I’opération, le cristallin opacifié est
remplacé par des implants intraoculaires artificiels visant a restituer la vision des personnes. Ces implants

présentent également I’avantage de corriger certaines amétropies.

Dans le monde comme dans les pays industrialises, la cataracte représente la premiere cause de cécité et la
deuxiéme cause de troubles visuels chez les personnes agees de 50 ans et plus (6,21). Elle survient a partir
de 40 ans et touche plus d’une personne sur cing a partir de 65 ans et pres de deux sur trois aprés 85 ans
(45). Les principaux facteurs de risque de cataracte sont le tabac, le diabete, I’asthme, les facteurs
cardiovasculaires, I’exposition au soleil, la myopie, la nutrition et le traitement aux stéroides oraux

(32,46-49).

Chez les personnes ageées, la baisse d’ AV peut donc étre due a certaines pathologies oculaires, mais aussi a

d’autres causes comme les ERMC.

Erreurs de réfraction mal ou non corrigées (ERMC)

Lorsque I’ceil ne présente aucun trouble visuel, I’accommodation permet la formation des images des
objets, proches ou lointains, sur la rétine. Le cristallin se bombe en fonction des distances afin de restituer
une image nette. Lorsque le maximum de I’AV est obtenu sans correction optique et sans effort
accomodatif, on parle d’un ceil emmétrope. Néanmoins, des anomalies de réfraction peuvent exister et
I’eeil n’est alors pas capable de focaliser correctement les rayons lumineux sur la rétine. On parle alors
d’un ceil amétrope. Ces anomalies de réfraction sont aussi appelées erreurs de réfraction ou amétropies.
Les symptdmes sont principalement une vision floue, des difficultés pour lire ou pour voir des
objets/personnes de prés ou au loin (19). Pour identifier la présence d’une amétropie, il faut mesurer la
réfraction.

La réfraction est souvent mesurée en deux étapes. Tout d'abord, une mesure automatique est effectuée
avec I’aide d’un auto-réfractomeétre, c’est ce qu’on appelle la réfraction objective. Le patient fixe une mire

(cible) dans un oculaire (en général une route ou un paysage) que le spécialiste déplace successivement
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sur chaque ceil. Un faisceau de lumiére infrarouge est émis puis recueilli par I’instrument apreés réflexion
sur la rétine. Les résultats, fournis sous forme de ticket, servent de repere initial au spécialiste en lui
fournissant une base d’estimation de la puissance de I’amétropie a corriger (50). Ensuite, a I’aide d’une
boite de verres d’essai (Figure 8) et de lunettes d’essai (Figure 9), le spécialiste va adapter la réfraction a
I’aide d’échelles d’AV, c’est ce qu’on appelle la réfraction subjective. L’AV obtenue avec la réfraction
(objective ou subjective) est appelée AV avec « correction optimale » pour simplification dans la suite du

manuscrit.

Figure 8 : Boite de verres d’essai (tiré de « Ophtamedic : solutions ophtalmiques »)

Figure 9 : Lunettes d’essai (tiré de « Essilor, www.essilor.fr »)

Les trois principales amétropies de I’eil sont :
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e La myopie : amétropie qui résulte d’un ceil trop long, ou trop convergent, I’image d’un objet est
formée en avant de la rétine, la vision est floue de loin (Figure 10). Plus la myopie est forte, plus

la distance de vision nette est courte.

=TT

Figure 10 : La myopie (tiré de « Essilor, www.essilor.fr »)

e L’hypermétropie : amétropie qui résulte d’un ceil trop court ou pas assez convergent, I’image de
I’objet se forme en arriére de la rétine (Figure 11). Pour ramener I’image sur la rétine et obtenir
une vision nette, I’ceil doit accommoder en permanence. L’accommodation nécessaire étant plus

importante pour la vision de preés, ¢’est pourquoi c’est souvent la vision de preés qui est plus floue.

Figure 11 : L'hypermétropie (tiré de « Essilor, www.essilor.fr »)

e L’astigmatisme : amétropie qui ne résulte pas de la longueur de I’ceil mais de sa forme, et plus
particulierement de la courbure de la cornée (Figure 12). La courbure d’un ceil astigmate est
torique, semblable a celle d’un ballon de rugby a défaut d’étre sphérique, ainsi la vision de prés

et/ou de loin peut étre floue, voire déformée.
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Figure 12 : L astigmatisme (tiré de « Essilor, www.essilor.fr »)

La presbytie est souvent considérée, a tort, comme une amétropie. En réalité, il s’agit d’une évolution
naturelle de la vue. A partir de quarante ans le cristallin perd progressivement une partie de son élasticité
et de sa capacité d’accommodation. La presbytie est la conséquence de cette perte : la vision de prés se

dégrade et la difficulté & voir net les objets rapprochés s’accentue.

Dans une méta-analyse conduite aupres de 61946 personnes issues de 15 études européennes (51), les
prévalences des amétropies, standardisées sur I’age de la population européenne en 2010, ont été estimées.
L’age médian dans les études incluses variait de 44 a 81 ans. La prévalence de la myopie (<-0,75 dioptries
(D)) était estimée a 30,6 % (IC 95% : 30,4 — 30,9) et diminuait avec I’a4ge, commencant a 47,2% (IC
95% : 41,8 — 52,5) chez les 25-29 ans pour finir a 13,9% (IC 95% : 11,9 — 15,9) chez les 70-74 ans, avant
de remonter légérement a partir de 75 ans. La prévalence de I’hypermétropie (>1D) était estimée a 25,2%
(IC 95% : 25,0 — 25,4) et augmentait avec I’age, allant de 6,4% (IC 95% : 3,8 — 9,0) chez les 25-29 ans
jusqu’a 56,3% (IC 95% : 52,1 — 60,4) chez les 75-79 ans, et diminuant légerement aprés 80 ans. La
prévalence de I’astigmatisme (>1D) était estimée a 23,9 % (IC 95%: 23,7 — 24,1) et augmentait
continuellement avec I’age, débutant a 16,2% (IC 95% : 12,3 — 20,1) chez les 25-29 ans jusqu’a atteindre

54,9% (IC 95% : 42,9 — 66,8) chez les 85-89 ans.
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La correction de la vue consiste a bien focaliser I’image sur la rétine. Elle peut se faire par la prescription
de lunettes de vue ou de lentilles de contact correctrices ou par un acte de chirurgie réfractive. Ces
prestations sont facilement accessibles et réalisables dans la majorité des pays industrialisés, néanmoins
elles nécessitent une prise en charge financiére importante que ce soit pour le systéme de santé du pays ou
pour la personne elle-méme (52).

Bien que les ERMC soient aisément corrigeables, elles représentent la principale cause des troubles
visuels et la deuxiéme cause de cécité dans le monde, et seraient responsables de plus de 50% des cas de
troubles visuels et d'environ 20% des cas de cécité (6). Chez les personnes agées de 50 ans et plus, on
observe les mémes tendances : les ERMC représentant la premiére cause de troubles visuels (52,4%) et la
deuxieéme cause de cécité (20,3%) dans le monde. Ces prévalences sont élevées méme en Europe de
I’Ouest ou les erreurs de réfraction ont été estimées a 49,6% des cas de troubles visuels chez les personnes

de 50 ans et plus. Un constat retrouvé dans plusieurs autres études (53-55).

Les ERMC sont couramment définies par la différence entre I’AV mesurée avec la correction habituelle et
celle avec la correction optimale. Toutefois, a ce jour, il n’existe pas de référentiel sur la définition des
ERMC, notamment sur le seuil définissant la présence d’une ERMC. Comme illustré dans le Tableau 1
présentant les prévalences d’ERMC estimées dans plusieurs études issues de pays industrialisés,
différentes definitions ont été utilisées, rendant la comparaison des résultats difficile. Ainsi, la prévalence
des ERMC dans les pays industrialisés varie de 5,6% a 77,5% (56—69). Ces variations sont expliquées par
des différences de définition mais aussi de sélection de la population d’étude. De plus, les études
n’estiment majoritairement pas la prévalence des ERMC sur I’ensemble de la population d’étude, mais sur
seulement une partie des participants, en général les participants ayant déja un certain niveau de troubles
visuels (par exemple 5/10°™). L’objectif de ces publications étant de rechercher les causes de troubles
visuels plutdt que d’estimer la prévalence des ERMC.

Parmi les facteurs associés a une prévalence plus élevée d’ERMC, on retrouve certains facteurs
sociodémographiques comme I’age elevé (58,60,61,64,65,69,70), le bas niveau d’études (60,61,64,65,69),
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le faible niveau de revenus (60), le fait d’étre au chémage ou retraité (61), I’absence de protection sociale
(61,65) ou encore le fait de vivre seul (64) ainsi que la cessation de la conduite (64). En revanche, le
surpoids ou I’obésité (61) ont été associes a des prévalences plus faibles d’ERMC.

Par ailleurs, il a été démontré que les personnes se faisant examiner réguliérement pour leur vue étaient
moins a risque d’avoir des troubles visuels (71). A partir de 65 ans, il est recommandé de réaliser un
examen ophtalmologique au minimum tous les 2 ans (72). Néanmoins, il a été estimé que 36 a 55% des
personnes agees dépassent ce délai (73—-75). Or, un suivi régulier protége de I’émergence de troubles
visuels et de pathologies oculaires associées potentiellement & une dégradation irréversible de la vue. Peu
d’études se sont intéressées aux freins d’accés aux soins ophtalmiques et optiques. Or, la connaissance de
ces barrieres pourrait étre bénéfique pour les politiques de santé afin de guider les programmes de
prévention visant a diminuer la prévalence des troubles visuels. Il a d’ailleurs été démontré que le fait
d’avoir consulté un ophtalmologiste plus de deux ans auparavant et que le fait d’avoir besoin de lunettes
de vue mais d’étre incapable de se les fournir pour cause financiére étaient associés a une prévalence plus
élevée d’ERMC (64,65,69). Par ailleurs, les antécédents ainsi que la présence de pathologie oculaire ont
aussi été associés aux ERMC, avec une prévalence moins élevée de mal-correction chez les personnes
avec des antécédents de pathologie oculaire (60), mais aussi une prévalence plus élevée chez les personnes
avec une cataracte (69). Dans d’autres études au contraire, ces associations n'étaient pas retrouvées, mais
la prévalence des ERMC variait de 2,4% a 20,5% chez les personnes avec des pathologies oculaires
(64,69). Ainsi, bien que les efforts soient concentrés sur la recherche du meilleur traitement pour les
pathologies oculaires, le fait de fournir une correction optique adaptée peut étre négligé chez ces
personnes. Cependant, les estimations proviennent principalement de populations jeunes, dans des études
menées principalement en milieu clinique, et les estimations sur les populations plus agées qui ne sont pas
en mesure de fréquenter ces milieux cliniques sont rares. Pourtant, les personnes agées pourraient avoir
plus de difficultés a se déplacer et a avoir acces aux soins ophtalmologiques et a la correction optique,

conduisant ainsi a des prévalences plus élevées d’ERMC.
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Tableau 1 : Etudes estimant la prévalence des erreurs de réfraction mal corrigées

Premier auteur, année Population d’étude Définition des erreurs de réfraction Prévalence des erreurs de réfraction

Zebardast et al, 2017 (56) N=10714 e AV de loin meilleur ceil e Dans toute la population : 6,8%
>50 ans correction habituelle <5/10°™ - Réfraction réalisée : Chez AV de
Etude National Health and Nutrition passant >5/10°™ avec correction loin correction habituelle
Examination Survey (NHANES) optimale <6,7/10°™ dans chaque ceil

Robinson et al, 2013 (57) N= 768 e  Gain >2 lettres d’AV de loin e Chez AV de loin <8/10°™ meilleur
>39 ans (dont 349 >60 ans) meilleur eil eil (n=126)

- 39-64 ans: 92,4%
- >65ans (n=76) : 51,8%

e Gain >2 lettres d’AV de prés en Chez AV de prés <8/10°™
binoculaire binoculaire (n=203)
- >39ans:79,3%
- 39-64ans:95,1%
- >65ans (n=89) : 54,3%

Sherwin et al, 2012 (58) N= 4428 e Gain>1 ligne d’AV de loin e Dans toute la population : 1,9%
> 48 ans meilleur ceil chez <5/10°™ - Réfraction réalisée : chez AV de
Etude The EPIC-Norfolk Eye Study loin correction habituelle 5/10éme

meilleur ceil (n=146)
Chez AV de loin <5/10°™ (n=146)
54,8%
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Daien et al, 2011 (59)

N=1947

>63 ans (4ge médian de 72,3 ans)
Etude Pathologies oculaires liées a
I’age (POLA)

Changement d’une catégorie .
d’AV de loin avec correction
habituelle a une catégorie

supérieure avec correction

optimale (4 catégories)

AV normale bilatérale (5/10-
10/10°™ chaque ceil)

Perte vision unilatérale (5/10-
10/10°™ un ceil et <5/10°™
I’autre)

Troubles visuels légers (3/10—
5/10°™ meilleur ceil)
Troubles visuels modérés a

Dans toute la population : 38,5%

séveres (<3/10°™ deux yeux)
Rosman et al, 2009 (60) N=3115 e Gain >2 lignes d’AV de loin e Dans toute la population : 20,4%
>40 ans (dge moyen de 58 ans) meilleur ceil
Etude The Singapore Malay Eye Study
e Gain=>I ligne d’AV de loin e Dans toute la population : 57,2%
meilleur ceil
Varma et al, 2008 (61) N= 6129 e Gain >2 lignes d’AV de loin e Chez AV de loin <10/10°™ : 15,1%
>40 ans (4ge moyen de 54,9 ans) meilleur ceil
Etude The Los Angeles Latino Eye
Study (LALES)
Chia et al, 2006 (62) N= 892 e AV de loin dans meilleur cil e Chez AV de loin <5/10°™ meilleur

>50 ans (4ge moyen de 60,8 ans)
Etude The Blue Mountains Eye Study
(BMES)

avec correction habituelle
<5/10°™ passant >5/10°™ avec
correction optimale

@il (N=116) : 61,2%
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AV de loin binoculaire avec
correction habituelle <5/10°™
passant >5/10°™ avec correction
optimale

Chez AV de loin <5/10°™ en
binoculaire (n=40) : 77,5%

Evans et al, 2004 (63)

N= 14403 o

>75 ans (age moyen de 81,3 ans)

AV de loin binoculaire avec
correction habituelle <3,2/10°™

passant >3,2/10°™ avec
correction optimale meilleur ceil

Chez AV de loin
<3,2/10°™ binoculaire (n=1742) :
25,8%

Mufioz et al, 2002 (65)

N= 4774 .
>40 ans
Etude Proyecto VER

AV de loin dans meilleur ceil
avec correction habituelle
<5/10°™ passant >5/10°™ avec
correction optimale

Chez AV de loin <5/10°™ meilleur
eil (n=390) : 73%

Gain>1 ligne d’AV de loin
meilleur ceil

Chez AV de loin <5/10°™ meilleur
ceil (354/390) : 90,8%

Foran et al, 2002 (66)

Deux échantillons issus de la méme e
étude
N1= 3654

>49 ans (dge moyen de 66,2 ans)

N2= 3508
>49 ans (4ge moyen de 66,7 ans)

Etude The Blue Mountains Eye Study

AV de loin dans meilleur ceil
avec correction habituelle
<5/10°™ passant >5/10°™ avec
correction optimale

Dans toute la population (N1) : 7,5%
Dans toute la population (N2) : 5,6%

(BMES)
Thiagalingam et al, 2002 (64) N=3654 e Gain>2 lignes d’AV de loin Chez AV de loin <6,7/10°™ meilleur
>49 ans meilleur ceil ceil : (371/814) 45,6%

Etude The Blue Mountains Eye Study
(BMES)
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Gain >1 ligne d’AV de loin
meilleur ceil

Dans toute la population :
(889/3654) 24,3%

Mufioz et al, 2000 (68)

N= 2519

>65 ans

Etude The Salisbury Eye Evaluation
Study (SEE)

AV de loin binoculaire avec
correction habituelle <5/10°™
passant >5/10°™ avec correction
optimale

Dans toute la population : 34%
Réfraction réalisée AV de loin

correction habituelle meilleur ceil

<6,7/10°™

Gain > 1 ligne d’AV de loin
meilleur ceil

Chez AV de loin <5/10°™ meilleur
ceil (71/159) : 44,7%

Liou et al, 1999 (69)

N= 4735

>40 ans

Etude The  Melbourne
Impairment Project

Visual

Gain > 1 ligne d’AV de loin
meilleur ceil

Dans toute la population (466/4735)

1 9,8%

Chez AV loin <10/10°™ meilleur il

(466/812) : 57,4%

Tielsch et al, 1990 (76)

N= 5300
>40 ans
Etude The Baltimore Eye Survey

Gain >1 ligne d’AV de loin
meilleur ceil

Dans toute la population : 54%

AV = Acuité visuelle, ERMC = Erreurs de réfraction mal corrigées
Gain = AV avec correction optimale — AV avec correction habituelle
Correction optimale : correction obtenue aprés mesure de la réfraction
Correction habituelle : correction portée avant mesure de la réfraction
Meilleur ceil = ceil avec I’AV maximale
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1.2.Troubles visuels et santé des personnes agées

Troubles visuels et qualité de vie, chutes, fractures et dépression

Au-dela de lI'importance numérique des troubles visuels, ces derniers peuvent avoir un effet délétére sur la
qualité de vie percue d'une personne &gée ainsi que sur son état de santé ressenti (77,78). Dans la
littérature, des associations avec différents symptdmes ou pathologies ont été retrouvees. Les troubles
visuels ont aussi été associes aux troubles de I’équilibre, augmentant les risques de chutes, menant a des
risques de blessures ou de fractures, notamment de la hanche, plus élevés (79-83). Ces phénoménes
conduisant a une augmentation du nombre d’hospitalisations ou d’admissions en maisons de retraite

(84,85).

Les troubles visuels peuvent également handicaper la personne en diminuant progressivement sa mobilité,
en impactant la conduite automobile par exemple. En effet, les troubles visuels ont été associés a un arrét
précoce de la conduite, les personnes préférant s’arréter de conduire lorsque leur vue ne leur permette plus
de conduire avec confiance et en sécurité (86-91). Le risque augmenté d’accidents de la circulation étant
aussi un facteur limitant la pratique (92). De plus, les troubles visuels ont été associés a un risque
augmenté de déces (93,94), des raisons possibles étant le risque d’accidents de la route ou encore les
accidents domestiques comme la survenue de chutes, les brulures ou les intoxications (alimentaires ou

médicamenteuses), qui sont des facteurs de risque majeurs de décés chez les personnes agées.

La présence d’une dépression a aussi €té évoquée comme conséquence importante. Une diminution
progressive de la participation des personnes dans les activités sociales et de loisirs a été retrouvée chez
les personnes agées avec des troubles visuels. La pratique d’activités stimulantes et les relations sociales
sont importantes pour maintenir une bonne santé mentale et physique dans les ages avancés de la vie. En
diminuant les interactions sociales, en favorisant I’isolement et le sentiment de solitude, les troubles
visuels exposeraient les personnes agées a un risque augmenté d’anxiété, de dépression, voire de suicide

(95-103). La conduite étant un facteur important pour maintenir la pratique d’activités a I’extérieur du
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domicile, son arrét peut également conduire a un isolement social plus important, pouvant mener a terme a
une majoration du risque de survenue d’une dépression. Néanmoins, le sens de la relation entre les
troubles visuels et la dépression est discuté dans la littérature (97,104). La dépression pouvant induire des
comportements a risque comme une consommation excessive de tabac, un facteur de risque connu de
survenue de certaines pathologies oculaires dont la DMLA. De plus, la consommation d’antidépresseurs,
comme d’autres médicaments psychotropes, pourrait avoir des effets secondaires, notamment sur la vision

(105,106).

Troubles visuels et perte d’autonomie

La population vieillit

Le vieillissement de la population résulte principalement de I’allongement de I’EV a la naissance qui a

presque doublé au cours du vingtieme siecle (107) ainsi que de la diminution du taux de fertilité.

Mais ce vieillissement ne se fait pas forcément en bonne santé

D’apreés les projections actuelles de la population francaise, en 2050 une personne sur trois aura plus de 60
ans (108). L’enjeu actuel est de savoir si ces années de vie supplémentaires se feront en bonne santé. En
effet, alors que la France occupe I'une des meilleures places en matiére d’EV a la naissance, elle se situe
en plus mauvaise position par rapport a d’autres pays européens en terme d’EV sans incapacités, un
indicateur de qualité des années supplémentaires de vie gagnées. Ainsi, une étude conduite en 2008,
estimant I’EV totale et sans incapacités a 50 ans dans 25 pays européens, a montré que la France occupait
la premiére place en terme d’EV a 50 ans chez les femmes et la 3°™ place chez les hommes. En revanche,

en termes d'EV sans incapacités, la France occupait la 10°™ place chez les hommes et les femmes.

Trois scénarios ont été évoqués concernant I’allongement de I’EV : I’équilibre, la compression ou

I’expansion de la morbidité. Dans le scénario d’expansion (109), nous vivrions plus longtemps, mais plus
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longtemps en mauvaise santé : I’allongement de I’EV étant probablement le résultat du prolongement du
dernier stade de la vie grace aux progres méedicaux, s’illustrant par la survie d’une population plus fragile,
en moins bonne santé et donc a plus haut risque de maladies (110). Selon le scénario de compression
(111), nous vivrions plus longtemps, plus longtemps en bonne santé et moins longtemps en mauvaise
santé. Cela serait d0 a I’amélioration des conditions de vie, I’augmentation du niveau d’études ainsi
qu’une meilleure prise en charge des conséquences souvent incapacitantes de certaines pathologies
chroniques comme le diabete ou I’hypertension. Dans le scénario d’équilibre (112), nous vivrions plus

longtemps, plus longtemps en bonne santé et plus longtemps en mauvaise santé.

En France, une étude conduite dans la cohorte PAQUID a comparé I’EV a 80 ans entre deux générations
observées a 10 ans d’intervalle. Les auteurs ont retrouvé que les personnes agées gagneraient en moyenne
1,4 ans d’EV (dont 1,3 ans en bonne santé) par rapport a la génération observée 10 ans auparavant. Une
compression de la morbidité a été observée, a I’exception des sujets avec un bas niveau d’études. De plus,
I’age d’entrée en dépendance reculerait passant de 82,8 a 84,2 ans (113).

Quelles que soient les projections en termes d’EV en bonne santé, les personnes agées représentent des
populations particuliérement vulnérables. La fréquence ainsi que la sévérité de la majorité des maladies
chroniques augmentent avec I’age, tout comme le risque de multi morbidité et I’émergence de certaines
pathologies spécifiques du vieillissement dont la MA. Tout cela ayant pour conséquence majeure une

augmentation de la dépendance.

Dépendance : définition

La dépendance est un terme qui est apparu dans les années 1970, utilisé spécifiquement pour les personnes
agées. Il s’agit d’un indicateur reflétant I’état de santé de la population, un indicateur indirect de morbidité
qui permet d’évaluer les répercussions sur la vie quotidienne du vieillissement et des morbidités associées.
On distingue couramment la perte d’autonomie et la dépendance, qui sont deux notions complémentaires

et non opposées (114).
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La perte d’autonomie : c’est un terme qui fait référence a la perte de la faculté de se gouverner
seul et de décider par soi-méme, c’est plutét une origine cognitive et intellectuelle (la capacité a
prévoir et anticiper I’action comme par exemple identifier le besoin de faire les courses car le
réfrigérateur est vide).

La dépendance : c’est I’incapacité a effectuer sans aide humaine les activités de la vie quotidienne,
c'est plutdt une origine physique (la capacité a faire I'action, comme par exemple faire ses

courses).

L’incapacité dans les activités de la vie quotidienne représente un indicateur indirect global de morbidité,

pertinent pour estimer les répercussions sur le fonctionnement dans la vie quotidienne du vieillissement et

des pathologies qui lui sont associées (115).

L’incapacité est habituellement décrite a travers trois principaux domaines (116):

La mobilité : atteinte plutdt d’ordre physique comme réaliser de gros travaux domestiques ou
marcher 1 kilometre

Les activités instrumentales de la vie quotidienne (appelées « Instrumental Activities of Daily
Living » (IADL)) : taches plus complexes mettant en jeu a la fois des capacités physiques et
cognitives, comme I’utilisation du téléphone ou la gestion du budget

Les activités de base de la vie quotidienne (appelées « Activities of Daily Living » (ADL)),
représentant un niveau sévere de dépendance nécessitant une assistance humaine pour faire sa

toilette, s’habiller ou s’alimenter

Une hiérarchie dans I’atteinte de ces domaines d’incapacités a été identifiée. La mobilité, puis les activités

instrumentales et enfin les activités de base de la vie quotidienne seraient impactées (117). Les échelles

d’activités les plus utilisées dans la littérature font référence aux échelles de mobilité de Rosow et Breslau

(118) et d’activités quotidiennes de Lawton et Brody (119) et de Katz (120).
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Epidémiologie de la dépendance

L’enquéte francaise Handicap-Santé en ménages ordinaires réalisee en 2008, correspondant a une
actualisation des données de I’enquéte Handicaps Incapacités-Dépendance (HID) menée en 1999 par la
Direction de la recherche, des études, de I'évaluation et des statistiques (DREES) et I’ Institut national de la
statistique et des études economiques (INSEE), a montré que prés de 25% des personnes agees de 60 ans
et plus déclaraient au moins une limitation physique, 18,4% avaient au moins une restriction aux IADL et
4,0% avaient au moins une restriction aux ADL (121). Néanmaoins, la dépendance reste modérée avant 75
ans comme illustré dans I’enquéte HID avec un age moyen des dépendants de 78 ans pour les hommes et
de 83 ans pour les femmes (122). Dans I’étude PAQUID, parmi 3751 sujets agés de 65 ans et plus, 74,0%
avaient des restrictions de la mobilité au Rosow et Breslau, 30,5% au moins une limitation aux IADL, et

4,9% avaient au moins une limitation aux ADL (123).

Dans un rapport publié en 2011, les prévalences et incidences, standardisées sur I’age, le sexe et le niveau
d’études, de la dépendance aux IADL et aux ADL ont été estimées au cours d’une analyse de données de
14062 personnes agées en moyenne de 75 ans issues de trois cohortes populationnelles francaises (toutes
suivant des personnes agées de 65 ans et plus) couvrant 22 ans de suivi (1988-2010). Concernant la
dépendance aux IADL (atteinte d’au moins une activité a un niveau modéré a sévere), la prévalence était
de 27,3% et I’incidence de 8,2 cas pour 100 personnes-années (PA). La prévalence augmentait avec I’age,
variant de 10% chez les 65 a 74 ans a plus de 80% chez les 90 ans et plus, et était plus élevée chez les
femmes a partir de 85 ans (115). La prévalence de la dépendance aux ADL (atteinte d’au moins une
activité & un niveau sévére) était de 4,7% et I’incidence standardisée de 1,7 cas pour 100 PA. La
prévalence augmentait significativement avec I’age : allant de moins de 5% chez les personnes agées de
moins de 80 ans a 15% chez les personnes agées de 85 a 89 ans, jusqu’a atteindre 25% chez les personnes
de plus de 90 ans. Aucune différence entre les hommes et les femmes n’était observée avant 85 ans, alors

gue la prévalence était supérieure chez les femmes aprés 85 ans.
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En France, les dépenses de prise en charge des personnes agées dépendantes représentaient 30 milliards
d’euros en 2014 dont 23,7 milliards étaient financés par les pouvoirs publics, le reste étant a la charge des
ménages (124). Ces dépenses comprenant les soins, les aides a domicile et I’hébergement. Une des
principales dépenses de la perte d’autonomie étant I’attribution de I’allocation personnalisée d’autonomie
(APA), une aide financiére accordée aux personnes dépendantes de 60 ans et plus, permettant de financer
une partie des dépenses nécessaires au maintien au domicile mais aussi de payer une partie du forfait
dépendance pour les personnes résidant en maisons de retraite. En 2012, il a été estimé que 1,17 millions
de personnes agées bénéficiaient de I’APA, soit 7,8% des personnes agées de 60 ans et plus (125). La
prise en charge de la dépendance s’exerce principalement par la solidarité familiale a travers I’aide de
proches, par une solidarité collective financiere (I’APA) et par I’accueil dans des établissements
d’hébergement pour personnes agées dépendantes (126), la dépendance étant une des principales causes

d’entrée en institution (127).

Les troubles cognitifs et la démence représentent les pathologies qui contribuent le plus a la dépendance
des personnes agées (128,129). En effet, la définition méme de la démence, dont la MA est la principale
cause, associe un déclin cognitif a un retentissement sur la capacité a réaliser les activités de la vie
quotidienne de fagcon autonome. De plus, on dénote une forte mobilisation cognitive dans la majorité des
taches du quotidien, comme par exemple le fait de téléphoner qui mobilise I’action de planification, de
gestion des interférences (si on nous parle pendant I’appel), mais aussi le maintien d’une conversation
cohérente (130). Ainsi, il a été estimé que 57%, 95% et 57% des personnes démentes avaient des

restrictions de mobilité, une dépendance aux IADL et aux ADL respectivement (128).

Certaines caractéristiques sociodémographiques comme I’age (131,132), le sexe féminin (132,133), le fait
de vivre seul (134), d’avoir de faibles revenus (133,134) et un bas niveau d’études (132,133) ont été
associés a la dépendance. Une association a aussi été retrouvée avec certaines maladies chroniques dont la
prévalence augmente avec I’age comme les maladies cardiovasculaires (135,136), le diabéte (137,138),

I’hypertension (135,139), I’arthrite (136,140), I’accident vasculaire cérébral (AVC) (141), les maladies
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respiratoires chroniques (dont I’asthme) (142,143) ou encore I’obésité (141). D’autres facteurs comme la
consommation de tabac (138), les chutes et fractures (141) ainsi qu’une consommation trop riche en
calories et une faible pratique d’activités physiques ont également été associés a la dépendance (131). La
présence d’une dépression a aussi été évoquée comme un facteur de risque (144-146) tout comme la
consommation de benzodiazépines (147). D’autres facteurs ont été évoqués notamment la présence de

troubles sensoriels dont les troubles visuels (59,148).

Association entre troubles visuels et dépendance

En 2015, les troubles sensoriels incluant les troubles visuels et auditifs ont été identifiés comme la seconde
cause d’années vécues en incapacités dans le monde (149). Une étude britannique a estimé que le nombre
d’années veécues sans incapacité était réduit de 3 ans chez les femmes déficientes visuelles par rapport aux
autres et de 2 ans chez les hommes, cette réduction étant plus importante que pour I’arthrose, les déficits
auditifs, les broncho-pneumopathies chroniques obstructives et les pathologies vasculaires périphériques

(150).

Plusieurs hypothéses concernant I’effet des troubles visuels sur les incapacités a réaliser les activités de la
vie quotidienne de fagon autonome ont été évoquées. Dans la vie quotidienne, les activités impliquent plus
ou moins intensément et directement la vision, et plusieurs fonctions visuelles sont nécessaires pour vivre
de fagon autonome (151-154). La vision de prés est nécessaire pour réaliser des taches comme la lecture,
I’écriture, ou encore pour la manipulation fine d’objets par exemple pour préparer des repas ou pratiquer
certaines activités manuelles. La vision de loin est requise pour se repérer dans I’espace, pour conduire, se
déplacer de facon sécurisée et indépendante (particulierement dans des lieux non familiers), utiliser les
transports en communs, marcher, pratiquer une activité physique, utiliser les escaliers ou encore faire ses
courses (155). De plus, la vision est importante pour maintenir 1’équilibre. Ainsi la survenue de chutes et
de fractures pourrait augmenter la sédentarité de la personne et nuire a son autonomie (83). Les troubles

visuels peuvent aussi entrainer une diminution des interactions sociales, la survenue de difficultés pour
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réaliser ses rbles sociaux comme le fait de travailler, un repli sur soi et un isolement plus important,

conduisant a une perte d’autonomie progressive.

Etudes sur I’association entre troubles visuels et dépendance

Etudes transversales

Comme illustré dans le Tableau 2, plusieurs études transversales ont montré que les troubles visuels
mesurés étaient associés a plus de limitations de la mobilité et & des incapacités aux IADL plus élevées
(156-158). Des temps plus longs pour réaliser certaines taches de mobilité comme le fait de monter les
escaliers ou de marcher et certaines IADL comme le fait de téléphoner ont aussi été trouvés (151,159).
Une étude récente a également retrouvé des prévalences plus élevées de limitations de mobilité,
d’incapacités aux IADL et de restrictions de participation a la vie sociale chez des personnes avec des
troubles visuels de loin déclarés combinés a des troubles visuels de prés mesurés (148). Par ailleurs,
plusieurs études ont retrouvé une association entre la vision percue comme dégradée et les incapacités aux
IADL (160) ainsi qu’aux ADL (152,161-164). Une relation « dose-effet » a aussi été identifiée dans
certaines études, avec une prévalence d’incapacités qui augmentait avec la sévérité des troubles visuels
(151,157,163). De plus, une étude a montré que la prévalence d’incapacités chez des personnes s’étant
dégradée visuellement au cours de deux suivis consécutifs était plus élevée que celle de personnes dont la

vision était restée stable et correcte (165).

Etudes longitudinales

En analyse longitudinale, un risque augmenté de restrictions de mobilité, de limitations aux IADL et aux
ADL a été retrouvé chez les personnes avec des troubles visuels mesurés (166—168). Néanmoins, pour la
mobilité, les résultats sont plus controversés, avec une absence d’association retrouvée dans quelques
études, notamment lorsque les performances étaient mesurées (153,168). Dans des analyses des données

de I’étude américaine SEE, au cours de 8 ans de suivi, une corrélation significative a été retrouvée entre le
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déclin de la vision et les limitations aux ADL et aux IADL, mais pas avec la mobilité (169,170).
Cependant, une étude a montré un effet & « midlife » des troubles visuels de loin sur les performances de
mobilité 10 ans aprés (171).

Un risque augmenté de survenue de limitations aux IADL, aux ADL et de restrictions de participation a la
vie sociale a été retrouvé au cours de 7 ans de suivi chez des personnes avec des troubles visuels de pres
combinés a des troubles visuels de loin déclarés. L’association n’était pas significative pour la mobilité
(148). Lorsque les troubles visuels étaient définis & partir de la déclaration de la personne, un risque
augmenté de limitations de mobilité, d’IADL et d’ADL a été retrouvé, avec une relation « dose-effet »
caractérisée par une augmentation du risque de limitations aux ADL avec la gravité des troubles visuels
(172,173). Par ailleurs, la dégradation déclarée de la vision de prés entre deux suivis consécutifs a été

également associée a un risque plus élevé de limitations aux IADL et aux ADL (174).

Ainsi, une association entre les troubles visuels et les limitations de mobilité, aux IADL et aux ADL a été
majoritairement retrouvée dans la littérature, que ce soit en analyse transversale ou longitudinale. Toute
amélioration des capacités visuelles, sous I’hypothése que la relation soit causale, pourrait donc avoir un
impact assez direct sur le fonctionnement dans les activités de la vie quotidienne. En effet, les capacités
visuelles sont sollicitées dans presque tous les actes du quotidien. De plus, les risques d’accidents
domestiques tels que les chutes, ou encore les intoxications alimentaires ou médicamenteuses seraient
accrues par la présence de ces déficiences visuelles, sans compter les conséquences plus indirectes comme
I’isolement, la sédentarité ou encore la dépression. Certains de ces troubles visuels pouvant faire I’objet
d’une prise en charge optique adaptée, il pourrait étre intéressant de quantifier la part de limitations qui

pourrait étre évitée par ce biais.

Dans I’étude CSHA, les auteurs ont montré que les troubles visuels déclarés étaient I’un des principaux
déterminants de limitations d’activités, soit le deuxiéme associé aux ADL et IADL chez les hommes et le
troisieme associé aux ADL chez les femmes (175). Dans cette étude, la proportion de limitations aux

IADL qui pourrait étre évitée si les troubles visuels étaient totalement éliminés était de 2,6% chez les
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femmes et de 4,5% chez les hommes. Néanmoins en raison de la présence de pathologies oculaires liées a
I’&ge non curables a I’heure actuelle, I'hypothése d’une élimination totale des troubles visuels est a ce jour
peu réaliste. Cependant, une grande partie de ces troubles étant liée & des ERMC, ces troubles pourraient
étre diminués. Ainsi, dans I’étude POLA, la proportion d’ERMC était estimée & 38,5% et la proportion
d’incapacités aux IADL qui pourrait étre évitée par la correction de ces ERMC (par le port d’une

correction optique optimale) était de 20,5% (59).
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Tableau 2 : Etudes sur la relation entre troubles visuels et dépendance

Premier auteur,
anneée

Population d’étude

Design

Définition troubles visuels

Echelles dépendance

Mesures d’association

Etudes transversales

Pérés et al, 2017 (148)

N=8491
>65 ans

Transversale

Vision mesurée (pres) et
déclarée (loin)

Participation vie
sociale

Participation sociale
e Troubles prés (RC

Mobilité ajustée=2,7, IC 95% :
Etude des Trois- Prés: AV de pres IADL 2,1-3,6)
Ciités (3C) binoculaire <6,7/10°™ avec | ADL e Troubles combinés
correction habituelle (RC ajusté=6,3, IC
95% : 4,2 -9,6)
Loin : difficulté reconnaitre - Mobilité
visage familier & 4 metres e Troubles prés (RC
ajusté=1,7, 1IC 95% :
Troubles visuels combinés 14-21)
en 4 modalités e Troubles combinés
1. Pastroubles visuels (RC ajusté= 2,3, IC
2. Présseulement 95% : 1,5 - 3,5)
3. Loin seulement - 1ADL
4. Combinés (pres et loin) e Troubles prés (RC
ajusté= 1,6, IC 95% :
1,2-2,0)
e Troubles combinés
(RC ajusté= 6,0, IC
95% :4,1-8,8)
- ADL
e pas association
Daien et al, 2014 (156) | N=1887 Transversale Vision mesuréee IADL - IADL

>63 ans (age
médian : 72,3 ans)

Etude Pathologies
oculaires liées a

Détermination
d’un seuil avec
courbe ROC
(Indice de

AV loin monoculaire avec
correction habituelle

Troubles visuels loin en 4

e Troubles visuels loin
légers (RC ajusté=
1,8,1C95%:1,1 -
2,9)

e Troubles visuels loin

48



I’4ge (POLA)

Youden)

catégories

1. Vision normale
(AV>5/10"" dans deux
yeux)

2. Legers (AV comprise
entre 5/10 -3,2/10°™
meilleur ceil)

3. Perte unilatérale de
vision (AV <5/10°™ un
ceil et AV>5/10"™
I’autre)

4. Modérés a séveres
(AV <3,2/10°™ meilleur
ceil)

modérés/séveres
(RC ajusté= 3,5, IC
95%:1,9-6,3)

Seuil identifié : 4-
5/10°™

Steinman et al, 2012
(176)

N=6550

>65 ans (age
moyen : 74,7 ans)

Transversale

Vision déclarée

Auto-évaluation de la vision

Plusieurs activités aux
ADL, IADL et de
participation vie

Incapacités
e Troubles visuels
Séveres associés a

(avec lunettes ou lentilles sociale toutes les activités
Etude National portées) sauf lever/sortir du
Health and Nutrition ] lit daps modeéles
Examination Survey Troubles visuels en 3 ajustés
(NHANES) catégories : aucun, modérés
ou séveres
Daien et al, 2011 (59) N=1947 Transversale Vision mesurée IADL - Stratification sur I’age

>63 ans (age
médian : 72,3 ans)

Etude Pathologies
Oculaires Liées a
I’Age (POLA)

Estimation de
GIF (%
incapacités
évitable par
correction des
ERMC)

AV loin monoculaire avec
correction habituelle

Troubles visuels loin en 4
catégories

1. Vision normale
(AV>5/10éme dans deux
yeux)

2. Légers (AV comprise

e GIF:20,5%
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entre 5/10 —3,2/10éme
meilleur ceil)

3. Perte unilatérale de
vision (AV <5/10eme un
il et AV>5/10eme
I’autre)

4. Modérés a séveres (AV
<3,2/10éme meilleur ceil)

Griffith et al, 2010 N=8858 Transversale Vision déclarée IADL - Hommes 75-84 ans
(175) >65 ans (Age ADL e Troubles visuels :
moyen : 75,7 ans) Estimation de Troubles visuels : troubles 2°™ facteur
PAR oculaires ne pouvant pas étre d’incapacités ADL
Etude Canadian (% incapacités soigneés par lunettes (PAR ajusté =
Study of Health and | €vitable par 18,8%, IC 95% : 8,7
Aging (CSHA) suppression des -29,0) et
troubles visuels) IADL (PAR ajusté=
9,3% :1C 95% : 4,6
—-14,0)
- Femmes 75-84 ans
e Troubles visuels :
3*™ aux ADL (PAR
ajusté=14,7%, IC
95% :7,4-22,0)
Berger et al, 2008 N=9115 Transversale Vision déclarée IADL - 1ADL
(152) ADL e Troubles visuels loin

>65 ans (age
moyen : 74,7 ans)

Etude Health and
Retirement Study
(HRS)

Vision de pres et de loin
déclarée de « excellente » &
« mauvaise »

Troubles visuels prés ou loin
= modalité mauvaise

(RC ajusté=2,2, IC
95%:1,4-34)
Troubles visuels prés
(RC ajusté=2,1, IC
95%:1,5-2,9)

ADL

Troubles visuels loin
(RC ajusté= 1,8, IC
95% :1,3-2,5)
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e Troubles visuels prés
(RC ajusté=1,9, IC
95%:1,4-25)

Jin et al, 2008 (161)

N= 2671

>65 ans (age
médian : 72 ans)

Etude Canadian
Study of Health and
Aging (CSHA)

Transversale

Vision déclarée

La vision déclarée de «
bonne » & « ne voit pas »

Troubles visuels = modalités
« ne voit pas » ou « faible »

Difficultés dans les
activités de la vie
guotidienne
criteres CAMDEX-
section H.

Difficultés activités

e Troubles visuels (RC
ajusté sur age, sexe
et tabac= 6,6, IC
95%:4,5-9,7)

Laitinen et al, 2007 N= 2871 Transversale Vision mesurée Mobilité déclarée - Mobilité mesurée
(157) >55 ans Mobilité mesurée e Troubles visuels loin
(Finlande) AV de -Iom blqoculalre avec (performgnges légers (RC ajusté=
correction habituelle chronométrees) 1,7,1C95% : 1,3 -
IADL 2,3)
Troubles visuels loin en 4 ADL - Mobilité déclarée
catégories e Troubles visuels loin
légers (RC ajusté=
1. Vision normale (> 1,5 1C95%:1,1 -
8/10°™) \ 2,0)
2. Légers (5/10°™ - - 1ADL
6,3/10°™) ‘ e Troubles visuels loin
3. Modérés (3,2/10°™ — légers (RC ajusté=
4/10°™) ‘ 1,7,1C95% : 1,2 -
4. Sévéres (<2,5/10°™) 2,3)
- ADL
e Troubles visuels loin
légers (RC ajusté :
1,5, 1C9%:1,1-
2,1)
Tout domaine : relations
« dose-effet » significatives
Swanson et al, 2004 N= 67570 Transversale Vision déclarée IADL - Chez >65 ans
(162) ADL - Modeéles ajustés

>18 ans (age
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moyen : 44,6 ans)

Stratification sur
I’&ge (18-44/ 45-64/

>65)
Etude National

Health Interview
Survey of Disability

Réponse positive a « Avez-
vous des difficultés pour
voir quand vous portez des
lunettes ou lentilles ? »

Troubles visuels :
toutes activités IADL
dans modeles ajustés
Troubles visuels : se
laver, s’habiller et se
déplacer (ADL) dans
modeles ajustés

(NHIS-D)
West et al, 2002 (151) | N =2520 Transversale Vision mesurée Performances - Mobilité, Activités et
>65 ans chronométrees a des taches visuelles

Etude Salisbury Eye
Evaluation (SEE)

Identification
seuils par courbe
ROC (seuil a
partir duquel
50% population
incapacités)

AV de loin meilleur ceil avec
correction habituelle

Modélisée en variable
continue

taches de

Mobilité

Activités quotidienne
avec composante
visuelle

Taches visuelles

Modeéles ajustés

AV loin :
corrélations ajustées
significatives, + AV
diminue, + temps
pour réaliser activité
augmente

Seuils : de 54 10/10°™

selon les taches (lecture,
reconnaissance visage et
s’asseoir/se lever chaise)

Owsley et al, 2001
(159)

N =342

>56 ans (age
moyen : 71 ans)

Services
d’ophtalmologie en
Alabama — Etude
Impact of Cataracts
on Mobility (ICOM)

Transversale

Vision mesurée

AV de loin meilleur ceil avec
correction habituelle

Modélisée en variable
continue

Performances
chronométrées a 17
IADL faisant
intervenir vision

IADL

AV de loin et temps
allongé a 14 activités
dans modeles ajustés

Lee et al, 1999 (163)

N= 7320
>70 ans

Transversale

Vision déclarée

Comment évaluez-vous

Score de 11 activités
(IADL et ADL)

Score d’IADL et ADL

+ vision dégradée, +
score augmente dans
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Etude Assets and
Health Dynamics of
the Oldest Old

votre vision (avec lunettes
portées si besoin ?)

Vision en 5 catégories :

modele ajusté

Survey (AHEAD) excellente, trés bonne,
bonne, moyenne et mauvaise
Rovner et al, 1998 N=872 Transversale Vision déclarée IADL - 1ADL

(160)

>68 ans (age
moyen : 76,3 ans)

MOoVIES Project

« Voyez-vous assez bien
pour lire les journaux avec
vos lunettes si besoin ? »

Troubles visuels = réponse
positive

e Troubles visuels (RC
ajusté dépression,
age et sexe =5,6, IC
95%:2,8-11,4)

West et al, 1997 (158)

N=2520
>65 ans

Etude Salisbury Eye
Evaluation (SEE)

Transversale

Vision mesurée

AV de loin binoculaire avec
correction habituelle

Troubles visuels loin= AV
<5/10°™

Activités sociales
(cinéma, restaurant,
concert ...)
Mobilité

IADL

ADL

- Activités sociales
e Troubles visuels loin
(RC ajusté age, sexe

etrace=1,7,IC
95%:2,4-3,2)
- Mobilité

e Troubles visuels
loin : pas association
- |ADL
e Troubles visuels loin
(RC ajusté age, sexe
et race= 2,5, IC
95%:1,8-3,4)
- ADL
e Troubles visuels loin
(RC ajusté age, sexe
et ethnie= 1,8, IC
95%:1,2-2,8)
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Rubin et al, 1994 (177)

N= 222

Transversale

Vision mesurée

Mobilité

- Mobilite, IADL, ADL

>65 ans (age moyen IADL e Troubles visuels
. 73,5 ans) AV loin binoculaire avec ADL loin : pas association
correction habituelle significative
Johns Hopkins . .
Troubles visuels loin= AV
<5/10°™
Branch et al, 1989 N=496 Transversale Evolution de la vision Mobilité - |ADL
(165) >65 ans (declarée) entre deux suivis | IADL e Déclin vision :
consécutifs ADL limitations pour
certaines taches
Déclin vision = vision IADL ajusté age et
declarée comme se sexe
dégradant au 2°™ suivi par
rapport au 1% - Mobilité et ADL
vs vision déclarée bonne aux e Déclin vision : pas
2 suivis association
Etudes longitudinales
Pérés et al, 2017 (148) | N=8491 Transversale et Vision mesurée (prés) et Participation vie Longitudinale
>65 ans Longitudinale déclarée (loin) sociale - Participation sociale

Etude des Trois-
Cités (3C)

(Suivi = 7 ans)

Prés: AV de pres
binoculaire <6,7/10°™ avec
correction habituelle

Loin : difficulté reconnaitre
visage familier & 4 metres

Troubles visuels combinés
en 4 modalités

1. Pas troubles visuels
2. Prés seulement

3. Loin seulement

4. Combinés (pres et de

Mobilité
IADL
ADL

e Troubles pres (HR
ajusté=1,3, IC 95% :
1,1-1,6)

e Troubles combinés
(HR ajusté=1,8, IC
95%:1,3-2,5)

- Mobilité

e Troubles prés et
combinés : pas
association

- 1ADL

e Troubles prés (HR
ajusté=1,2, IC 95% :
1,0-1,4)
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loin)

e Troubles combinés
(HR ajusté=1,7, IC
95%:1,2-2,4)

- ADL

e Troubles pres (HR
ajusté=1,6, IC 95% :
1,1-23)

e Troubles combinés
(HR ajusté=1,9, IC
95%:1,0-3,4)

Chandrasekaran et al,
2017 (171)

N=483
Femmes 42 - 56 ans

Etude Study of
Women’s Health
Across the Nation
(SWAN)

Longitudinale
(Suivi = 10 ans)

Vision mesurée

AV de loin (a 6 métres) et de
prés (36 centimetres)
binoculaire avec correction
habituelle

Troubles visuels : AV
<5/10°™

Performances
chronométrées a des
taches de mobilité

Femmes 42-56 ans

- Mobilité mesurée

e Troubles visuels
loin : temps + élevés
pour réaliser taches
mobilité dans
modeles ajustés

Swenor et al, 2015
(166)

N=1862
>71 ans

Etude Health, Aging
and Body
Composition Study
(Health ABC)

Longitudinale (3
analyses)

1. 1 an de suivi
2. 3 ans de suivi
3. 5 ans de suivi

Vision mesurée

AV de loin binoculaire avec
correction habituelle

Troubles visuels loin : AV
<5/10°™

Mobilite (difficultés
pour monter 10
marches, difficultés
pour marcher 400
metres persistantes a
deux suivis
consécutifs)

- Mobilité — marche
e Troubles visuels loin
HR significativement
augmentés quel que
soit le delai (1 an, 3
et 5 ans)
- Mobilité — escaliers
e Troubles visuels loin
HR significativement
augmentés quel que
soit le délai (1 an, 3
et 5 ans)
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Swenor et al, 2014
(169)

N= 2520
>65 ans

Etude Salisbury Eye
Evaluation (SEE)

Longitudinale
(Suivi = 8 ans)

Vision mesurée

AV de loin dans meilleur ceil
avec correction optimale

Troubles visuels loin = AV
<5/10°™

Mobilité

Mobilité

e Troubles visuels
loin : pas association
significative dans
modeles ajustés

Lam et al, 2013 (170) N=2520 Longitudinale Vision mesurée Score difficultés IADL | - IADL
>65 ans (Suivi = 8 ans) Score difficultés ADL e Déclin AV loin:
AV de loin binoculaire avec (Corrélation ajustée
Etude Salisbury Eye E_volutior) correction habituelle r=0,40, p<0,001)
Evaluation (SEE) S|_multanee de la _ _ - ADL
vision et de la Modélisée en variable e Déclin AV loin :
dépendance continue (corrélation ajustée
(Growth Curve r= 0,16, p<0,05)
models)
Jagger et al, 2007 (150) | N=12881 Longitudinale Vision déclarée IADL - Hommes 65 ans
>65 ans (Suivi =10 ans) ADL e Troubles visuels :
Troubles déclarés (est-ce EV sans incapacités
Etude Medical Modélisation de | que vous souffrez de diminuée de 2,0 ans
Research Council I’espérance de troubles de vue ?) ou (IC95%:0,9-31)
Cognitive Function vie et’ de observés par I’enquéteur
and Ageing Study I’.esperance de - Femmes 65 ans
(MRC CFAS) viesans e Troubles visuels :
Incapacites a 65 EV sans incapacités
ans diminuée de 3,1
années (IC 95% : 2,1
—-4,0)
Sloan et al, 2005 (174) | N=2766 Longitudinale Déclin vision déclaré entre | IADL - IADL
>70 ans (4ge moyen (Suivi =7 ans) deux suivis consécutifs ADL e Déclin prés: (RC
de 81,6 ans) o ) ajuste =14, 1C
Déclin vision de preés 95%:1,2-1,8)
Etude Asset and Déclin vision de loin e Déclin loin : pas

Health Dynamics
Among the Oldest
Old (AHEAD)

Déclin vision loin et prés

association
e Déclin combiné :
(RC ajusté =14, IC
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95%:1,2-1,8)

ADL

Déclin prés : (RC
ajusté =14, 1C
95%:1,1-1,6)
Déclin loin : pas
association
Déclin combiné : pas
association

Lin et al, 2004 (167)

N=1659
Femmes =72 ans

Longitudinale
(Suivi = 5 ans)

Vision mesurée

AV de loin binoculaire avec
correction habituelle

Score activités
mobilité et IADL

Score activités

Troubles visuels loin
(RC ajusté= 1,8, IC

Etude Study of 95%:1,2-2,8)
Osteoporotic . .
Fractures (SOF) Troubles visuels loin : AV
<5/10°™
Klein et al, 2003 (153) | N= 2827 Longitudinale Vision mesurée Mobilité mesurée - Mobilité mesuré
>48 ans (Suivi = 5 ans) (vitesse de marche) e  Troubles visuels loin
Etude Beaver Dam AV de pres et de loin : pas association
Eye Study (BDES) bchulalre avec correction dans modéle ajusté
habituelle e Troubles visuels prés
: pas association
Troubles visuels loin et pres dans modéle ajusté
en 3 catégories
1. >10/10"
2. 6,3/10-8/10°™
3. <5/10°™
Wallhagen et al, 2001 | N = 2442 Longitudinale Vision déclarée Mobilité - Mobilité
(172) >50 ans (Suivi=1an) IADL e Troubles visuels
Difficultés : lire panneaux ADL légers (RC ajusté=

Etude Alameda
County Study

routiers la nuit, reconnaitre
un ami dans la rue, lire un
journal

Troubles visuels en 3
catégories : vision normale,

1,6,1C95% :1,2 -
2,1)

Troubles visuels
modérés/séveres :
pas association

IADL
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Iégers et modéres/séveres

e Troubles visuels
légers (RC ajusté=
15,1C95%:1,2-
1,8)

e Troubles visuels
modérés/séveres
(RC ajusté= 1,8, IC
95%:1,3-2,6)

- ADL

e Troubles visuels
légers (RC ajusté=
15,1C95% :1,1-
2,1)

e Troubles visuels
modérés/severes
(RC=2,3, 1C95% :
15-3,5)

Reuben et al, 1999
(168)

N=5444
>55ans

Etude National
Health and Nutrition
Examination Survey
(NHANEYS)

Réalisation examen
ophtalmologique
(n=2283)

Longitudinale
(suivi = 10 ans)

Vision mesurée et déclarée

Troubles visuels définis a
partir de I’AV (sans
précision) avec correction
habituelle <5/10°™ dans
meilleur ceil

Troubles visuels déclarés :
Porter des lunettes/lentilles
correctrices et difficultés
pour voir avec ces
dispositifs

Mobilité
IADL
ADL

- Mobilité

e Troubles visuels
mesurés : pas
association

e Troubles visuels
déclarés (RR ajusté=
2,0,1C95%:15-
2,5)

- |ADL

e Troubles visuels
mesures (RR ajusté=
1,7,1C95% : 1,2 -
2,5)

e Troubles visuels
déclarés (RR ajusté=
24,1C95%:1,9 -
3,2)

- ADL
e Troubles visuels
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mesures (RR ajusté=
2,0,1C95%:1,3-
3,1)

Troubles visuels
déclarés (RR ajusté=
2,2,1C95%:1,6 -
3,1)

Rudberg et al, 1993
(173)

N= 4452
>70 ans

Etude Longitudinal
Study of Aging
(LSOA)

Longitudinale
(Suivi = 4 ans)

Vision déclarée

Troubles visuels= cataracte,
glaucome, DMLA ou
troubles vision / cécité dans
un des deux yeux

ADL

ADL

Troubles visuels (RR
ajusté=1,4, 1C 95% :
1,2-1,6)
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Toutefois, dans la majorité des études publiées, I’impact des troubles visuels sur la dépendance est souvent
appréhendé a partir d’une déficience visuelle déja importante. Le plus souvent, ce sont les critéres de
I’OMS (3/10°™) ou le seuil américain de 5/10°™ qui sont utilisés. Pourtant, une association pourrait
survenir pour des pertes d’acuité plus Iégéres. Une évaluation plus précise des conséquences des troubles
visuels dés une perte d'acuité 1égére pourrait permettre d’aiguiller les politiques de santé sur les objectifs
en terme d’AV a atteindre ou a maintenir chez les personnes agées. De plus, une cause majeure des
troubles visuels étant les ERMC, des études quantifiant I’apport d’une correction optique adaptée, en
préambule a la mise en place d’études d’intervention plus onéreuses, permettraient d’avoir une idée du

bénéfice possible en matiére de réduction d’incapacites.
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Troubles visuels et troubles cognitifs

Par ailleurs, les troubles cognitifs et la démence étant des facteurs de risque majeurs de dépendance, il est

possible que les troubles visuels agissent sur la dépendance via ces facteurs.

Les troubles cognitifs et la démence

Définition

La démence est un syndrome causé par un ensemble de maladies neurodégénératives, associant un déclin
cognitif et un retentissement sur la capacité a réaliser les activités de la vie quotidienne de facon
autonome. Des troubles du comportement (agressivité, agitation, perturbation de I’humeur, ...) peuvent

étre observés.

Les fonctions cognitives sont les capacités de notre cerveau qui nous permettent de communiquer, de
percevoir notre environnement, de nous concentrer, de nous souvenir d’un événement ou d’accumuler des
connaissances (178). Les fonctions cognitives les plus utilisées dans la vie de tous les jours sont la

mémoire, le langage, I’attention et les fonctions exécutives.

Le diagnostic de déemence est clinique, basé sur les critéres diagnostiques du Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders (DSM), une classification réalisée par un consensus de psychiatres
américains. Lors de I’entretien avec la personne ou son aidant par un spécialiste, une évaluation
neuropsychologique est effectuée a I’aide d’une batterie de tests cognitifs, et une évaluation fonctionnelle
par des échelles d’incapacités dans la réalisation d’activités de la vie quotidienne ainsi qu’un examen
clinique sont réalisés. Jusqu’en 2013, les critéres diagnostiques de démence du DSM-IV nécessitaient la
présence de troubles de la mémoire et d’une altération d’au moins une autre fonction cognitive, d’un
déclin par rapport aux capacités antérieures et d'un retentissement significatif dans la capacité a réaliser les
activités de la vie quotidienne de facon autonome (179). Ces criteres ont été remplacés par ceux du DSM-

V (180). Dans cette derniére révision, le terme « démence » a disparu et a été remplacé par « troubles
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cognitifs majeurs » avec comme changement important le fait que les troubles de la mémoire ne sont plus

obligatoires pour porter un diagnostic. Le terme trouble cognitif mineur est aussi apparu.

Bien que ces critéres soient reconnus dans la littérature, ils ne sont pas opérationnels et I’évaluation des
troubles cognitifs et du retentissement est laissée a I’appréciation du clinicien qui dépend fortement de son
experience. Il n’existe pas d’échelle standardisée avec un seuil précisé en dessous duquel on définirait la
présence d’un trouble cognitif. Pour éliminer certains diagnostics différentiels et préciser I’étiologie, des
examens médicaux complémentaires biologiques (prise de sang et ponction lombaire) et par imagerie

cerébrale (IRM et PET-scan) sont réalisés.

La principale cause de démence est la MA, responsable de 50 a 70% des cas de démence (181). La MA est
caractérisée par une destruction lente et progressive des neurones. Deux types de lésions signent le
diagnostic de MA : les plaques amyloides et les dégénérescences neurofibrillaires. On observe une
accumulation anormale de protéine béta amyloide entre les neurones entrainant I’apparition des plaques
amyloides. De plus, & I’intérieur des neurones, la protéine tau dégénére et s'accumule sous forme de
filaments de facon anormale (les dégénérescences neurofibrillaires). Ces lésions entrainent une atrophie
des zones cérébrales, en affectant tout d’abord I’hippocampe (la région principalement impliquée dans la
mémoire a court-terme) puis en se propageant dans I’ensemble du cortex cérébral (182). Les critéres
diagnostiques du National Institute of Neurological and Communicative Diseases and Stroke/Alzheimer’s
Disease and Related Disorders Association (NINCDS-ADRDA) permettent d’affiner le diagnostic de MA

en possible, probable ou certain (183).

La seconde cause la plus fréquente est la démence de type vasculaire, responsable d’environ 15% des cas
de démence (184). Néanmoins, dans la majorité des cas de démences il ne s’agit pas d'une cause unique
mais d'un cumul de différents types de lésions, le plus souvent neurodégénératives et vasculaires, on parle

alors de formes mixtes (185,186).
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Epidémiologie des démences

Dans la majorité des cas, la démence apparait & partir de 65 ans avec une prédominance a partir de 75 ans,
méme si des cas plus jeunes ont été recensés (187). La prévalence de la démence a été estimée & 6-8 %
chez les personnes de 65 ans et plus (188-190), a 17,8% chez les 75 ans et plus (191,192) et a 47,0% chez
les 90 ans et plus (192).L’incidence augmente de fagcon exponentielle avec I’age, allant de 2,4 cas pour
1000 personnes-années entre 65 et 69 ans a 50 cas pour 1000 personnes-années apres 85 ans (193). Dans

le monde, un nouveau cas de démence est recensé toutes les 3 secondes (194).

Actuellement 46,8 millions de personnes vivent avec une démence dans le monde (195). En raison du
vieillissement de la population (en 2050, 2,1 milliards de personnes auront plus de 60 ans et 425 millions
auront plus de 80 ans dans le monde (196)), ce hombre devrait atteindre 131,5 millions en 2050. Ce
phénomene concerne a la fois les pays en développement et les pays industrialisés. En France, 1,2 millions
de personnes vivent avec une démence (194). En 2020, un francais de plus de 65 ans sur 4 devrait étre
touché par une démence (197) et le nombre de personnes vivant avec une démence devrait atteindre

1760000 en 2050 (190).

La démence est un fardeau pour la personne atteinte, les aidants et la société. Au-dela de I'impact sur la
qualité de vie de la personne malade et de son entourage, le poids économique est indéniablement trés
élevé. Ainsi, dans le monde, le codt de la démence a été estimé a 818 milliards de dollars en 2015, soit une
augmentation de 35% par rapport a 2010 (198). En France, le codt total de la prise en charge de la MA a
été estimé a 32 milliards d’euros par an, soit environ 37000 euros par an et par patient, ce qui

représenterait 1,5% du PIB (199).

Au-dela de son poids économique, la démence représente la principale cause de dépendance. En France,
parmi les personnes de 75 ans et plus avec des limitations pour réaliser certaines IADL, il a été estimé que
34,1% étaient démentes. Ce pourcentage était estimé a 74,4% chez les personnes dépendantes pour

réaliser les activités basiques de la vie quotidienne comme la toilette ou I’habillage (192). Cette forte
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dépendance s’accompagne d’une entrée en institution importante. En effet, il a été estimé que 38,8% des
personnes démentes vivaient en institution et que 71,6% des personnes vivant en institution seraient

démentes (192).

Une diminution de I’EV ainsi gu’une mortalité plus élevée ont aussi été associées a la présence d’une
démence. Ainsi en 2001, une étude francaise a estimé que I’EV a 80 ans était diminuée de moitié. Elle
était estimée & 3,9 ans chez les hommes déments, et & 5,8 ans chez les femmes démentes par rapport a une
EV dans la population générale estimée a 8,1 ans et 9,9 ans chez les hommes et femmes respectivement
(200). De plus, une méta-analyse conduite aupres d’études issues principalement de pays industrialisés a
retrouvé un risque de déces deux fois et demi plus élevé chez les personnes avec une démence (RR= 2,6,
IC 95% : 2,2-3,2) (201). De plus, des conséquences néfastes sur la santé de I’aidant (principalement la
famille dont le conjoint ou les enfants) de la personne malade ont aussi été retrouvées dont une diminution

de la qualité de vie et une augmentation du risque de dépression (202,203).

Les pathologies démentielles ne sont pas curables dans I’état actuel de nos connaissances. Les traitements
sont symptomatiques, avec une efficacité modérée, et permettent de ralentir I’évolution pendant une
période donnée. Ainsi, la piste de prévention reste prioritaire. Les stratégies de prévention sont primaires,
c’est-a-dire focaliser sur I’ensemble des actes qui pourraient diminuer I’incidence de la démence ou
retarder son age d’apparition, ciblant des facteurs modifiables associés a la survenue de ces pathologies.
La démence est une pathologie multifactorielle. Des facteurs de risque ou protecteur du vieillissement
cognitif interviennent tout au long du parcours de vie (204). En effet, il a été démontré que le déclin
cognitif commengait bien avant le diagnostic de démence, la phase d’apparition est longue d’ou la

nécessité d’étudier les facteurs de risque dés les &ges médians de la vie (205).
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Facteurs non modifiables

Au-dela de I’age, qui est le principal facteur non modifiable de démence, plusieurs facteurs génétiques ont
été identifiés (206), parmi lesquels le géne de 1’ Apolipoprotéine E (alléle e4) est celui qui augmente le

plus le risque de démence (207,208).

Facteurs modifiables

Le niveau d’études

Dans une méta-analyse publiée en 2012, il a été démontré que les personnes avec un bas niveau d’études
avaient un risque augmenté de démence (209). Autrement dit, un haut niveau d’études protégerait du
risque de survenue d’une démence. Cet effet protecteur serait d0 au fait que le processus pathologique
serait plus longtemps compensé chez les individus avec un haut niveau d’étude, ce qui leur permettrait de
résister plus longtemps a la maladie. L hypothése biologique étant que les études stimuleraient le
développement d’un réseau neuronal dense, ce qui permettrait de compenser plus longtemps les lésions
induites par la MA. Il s’agit de I’hypothése de la réserve cognitive (182). Paradoxalement, les personnes
ayant les plus grandes réserves cognitives seraient a un stade plus avancé de la maladie au moment ou
s'amorcera leur déclin cognitif et mettront alors moins de temps a atteindre le point ou la maladie

compromettra le fonctionnement du cerveau et donc déclineront plus vite.

La pratique d’activités de loisirs (210,211), comme la pratique réguliére de jeux de société (212) a été
associée a un risque diminué de survenue d’une démence et de déclin cognitif. Sur le plan social, le fait
d’étre marié a été associé a un risque plus faible de démence (213,214). Par ailleurs, une méta-analyse
conduite en 2015 a montré qu’un bas niveau de participation dans des activités sociales, qu’une
insuffisance de contacts sociaux et qu’un sentiment de solitude étaient significativement associés a un

risque plus élevé de démence (215).
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La dépression

La présence d’une dépression a été associée a un risque augmenté de démence (216,217). Néanmoins, la
temporalité entre la dépression et la démence fait débat, la dépression pouvant aussi étre un signe
prodromal de la démence. Des troubles cognitifs légers pouvant exister plus de 10 ans avant le diagnostic
de démence (205), la conscience de décliner pourrait favoriser la survenue d’une dépression (218). Mais
certains symptomes de démence (I’apathie par exemple) sont aussi des symptémes de la dépression. De
plus, une baisse de la pratique d’activités sociales et de loisirs pourrait également résulter de ce déclin

cognitif et étre aussi des signes prodromaux de démence.

Les facteurs de risque cardiovasculaires

La présence de facteurs de risque cardiovasculaires a été associée a un risque plus éleve de démence
(219). Parmi eux on retrouve I’hypertension artérielle, le diabéte, et avec un niveau de preuve plus faible
le tabac, I’hypercholestérolémie, I’obésité ou I’athérosclérose (220). La présence de ces facteurs aux ages

médians de la vie notamment (40-60 ans) serait particulierement associée a cette augmentation de risque.

La nutrition : alimentation et activité physique

Les hypothéses concernant les relations entre nutrition et déclin cognitif/démence passent notamment par
un effet bénéfique des vitamines anti-oxydantes et des lipides polyinsaturés. Un régime de type
méditerranéen notamment a été associé a un risque diminué de démence et de déclin cognitif. En effet, une
méta-analyse conduite en 2013 a mis en évidence une réduction de 28% du risque de troubles cognitifs
chez les personnes ayant ce régime (221). Ce régime associe une forte consommation de fruits et legumes,
de poissons, d’huile d’olive, une faible consommation de viande et une consommation modérée de vin
rouge, correspondant aux normes actuelles des programmes de nutrition en France (222). Comme la paroi
des neurones est essentiellement constituée de lipides (retrouvés dans les poissons gras ou I’huile d’olive),

I’alimentation pourrait jouer un réle dans I’apparition d’une démence ou d’un déclin cognitif.

De plus, le role protecteur de la pratique d’une activité physique dans la survenue d’une MA ou d’une

démence a été reconnu par plusieurs comités d’experts (223,224). Un effet souligné par la publication
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d’une méta-analyse en 2009 qui montrait un risque de démence diminué de 28% chez les personnes qui

pratiquaient une activité physique (225).

Les facteurs de risque sensoriels

La présence de troubles auditifs, a la fois déclarés et mesurés, a été associée a un risque augmenté de
démence (226-228). L’olfaction a aussi été associée & un risque augmenté de troubles cognitifs (229).
D’autres facteurs de risque sensoriels ont été évoqués, notamment les troubles visuels mais les études

conduites sur le sujet sont inconsistantes et majoritairement transversales.

Association entre les troubles visuels et les troubles cognitifs/risque de démence

Plusieurs hypotheéses sur les mécanismes d’action des troubles visuels sur I’apparition d’un déclin cognitif

et d’une démence ont été proposées dans la littérature (230-234).

Parmi elles, certaines font référence a une association « causale ». Tout d’abord, le fait de ne plus avoir de
stimulations sensorielles adéquates pourrait favoriser un déclin cognitif. En effet, les stimulations
sensorielles tendent a développer les connections entre les neurones et donc a maintenir le fonctionnement
cognitif (230,233). Une autre hypothése suggére que les personnes ayant un déficit sensoriel, devant
accorder plus d’attention pour percevoir et interpréter les informations sensorielles, auraient de ce fait
moins de ressources disponibles pour d’autres activités cognitives (232). Par ailleurs, les troubles visuels
pourraient agir sur certains facteurs pouvant eux-mémes favoriser le déclin cognitif et la démence comme
la dépression, la participation dans la vie sociale ou encore la pratique d’activités de loisirs (210,212,215).
En effet, chez les personnes agées, les troubles visuels ont été associés a un isolement plus important, un
repli sur soi-méme et une diminution des interactions sociales, ayant pour conséquence principale une
augmentation du risque de dépression (97,104). Un désengagement dans la pratique d’activités de loisirs,
dont la pratique d’activités cognitivement stimulantes comme la lecture ou encore la pratique des jeux de
SOciété a aussi été retrouvé chez les personnes avec des troubles visuels (103). L’arrét de la conduite induit

par la présence de troubles visuels (87), peut aussi conduire a un isolement plus important, et donc
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entrainer un risque augmenté de dépression et une diminution de la pratique d’activités cognitives
stimulantes (ne plus pouvoir se déplacer pour aller jouer chez des amis), pouvant avoir pour consequence

la survenue plus précoce de troubles cognitifs.

A I’opposé, d'autres hypotheses sont en défaveur d’une association « directe », la premiére étant que
certains facteurs pourraient jouer un réle de confusion dans la relation entre troubles visuels et déclin
cognitif. En effet, un vieillissement commun du systéme nerveux lié & I’age pourrait entrainer la présence
simultanée de troubles visuels et cognitifs (230,231,234). D’autres facteurs de confusion, notamment
vasculaires comme I’athérosclérose et le diabete ont aussi été évoqués. En effet, ces facteurs cardio-
vasculaires ont été associés a la fois aux troubles visuels (235), au déclin cognitif et a la démence
(216,236). Néanmoins, une étude a montré que I’association entre les troubles visuels et les troubles
cognitifs persistait aprés la prise en compte des facteurs cardiovasculaires (229).

Enfin, un probléme de mesure pourrait survenir ; en effet une personne ayant des troubles visuels sera
désavantagée lors de la réalisation de tests cognitifs faisant intervenir la vision. Ainsi, les scores plus
faibles ne refléteraient pas les réelles performances cognitives mais potentiellement les problémes de vue
(237,238). De plus, les troubles visuels pourraient &tre un des premiers symptoémes de démence. En effet,
des troubles visuels pourraient survenir dans les stades pré-démentiels, notamment dans la MA ol des
symptdmes comme des difficultés de lecture, d’écriture ou de reconnaissance visuelle ont déja été évoqués

(239).

Dans la littérature, la majorité des études sont transversales (Tableau 3), ce qui ne permet pas d’évaluer
correctement la séquence temporelle entre les troubles visuels et le déclin cognitif ou le risque de
démence. De plus, les études se sont principalement focalisées sur la cognition plutdt que la démence. Les
résultats ne sont pas toujours concordants méme si la majorité des études montre une association
significative entre les troubles visuels et les troubles cognitifs.

Parmi les études longitudinales, une étude conduite aux Etats-Unis a montré une augmentation du risque

de troubles cognitifs, évalué a partir du MMSE, chez les personnes avec des troubles visuels mesurés
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(sensibilité au contraste) au cours de 10 ans de suivi (229). D’autres études ont analysé I’association entre
les troubles visuels et la cognition & partir de tests évaluant le fonctionnement cognitif global, contenant
aussi des items faisant intervenir la vision (167,174). L’étude AHEAD a montré qu’un déclin déclaré de la
vision de pres était associé a un déclin cognitif significatif mais léger. Dans I’étude SOF conduite aupres
de femmes suivies pendant 4,4 ans en moyenne, les auteurs ont montré que les troubles visuels mesurés de

loin étaient associés a un déclin cognitif accentué au 3MS (version modifiée du MMSE).

D’autres etudes ont analysé I’association avec une version « Blind » du MMSE, c’est-a-dire sans les items
du test faisant intervenir la vision. La BMES a montré que les troubles visuels mesurés de loin étaient
associés a un déclin cognitif accentué au MMSE-BIlind au cours de 5 ans et 10 ans de suivi respectivement
(240). Dans I’étude H-EPESE, un déclin cognitif accentué au MMSE-BIlind a été retrouvé avec les
troubles visuels de prés au cours de 7 ans de suivi. En revanche I’association n’était pas significative pour

les troubles visuels de loin (241).

Deux autres études ont évalué I’association entre les troubles visuels et une batterie de tests cognitifs
permettant I’évaluation de plusieurs fonctions cognitives (4,242). Dans I’étude MAAS (4), le déclin
mesuré de la vision de loin était associé a un déclin des performances cognitives, au cours de 6 ans de
suivi, a tous les tests a I’exception du seul qui ne faisait pas intervenir la vision, celui de la fluence
verbale. L’étude ALSA (242) a montré que les troubles visuels mesurés de loin étaient associés a un
déclin des performances de la mémoire au cours de 2 ans de suivi mais pas a la vitesse et la fluence

verbale. Néanmoins, tous les tests contenaient des items faisant intervenir la vision.

A notre connaissance, une seule étude s’est intéressée a I’association entre les troubles visuels et le risque
de survenue d’une démence. L’étude ADAMS, conduite auprés de 625 personnes agées de 71 ans et plus,
a montré un risque diminué de 63% de démence au cours d’un suivi moyen de 8,5 ans chez les
participants qui déclaraient leur vision «trés bonne » ou «excellente » a I’inclusion. Néanmoins, les

mécanismes par lesquels les troubles visuels peuvent agir sur la cognition n'étaient pas étudiés
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(notamment a travers la dépression et la pratique d’activités cognitivement stimulantes), tout comme il n’y

avait pas d’indication sur le type de vision évaluée (de pres ou de loin), ni de mesure de la vision.

Limites

Peu d’études longitudinales ont été conduites sur I’association entre les troubles visuels et le déclin
cognitif ou le risque de démence. Parmi elles, la vision n’est pas toujours mesurée et les tests cognitifs
utilisés contiennent souvent des items visuels, ce qui altére la compréhension de la nature des relations
entre les troubles visuels et le déclin cognitif. La significativité résulterait plus d’une erreur de mesure que
d’une réelle association. De plus, les mécanismes par lesquels les troubles visuels peuvent agir sur la

cognition ne sont pas étudiés.
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Tableau 3 : Etudes sur la relation entre troubles visuels et cognition/démence

Premier auteur, année

Population d’étude

Vision

Cognition (tests) / démence
(diagnostic)

Mesures d’association

Etudes transversales

Chen et al, 2017 (243)

Deux études transversales

N=2975
>60 ans (age moyen : 72
ans)

Etude National Health and
Nutrition Examination

Vision mesurée et déclarée

AV de loin meilleur ceil
avec correction habituelle

AV de pres binoculaire
avec correction habituelle

Troubles visuels loin :

Fonctions exécutives : Test
de substitution des codes
(DSST)

DSST

Troubles visuels loin

(B ajusté=-5,1, IC 95% : -8,6
--1,6)

Troubles visuels prés

(B ajusté=-3,8, IC 95% : -6,2
--1,3)

Troubles visuels déclarés

Survey (NHANES \ ajuste =-5,3, IC 95% : -8,0
y( ) AV<5/10°™ Eﬁ_zjﬁ)
Troubles visuels pres :
AV<5/10°™
Troubles visuels déclarés :
vue percue dégradée
N=30202 Vision déclarée Diagnostic démence - Démence probable/possible
>65 ans probable/possible (tests e Troubles visuels loin (RC

Etude National Health and
Aging Trends Study
(NHATYS)

Bénéficiaires MEDICARE

Troubles visuels loin :
Reconnaitre ami rue,
regarder TV

Troubles visuels prés : lire
journal

cognitifs + questionnaire
aidant)

ajustée=1,9,1C 95%: 1,6 -
2,2)

Troubles visuels pres (RC
ajusté=2,6, IC95%: 2,2 -
3,1)

Troubles visuels loin ou prés
(RC ajusté=2,1,1C95%: 1,8
-24)
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Spierer et al, 2016
(244)

Transversale

N=190

>75 ans (age moyen : 81,6
ans)

Vision mesurée

AV prés meilleur ceil
correction optimale

Cognition globale : MMSE-
Blind (sur 22, troubles
cognitifs <17)

Cognition globale

Troubles visuels prés (RC
ajusté age, sexe, études et port
lunettes pour lire=2,1,

Troubles visuels pres : p=0,075)
AV<5/10°™
Mine et al, 2016 (245)  Transversale Vision mesurée Cognition globale - MMSE

N= 2818
>68 ans (dge moyen : 76,3
ans)

Etude Fujiwara-Kyo Eye
Study

AV loin meilleur ceil
Correction optimale

Troubles visuels loin :
AV<6,3/10°™

- MMSE (troubles
cognitifs <23)
- MMSE-BIind (sur 22)

Troubles visuels loin (RC
ajuste age, sexe, étude, AVC=
2,4,1C95%:1,5-3,8)

MMSE-Blind

Troubles visuels loin
(différence score moyen
ajusté age, sexe, étude, AVC
= 0,3 point, p=0,04)

Mitoku et al, 2016
(246)

Transversale
N= 1754
>65 ans

Etude Guyo City Long-Term
Care Insurance

Vision déclarée

Troubles visuels :
incapacité voir objet
devant soi

Troubles cognitifs : besoin
assistance a cause troubles
cognitifs

Troubles cognitifs

Troubles visuels (RC
ajusté=1,5, p=0,02)

Garin et al, 2014 (247)

Transversale
N=3625

>50 ans (&ge moyen : 66,5
ans)

Projet européen Courage

Vision mesurée et déclarée

AV de loin/prés
Meilleur ceil
Correction habituelle

Troubles visuels loin :
AV<3,3/10°™

Troubles visuels de pres
mesureés : + petit
paragraphe lu

Troubles visuels loin
déclarés : difficultés pour

Batterie de 5 tests cognitifs :
Rappel immédiat et différé
(liste 10 mots)

Fluence verbale (animaux)
Forward and backward digit
span -WMS-I111

Score global binarisé

Troubles cognitifs

Troubles visuels loin (RC
ajusté=1,3, IC 95% : 1,0 -
1,6)

Troubles visuels pres (RC
ajustée=1,5,1C 95%: 1,3 -
1,9)

Troubles visuels loin
déclarés (RC ajusté=1,4, IC
95%:1,0-2,1)

Troubles visuels prés
déclarés (RC ajusté=2,4, IC
95%:1,5-3,7)
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reconnaitre personne rue

Troubles visuels prés
déclarés : difficultés voir
objet proche

Ong et al, 2012 (248)

Transversale
N=1179

>60 ans (4ge moyen : 69,0
ans)

Etude The Singapore Malay

Vision mesurée

Troubles visuels de loin :
AV<5/10°™ meilleur ceil
avec correction optimale
avec correction habituelle

Cognition globale :
Abbreviated Mental Test
(AMT)

Binarisé et standardisé sur
niveau études

AMT

Troubles visuels loin - corr
optimale : RC ajusté=2,0, IC
95%:1,3-3,0)

Troubles visuels loin - corr
habituelle : RC ajusté=2,6, IC

Eye Study 95%:1,9-3,6)

Jefferis et al, 2012 Transversale Vision mesurée Cognition globale -  MMSE

(249) N=839 -  MMSE e Troubles visuels (différence
>85 ans Personnes déclarées - MMSE-BIlind (sur 22) score médian 3 points, p non

Etude Newcastle 85+ Study

aveugles ou partiellement
aveugles

Sur dossiers médicaux
(D’apres examen
ophtalmologique réalisé
par médecin généraliste)

ajusté=0,006)

MMSE-Blind

Troubles visuels (pas
d’association)

Diaz et al, 2011 (250)

Transversale

N=84

>65 ans (4ge moyen : 77,9
ans)

Vision mesurée

AV de loin meilleur ceil
modélisée en variable
continue

Cognition globale

- MMSE (troubles
cognitifs <24)

- MMSE-BIind (sur 22)

MMSE et MMSE-Blind

AV loin : pas d’association

Clemons et al, 2006
(251)

N=2946

>61 ans (Age moyen : 75
ans)

Etude Age-Related Eye
Disease Study (AREDS)

Vision mesurée

AV de loin monoculaire
avec correction habituelle

Troubles visuels loin en 3
catégories :

>5/10"™ deux yeux
<5/10°™ un seul ceil
<5/10°™ deux yeux

Tests cognitifs

- Cognition globale :
3MS

- Fluence verbale : Liste
animaux et mots
commengant par lettre
F,AetS

- Mémoire : Rappel
immédiat et différé aux
deux épreuves de

Cognition globale : 3MS

Troubles visuels (différence
score moyens significative (p
ajusté=<0,01)

Fluence verbale : animaux et
score de lettres

Troubles visuels (différences
scores moyens significatives,
animaux : p ajusté=0,02 et
score de lettres : <0,01)
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« logical memory » du
WMS

- Mémoire verbale :
Rappel immédiat et
différé d’une liste de
mots issu du Buschke
Selective Reminding
Test (BSRT)

- Mémoire de travail et
attention : Digits
backward

Autres tests : pas de différence
significative

Tay et al, 2006 (252)

N=3381
>49 ans

Etude Blue Mountains Eye

Vision mesurée
AV correction optimale
meilleur ceil

Troubles visuels de loin en

Cognition globale

- MMSE (troubles
cognitifs <24)
MMSE-BIind (sur 22)

MMSE

e Troubles visuels loin
(Différence scores moyens 1,5
points, p ajusté age, sexe,

Study (BMES) Dles ) etudes et AVC <0,001)
3 catégories : e AV loin: corrélation
>5/108™e significative ajustée sur age
<5/10°™ et »2,5/10°™ - MMSE-Blind .
<2 5/108™ ’ . Trqubles visuels loin
’ (Différence scores moyens 1,2
. . points, p ajusté age, sexe,
ﬁ)\;t?r?uls in en variable études et AVC <0,001)
e AV loin: corrélation
significative ajustée sur age
Gussekloo et al, 2005 N=459 Vision mesurée Cognition globale : MMSE - Acces au résumé uniquement :
(253) > 85 ans Personnes MMSE>18 : Associations significatives des

Etude The Leiden 85+ Study

Acuité visuelle

Mémoire (Word-Learning
Test, Immediate and
Delayed Recall)

Vitesse (Stroop Test, Letter-
Digit Coding test)

troubles visuels avec Cognition
globale, Mémoire, Vitesse

Lindenberger et al,
1994 (230)

Transversale
N=156

>70 ans (&ge moyen : 84,9

Vision mesurée

AV de loin binoculaire

- Vitesse (Digit Letter
Test, Digit Symbol
Substitution, et

Association entre vision et
cognition : vision (variable non
précisée dans I’article) explique
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ans)

Etude Berlin Aging Study
(BASE)

AV de prés il gauche
AV de pres ceil droit
Avec correction habituelle
En variable continue

Identical Pictures)

- Raisonnement
(Figural Analogies,
Letter Series, et
Practical Problems)

- Connaissances
(Practical
Knowledge, Spot-a-
Word, and
Vocabulary)

- Mémoire (Activity
Recall, Memory for
Text, et Paired
Associates)

- Fluence verbale
(Animals and Letter
S)

41,3% de la variance associée a
la cognition

Etudes longitudinales

Mahari et al, 2018
(254)

Longitudinale

Analyse de trois études

e Health and Retirement

Study (HRS)
- Suivi= 12 ans
- N=13123
- 50+ (4ge moyen :
67,8)
e English Longitudinal

Study of Ageing (ELSA)

- Suivi= 12 ans
- N= 11427
- 50+ (4ge moyen :
64,8)
e Survey of Health,

Ageing and Retirement

Vision et audition déclarée

e HRSetELSA
Troubles visuels :
modalités moyenne et
mauvaise sur échelle a 5
modalités (mauvaise a
excellente)

e SHARE
2 questions binaires:
difficultés pour voir de
loin et difficultés pour lire

Troubles visuels :
difficultés voir de loin
et/ou lire de prés

Test de mémoire
épisodique.

Rappel immédiat et différé
de 10 mots

Score = total des mots
rappelés (max/20).

Modeles conjoints (growth
curve model pour la
modélisation du test
cognitif)

Mémoire épisodique
Associations significatives
(p<0,01)

HRS

e Un seul trouble : p=-0,56,
o Deux troubles : p=-1,14
ELSA

e Un seul trouble : p=-0,55
o Deux troubles : p=-1,30

SHARE
e Un seul trouble : p=-0,58
e Deux troubles : p=-1,61
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in Europe (SHARE)
- Suivi= 10 ans

- N=21265

- 50+ (4ge moyen :
64,8)

e Toutes les études
Troubles auditifs :
modalités moyenne et
mauvaise sur échelle a 5
modalités (mauvaise a
excellente)

=> Indicateur combiné de
troubles visuels et auditifs
a 3 modalités : pas de
troubles sensoriels,
présence d’un seul trouble
(auditif ou visuel) et
présence deux troubles

Ward et al, 2018 (255)

Longitudinale (suivi=10 ans)

N= 1352 femmes (&ge
moyen : 77 ans)

Etude Study of Osteoporotic
Fractures (SOF)

Vision mesurée

Sensibilité au contraste
dans chaque ceil,
moyennée et catégorisée
en 4 catégories (quartiles)

Diagnostic de MCl/démence

MCI (criteres de Peterson),
démence (DSM-IV)

(Tests cognitifs + panel
d’experts)

Batterie de tests cognitifs
cognition globale (3MS),
mémoire verbale (CVLT),
fonctions exécutives
(TMTB et digit span
forward & backward) et
fluence verbale

Femmes

Diagnostic MCIl/démence

e Troubles visuels- quartile
inférieur (RC ajusté = 1,7, IC
95% : 1,2-2,4) + relation
dose-effet significative

Troubles cognitifs

e Troubles visuels- quartile
inférieur : scores + faibles
(TMTB, CVLT et 3MS)

e Pas d’association (fluence
verbale et digit Span)

Fischer et al, 2016
(229)

Longitudinale (suivi=10 ans)

N=1884 sans troubles
cognitifs a I’inclusion

>53 ans a I’inclusion (age
moyen : 66,7 ans)

Etude The Epidemiology of

Vision mesurée

Sensibilité au contraste
dans meilleur ceil avec
correction habituelle

Troubles visuels :
sensibilité au contraste

Troubles cognitifs :
MMSE <24 ou déclaration
d’antécédents de demence
ou de MA par personne ou
son proxy

Troubles cognitifs
e Troubles visuels (HR ajusté=
1,96, IC 95% : 1,25 - 3,07)
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Hearing Loss Study (EHLS)

<1,55 log

Hong et al, 2016 (240)

2 études longitudinales
Suivi=5 ans

N=1352

>54 ans a I’inclusion
Suivi=10 ans

N=860

>54 ans a I’inclusion

Etude The Blue Mountains
Eye Study (BMES)

Vision mesurée

AV de loin pire ceil
Avec correction optimale

Troubles visuels de loin :
AV loin <5/10°™

Cognition globale : MMSE-
Blind (sur 22)

Déclin cognitif = déclin >3
points entre deux suivis
consécutifs

- Cognition globale

5 ans de suivi : pas
association significative
10 ans de suivi : pas
association significative

Rogers et al, 2010
(256)

Longitudinale
Suivi=13 ans (moyen : 8,5
ans)

N=625
>70 ans sans troubles
cognitifs

Etude Aging, Demographics,
and Memory Study

Vision déclarée

Vision auto déclarée
comme excellente ou tres
bonne

Diagnostic de démence en 3
modalités : absence,
troubles cognitifs, démence

Evaluation 2 temps :

1. Evaluation
neuropsychologique

2. Confirmation : panel
d’experts -criteres DSM-III

- Démence

Bonne vision (RR ajusté=
0,37, IC 95% : 0,18-0,80)

- Troubles cognitifs sans démence

Bonne vision : pas
d’association

(ADAMS)
Reyes-Ortiz et al, 2005  Longitudinale Vision mesurée Cognition globale : MMSE- - Cognition globale
(241) Suivi=7 ans Blind (sur 22) e Troubles visuels de pres
Troubles visuels de prés : (Déclin : B ajuste=-0,13,
N=2140 AV binoculaire avec Modeéles linéaires mixtes p=0,045 ; inclusion : B ajusté=
>65 ans correction habituelle (pas -0,62, p=0,03)

Etude Hispanic Established
Populations for
Epidemiologic Studies of the
Elderly (H-EPESE)

de seuil précise)

Troubles visuels de loin :
AV loin binoculaire
correction habituelle

Troubles visuels de loin : pas
association (ni inclusion, ni
déclin)
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<5/10°™

Valentijn et al, 2005 (4)

Longitudinale

Suivi=6 ans

N=418

>55ans a I’inclusion (&ge
moyen : 65,9 ans)

Etude the Maastricht Aging
Study (MAAS)

Vision mesurée

AV loin binoculaire avec
correction habituelle

Déclin vision loin (pente
modélisée - 3 premiers
suivis)

Tests cognitifs

Visuels

Mémoire : Visual Verbal
Learning Test (VVLT)
Attention et vitesse : Stroop
Color Word Test (SCWT)
Fonctions exécutives :
Concept Shifting Task
(CST)

Vitesse : Letter-Digit
Substitution Test (LDST)

Non-visuels
Fluence verbale : Verbal
Fluency Test (VFT)

- Tests cognitifs visuels

Déclin vision loin :
associations significatives
ajustées sur age, sexe, etudes,
vision et cognition a
I’inclusion

- Test cognitif non-visuel

Déclin vision loin :
association non significative

Sloan et al, 2005 (174)

Longitudinale
(Suivi=7 ans)

N=2766
>72 ans a I’inclusion (age
moyen : 81,6 ans)

Etude Asset and Health
Dynamics Among the Oldest
Old (AHEAD)

Vision déclarée

Déclin déclaré vision loin
ou prés entre deux suivis
consécutifs

Vision de pres : lire
journal

Vision de loin :
reconnaitre personne rue

Cognition globale

Test spécifique a I’étude

- Performances cognitives

Déclin vision de prés (p
ajusté=-0,23, p=0,05)
Déclin vision de prés et de
loin (p=-0,36, p=0,005)
Déclin vision loin : pas
association

Lin et al, 2004 (167)

Longitudinale
(Suivi moyen =4,4 ans)

N=1605 femmes
>69 ans a I’inclusion

Etude Study of Osteoporotic
Fractures (SOF)

Vision mesurée

AV loin binoculaire
Correction habituelle

Troubles visuels de loin :
<5/10°™

Cognition globale : 3MS

Déclin cognitif (déclin
moyen entre inclusion et 1%

suivi >1SD)

- Femmes
- Déclin cognitif

Troubles visuels loin (RC
ajustée=1,78, IC 95% : 1,21-
2,61)
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Anstey et al, 2001 Longitudinale Vision mesurée Tests cognitifs - Mémoire

(242) (Suivi=2 ans) Fluence verbale (3 tests : 1. e Déclin visuel (association
N=2087 Troubles visuels de loin : similarité (WAIS-R), 2. significative)
>70 ans AV meilleur ceil Nommer images (Boston - Vitesse
Avec correction habituelle  Naming Test), 3. Lire 50 o Déclin visuel (pas
Etude the Australian mots (National Adult association)
Longitudinal Study of Ageing Déclin vision modélisé Reading Test) - Fluence verbale
(ALSA) Vitesse (Digit Symbol e Déclin visuel (pas
Substitution) association)
Memoire

Déclin cognitif modélisé
(entre I’inclusion et le 1%
suivi avec MANCOVA
ajusté sur I’age)
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2. OBJECTIFS DE LA THESE

2.1.0bjectif principal

La vision étant impliquée dans la majorité des activités de la vie quotidienne, les troubles visuels
pourraient agir directement sur la dépendance des personnes agées, des le stade de déficiences
visuelles Iégéres. Néanmoins, les troubles visuels pourraient agir aussi de fagon indirecte, a travers les
troubles cognitifs et le risque de démence, principal facteur de risque de dépendance. En effet, une
personne développant un trouble visuel pourrait diminuer ses interactions sociales, s’isoler et se replier
sur soi-méme, le tout conduisant & un risque de dépression plus important. De méme, la pratique
d’activités cognitivement stimulantes comme la lecture pourrait étre impactée. La dépression et la
pratique d’activités stimulantes ayant été associées a la survenue d'un syndrome démentiel

(210,215,217), les troubles visuels pourraient ainsi en favoriser la survenue.

L’objectif principal de cette these était d’analyser le retentissement des troubles visuels sur la perte
d’autonomie et les troubles cognitifs du sujet agé et d'évaluer dans quelle mesure I'amélioration de la

vision des personnes agées pourrait améliorer leur état de santé.
2.2.0bijectifs spécifiques

Les objectifs spécifiques de cette thése étaient :

- Drévaluer la part des troubles visuels liée aux erreurs de réfraction mal corrigées

- Drévaluer les facteurs associés aux erreurs de réfraction mal corrigées

- Dr’étudier les seuils d’acuité visuelle a partir desquels il existe un retentissement sur la
capacite a réaliser les activités de la vie quotidienne de fagcon autonome

- De quantifier I’apport potentiel de la correction des erreurs de réfraction mal corrigées sur la
réduction des incapacités dans les activités de la vie quotidienne

- Dranalyser le retentissement des troubles visuels sur le risque de démence, et sur I’évolution

des performances cognitives au cours du temps
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3. METHODES

3.1.Cohortes 3C et Aliénor

Ce travail a été réalisé a partir de la cohorte des Trois-Cités (3C) et de son volet ophtalmologique :
I’étude Aliénor (Antioxydants, Lipides Essentiels, Nutrition et maladies Oculaires) réalisée a

Bordeaux.
La cohorte des Trois-Cités (3C)

L’étude 3C est une cohorte prospective initiée en 1999 dont I’objectif principal est d’estimer I’effet
des facteurs de risque vasculaires sur le risque de démence chez les personnes &gées dans une
démarche de prévention (18). Les personnes habitant dans trois villes francaises (Bordeaux, Dijon et
Montpellier), &gées de 65 ans et plus et non institutionnalisées au moment du recrutement ont été
tirées au sort a partir des listes électorales (n=34922), puis contactées par courrier pour leur proposer
de participer a I’étude. Parmi les personnes tirées au sort, 76% ont été contactées et 37% ont accepté
de participer et de signer un consentement. Le recrutement a été effectué entre mars 1999 et mars 2001
et au total 9294 personnes ont été recrutées a Bordeaux (n=2104), Dijon (n=4931) et Montpellier
(n=2259). Ces personnes ont ensuite été suivies 2, 4, 7, 10, 12, 14/15 (uniquement pour les centres de
Bordeaux et Montpellier) et 17 ans (uniguement pour le centre de Bordeaux) aprés I’inclusion. Les
données utilisées dans cette thése s'arrétent au suivi a 12 ans (pour les 3 villes) et 14 ans (pour

Bordeaux) ; seules données disponibles au moment de la réalisation des analyses.

L’étude Aliénor

A partir du suivi a 7 ans (Figure 13), I’étude ophtalmologique Aliénor a été proposée a tous les
participants bordelais de la cohorte 3C (258). L’objectif principal était d’estimer les associations entre
les facteurs nutritionnels et les pathologies oculaires liées a I’age (cataracte, glaucome, DMLA...).
Parmi les 1450 personnes vues au suivi & 7 ans de 3C a Bordeaux (Suivi 3C-7 ans, 2006-2008), 963

personnes agées de 73 ans et plus ont accepté de participer a I’étude. Ces personnes ont ensuite été

81



suivies 2 ans (Suivi 3C-10 ans, 2009-2010), 4 ans (Suivi 3C-12 ans, 2011-2012) et 6 ans (Suivi 3C-14
ans, 2013-2014) aprés I’inclusion sur le plan ophtalmologique, en paralléle de leur suivi dans 3C. Un

nouveau suivi est en cours de réalisation.

Tous les 2/3 ans : Entretiens réalisés en face a face par une psychologue formée
Diagnostic de démence, évaluation cognitive et fonctionnelle
Evaluation de la vision

Inclusion 2 ans 4 ans 7 ans 10 ans 12 ans 14 ans 17ans
1999-01 01-02 03-04 06-08 09-10 11-12 13-14 16-17
1 1 1 1 1 1 N

I | N A

Bordeaux : examens ophtalmologiques

>

Tous les 2/3 ans: Acuité visuelle, réfraction,
diagnostic de pathologies oculaires

Depuis 3C-10 ans :
Nouveaux examens oculaires : SD-OCT

Depuis 3C-12 ans :

+ Examens réalisés a domicile

+ Nouveaux examens oculaires :
Opacités cristallin (LOCS IlI)

Figure 13 : Cohortes des Trois-Cités et Aliénor

SD-OCT: Spectral Domain Optical Coherence Tomography; LOCS: Lens Opacities Classification System

3.2.Recueil des données

Cohorte 3C

A Pinclusion et a chaque suivi, de nombreuses données ont été recueillies lors d’entretiens
standardisés d’environ 2 heures réalisés en face a face par une psychologue formée. Ces données
concernaient entre autres les caractéristiques sociodémographiques (niveau d’études, revenus, ...), les
facteurs de risque vasculaires (hypertension artérielle, diabéte, ...), les habitudes de vie (tabac, alcool,
...), I’état de santé (la consommation de meédicaments, les principaux antécédents médicaux, la

survenue de chutes, les hospitalisations, ...) ainsi qu’une évaluation de la symptomatologie dépressive.
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Par ailleurs, une évaluation fonctionnelle (capacités pour la réalisation des activités de la vie
quotidienne), un bilan neuropsychologique (une batterie de tests psychométriques) ainsi qu’un
diagnostic de démence ont également été réalisés pour toutes les personnes. Une mesure de I’AV de
pres était également effectuée et des questions sur la vision de loin et sur I’audition posées. Enfin, a
I’inclusion, un bilan biologique a été effectué. De plus, un recueil de la pratique d’activités de loisirs a

été proposé a tous les participants.

Lors de chaque suivi, I'entretien comportait une mise a jour des données initiales avec notamment des

évaluations fonctionnelles et cognitives, de la vision et de la symptomatologie dépressive.

Etude Aliénor

A I’inclusion dans Aliénor et a chaque suivi, un examen ophtalmologique standardisé d’environ 1
heure a été realisé par des orthoptistes formés dans le service d’ophtalmologie du CHU de Bordeaux.
Cet examen incluait pour chaque ceil, un dépistage des principales pathologies oculaires avec deux
photographies couleur de la rétine (de 45° ; une centrée sur la macula et l'autre centrée sur le nerf
optique), des mesures de réfraction et une évaluation de I’AV de prés et de loin. De plus, un
questionnaire standardisé sur les antécédents ophtalmologiques était également administré.

Au cours des suivis, de nouvelles investigations oculaires ont été ajoutées aux examens
ophtalmologiques. A partir du premier suivi d’Aliénor (Suivi 3C-10 ans), des examens d’analyse de la
rétine par imagerie par tomographie par cohérence optique en domaine spectral (SD-OCT) ainsi que
par imagerie a grand champ (Optomap) ont été introduits. De plus, a partir du deuxiéme suivi (Suivi

3C-12 ans), une recherche d’opacités du cristallin a été réalisée avec un examen a la lampe a fente.

Par ailleurs, lors du deuxieme suivi (Suivi 3C-12 ans), les examens ophtalmologiques ont aussi été
proposés au lieu de vie des participants (domicile personnel ou familial, institution), pour les
personnes qui ne pouvaient pas ou ne voulaient pas se déplacer au CHU de Bordeaux. Des mesures
d’AV et de réfraction ont été réalisées dans chaque ceil, néanmoins les examens d’imagerie de la rétine

par SD-OCT ainsi que la recherche d’opacités du cristallin n’ont pas pu étre réalisés, expliquant la
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présence de données manquantes sur le diagnostic de pathologies oculaires chez les personnes dont

I’examen ophtalmologique a été réalisé dans leur lieu de vie.

3.3.Variables étudiées

Vision : acuité visuelle, réfraction et pathologies oculaires

Acuité visuelle

Les données concernant la vision ont été recueillies dans la cohorte 3C et de fagon plus précise dans

I’étude Aliénor.

3C

Avant I’évaluation de la vision, une question filtre permettant d'identifier les personnes avec une cécité

a été administrée.

L’AV de pres binoculaire avec la correction habituelle (avec lunettes ou lentilles de vue portées si
besoin) a été mesurée avec I’échelle de Parinaud (Figure 14). Au cours de ce test, les participants
devaient lire des paragraphes écrits avec des caracteres de tailles décroissantes & une distance de
lecture de 33 centimétres. Le plus petit paragraphe lu correspond a I’AV de la personne. Plusieurs
versions de I’échelle du Parinaud existent mais dans nos analyses, nous avons considéré les scores
variant de P28 (trés basse vision) a P2 (meilleure vision). Le seuil P2 est considéré comme le seuil de

vision normale en pratique clinique.
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Figure 14 : Version du test de Parinaud utilisé pour évaluer I'AV de pres dans 3C

Dans nos analyses, les troubles visuels de pres ont été catégorisés en 3 modalités

- Troubles visuels modérés & sévéres : cécité ou Parinaud supérieur & P4 (<3,3/10°™)
- Troubles visuels Iégers : Parinaud supérieur & P2 et inférieur ou égal & P4 (3,3 — 6,6/10°™)

- Aucun trouble visuel : Parinaud inférieur ou égal a P2 (>6,7/10°™)

Néanmoins, dans certains résultats présentés dans le manuscrit, d’autres classifications ont été

utilisées, notamment des regroupements en variables binaires.

Concernant la vision de loin, la question « De loin, c’est-a-dire de 4 metres environ, pouvez-vous
reconnaitre un visage familier ? (Avec lunettes ou lentilles de vue portées si besoin) » a été

administrée, avec trois modalités de réponses : oui sans difficulté, oui avec difficulté, non incapacité.
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La présence de troubles visuels de loin a été définie a partir du regroupement des modalités « oui avec

difficulté » et « non incapacité ».

Aliénor

L’AV de prés et de loin a été mesurée dans chaque ceil avec la correction habituelle et la correction
optimale. L’AV de prés a eté mesurée avec I’échelle de Parinaud. L’AV de loin a été évaluée avec
I’échelle standardisée logarithmique de I’ETDRS a 4 métres de distance (Low Vision; Lighthouse
Guild, Low Vision, New York, NY, USA). Deux échelles ont été utilisées (Figure 15), une pour
chaque ceil pour éviter un effet d’apprentissage des lettres présentées. Chaque échelle présente 14
lignes de 5 lettres chacune. L’AV de la personne correspond a la derniere ligne pour laquelle elle
identifie correctement au moins 3 des 5 lettres, et est définie comme le nombre total de lettres

correctement lues.
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Figure 15 : Echelles ETDRS utilisées pour évaluer I’acuité visuelle de loin dans chaque il

Les catégories suivantes de troubles visuels de loin ont été créées a partir de I’AV de loin dans le

meilleur ceil

- >B8/10°™ (correspondant & un score de nombre de lettres lues & ’'ETDRS supérieur & 80
lettres)
- >6,348/10°™ (correspondant & un score & I’lETDRS compris entre 76 et 80 lettres)

- >526,3/10°™ (correspondant & un score & ’ETDRS compris entre 71 et 75 lettres)
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- >3,245/10°™ (correspondant & un score & ’ETDRS compris entre 61 et 70 lettres)

- <3,2/10°™ (correspondant & un score & I’ETDRS inférieur ou égal & 60 lettres)

Cette catégorisation est celle principalement utilisée dans nos analyses mais d’autres classifications

ont été utilisées, notamment en variables binaires.

La réfraction a éte réalisée chez tout le monde de la méme fagon. Tout d’abord de fagon objective avec
un réfractomeétre automatique, puis de fagon subjective par I’orthoptiste, qui en se basant sur les
résultats de I’auto-réfractometre, a ajusté la mesure lors d’un examen plus complet a I’aide de lunettes
et d’une boite de verres d’essai. La correction optimale est basée sur la réfraction subjective. A
I’hopital, la réfraction a été mesurée par un auto-réfractomeétre (Speedy K; Luneau Technology,
Prunay le Gillon, France) et au lieu de vie des participants par un auto-réfractométre portable

(Retinomax; Luneau Technology).

Pour les examens ophtalmologiques réalisés au lieu de vie des personnes agées, I’AV de prés a aussi
été mesurée dans chaque ceil avec I’échelle de Parinaud a une distance de 33 centimétres. L’AV de
loin a été mesurée avec I’échelle ETDRS, administrée a I’aide d’une version électronique par le

systéeme EVA a 3 métres (7-CEN; Jaeb Center for Health Research, Tampa, FL, USA).

Erreurs de réfraction mal corrigées (ERMC)

Les ERMC ont été définies a partir de I’AV de loin, a partir d’un gain en AV de loin d’au moins 5
lettres d’ETDRS dans le meilleur ceil avec la correction optimale par rapport a I’acuité obtenue avec la

correction habituelle :

ERMC = (AV de loin avec correction optimale — AV de loin avec correction habituelle) > 5 lettres

d’ETDRS, soit 1 ligne d’acuité

Néanmoins, dans le manuscrit, d’autres définitions ont été utilisées dans des analyses secondaires,

notamment a partir de I’AV de prés.
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Pathologies oculaires

DMLA

Dans ce travail, le diagnostic de DMLA a été réalisé a partir de photographies couleurs non
mydriatiques et de données d’imagerie SD-OCT de la rétine. Ces résultats d’examens ont été
interprétés selon la classification internationale de la DMLA et selon une modification de la
classification utilisée dans I’étude Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis (259,260) en doublon par
deux orthoptistes spécialement formés et arbitrés par un spécialiste en cas d’incohérence. Tous les cas
de DMLA ont été revus et confirmés par un ophtalmologiste spécialiste du diagnostic et du traitement

des maladies de la rétine.
Glaucome

Le glaucome a été diagnostiqué a partir des photographies du nerf optique selon les critéres établis par
Foster et al (261). Les personnes suspectées d’avoir un glaucome ont eu des examens supplémentaires,
réalisés par un spécialiste du glaucome incluant un examen du champ visuel (Octopus 101; Haag-
Streit, Koniz, Switzerland), un examen du nerf optique a la lampe a fente ainsi qu’une mesure de la
pression intraoculaire. Tous les cas de glaucome ont été revus et confirmés par un médecin spécialiste

du glaucome.
Autres pathologies rétiniennes

D’autres affections de la rétine ont été recherchées, notamment la présence d’une rétinopathie
diabétique, I’existence d’un trou maculaire, d’une toxoplasmose oculaire ou encore d’une rétinopathie

pigmentaire.
Cataracte

Les opacités du cristallin ont été recherchées a I’aide d’un examen a la lampe a fente chez tous les
participants examinés au CHU & partir de la 3°™ visite d'Alienor (3C-12 ans) et classifiées selon les

criteres du LOCS Ill (262), la classification la plus utilisée actuellement, aprés une dilatation de la
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pupille chez les participants sans antécédents d’opération de la cataracte. Pour les participants
déclarant une opération de la cataracte la vérification de I'absence de cristallin & la lampe & fente a été

réalisée.

Les limitations d’activités de la vie quotidienne

Trois domaines de limitations d’activités (la mobilité, les activités instrumentales de la vie quotidienne
et les activités de base de la vie quotidienne) ont été évalués a I’aide de plusieurs échelles
standardisées validées. Pour chaque domaine étudié, les participants étaient considérés comme
dépendant s’ils ne pouvaient pas réaliser au moins une des activités des trois domaines sans aide
humaine. De plus, les restrictions de participation a la vie sociale ont également été évaluées a I’aide

de I’échelle du confinement de I’OMS.

La mobhilité

La mobilité a été évaluée a partir de trois items de I’échelle de Rosow et Breslau (118) : la capacité a
réaliser de gros travaux domestiques (changer la tapisserie, laver les murs,...), la capacité a marcher
entre 500 metres et 1 kilométre et la capacité a utiliser les escaliers pour monter ou descendre deux

étages.

Les activités instrumentales de la vie quotidienne (IADL)

L’évaluation du niveau de dépendance dans les IADL a été réalisée a partir de I’échelle de Lawton et
Brody (119). Les activités évaluées étaient I’utilisation du téléphone, la réalisation des courses, la
gestion du budget, la prise des médicaments et I’utilisation des transports en commun. Trois activités
supplémentaires ont été évaluées uniquement chez les femmes : la lessive, la préparation des repas et

I’entretien de la maison.
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Les activités de base de la vie quotidienne (ADL)

L’évaluation du niveau de dépendance dans les ADL a été réalisée a partir de I’échelle de Katz (120).
Les activités évaluées étaient faire sa toilette, s’habiller, s’alimenter, aller aux toilettes et réaliser le

transfert lit-fauteuil.

La participation a la vie sociale

La participation a la vie sociale a été évaluée a partir de I’échelle de confinement proposée par I’OMS.
Les personnes confinées & leur lit ou leur domicile ont été comparées aux personnes qui déclaraient ne
pas avoir de difficultés pour se déplacer ou qui déclaraient étre capable de se déplacer dans leur

quartier de résidence.
Evaluation cognitive et diagnostic de démence

Concernant I’évaluation des performances cognitives, une batterie de tests psychométriques
standardisés a été administrée a I’inclusion et lors des suivis par une psychologue formée : le Mini-
Mental State Examination (MMSE), le set test d’Isaacs, le test de rétention visuelle de Benton
(BVRT), le Trail Making Test A et B (TMT A et B) et le Free and Cued Selective Reminding Test

(nommé test de Grober et Buschke dans la suite).

Tests cognitifs

MMSE et MMSE-Blind

Le MMSE est un test de fonctionnement cognitif global qui évalue I’orientation temporelle et spatiale,
la mémoire, I’attention et la concentration, le langage et les praxies (263). 1l est constitué de 30 items,
avec un point accordé en cas de bonne réponse. Le score au MMSE varie de 0 (performances
cognitives tres basses) a 30 (performances cognitives hautes). Le MMSE comporte certains items
visuels dont les taches : montrer deux objets (crayon et montre), lire et écrire une phrase, recopier une
figure et trois ordres exécutifs : prenez cette feuille de papier avec votre main droite, pliez-la en deux,

et jetez-la par terre. Basés sur de précédents travaux (264,265), nous avons utilisé la version Blind du
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MMSE (sans les 8 items visuels) dont le score varie de 0 a 22. Le MMSE-BIind a été validé quant a

ses propriétés discriminantes quant au diagnostic de démence (265).

Le set test d’lIsaacs

Le set test d’lsaacs évalue la fluence verbale (266). Dans ce test, les sujets doivent nommer
successivement en 60 secondes le plus de mots possibles appartenant & chacune des quatre catégories
sémantiques étudiées (couleurs, animaux, fruits et villes). Deux phases de décompte intermédiaires
étaient réalisées a 15 et 30 secondes. Un score élevé correspond a une bonne fluidité verbale. Il s’agit

d’un test entiérement non visuel. Dans ce travail nous avons analysé le score a 30 secondes.

Le test de rétention visuelle de BENTON (BVRT)

Le BVRT évalue I’attention, la concentration, les fonctions visuo-spatiales et la mémoire visuelle
(267). Dans ce test une figure géométrique est montrée au sujet pendant 10 secondes ; le sujet doit
ensuite reconnaitre cette figure parmi 4 propositions de figures. Quinze figures sont ainsi
successivement montrées au sujet, le score variant de 0 (aucune figure reconnue) a 15 (toutes les
figures reconnues), un score élevé correspond donc a de bonnes performances cognitives. Ce test fait

appel aux capacités visuelles.

Trail Making Test (TMT)

Le TMT évalue les fonctions exécutives (268). La partie A du TMT consiste a relier sur une feuille de
papier des nombres de 1 a 25 de facon croissante. La partie B, plus complexe, consiste a relier des
nombres et des lettres dans un ordre croissant en respectant une alternance nombre-lettre (1-A, 2-B,
...). Ces deux parties se réalisent en un temps chronométré. Le score correspond au nombre de bons
déplacements rapporté au temps de réalisation du test. Plus le score est élevé, meilleures sont les

performances.
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Test de Grober et Buschke

Le test de Grober et Buschke évalue la mémoire épisodique (269). La mémoire épisodique est la
mémoire des souvenirs. Elle permet de se souvenir de moments passes et de prévoir le lendemain. Elle
est atteinte précocement dans la MA. La mémorisation commence par une phase d’encodage (la mise
en mémoire de I’information), puis de stockage (maintien dans le temps des informations apprises) et

enfin de restitution de I’information (capacité a extraire ou a restituer une information de la mémoire).

Dans le test du Grober et Buschke, 16 mots inscrits sur des cartes sont présentés 4 par 4. Chacun des
16 mots appartient a une catégorie sémantique. Par exemple, si le mot inscrit sur la carte est la
jonquille, alors ce mot appartient a la catégorie sémantique « fleur », ainsi de suite pour la sardine au
« poisson ». Pour chacun des mots on Vvérifie la capacité d’encodage de la personne en lui demandant
d’associer chaque mot & la catégorie sémantique. Par exemple : quelle est la fleur ?, le participant doit
répondre jonquille et ainsi de suite pour les 15 autres mots. Ce procédé correspond a I’indicage.

L’indice étant le nom de la catégorie sémantique (« fleur », « poisson », etc.).

Ensuite, trois épreuves de rappels libres et de rappels indicés des 16 mots sont réalisées. Pour le rappel
libre, la psychologue demande « Maintenant, je vais vous demander de me rappeler tous les mots que
nous venons de voir. Essayez de me rappeler le maximum de mots ». Pour les mots non rappelés, un
rappel indicé est effectué : par exemple, si la personne ne rappelle pas le mot jonquille, la psychologue
demande « quelle était la fleur ? ». Ce rappel indicé n'est réalisé que pour les mots non rappelés. Les
trois épreuves de rappels sont chacune séparées d'une tache de 20 secondes (compte a rebours) pour
occuper la mémoire de travail. Le rappel libre permet d’évaluer la capacité de récupération du sujet.
Le rappel indicé permet d’évaluer la capacité d’encodage. C’est un des problemes qu’on retrouve le

plus dans la MA : le mot "n’existe plus" dans la mémoire.

Enfin, un rappel différé (libre + indicé) est réalisé 15 a 20 minutes plus tard. Ce rappel permet

d’évaluer les troubles du stockage de I’information.

Dans ce travail, nous avons utilisé plusieurs scores :

e Lasomme des scores aux 3 rappels libres (score sur 48)
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e Lasomme des scores aux 3 rappels totaux (libre+indicé) (score sur 48)
o Le rappel libre différé (score sur 16)
o Le rappel total (libre+indicé) différé (score sur 16)

Pour tous ces différents scores, un score élevé correspond a de bonnes performances cognitives.

Diagnostic de démence

Le syndrome démentiel a été activement recherché a I’inclusion et & chaque suivi selon 3 étapes.
Premiérement, une évaluation fonctionnelle réalisée a I’aide des échelles d’activités de la vie
guotidienne et une évaluation cognitive basée sur une batterie de tests cognitifs, a été effectuée par une
psychologue. Les personnes suspectées d’avoir une démence par la psychologue, a partir des
performances cognitives du sujet ou d’un déclin par rapport aux précédents suivis, étaient réexaminées
par un neurologue pour établir un diagnostic clinique. Enfin, tous les cas potentiels de démence ont été
revus et confirmés par un comité d’experts composé de gériatres et de neurologues avec toutes les
informations disponibles pour établir un consensus sur le diagnostic et I’étiologie, selon les criteres

diagnostiques du DSM-1V et du NINCDS- ADRDA (pour la MA).

Autres variables

Variables sociodémographigues

Les variables sociodémographiques étudiées dans notre travail étaient I’age, le sexe, le niveau d’études
en trois classes (pas de scolarité/niveau primaire non validé, primaire avec dipléme/secondaire court,
et secondaire long/enseignement supérieur), le fait de vivre seul, le fait d’étre institutionnalisé et le
niveau de revenus mensuel en 4 classes (<1500€, 1500-2300€, >2300€, refus de répondre). La
déclaration du niveau de revenus étant une donnée sensible, lorsque les données manquantes étaient

trop élevées nous les avons rajoutées a la modalité refus de répondre.

Facteurs cardiovasculaires

Les facteurs de risque cardiovasculaires évalués étaient
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o Le tabagisme en trois classes: fumeur actuel, ancien fumeur, non-fumeur. Une variable
continue exprimée en paquets-années a aussi été modeélisée

e L’Indice de Masse Corporelle (IMC) défini par le rapport (poids en kg) / (taille en métre?), en
4 classes : <21, 21-26,27-29, >30

o Les antécédents de maladies coronaires : pontage ou infarctus ou dilation coronarienne

e Lesantécédents d’AVC : présence d’antécédents d’AVC avec hospitalisation

e L’hypertension artérielle (HTA): définie comme une pression artérielle systolique >140
mmHg et/ou pression artérielle diastolique >90 mmHg sur la moyenne de deux mesures et/ou
la prise d’un traitement antihypertenseur

o Le diabéte en 3 classes: glycémie normale (glycémie<6,1 mmol/l), glycémie élevee
(6,1<glycémie<7,0 mmol/l), présence d’un diabéte (glycémie a jeun>7,0 mmol/l ou prise d’un
traitement antidiabétique)

e L’hypercholestérolémie : taux de cholestérol a jeun>6,2 mmol/l ou prise d’un traitement

hypolipémiant

o Le taux de triglycérides élevé (=1,7 mmol/l)

Facteur génétigue

e La présence ou non de I’alléle €4 du gene de I’ Apolipoprotéine E, un des principaux facteurs

de prédisposition génétique de la MA

Symptomatologie dépressive

La symptomatologie dépressive a été évaluée a partir de I’échelle standardisée Center for
Epidemiologic Studies Depression Scale (CES-D). Il s’agit d’une échelle constituée de 20 questions
évaluant les symptomes dépressifs ressentis la semaine précédant I’interview. Chaque item est codé de
0 (ne présente jamais ou tres rarement le symptdme) a 3 (symptdme présent fréguemment ou tout le
temps), donnant un score compris entre 0 et 60. Des travaux précédents conduits dans la population
générale francaise ont montré qu’un score supérieur ou égal a 17 pour les hommes et a 23 pour les

femmes était considéré comme un niveau de symptomatologie dépressive significatif (270,271).

Nous avons principalement considéré la symptomatologie dépressive en une variable a trois
modalités : symptdmes dépressifs, absence de symptomes dépressifs et lorsque les données

manquantes étaient trop élevées (>2%), nous avons créé une modalité supplémentaire.
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Activités de loisirs

La pratique d’activité de loisirs a été évaluée a I’inclusion a I’aide de deux auto-questionnaires
différents selon le centre. A Bordeaux, parmi 28 activités de loisirs évaluées, 12 étaient considérées
comme des activités cognitivement stimulantes : aller au cinéma, aller au théatre, peindre, sculpter, lire
de la littérature, lire des journaux, étre responsable d’une association (sportive, culturelle ou
communale), jouer aux jeux de sociéte, faire des mots croisés, et voyager. Seule la pratique de
I’activité était recueillie et pas la fréquence, et un point était accordé quand le participant déclarait
pratiquer I'activité. A Dijon et Montpellier, parmi 19 activités évaluées, 6 étaient considérées comme
des activités cognitivement stimulantes : la lecture, faire des mots croisés, jouer aux cartes, aller au
cinéma ou au théatre, la pratique d’une activité artistique et le fait d’étre responsable d’une association
(sportive, culturelle ou communale). Pour chaque activité, la fréguence mensuelle de participation était
enregistrée (0= Jamais ou rarement, 1= 1 & 2 fois par mois, 2= 1 fois par semaine, 3= >2 fois par
semaine) a I’exception de la lecture ou la fréquence journaliére était recueillie (0= <1 heure par jour,
1=1a 2 heures par jour et 2= >2 heures par jour). La pratique d’activités cognitives stimulantes a été
obtenue en sommant la participation aux différents items. En raison des différences de recueil de
I’information entre les centres, une standardisation des scores (Z-scores) a été effectuée pour les

analyses statistiques.

Audition

L’audition a été évaluée a partir de la question « Avec I’aide de votre appareil auditif si besoin,
entendez-vous ce qui se dit dans une conversation ? », et les troubles auditifs ont été considérés en 3
catégories : absence de troubles auditifs si la personne répondait « oui, sans difficulté méme s’il y a
plusieurs personnes qui parlent en méme temps» ; troubles auditifs légers si la personne
répondait « oui mais s’il n’y a qu’une seule personne qui parle méme normalement » ; troubles auditifs
modérés & séveres si la personne répondait « oui mais s’il n'y a qu'une personne qui parle, et si elle

parle fort » ou si elle avait une surdité compléte.
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Chutes, fractures et consommation de médicaments

e Consommation de médicaments : >6 par jour versus <6 (seuil défini selon la médiane de

consommation journaliére dans la population d’étude des articles 1 et 2)

e La peur de tomber quand on est debout en 3 modalités : non, un peu, beaucoup
e Lasurvenue de chutes ou non depuis la derniére visite 3C

« Le fait d’avoir été hospitalisé ou traité pour une facture ou non depuis la derniére visite 3C

3.4.Analyses statistiques

Identification des seuils : courbe ROC

L’AV de loin étant une variable continue, nous nous sommes aidées des courbes Receiver Operating

Characteristic (ROC) pour identifier le meilleur seuil d’AV a partir duquel les prévalences

d’incapacités aux activités de la vie quotidienne étaient significativement différentes. L’AV de prés

étant qualitative a plusieurs modalités, nous n’avons pas pu utiliser les courbes ROC. L’objectif d’une

courbe ROC étant de juger la capacité d’un test quantitatif (ici le seuil d’AV) a reconnaitre la présence

d’une maladie (ici les incapacités pour réaliser les activités de la vie quotidienne de facon autonome).

La finalité est d’avoir le moins de mal classés possible.

Tableau 4 : Tableau de contingence représentant I’association entre la présence d’un signe et la maladie

Malades Non-Malades Total
Signe présent a b atb
Signe absent c d c+d
Total a+c b+d N

A partir de la distribution du signe et de la maladie, on peut estimer deux parametres : la sensibilité et

la spécificité du test (Tableau 4).

e Sensibilité (Se)=
malade

Signe présent

a

Ensemble des malades  a+c

= probabilité que le test identifie correctement un
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e Spécificité (Sp) = Stgne absent = -2 = probabilité que le test identifie

" Ensemble des non—-malades b+d
correctement une personne n’étant pas atteinte de la maladie

Lorsque le test est quantitatif (comme I’AV de loin dans notre cas), et qu’il n’existe pas de consensus
sur le seuil, une fagon de déterminer ce dernier est d’explorer le champ des seuils possibles en utilisant
les courbes ROC. 1l s’agit de la représentation graphique de la relation qu'il existe entre la sensibilité et
la spécificité d'un seuil pour chacun des seuils étudiés. La sensibilité est présentée en ordonnée et

I’inverse de la spécificité (1-spécificité) en abscisse (Figure 16Figure 16).
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Figure 16 : lllustration d’une courbe ROC

Pour déterminer le seuil d’AV a partir duquel les prévalences d’incapacités aux activités de la vie
guotidienne différaient, nous avons retenu le seuil qui maximisait I’index de Youden. Ce dernier

dépend de la spécificité (Sp) et de la sensibilité (Se) du test (Se+Sp-1).

Analyses multivariées

Régression logistique

Nous avons identifié les facteurs associés aux ERMC a I’aide d’un modele de régression logistique
(article 1). Lorsque la variable d’intérét a deux modalités de réponse possibles, soit ici la présence ou
I’absence d’ERMC, on utilise un modéle de régression logistique. La probabilité de présenter

I’événement est modélisée (présence d’ERMC), et les parametres associés aux différents facteurs
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étudies s’interprétent en rapport de cotes (en anglais odds-ratio) avec leur intervalle de confiance (IC)

a 95%.

Réqgression de Poisson

Nous avons étudié I’association entre les troubles visuels et la dépendance a I’aide d’un modele de
régression de Poisson (article 2). Ce dernier est généralement utilisé pour une variable dépendante
quantitative, discréte, positive (type comptage) mais peut aussi &tre utilisé pour une variable binaire.
Dans ce cas, il faut corriger la variance des erreurs des estimations (intervalle de confiance des betas
qui est trop large) (272). Le modéle de Poisson permet d’estimer des RR dans une étude transversale,
ce qui était nécessaire pour nous afin de pouvoir estimer les Population Attributable Fraction (PAF) et
Generalized Impact Fraction (GIF) (cf méthodes plus loin). Nous avons utilisé un modele de poisson

avec variance robuste (corrigée).

Analyse de survie

Nous avons modélisé la relation entre les troubles visuels a I’inclusion et le risque de survenue d’une

démence a I’aide d’un modele de Cox a entrée retardée.

L’analyse de survie est I’étude du délai de survenue d’un événement d’intérét. Cet évenement est
souvent associé a un changement d’état, dont le passage de I’état « malade » a I’état « non-malade »,
soit dans notre étude le passage de I’état « non-dément » a I’état « dément ». Afin d’évaluer I’impact
de facteurs auxquels sont exposées les personnes sur le délai de survenue de la démence, nous avons
utilisé un modéle de régression de Cox a risques proportionnels qui permet d’exprimer le risque
instantané de survenue d’événement (ici la démence) associé a I’exposition étudiée (ici les troubles
visuels) en tenant compte de facteurs de confusion potentiels. Ce risque s’exprime par un Hazard Ratio

(HR) ou un Risque Relatif (RR).

Les modeéles de survie permettent de modéliser le délai jusqu’a I’apparition d’un événement.
Lorsqu’on étudie un évenement dont le risque de survenue dépend de I’a4ge, comme c’est le cas de la

démence, on choisit souvent I’age comme axe du temps (délai depuis la naissance). Néanmoins,
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comme les personnes ne sont pas suivies depuis leur date de naissance, les données sont tronquées a
gauche a leur &ge d’entrée dans I’étude. Pour tenir compte de ce phénomene, nous avons utilisé des

modeles a entrée retardée.

Pour les personnes démentes, la date d’apparition de I’événement correspond au milieu de I’intervalle
entre la date de derniere visite sans démence et la date de la premiére visite avec une démence
diagnostiquée. Pour les personnes non démentes, les données sont censurées a la date de derniére

visite.

Modeles linéaires mixtes et modeles conjoints

Modeles linéaires mixtes

Nous avons modélisé la relation entre les troubles visuels & I’inclusion et le déclin cognitif (modélisé a
partir des scores aux différents tests cognitifs étudiés) a I’aide de modéles linéaires mixtes pour

données longitudinales répétées.

Les tests cognitifs étant réalisés plusieurs fois au cours du suivi chez une méme personne a des
moments différents, les mesures ne sont pas indépendantes. La répétition des mesures induit une
corrélation intra-sujet qu’il faut prendre en compte dans les analyses statistiques. Or les modéles de
régression standards supposent que les observations sont indépendantes, d’ou I’utilisation d’effets
aléatoires dans les modeles mixtes pour tenir compte de cette corrélation intra-sujet. Les effets
aléatoires étant des variables aléatoires, ils ne sont pas estimables directement, seule leur variance est

estimable.

Les variables a expliquer — les tests cognitifs — étant quantitatives, nous avons utilisé des modéles

linéaires mixtes a intercept et pente aléatoire (8)

L’écriture du modéle est la suivante :

Avec
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Et

a2 o
(boivbli)T ~ N(O,B = [ 0 021]>

Op1 01

€ij~N(0,02)

Yij est la mesure répétée ; de test cognitif chez le sujet ; et t; est le temps écoulé entre la date

d’inclusion dans I’étude et la date de cette mesure.

Dans ce modeéle on estime les effets fixes et les parametres de variance des effets aléatoires.

Effets fixes

B0= valeur moyenne du score au test cognitif a I’inclusion (t=0) pour la modalité de référence
de la variable X2 (X2=0)

B1= évolution moyenne (pente) du score au test cognitif par unité de temps pour les sujets du
groupe de référence (X2=0)

B2= différence moyenne de score au test cognitif entre les deux modalités de la variable
explicative X2, & I’inclusion dans I’étude

B3= différence moyenne de pente de test cognitif par unité de temps entre les deux modalités

de la variable explicative X2

Parameétres de variance des effets aléatoires

oé= variance de I’effet aléatoire by;. si elle est significative (significativement différente de 0),
alors le score au test cognitif a I’inclusion varie d’un individu a I’autre

o#= variance de I’effet aléatoire by;. si elle est significative (significativement différente de 0)
alors I’évolution du score au test cognitif (la pente) varie d’un individu a I’autre

Covariance a,;= corrélation entre I’intercept et la pente aléatoire. En cas de corrélation
positive (ay; > 0), plus une personne entre dans I’étude avec un score au test haut, plus sa

pente est elevée.

Le modéle linéaire mixte permet d’analyser une variable dépendante quantitative gaussienne. Ces

variables ont généralement un nombre de modalité tres variable et important. En pratique, les tests

cognitifs ont des distributions souvent non gaussiennes dues a des propriétés métrologiques différentes

avec notamment des effets plafond et/ou plancher ou une curvilinéarité.
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- Effet plafond: la valeur maximale du score est atteinte pour une part importante de
I’échantillon, ce qui engendre une mauvaise sensibilité aux changements cognitifs dans les
niveaux éleves de la cognition.

- Effet plancher : la valeur minimale du score est atteinte pour une part importante de
I’échantillon, ce qui engendre une mauvaise sensibilité aux changements cognitifs dans les
niveaux bas de la cognition.

- Curvilinéarité : I’écart entre deux niveaux successifs du test cognitif n’a pas une signification
constante ; ainsi, un écart de MMSE entre 14 et 15 n’aura pas la méme signification qu’entre

28 et 29 par exemple.

Pour pallier ces défauts métrologiques, une extension du modéle linéaire mixte (modele mixte a
processus latent) pour analyser des données quantitatives souffrant de curvilinéarité et/ou d’effets

plafond/plancher a été proposée (273).

Une version « normalisée » de la variable observée est créée par une fonction de lien. Cette fonction
de lien est une transformation non linéaire permettant de relier les tests psychométriques a un
processus latent gaussien (version « normalisée » de la variable observée). Ainsi c’est I’évolution du
processus latent gaussien qui est modélisée par un modéle mixte. Une fonction de lien a splines a été

utilisée ici, plus souple et peu colteuse en nombre de parameétres a estimer.

Dans tous les modeles une modélisation de I’effet de premiéere passation du test a été réalisée. Cette

variable valait 1 lors la premiére réalisation du test, puis 0 ensuite.

Modéles conjoints

Un modeéle conjoint est utilisé pour modéliser conjointement les mesures répétées d’un marqueur dans
le temps (ici les performances cognitives modélisées par un modele linéaire mixte) et le risque de
survenue d’un éveénement (ici la sortie d'étude, liée au refus de participer ou au décés), ce qui permet

d’étudier I’évolution du marqueur lorsque le suivi est censuré par un évenement.

L’objectif est d’estimer sans biais I’évolution du test cognitif et I’effet de facteurs sur cette évolution
en modélisant conjointement le risque de sortie d’étude. En effet, la sortie d’étude induit un arrét de la

mesure du marqueur. Or, la sortie d’étude chez les personnes agées n’est souvent pas due au hasard
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(déces ou sortie d’étude liée au statut cognitif). Ainsi, il est probable que la distribution de ces données
manquantes soit différente de celle observée dans I’étude sachant les résultats aux tests cognitifs
obtenus aux suivis précedents. Les données manquantes seraient donc informatives ou Missing Not At
Random (MNAR). L’estimateur du maximum de vraisemblance d’un modéle fournit des estimations
non biaisées uniquement sous I’hypothése Missing at Random (MAR). Les modéles conjoints
constituent I’'une des approches proposées pour estimer sans biais I’évolution du marqueur sur des

données incomplétes informatives (274).

Mesures de quantification du risque attribuable aux troubles visuels : Population

Attributable Fraction (PAF) et Generalized Impact Fraction (GIF)

Pour quantifier I'impact des troubles visuels sur les incapacités dans les activités de la vie quotidienne,
nous avons estimé des PAF et des GIF. Ces indicateurs font I’hypothése de causalité. Méme s’il est
assez intuitif que les troubles visuels peuvent agir de facon directe sur les activités de la vie
guotidienne, la causalité n’est a ce jour pas démontrée. Ces deux mesures sont donc a interpréter avec

prudence.

Principe

Les PAF permettent d’estimer la proportion d’une maladie qui pourrait étre évitée par une élimination
de I’exposition, c'est-a-dire dans notre étude la proportion d’incapacités dans les activités de la vie

quotidienne qui pourrait étre évitée par une élimination totale des troubles visuels.

Les GIF permettent d’estimer la proportion d’une maladie qui pourrait étre évitée par une modification
de la prévalence d’un facteur de risque, c'est-a-dire dans notre étude la proportion d’incapacités dans
les activités de la vie quotidienne qui pourrait étre évitée par une réduction de la prévalence des
troubles visuels, réduction possible par la correction des ERMC par des dispositifs optiques adaptés

(lunettes, lentilles).
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Calcul/Formules

Pour le calcul du PAF dans une cohorte, nous utilisons la formule ci-dessous (Tableau 5), dans le cas
d'une exposition binaire. A partir du modele multivarié final contenant tous les facteurs de risque (ici
de dépendance) significatifs et éventuellement les interactions, on extrait le Risque Relatif ajusté
(RR4g). Ce dernier peut étre obtenu d’apres un modele de Cox ou de Poisson. Dans notre étude nous

avons utilisé un modele de Poisson avec variance robuste (cf paragraphe suivant).
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Tableau 5 : Formule de calcul du PAF

PAF = {(RRadj'l)/RRadj}* I:)e(malades)

- Pe(maiades) €St la prévalence de I'exposition chez les malades.

- RR4= Risque relatif ajusté associé a I’exposition

La variance et I’intervalle de confiance du PAF ont été estimés par une méthode de ré-échantillonnage
par Bootstrap. Pour cela, 1000 échantillons bootstrap ont été obtenus lors de tirages aléatoires sans
remise. Le principe étant que pour chacun des 1000 échantillons, une statistique d’intérét est calculée,
soit dans notre cas la variance, appelée réplication bootstrap. Ensuite une variance moyenne des 1000
réplications bootstrap est calculée. L’intervalle de confiance de la statistique d’intérét étudiée (ici le

PAF) peut donc étre estimé.

Pour le calcul du GIF, ce dernier ne pouvant pas étre ajusté sur les facteurs de confusion potentiels,
une stratification sur le principal facteur de risque, a savoir I’age, a été effectué (<85 vs 85 ans et plus).
Les GIF stratifiés selon I'age ont été combinés pour calculer un GIF global (Tableau 6 et Tableau 7).
Une estimation sur I’ensemble des personnes non-démentes a aussi été effectuée, la démence étant un

des principaux facteurs de risque de dépendance.

Tableau 6 : Estimation des GIF dans chaque strate

Z(Pi,a X HRi,a) - Z(Pifa X HRi,a)
Z(Pi,a X HRi,a)

- i = Différentes modalités de I’exposition étudiee

- P; o= Prévalence des troubles visuels dans chaque strate

- P;,= Prévalence des troubles visuels dans la population apres intervention, c'est-a-dire avec la
meilleure correction optique dans chaque strate

- HR; ,= Hazard ratio brut associé a la présence de troubles visuels (par rapport a la réference)
estimé dans chaque strate

- a = Strates d’age
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Tableau 7 : Estimation du GIF combiné

(#casgy X GIF,,) + (#casgg X GIF,p)

H#casg, + #Heasgg

- Casa;= nombre de cas de la maladie étudiée dans chaque strate

- GIF.;= GIF associé a chaque strate

La méthode de ré-échantillonnage par Bootstrap a été utilisée pour I’estimation de I’intervalle de

confiance du GIF.
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4. RESULTATS

4.1.Erreurs de réfraction mal corrigées : prévalence et facteurs associes

4.1.1 Introduction

Chez les personnes agées, la principale cause de troubles visuels correspond aux erreurs de réfraction
(amétropies telles que la myopie, astigmatisme ou encore I’hypermétropie) mal ou non corrigées. Un
fait surprenant car a la différence d’autres affections chroniques, ces erreurs de réfraction peuvent étre
facilement traitées par des dispositifs d’aides optiques (lunettes/lentilles de vue correctrices) bien
adaptés a la vue. Toutefois, ces prévalences sont majoritairement estimées dans des populations de
« jeunes » personnes agées (64,69), principalement vues en milieu clinique, et sont manquantes chez
les personnes qui ne sont pas capables de se déplacer pour leurs soins. Pourtant les personnes les plus
agées ont probablement plus de difficultés & se déplacer et donc un recours aux soins optiques et

ophtalmologiques moins important, avec potentiellement une prévalence plus élevée d’EMRC.

De plus, les personnes plus agées peuvent étre susceptibles d’étre touchées par d’autres affections
spécifiques a I’age comme certaines pathologies oculaires dont la DMLA, le glaucome ou la cataracte.
L’estimation de la prévalence d’ERMC dans cette population pourrait apporter des éléments nouveaux
sur I’orientation des politiques de soins. En effet, la majorité des recherches sont focalisées sur
I’identification d’un traitement curatif des pathologies oculaires alors qu’il est possible qu’un gain en
qualité de vie et que des effets positifs sur la santé de ces personnes soient possibles avec une
correction optique plus adaptée. L’identification des facteurs associés aux ERMC, en particulier liés a
I’acces aux soins optiques ou ophtalmologiques permettrait de guider les politiques de santé afin de

diminuer la prévalence des troubles visuels.

Les objectifs de nos travaux étaient donc 1) d’estimer la prévalence d’ERMC au sein d’une population

tres agée mais aussi dans des groupes spécifiques : les personnes ne pouvant pas se déplacer pour le
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bilan ophtalmologique et les personnes avec des pathologies oculaires liées a I’age 2) d’identifier les

facteurs associés aux ERMC, en particulier les freins d’acces aux soins ophtalmologiques et optiques.

Résumé de I’article

Dans I’article présenté, une étude transversale a été réalisée aupres des participants du deuxiéme suivi
d’Aliénor (3C-12 ans). Lors de ce suivi, les examens ophtalmologiques ont été proposés au lieu de vie
(domicile personnel ou familial, institution) des personnes qui ne pouvaient/voulaient pas se déplacer
au CHU de Bordeaux. Au total, 707 participants agés de 78 ans et plus (moyenne de 84,2 ans), vus
dans leur lieu de vie ou a I’hépital, ont constitué notre population d’étude. Les ERMC ont été définies
a partir d’un gain d’au moins une ligne d’AV de loin avec la correction optimale. Les facteurs associés

aux ERMC ont été identifiés a I’aide de modéles de régression logistique.

Dans la population d’étude, la prévalence d’ERMC était estimée & 38,8% (IC 95% : 35,2 — 42,5). Elle
était significativement plus élevée chez les personnes examinées a domicile que chez celles vues a
I”hépital (49,4% (IC 95% : 42,8 — 55,9) vs 33,5% (IC 95% : 29,2 — 37,9), p<0,001). Les prévalences
étaient élevées chez les personnes avec pathologies oculaires (de 35,0% (IC 95% : 28,4 — 42,0) a
44,1% (IC 95% : 27,2 — 62,1) selon la pathologie) et sans (30,1% (IC 95% : 24,0 — 36,7) mais ne
différaient pas significativement. Un gain en AV avec la correction optimale était possible quelle que
soit I’AV initiale (avec la correction habituelle), puisque la proportion d’amélioration avec la
correction optimale dans I’ensemble de la population était de 63,8% chez les personnes avec une AV

comprise entre 6,3 et 8/10°™ et de 49,1% chez les personnes avec une AV inférieure & 3,2/10°™.

Le fait d’avoir un examen réalisé a domicile (RC=1,64, IC 95% : 1,13 — 2,37), le fait de percevoir le
codt de la consultation chez I’ophtalmologiste comme trop élevé (RC=1,94, IC 95% : 1,12 — 3,36), et
le fait de moins consulter I’ophtalmologiste car on pense qu'il est normal que la vue diminue avec
I’age (RC=1,47, IC 95% : 1,04 — 2,08) ont été associes a des prévalences plus élevées d’ERMC. En
revanche le fait de vivre seul était associé & une prévalence plus faible d’ERMC (RC=0,65, IC 95% :

0,47 — 0,90). Néanmoins, dans cette population ageée, les personnes agées encore capables de vivre
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seule de fagon autonome a leur domicile sont probablement en meilleure santé, souffrant moins de

limitations de mobilité que les autres.

Ces résultats apportent des arguments pour justifier de la mise en place de campagnes d'information
diffusant des messages de prévention expliquant que la perte de vue n’est pas une fatalité avec I’age et
qu’il est important de se faire suivre réguliérement pour sa vue, notamment lorsqu’on est agé.
L'identification de groupes spécifiques chez lesquels les ERMC sont plus fréquentes (ici les sujets
examinés a domicile) ou chez lesquels ces ERMC sont fréquentes alors méme qu'ils devraient avoir un
suivi ophtalmologique adapté (les personnes avec des pathologies oculaires) devrait permettre

d'orienter et de cibler cette prévention.

4.1.2 Article
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age-related eye disease and those who are unable to attend an outpatient clinic, and to
identify the factors associated with URE.
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isual impairment (VI) is common in older adults. In

2015, 217 million people were estimated to have VI

worldwide, with 38.4% of them 70 years or older.! Vi-
sual impairment reduces the quality of life and increases the
risk of falls, depression, and cognitive impairment.2*® More-
over, VIis a leading cause of disability.”® Uncorrected refrac-
tive error (URE) is the most common cause of VI worldwide,
with approximately 53% of VI resulting from URE.*'° In in-
dustrialized countries, the prevalence ranges from 6% to
72%.°718 However, because these proportions depend on the
URE definition, study setting, and study population, they are
not directly comparable.

Some factors influencing URE have been identified and in-
clude sociodemographic and ophthalmologic factors,'#¢° but
little is known about the barriers to the use of eye care ser-
vices. Thus, knowledge of these barriers may provide addi-
tional clues to guide health prevention programs aimed at re-
ducing VI. In addition, although efforts have been made to
achieve the best treatment for age-related eye diseases, opti-
cal correction may be neglected for these patients. Indeed, the
prevalence of URE in participants with eye disease ranges from
2.4% t0 20.5%.1%-2° However, such estimates come mostly from
young populations, and studies are mainly conducted in out-
patient clinics, so little is known about older adults who are
unable to attend clinics. Older adults may experience more dif-
ficulties with mobility and having access to eye care and op-
tical correction, resulting in a higher prevalence of URE.

The purpose of this study was to estimate the prevalence
of URE in an older French population, particularly in specific
groups of participants who could be pragmatic targets for im-
proving optical correction: those with eye disease and those
who do not attend an outpatient clinic. The second objective
was to identify the factors associated with URE, including the
barriers to the use of eye care services.

Methods

Study Population

This report is based on the Alienor Study, a French population-
based cohort study on nutritional factors and age-related eye
diseases. The complete study methods were published
previously.?! Participants in the Alienor Study were recruited
from the Three-City (3C) Study, an ongoing population-based
study on vascular risk factors and dementia.?! The Alienor
Study consists of eye examinations offered to all participants
of the 3C Study in Bordeaux from the initial data collection
wave from October 2, 2006, through May 23, 2008. Initially,
eye examinations were performed only at the Department of
Ophthalmology of the Bordeaux University Hospital (herein-
after referred to as the ophthalmology clinic). From the 4-year
follow-up (February 21, 2011, through December 21, 2012), eye
examinations at home (at the participant’s place of resi-
dence) were proposed to all the participants who could not
come to the clinic. At this follow-up, a questionnaire about the
barriers to the use of eye care services was also administered.
Among the 959 participants from the 3C Study who were vis-
ited at this follow-up, 709 received an eye examination (at
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Key Points

Questions What is the prevalence of uncorrected refractive error
and what factors are associated with these errors?

Findings In this cross-sectional study of 707 participants 78 years
and older in France, prevalence of uncorrected refractive error was
38.8%, appearing similar among participants with or without eye
disease. Prevalence of uncorrected refractive error was nearly
50% among participants who were unable to attend an outpatient
clinic.

Meaning Although easily correctable, these results suggest the
prevalence of uncorrected refractive error is high in this older
population and that specific groups, including those with and
without eye disease or unable to attend an outpatient clinic, could
be targeted for preventive actions.

home or at the ophthalmology clinic); among them, 707 with
data on presenting and best-corrected distance visual acu-
ities (VAs) constituted the study sample. Participants with-
out eye examinations appeared to be older and more often
women, to have a lower socioeconomic status, and to have
more limitations and dementia (eTable 1in the Supplement).
Participants gave written informed consent for the participa-
tion in the study. The design of the Alienor Study was ap-
proved by the Ethical Committee of Bordeaux (Comité de Pro-
tection des Personnes Sud-Ouest et Outre-Mer III).

Eye Examination

The examination included measures of refraction, present-
ing and best-corrected distance monocular VAs, and intraocu-
lar pressure and color retinal photographs. In addition, for the
participants seen at the clinic, grading of lens opacities and
spectral domain optical coherence tomography examina-
tions were performed. At the clinic, VA was evaluated using
the Early Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS) charts
at 4 m, scored as the total number of letters read correctly.
Charts 1and 2 were used for testing the right and left eyes, re-
spectively. Objective noncycloplegic refraction was mea-
sured with an autorefractometer and subjective refraction with
trial lenses and frames. At home, VA was evaluated at a 3-m
distance with the electronic VA system tester laptop, allow-
ing the ETDRS scores to be measured. A screen calibration and
a control of the screen light intensity were performed each
week. All examinations were performed in a dark place. Ob-
jective refraction was measured using a portable autorefrac-
tometer, and subjective refraction was measured with trial
lenses and frames.

Vland UREs

Visual impairment refers to the presenting distance VA in the
better-seeing eye. We created categories of at least 5 letters (cor-
responding to 1 line of the ETDRS chart), as follows>: greater
than 80 letters (Snellen equivalent, >20/25) as the reference
group, 76 to 80 letters (Snellen equivalent, >20/32 to 20/25),
71to 75 letters (Snellen equivalent, >20/40 to 20/32), 61 to 70
letters (Snellen equivalent, >20/63 to 20/40), and 60 letters or
fewer (Snellen equivalent, <20/63). Best-corrected VA was
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based on results of subjective refraction. Uncorrected refrac-
tive error was defined as the presenting distance VA in the bet-
ter-seeing eye that was improved by 5 letters or more (=1 line
on the ETDRS chart) when using the best-achieved optical cor-
rection. We also explored other definitions of URE. Gains
in VA were defined as the difference between the best-
corrected and presenting VA, expressed as the number of
ETDRS letters read correctly.

Diagnosis of Eye Diseases

As previously described in detail,?? the diagnosis of age-
related macular degeneration was performed according to the
international classification and to a modification of the grad-
ing scheme used in the Multi-Ethnic Study of Atherosclerosis.>*
Glaucoma was classified according to the classification pro-
posed by Foster et al.2* A classification of cataract was based
on the Lens Opacities Classification System III evaluation of
lens opacities at the slitlamp?® after pupil dilation in partici-
pants with no history of cataract surgery. Because the grad-
ing of lens opacities and spectral domain optical coherence to-
mography examinations were performed only for participants
examined at the clinic, only these participants were included
in the analyses of URE according to eye disease.

Other Factors

The following sociodemographic and lifestyle factors were con-
sidered: age, sex, educational level, monthly income, living
alone, living in a nursing home, and smoking. Depressive symp-
toms were defined as a score of at least 17 for men and at
least 23 for women on the Center for Epidemiologic Studies-
Depression Scale (range, 0-60, with higher scores indicating
depressive symptoms).26-2” Medical variables included the self-
reported history of cardiovascular disease, diabetes, and hy-
pertension. Dementia was actively screened using an exten-
sive cognitive and functional evaluation, and the diagnosis was
based on the Diagnostic and Statistical Manual of Mental Dis-
orders (Fourth Edition) criteria.?! Basic activities of daily liv-
ing (ADL) were assessed with the scale of Lawton and Brody?%;
instrumental ADL (IADL), with the scale of Katz et al.>° A par-
ticipant was considered limited if he or she could not per-
form at least 1 activity without human help. In addition, par-
ticipants were asked if they were still driving. The delay since
the last eye examination and barriers to the use of eye care ser-
vices were assessed. The perceptions of the participants re-
garding barriers included the perceptions that the ophthal-
mologist consultation fees were too expensive, that getting an
ophthalmologist appointment was difficult, that moving about
was difficult, that declining vision is normal with aging, and
that eyeglass or lens fees were too expensive.

Statistical Analysis

Data were analyzed from November 1, 2017, through July 7,
2018. The prevalence of URE and the median and interquar-
tile range of VA gains were estimated globally and according
to eye disease and place of eye examination (home or the oph-
thalmology clinic). Eye diseases were classified into the fol-
lowing 3 categories: (1) retinal disease or glaucoma; (2) only
cataract (excluding participants with previous cataract extrac-
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tion); and (3) no retinal disease, glaucoma, or cataract. A cross-
tabulation of presenting VA with best-corrected VA was com-
puted overall and according to the presence of eye disease and
the place of examination. Univariate and multivariate logis-
tic regression analyses were used to identify the factors asso-
ciated with URE. The factors studied were age (adjusted for in
all models), sex, income, educational level, living alone, liv-
ing in a nursing home, smoking, still driving, IADL and ADL
limitations, dementia, diabetes, hypertension, cardiovascu-
lar diseases, depressive symptoms, place of examination, de-
lay since the last eye examination, and barriers to the use of
eye care services. All factors associated with URE (at P < .20)
in the univariate analysis were included in an initial multivar-
iate model. The final multivariate model was obtained using
a manual backward stepwise selection strategy. Values of
P < .05 were considered significant. Odds ratios (ORs) with the
95% CIs were reported. Analyses were performed using the SAS
software (version 9.3; SAS Institute, Inc).

.|
Results

Study Sample

Among the 707 study participants, the mean (SD) age was 84.3
(4.4) years; 458 (64.8%) were women and 249 (35.2%) were
men; and 302 (42.7%) had a higher level of education (Table 1).
Overall, 323 of 706 participants (45.8%) were still driving, 261
0f 699 (37.3%) had IADL limitations, 97 of 694 (14.0%) had dia-
betes, and 87 0f 707 (12.3%) had dementia. A total of 280 par-
ticipants (39.6%) had a presenting distance VA of greater than
20/25. Among the 450 participants examined at the clinic with-
out missing data for the diagnosis of eye disease, 203 (45.1%)
had aretinal disease or glaucoma, 34 (7.6%) had a cataract, and
213 (47.3%) had no retinal disease, glaucoma, or cataract.

URE and VA Gains

Overall, 274 patients had URE (38.8%; 95% CI, 35.2%-42.5%),
with amedian VA gain of 3 ETDRS letters (interquartile range, 1-6)
(Table 2). After adjusting for age, the proportion of URE was not
significantly different according to the presence of eye disease
(P = .15), but it tended to be higher in participants with cataract
(15 0f 34 [44.1%; 95% CI, 27.2%-62.1%]) or retinal disease or glau-
coma (710f203[35.0%; 95% CI, 28.4%-42.0%]) than in those with
no eye disease (64 of 213 [30.0%; 95% CI, 24.0%-36.7%]). The
proportion of URE was significantly higher in participants exam-
ined athome than in those examined at the ophthalmology clinic
(116 0f 235 [49.4%; 95% CI, 42.8%-55.9%] vs 158 of 472 [33.5%;
95% CI,29.2%-37.9%]; P < .001).

Among 134 participants with a presenting distance VA of
worse than 20/40 in the better-seeing eye, 72 (53.7%) could
achieve a VA of 20/40 or better with the best-achieved optical
correction. Prevalence of URE using other definitions are given
in eTable 2 in the Supplement. In the total sample, an improve-
ment of VA with a best-achieved optical correction was ob-
served in each presenting VA category (Figure), including the
lowest range (<20/63). This VA improvement occurred in 111
of the 174 participants (63.8%) with a presenting VA of greater
than 20/32 to 20/25 and 28 of 57 (49.1%) with a presenting VA
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Table 1. Sociodemographic, Medical, and Ophthalmologic Characteristics
of the Study Sample®

Characteristic Data (n=707)

Sociodemographic

Age, mean (SD), y 84.3 (4.4)
Female, No. (%) 458 (64.8)
Educational level, No. (%)
Elementary school without diploma 67 (9.5)
Short secondary school 338 (47.8)
Higher level 302 (42.7)
Monthly income, No. (%), €<
<1500 182 (26.8)
1500-2300 178 (26.2)
>2300 251 (37.0)
Refusal to answer 68 (10.0)
Medical
Living alone, No. (%) 308 (43.6)
Living in a nursing home, No. (%) 53 (7.5)
Place of eye examination, No. (%)
Ophthalmology clinic 472 (66.8)
Home 235(33.2)
Still driving, No. (%)¢ 323 (45.8)
IADL limitations, No. (%)¢ 261 (37.3)
ADL limitations, No. (%)f 72 (10.2)
Diabetes, No. (%)° 97 (14.0)
Hypertension, No. (%)" 352 (51.4)
Cardiovascular diseases, No. (%)’ 251 (36.6)
Smoking, No. (%), pack-years’ 220 (31.4)
None 480 (68.6)
<20 113 (16.1)
220 107 (15.3)
Depressive symptoms, No. (%)* 95 (14.6)
Dementia, No. (%) 87 (12.3)
Ophthalmologic
Presenting distance VA, No. (%)"
>20/25 280 (39.6)
>20/32 to 20/25 174 (24.6)
>20/40 to 20/32 101 (14.3)
>20/63 to 20/40 95 (13.4)
<20/63 57 (8.1)
Use of glasses or contact lenses for distance vision, No. (%)™ 540 (76.5)
Time since last examination, median (IQR), y" 1.0 (0-2)
Barriers to consult an ophthalmologist, No. (%)
Consultation fee 69 (9.8)
Moving difficulties 117 (16.5)
Perception that visual decline is normal with aging 390 (55.2)
Barriers to change eyeglasses or lenses, No. (%)
Consultation fee 108 (15.3)
Moving difficulties 103 (14.6)
Perception that visual decline is normal with aging 389 (55.0)

Abbreviations: ADL, activities of daily living; IADL, instrumental activities of
daily living; IQR, interquartile range; VA, visual acuity.

2 Participants are from the Alienor Study.?'
b Data were missing for 28 participants.
©To convert € to US dollars, multiply by 1.16.

Prevalence and Associated Factors of Uncorrected Refractive Error in Older Adults

d Data were missing for 1 participant.

€ Data were missing for 8 participants.
f Data were missing for 2 participants.
& Data were missing for 13 participants.
" Data were missing for 22 participants.
I Data were missing for 21 participants.
J Data were missing for 7 participants.
X Data were missing for 55 participants.

' The correspondence of visual impairment levels between Early Treatment
Diabetic Retinopathy Study and Snellen levels was better than 20/25 for more
than 80 letters; better than 20/32 to 20/25 for 76 to 80 letters; better than
20/40 to 20/32 for 71to 75 letters; better than 20/63 to 20/40 for 61to 70
letters; and 20/63 or worse for 60 letters or fewer.

™Data were missing for 1 participant.

" Data were missing for 14 participants.

of 20/63 or worse (Table 3). Regardless of the category of pre-
senting VA and the group of participants (with vs without eye
disease and examined at home vs in the ophthalmology clinic),
an improvement of VA of at least 44% was obtained.

Factors Associated With URE

The factors associated with URE in univariate analyses are dis-
played in Table 4 (initial multivariate model). In the final mul-
tivariate model, only the following 4 factors were still signifi-
cantly associated with having URE: eye examination performed
at home (OR, 1.64; 95% CI, 1.13-2.37), living alone (OR, 0.65;
95% CI, 0.47-0.90), the perception that the ophthalmologist
consultation fees were too expensive (OR, 1.94; 95% CI,
1.12-3.36), and the perception that visual decline with aging
is normal (OR, 1.47; 95% CI, 1.04-2.08).

|
Discussion

In this elderly population, we found that nearly 40% of the par-
ticipants had URE. This proportion was high in participants
with eye disease (range, 35.0%-44.1%) and in those without
(30.1%). The proportion was also high in those participants ex-
amined at home, nearly half of whom had URE. Regardless of
the presence of eye disease or the place of examination, a large
improvement in VA of at least 44% was obtained with a best-
achieved optical correction, even in participants in the low-
est categories of presenting VA. Being examined at home, not
living alone, and having the perceptions that the ophthalmolo-
gist consultation fees were too expensive and that visual de-
cline with aging is normal were associated with a higher preva-
lence of URE.

Most previous studies evaluated URE not in the general
population as we did but in a population with at least a mild
level of visual deficiency. Moreover, different definitions have
been used for URE, which makes comparisons difficult. Within
participants with a VA of less than 20/20, URE was estimated
at 45% in the Blue Mountains Eye Study and at 54% in the Bal-
timore Eye Study3°-*'; this proportion was 57% in the Mel-
bourne Visual Impairment Project for participants with a VA
of worse than 20/20 minus 2 letters.2° Our findings are in ac-
cordance with these previous results, with 45.2% of partici-
pants with a presenting VA of worse than 20/20 and 52.4% of
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Table 2. Prevalence of URE and VA Gains®

URE With Improvement of VA 21 ETDRS Line,

Patient Characteristic No. (%) [95% CII® P Value® VA Gain, Median (IQR)¢
All (n = 707) 274 (38.8) [35.2-42.5] NA 3(1-6)
Presence of age-related eye disease®
No cataract, glaucoma or retinal disease (n = 213) 64 (30.0) [24.0-36.7] 2 (0-5)
Retinal disease or glaucoma (n = 203) 71 (35.0) [28.4-42.0] 3(1-6)
Cataract only (n = 34) 15 (44.1) [27.2-62.1] 15 4(1-7)
Place of eye examination
Ophthalmology clinic (n = 472) 158 (33.5) [29.2-37.9] 2 (1-6)
Home (n = 235) 116 (49.4) [42.8-55.9] <001 4(2-8)

Abbreviations: ETDRS, Early Treatment Diabetic Retinopathy Study;
IQR, interquartile range; URE, uncorrected refractive error; VA, visual acuity.

2 Participants are from the Alienor Study.?'

PIndicates improvement of VA with best-achieved optical correction.

€ Adjustment for age except for variable age.
dExpressed in number of ETDRS letters.

¢ Indicates among participants examined at the ophthalmology clinic.

Figure. Best-Corrected Distance Visual Acuity (VA) by Presenting Distance VA in the Better-Seeing Eye
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participants with a presenting VA of worse than 20/20 minus
2 letters having URE.

In our study, we observed high proportions of URE, even
in participants with eye disease. This high proportion was ob-
served regardless of the VI severity. Because people with eye
disease are usually under ophthalmologic care, we expected
to find a somewhat lower prevalence of URE. This result may
suggest that although much attention has been given to treat-
ing eye disease (which is usually the target of ophthalmologic
care), optical correction may have received less attention. In
addition, some patients with end-stage eye disease and low VA
might no longer visit their ophthalmologist, thinking that noth-
ing can improve their vision anymore. In previous studies,'®-2°
the proportions of URE in participants with eye disease were
lower than ours, ranging from 2.4% to 20.5% in the Mel-
bourne Visual Impairment Project study (depending on the
eye disease considered) and from 2.7% to 20.5% in the Blue
Mountain Eye Study. However, the populations studied were
younger, with a mean age of 66.2 years in the Blue Mountain
Eye Study and 53.5% younger than 70 years in the Melbourne
Visual Impairment Project study, whereas the mean age in our
study was 84.3 years.

The design of our study allowed us to estimate the pro-
portion of URE according to the place of eye examination. We
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found that 49.4% of participants who were examined at home
had URE, which was significantly higher than the percentage
in participants seen at the clinic. Because the participants ex-
amined at home were older and more disabled, this high pro-
portion of URE may have been owing to functional limita-
tions. However, ADL and IADL limitations were not associated
with URE in multivariate analysis, although a higher propor-
tion of these limitations was found in the univariate analy-
ses. In addition, these participants may have been fatalisticand
less concerned about their health, consistent with the percep-
tion that visual decline is normal with aging being associated
with a higher proportion of URE. In any case, these results sug-
gest that proposing ophthalmologic screening at home might
help improve URE in the elderly.

Some factors influencing URE have already been identified,
including demographic factors, educational attainment, living
conditions,!416-19:20:30,32.33 financial resources,!®133 health
insurance,'®-* retiring from driving,'® body mass index,'° eye
diseases and visual conditions,*!%2%-33 and time since the
last eye examination.'®2°-32 We did not find any association for
age, sex, educational attainment, time since the last eye
examination, and driving. Whereas age was associated with
URE in most studies, the lack of age variability in our elderly
population probably prevented us from suggesting age as a
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Table 3. Best-Corrected Distance VA by Presenting Distance VA in the Better-Seeing Eye?

Best-Corrected Distance VA, No. (%)

Presenting Distance VA >20/32 >20/40 >20/63
by Participant Group® >20/25 to 20/25 t020/32 to 20/40 <20/63 Improvement, %¢  Total, No (%)
All (n = 707)
>20/25 280 (100.0) NA NA NA NA NA 280 (100)
>20/32 to 20/25 111 (63.8) 63 (36.2) NA NA NA 63.8 174 (100)
>20/40 to 20/32 34 (33.7) 38 (37.6) 29 (28.7) NA NA 71.3 101 (100)
>20/63 to 20/40 14 (14.7) 22 (23.2) 27 (28.4) 32(33.7) NA 66.3 95 (100)
<20/63 4 (7.0) 5(8.8) 3(5.3) 16 (28.1) 29 (50.9) 49.1 57 (100)
Without cataract, retinal disease,
or glaucoma (n = 213)
>20/25 111 (100) NA NA NA NA NA 111 (100)
>20/32 to 20/25 44 (66.7) 22 (33.3) NA NA NA 66.7 66 (100)
>20/40 to 20/32 9 (39.1) 9 (39.1) 5(21.7) NA NA 783 23 (100)
>20/63 to 20/40 2 (16.7) 4(33.3) 2 (16.7) 4 (33.3) NA 66.7 12 (100)
<20/63 0 1 (100) 0 0 0 100 1 (100)
With retinal disease
or glaucoma (n = 203)
>20/25 81 (100) NA NA NA NA NA 81 (100)
>20/32 t0 20/25 38 (61.3) 24 (38.7) NA NA NA 61.3 62 (100)
>20/40 to 20/32 7 (36.8) 8 (42.1) 4(21.1) NA NA 78.9 19 (100)
>20/63 to 20/40 3(12.5) 4 (16.7) 5(20.8) 12 (50.0) NA 50.0 24 (100)
<20/63 1(5.9) 2(11.8) 1(5.9) 5(29.4) 8 (47.1) 52.9 17 (100)
With cataract (n = 34)
>20/25 12 (100) NA NA NA NA NA 12 (100)
>20/32 to 20/25 9 (75.0) 3(25.0) NA NA NA 75.0 12 (100)
>20/40 to 20/32 0 2 (100) 0 NA NA 100 2 (100)
>20/63 to 20/40 1(14.3) 2 (28.6) 2 (28.6) 2 (28.6) NA 71.4 7 (100)
<20/63 0 0 1(100) 0 0 100 1 (100)
Examined at home (n = 235)
>20/25 69 (100) NA NA NA NA NA 69 (100)
>20/32 to 20/25 17 (58.6) 12 (41.4) NA NA NA 58.6 29 (100)
>20/40 to 20/32 18 (33.3) 18 (33.3) 18 (33.3) NA NA 66.7 54 (100)
>20/63 to 20/40 7 (14.9) 10 (21.3) 17 (36.2) 13 (27.7) NA 72.3 47 (100)
<20/63 3(8.3) 2 (5.6) 1(2.8) 10 (27.8) 20 (55.6) 44.4 36 (100)
Examined at ophthalmology clinic
(n=472)
>20/25 211 (100) NA NA NA NA NA 211 (100)
>20/32 to 20/25 94 (64.8) 51(35.2) NA NA NA 64.8 145 (100)
>20/40 to 20/32 16 (34.0) 20 (42.6) 11 (23.4) NA NA 76.6 47 (100)
>20/63 to 20/40 7 (14.6) 12 (25.0) 10 (20.8) 19 (39.6) NA 60.4 48 (100)
<20/63 1(4.8) 3(14.3) 2 (9.5) 6 (28.6) 9 (42.9) 57.1 21 (100)

Abbreviations: NA, not applicable; VA, visual acuity.
3 Participants are from the Alienor Study.?'

bThe correspondence of visual impairment levels between Early Treatment
Diabetic Retinopathy Study and Snellen levels was better than 20/25 for more
than 80 letters; better than 20/32 to 20/25 for 76 to 80 letters; better than

20/40 to 20/32 for 71to 75 letters; better than 20/63 to 20/40
for 61to 70 letters; and 20/63 or worse for 60 letters or fewer.

¢ Indicates the proportion of participants who improved their VA
with best-achieved optical correction for each category of presenting VA.

risk factor for URE. In contrast, living alone was associated
with a lower proportion of URE, with older participants
able to live alone probably being healthier and having
fewer mobility restrictions. Participants who were examined
at home had a higher risk of URE. Even if we explore other
factors such as dementia, activity limitations, or living in a nurs-
ing home, which have been previously associated with high
prevalence of VI,>*3® none of these were associated with URE

in our multivariate model. However, these factors are intercor-
related, which may mitigate their potential individual effect on
URE.

For the barriers to the use of eye care services, we found
that the perceptions that the ophthalmologist consultation
fees were too expensive and that visual decline with aging is
normal were associated with a higher prevalence of URE. Con-
cordant results were obtained within focus group interviews
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Table 4. Factors Associated With URE?

Initial Multivariate Model (n = 672)°

Final Multivariate Model (n = 672)¢

Variables OR (95% Cl) P Value OR (95% Cl) P Value
Sociodemographic Factors
Aged 0.98 (0.94-1.02) .34 0.99 (0.95-1.02) 44
Educational level
Elementary school without diploma 1 [Reference] .89 NA NA
Short secondary school 0.98 (0.55-1.77) .96 NA NA
Higher level 0.91 (0.50-1.66) .75 NA NA
Living alone 0.65 (0.46-0.92) .02 0.65 (0.47-0.90) .01
Living in a nursing home 1.24 (0.54-2.86) 61 NA NA
Medical Factors
Still driving 0.75 (0.50-1.13) .17 NA NA
ADL limitations 0.8 (0.39-1.63) .54 NA NA
IADL limitations 0.95 (0.59-1.53) .84 NA NA
Diabetes 1.53 (0.96-2.44) .07 NA NA
Dementia 1.15 (0.59-2.22) .69 NA NA
Ophthalmologic Factors Abbreviations: ADL, activities of daily
Examined at home 1.62 (1.08-2.41) .02 1.64 (1.13-2.37) .009 living; IADL, instrumental ADL; -
Delay since last eye examination 1.03 (0.97-1.10) .35 NA NA UQI'E?3:1igrp:!i:(lde;eofgc‘is/iserfrgs;
Barriers to consult an ophthalmologist 2 participants are from the Alienor
Consultation fee 2.09 (1.08-4.03) .03 1.94 (1.12-3.36) .02 Study.?'
Moving difficulties 1.21 (0.44-3.29) 71 NA NA b Multivariate model including all the
Perception that visual decline is 1.62 (0.89-2.94) 12 1.47 (1.04-2.08) .03 variables significant at P < .20
normal with aging in univariate analysis adjusted
Barriers to change eyeglasses or lenses for age.
Consultation fee 0.84 (0.50-1.41) 50 NA NA “Multivariate model obtained using a
manual backward stepwise
Moving difficulties 0.60 (0.20-1.76) .35 NA NA selection strategy after exclusion of
Perception that visual decline is 0.87 (0.48-1.59) .66 NA NA variables with P < .05.

normal with aging

conducted in South Wales among 63 participants (mean age,
72 years).>” Reasons that prevented older adults from access-
ing eye examinations were cost, particularly in relation to pur-
chasing glasses, and acceptance of deteriorating visual loss as
a normal aging process. In another focus group conducted in
England among 81 participants (mean age, 73 years),>® the rea-
sons identified were concern about getting the tests “wrong,”
looking foolish, and the perception that wearing glasses was
associated with an old and frail appearance.

Strengths and Limitations

The major strength of our study is that presenting and best-
corrected VAs were measured by trained technicians in stan-
dardized conditions, preventing biases due to self-reported im-
pairment and underdiagnosis of VI. Moreover, the process
allowed the improvement using best-achieved optical correc-
tion to be assessed. In addition, eye diseases were actively
screened for according to standardized diagnostic criteria,
which prevented a bias due to the underdiagnosis of these dis-
eases. Finally, examinations were performed at home when the
participant could not or did not want to come to the clinic, thus
limiting selection bias.

Our study has potential limitations. First, the design is
cross-sectional, so we were unable to verify whether the in-
vestigated factors occurred before URE. Second, for technical
reasons, the diagnosis of eye disease could be performed only
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d Age is forced in all the models.

for examinations performed at the clinic. Third, our popula-
tion was very old, which prevented us from generalizing the
results to younger populations. Because previous studies have
identified age as a risk factor for URE, this older population is
of particular interest and can add substantial knowledge to the
previous literature. However, we found no evidence of any dif-
ferences in URE prevalence between participants aged 73 to
77 years and those 78 years or older at the baseline time of the
Alienor Study (including participants aged >73 years), and re-
sults in the literature already found a high prevalence of URE
in populations 40 years or older or 50 years or older,'*>"'> sug-
gesting that these figures are not specific to a very elderly popu-
lation. Finally, despite the proposal of eye examinations at par-
ticipants’ homes, some of them declined and may have higher
proportions of URE.

.|
Conclusions

Although UREis easily correctable, we found that nearly 40%
of our population had URE, regardless of the VIseverity. How-
ever, because VI has been associated with several negative out-
comes in aging, improving URE may be a target for maintain-
ing healthy aging.

Thus, awareness actions may be implemented to inform
older adults that VI can be improved by adapted optical cor-
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rection and that VI is not necessarily a normal part of aging.
Preventive actions should be directed to all elderly people and
to specific groups by implementing at-home eye examina-
tions for those who have difficulties in attending an outpa-
tient clinic and by focusing on those with eye disease who prob-
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4.1.3 Résultats complémentaires et discussion

Résultats complémentaires : vision de prés

Nous avons également défini les ERMC a partir de I’AV de prés, dans la méme population que celle
utilisée pour les troubles visuels de loin, a savoir les 707 personnes du deuxieme suivi d'Aliénor. Pour
cela, plusieurs définitions ont été utilisées : globale (quantifiée par le changement d’une catégorie P2
(>6,7/10°™) avec la correction habituelle & P2 (<6,7/10°™) avec la correction optimale), ainsi que par
le changement de catégorie (passer a la catégorie supérieure avec la correction optimale), en
distinguant 3 catégories : absence de troubles visuels (P2, >6,7/10°™), troubles visuels légers (P3-P4,
3,3/10°™-6,7/10°™) et troubles visuels modérés a sévéres (P4, <3,3/10°™).

Dans I’ensemble de la population, la proportion d’ERMC était estimée a 15,6% (IC 95% : 13,0 —
18,4). Parmi les 198 personnes de la population d’étude avec une AV de prés <6,7/10°™ obtenue avec
la correction habituelle (Tableau 8), 110 personnes (55,6%) atteignaient 6,7/10eme avec la correction
optimale (81,4% de I’ensemble des personnes avec des troubles visuels légers, et 17,5% des personnes

avec des troubles visuels modérés a séveres).

Parmi les personnes sans pathologie oculaire diagnostiquée, la proportion d’ERMC était estimée a
2,8% (IC 95% : 1,0 — 6,0), soit 54,6% des 11 personnes potentiellement améliorables qui avaient une
AV de prés <6,7/10°™. Chez les personnes avec une cataracte, la proportion d’ERMC était estimée a
8,8% (IC 95% : 1,9 — 23,7) (soit 75% des 4 personnes potentiellement améliorables) et a 8,4% (IC
95% : 5,0 — 13,1) chez les personnes avec une pathologie rétinienne ou un glaucome (soit 47,4% des
38 personnes potentiellement améliorables). Chez les personnes ayant eu le bilan ophtalmologique a
I’hopital de Bordeaux, la proportion d’ERMC était estimée & 5,9% (IC 95% : 4,0 — 8,5) (soit 50% des
58 personnes potentiellement améliorables) contre 34,9% (IC 95% : 28,8 — 41,4) chez les personnes
vues dans leur lieu de vie (soit 75,7% des 140 personnes potentiellement améliorables). Apres
ajustement sur I’age, la prévalence d’ERMC était significativement plus élevée chez les personnes
vues dans leur lieu de vie (p<0,0001) mais elles ne différaient pas en fonction de la présence d’une
pathologie oculaire (p=0,08).
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Chez les personnes présentant des troubles visuels Iégers de pres, la proportion d’amélioration avec la
correction optimale variait de 55,6% chez celles sans pathologie oculaire & 88,9% chez celles vues
dans leur lieu de vie pour I’examen ophtalmologique. Chez les personnes avec des troubles visuels
modérés a séveres, cette proportion d’amélioration variait de 22,2% chez les personnes avec une

pathologie rétinienne ou un glaucome a 57,6% chez les personnes examinées dans leur lieu de vie.

119



Tableau 8 : Croisement de la vision de prés mesurée avec correction habituelle et optimale, dans I'ensemble de la population d’étude et dans des groupes spécifiques. Etude Alienor, Bordeaux

(n=707)
Vision de preés - correction habituelle Vision de pres — correction optimale Amélioration (%) Total
Population d’étude (n=707) >6,7/10°™ 3,3/10°™ -6,7/10°™ | <3,3/10°™
>6,7/10¢me 509 (100,0) NA NA| NA| 509 (100,0)
3,3/10eme-6,7/10eme 96 (81,4) 22 (18,6) NA| 81,4 118 (100,0)
<3,3/10eme 14 (17,5) 25 (31,3) 41 (51,3) 48,7 80 (100,0)
Pathologies oculaires
Sans pathologie oculaire (n=213)
>6,7/10¢me 202 (100,0) NA| NA| NA| 202 (100,0)
3,3/10éme-6,7/10éme 5 (55,6) 4 (44,4) NA| 55,6 9 (100,0)
<3,3/10eme 1 (50,0) 0(0,0) 1 (50,0) 50,0 2 (100,0)
Pathologie rétinienne ou glaucome (n=203)
>6,7/10¢me 165 (100,0), NA NA| NA| 165 (100,0),
3,3/10eme-6,7/10eme 14 (70,0) 6 (30,0) NA| 70,0 20 (100,0)
<3,3/10eme 3(16,7) 1 (5,6) 14 (77,8) 22,2 18 (100,0)
Seulement cataracte (n=34)
>6,7/10¢me 30 (100,0) NA| NA| NA| 30 (100,0)
3,3/10éme-6,7/10éme 3(75,0) 1(25,0) NA| 75,0 4 (100,0)
<3,3/10eme 0 0 0 NA| 0
Lieu de I’examen
Lieu de vie (n=235)
>6,7/10¢me 95 (100,0) NA NA| NA| 95 (100,0)
3,3/10eme-6,7/10eme 72 (88,9) 9(11,1) NA| 88,9 81 (100,0)
<3,3/10eme 10 (17,0) 24 (40,7) 25 (42,4) 57,6 59 (100,0)
Hopital (n=472)
>6,7/10¢me 414 (100,0) NA| NA| NA| 414 (100,0)
3,3/10eme-6,7/10eme 24 (64,9) 13 (35,1) NA| 64,9 37 (100,0)
<3,3/10eme 4 (19,1) 1(4,8) 16 (76,2) 23,8 21 (100,0)
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Discussion

Ces travaux ont montré qu’une part importante de notre population d’étude, 4gée en moyenne de 84,2
ans, avait des ERMC. Les prévalences étaient estimées a 38,8% lorsque les EMRC étaient définies a
partir de I’AV de loin (gain possible en AV de loin avec la correction optimale > 1 ligne) et a 15,6%
lorsque les EMRC étaient définies & partir de I’AV de prés (atteindre 6,7/10°™ avec la correction
optimale). Que ce soit pour I’ensemble de la population ou séparément dans chaque groupe spécifique,
une proportion importante de personnes pouvait gagner en AV de pres avec la correction optimale, y
compris les personnes avec des troubles visuels de prés modérés a séveres. Comme pour la vision de
loin, un gain en AV de prés était possible chez les personnes avec des pathologies oculaires (environ
8% quelle que soit la pathologie) mais moindre chez les personnes sans pathologie (2,8%). Ces
prévalences ne différaient pas significativement. En revanche, le gain était significativement plus élevé

chez les personnes examinées dans leur lieu de vie (34,9%) que celles examinées a I”’hépital (5,9%).

Dans la littérature, la majorité des études conduites sur la prévalence des ERMC a défini ces derniéres
a partir de I’AV de loin. Les prévalences retrouvées sont souvent estimées sur des populations
possédant déja des troubles visuels, majoritairement plus jeunes et utilisent des définitions d’ERMC
différentes, ce qui complique les comparaisons des résultats. Parmi les études utilisant une définition
similaire a la n6tre (gain d’une ligne ou plus avec la correction optimale), la prévalence était estimée a
45% dans la BMES et a 54% dans la Baltimore Eye Study, chez les personnes avec une AV de loin
inférieure & 10/10°™ (76,275). Dans le projet Melbourne Visual Impairment, la prévalence était de
57% chez les personnes avec une AV de loin inférieure & 10/10°™ moins 2 lettres (69). Nos résultats
sont proches de ces derniers puisque 45% de notre population d’étude avait des ERMC parmi les
personnes avec une AV de loin inférieure & 10/10°™ (score ETDRS 85 lettres) et 52% parmi les
personnes avec une AV de loin <10/10°™ moins 2 lettres (score ETDRS 83 lettres).

En revanche, une seule étude a quantifié la prévalence d’ERMC a partir de I'AV de pres (57). Dans
cette étude parmi 203 canadiens agés de 39 ans et plus ayant une AV de prés <8/10°™, 79,3% ont

gagné au moins deux lettres d’AV avec la correction optimale. Ce pourcentage était estime a 95,1%

chez les personnes agées de 39 a 64 ans (n=114) et a 54,3% chez les personnes agées de 65 ans et plus
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(n=89). De facon surprenante, cette proportion est plus élevée chez les personnes plus jeunes.
Néanmoins, il est possible que chez les plus &gés le gain en AV soit limité en raison de la présence de
pathologies oculaires altérant significativement la vue. De plus, I’évolution rapide de la presbytie chez
les 40-65 ans peut aussi étre un facteur favorisant une prévalence d’ERMC plus élevée chez les plus
jeunes. Toutefois, I’échelle utilisée pour mesurer I’ AV de pres et la définition d’ERMC utilisée n’étant
pas similaires a nos mesures, il est difficile de comparer nos résultats a ces derniers. On peut tout de
méme noter que la définition utilisée par les auteurs est tres sensible (gain de deux lettres d’acuité),
expliquant les fortes prévalences retrouvées.

Lorsque la vision de prés diminue, des difficultés pour la réalisation d’activités fines peuvent survenir,
par exemple pour la lecture (livres, le journal, programme télévision, ...), I'écriture, la couture, le
bricolage fin, les travaux manuels, la manipulation de petits objets qui peuvent devenir des taches trés
complexes voire impossibles a réaliser. La vision de loin est plus sollicitée dans des activités telles que
le cinéma ou le théatre, la conduite, la pratique d’un sport. Ainsi, les troubles visuels de loin vont plus
impacter la mobilité, notamment par la conduite automobile. Mais pour les deux types de vision, les
activités de loisirs peuvent étre touchées.

Dans notre étude, les estimations de prévalence d’ERMC définies a partir de I’AV de prés semblent
plus faibles que celles définies a partir de I’AV de loin. Néanmoins, les définitions ainsi que les
échelles de mesure sont différentes. En effet, I’échelle ETDRS utilisée pour évaluer I’AV de loin
présente I’avantage d’étre plus fine et plus précise, évaluant I’AV lettre par lettre, que le test de
Parinaud qui retient comme AV le plus petit paragraphe de caractéres lus. De plus le niveau P2 retenu
comme seuil correspond déja a une perte d’acuité significative (6,7/10°™) mais est communément
utilisé comme le niveau normal dans la pratique cliniqgue. Comme une part importante de personnes
atteint déja P2 avec la correction habituelle (72,0%), le potentiel d’amélioration de I’AV avec la
correction optimale est limité, expliquant le faible pourcentage d’ERMC de 15,6% retrouvé dans
I’étude.

De plus, dans nos résultats, certains pourcentages d’amélioration sont parfois estimés sur des sous-
groupes de trés petite taille, comme par exemple les personnes sans pathologie oculaire avec une

AV<3,3/10°™,
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Nous avons constaté dans notre étude que la proportion de mal-correction était élevée que ce soit pour
la vision de prés ou pour la vision de loin. Cette proportion était importante méme chez les personnes
avec des pathologies oculaires et était plus élevée chez les personnes examinées dans leur lieu de vie.
De plus, nos résultats montrent que le fatalisme est associé & une prévalence plus élevée de mal-
correction en vision de loin. Pourtant par le port d’une correction optique (lentille/lunette) adaptée ou

par de la chirurgie réfractive, ces troubles visuels sont évitables.

Ainsi, il est important de sensibiliser les personnes ageées, leur entourage et les professionnels de santé
sur le fait que la perte de vision est évitable, et n'est pas forcément une part normale du vieillissement.
Les politiques de santé pourraient développer des campagnes d'information diffusant des messages de
prévention sur I’importance de se faire suivre régulierement pour sa vue, notamment lorsqu’on est agé,
expliquant que la perte de vue n’est pas une fatalité. Une sensibilisation des personnels de santé sur le
potentiel d’action d’une meilleure correction optique y compris chez les personnes agées avec des
pathologies oculaires est aussi a mettre en place. En effet, alors que les recherches sont
majoritairement axées sur I’identification d’un traitement curatif, il est possible que des effets
bénéfiques sur la qualité de vie et la santé soient possibles avec une correction optique plus adaptée.
De plus, il serait bénéfique d'adapter la prise en charge des personnes agées qui ne peuvent plus se
déplacer et qui sont donc potentiellement éloignées des soins en favorisant une prise en charge

ophtalmologique et optique au plus pres des lieux de vie.
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4.2.Troubles visuels de loin, erreurs de réfraction mal corrigées et incapacités

dans les activités de la vie quotidienne

4.2.1 Introduction

La vision est sollicitée dans la majorité des activités de la vie quotidienne (faire les courses, prendre
les transports, préparer ses repas, ...). Chez la personne agée souffrant de troubles visuels, une
restriction des capacités a réaliser ces activitts de fagon autonome a été observée
(148,152,156,157,159). Néanmoins les seuils AV utilisés pour définir les troubles visuels sont souvent
bas, identifiant des troubles visuels déja trés séveres. Les deux classifications les plus utilisées sont
celle de I’OMS caractérisant les troubles visuels & partir d’une AV de loin inférieure & 3/10°™ et la
classification américaine, définissant les troubles visuels & partir d’une AV de loin inférieure & 5/10°™.
Néanmoins, de par la forte utilisation de la vision dans les activités de la vie quotidienne, il est
possible que les incapacités surviennent a partir de déficiences visuelles plus 1égéres. De plus, I’une
des principales causes de troubles visuels chez les personnes agées étant les ERMC, il pourrait étre
intéressant d’estimer la part d’incapacités qui pourrait étre évitée par une correction optique adaptée,

avant de proposer la mise en place d’études interventionnelles.

Les objectifs de nos travaux étaient donc 1) d’estimer les seuils de perte d’AV & partir desquels
surviennent les incapacités pour réaliser les activités de la vie quotidienne de fagcon autonome et 2)

d’estimer la proportion d’incapacités qui pourrait étre évitée par la correction des ERMC

4.2.2 Méthodes

L’identification des seuils d’AV a partir desquels les prévalences d’incapacités aux activités de la vie
quotidienne étaient significativement augmentées a été réalisée avec les courbes ROC. Ces derniéres
ont pu étre utilisées pour I’AV de loin (variable continue, score ETDRS allant en théorie de 0 a 100)
mais pas pour I’AV de prés car il ne s’agit pas d’une variable quantitative mais d’une variable
catégorielle a plusieurs modalités. Nous avons également estimé deux mesures : le PAF (proportion

d’incapacités évitable en cas d’élimination des troubles visuels) et le GIF (proportion d’incapacités
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évitable par la correction des ERMC), interprétables sous réserve d’une hypothése causale entre les
troubles visuels et la survenue d’incapacités. Ces mesures nécessitant le calcul d’un risque relatif, nous

avons utilisé des modeles de régression de poisson avec variance robuste pour les estimer.

Pour le calcul des PAF et la catégorisation des variables relatives a I’AV de loin, nous nous sommes
basées sur les seuils de la courbe ROC qui maximisaient I’index de Youden. Pour I'estimation des PAF
associes aux troubles visuels de pres, nous avons binarisé la variable a partir du seuil considéré comme
vision normale, le seuil P2. Nous avons ajusté les PAF sur les variables associées a la fois aux troubles
visuels et aux différents domaines de dépendance (p-value <0,20). Le GIF n’étant pas estimable avec
ajustement, nous avons stratifié les mesures sur I’age de la population et estimé ces dernieres dans
I’ensemble de la population ainsi que chez les personnes non-démentes, la démence étant le facteur de
risque majeur de dépendance. Les résultats concernant I’AV de loin sont présentés dans I’article, et

ceux concernant I’AV de prés sont présentés en résultats complémentaires.

Résultats complémentaires préalables : Identification des seuils d’acuité visuelle de loin

Pour chacun des domaines d’incapacités, les seuils ont été étudiés a I’aide des courbes ROC (Figure
17), et les seuils maximisant I’index de Youden étaient tous compris entre 75 et 80 lettres d’ETDRS,
correspondant & une AV de loin comprise entre 6,3 et 8/10°™. Les indicateurs de sensibilité (SE), de
spécificité (SP), de valeur prédictive positive (VPP) et négative (VPN) sont présentés dans le Tableau
9. La probabilité d’avoir des limitations de mobilité, des incapacités aux IADL, aux ADL ou des
restrictions de participation a la vie sociale était respectivement estimée a 85,2%, 51,3%, 19,9% et

48,2%, pour les personnes présentant des troubles visuels (\VPP).
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Figure 17 : Courbes ROC et domaines de dépendance
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Tableau 9 : Seuil identifié et sensibilité, spécificité, valeur prédictive positive et valeur prédictive négative associées (n=709)

Seuil identifié* Sensibilité Spécificité Valeur prédictive Valeur prédictive

Positive negative

Mobilité 78 lettres (AV entre 6,3 et 54,2 73,4 85,2 36,1
8/10°™)

IADL 79 lettres (AV entre 6,3 et 73,4 58,2 51,3 78,5
8/10°™)

ADL 76 lettres (AV entre 6,3 et 74,0 65,8 19,9 95,6
8/10°™)

Participation 76 lettres (AV entre 6,3 et 60,8 71,6 48,2 80,8
vie sociale 8/10°™)

* Maximisant I'indice de Youden

Exemple (mobilité) : pour le seuil de 78 lettres maximisant I'indice de Youden, lorsque la personne présente des restrictions de mobilité,
il y a 54,2% de risque qu’elle ait aussi des troubles visuels (sensibilité). Lorsque la personne ne présente pas de restrictions de mobilité,
ily a 73,4 % de chance qu'elle n'ait pas des troubles visuels (spécificité). Lorsque la personne a des troubles visuels, il y a 85,2% de
risque qu'elle ait aussi des restrictions de mobilité (VPP). Lorsque la personne ne présente pas de troubles visuels, il y a 36,1% de
chances qu'elle n'ait pas de restrictions de mobilité (VPN).

Résumé de I’article

Les objectifs de I’article présenté étaient d’estimer I’association entre les troubles visuels de loin et les
différents domaines de dépendance et d’estimer la part de limitations qui pourrait étre évitée si I’on

corrigeait les troubles visuels

La population d’étude était la méme que dans I’article précédent. En effet, puisqu’on s’intéressait a la
dépendance, il nous paraissait capital d’inclure dans notre population d’étude les personnes examinées
dans leur lieu de vie. Ces dernieres étant probablement moins capables de se déplacer. Au total, 709
participants ages en moyenne de 84,3 ans, ayant bénéficié d’un examen ophtalmologique et d’une
évaluation des activités de la vie quotidienne ont été étudiés. Apres ajustement sur les facteurs de
confusion potentiels, nous avons retrouvé que les troubles visuels de loin étaient associés a des
prévalences plus élevées de limitations de mobilité et de limitations aux IADL chez les participants
avec une AV de loin <8/10°™. Pour la participation & la vie sociale, les limitations survenaient a partir
Oéme

d’une AV comprise entre 3 et 5/10°™. En revanche, aucune association n’a été retrouvée pour les

limitations aux ADL. C’est pourquoi nous n’avons pas estime les PAR et les GIF pour ce domaine.
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Sous réserve d’une relation causale entre les troubles visuels et la dépendance, 10,1% (IC 95%: 5,2 —
10,6) des cas de mobilité, 26,0% (IC 95%: 13,5 — 41,2) des cas d’IADL et 24,9% (IC 95%: 10,5 —
47,1) des cas de restrictions de participation a la vie sociale pourraient étre évités en cas de
suppression totale des troubles visuels. La correction des ERMC permettrait d’éviter respectivement
6,1% (IC 95%: 3,8 — 8,5) des cas de mobilité, 15,8% (IC 95%: 11,5 — 20,1) des cas d’IADL et 21,4%

(IC 95%: 13,8 — 28,5) des cas de restrictions de participation & la vie sociale.

De tels résultats apportent des arguments pour justifier de la mise en place de stratégies de prévention

de la dépendance.

4.2.3 Article
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PuURrPOSE. As vision is required in almost all activities of daily living, visual impairment (VI) may
be one of the major treatable factors for preventing activity limitations. We aimed to evaluate
the attributable risk of VI associated with activity limitations and the extent to which
limitations are avoidable with optimal optical correction of undercorrected refractive errors.

MerHops. We analyzed 709 older adults from the Three-City-Alienor population-based study.
VI was defined by presenting distance visual acuity in the better-seeing eye. Multivariate
modified Poisson regressions were used to estimate the associations between vision, activity
limitations, and social participation restrictions. Population attributable risk (PAR) and
generalized impact fraction (GIF) were estimated. Bootstrapping was used to estimate 95%
confidence intervals (CI).

Resurts. After adjustment for potential confounders, VI was associated with each domain of
activity limitations, except basic activities of daily living (ADL) limitations. These associations
were found for even minimal levels of VI. PAR was estimated at 10.1% (95% CI: 5.2-10.6) for
mobility limitations, at 26.0% (95% CIL: 13.5-41.2) for instrumental ADL (IADL) limitations,
and at 24.9% (95% CI: 10.5-47.1) for social participation restrictions. GIF for improvement of
undercorrected refractive errors was 6.1% (95% CI: 3.8-8.5) for mobility limitations, 15.8%
(95% CI. 11.5-20.1) for IADL limitations and 21.4% (95% CI. 13.8-28.5) for social
participation restrictions.

Concrusions. About one-sixth of IADL limitations and one-fifth of social participation
restrictions could be prevented by an optimal optical correction. These results underline the
importance of eye examinations in older adults to prevent disability.

Keywords: activities of daily living, refractive error, vision loss

‘acrith the population aging, the increasing number of older
adults with activity limitations is a major concern for
public health, with negative outcomes including reduced
quality of live, higher mortality and morbidity, and increased
demand for health care, mainly due to nursing home
admission.! In that context, identification of the determinants
of these limitations, especially those that may be treatable or
preventable, is a concern of public health policy for the
purpose of preventing or delaying their occurrence.

Vision is required in almost all activities of daily living, and
visual impairment (VI), which is common in older adults,? may
be one of the major treatable factors for preventing activity
limitations. In a British study, disability-free life expectancies
were 2 years lower in men and 3 years lower in women with
VL2 VI has been associated with each domain of activity
limitations: mobility, instrumental activities of daily living

Copyright 2017 The Authors
iovs.arvojournals.org | ISSN: 1552-5783

(IADL), and basic activities of daily living (ADL),*8 as well as
with social participation restrictions.” However, the impact of
VI on disability is usually evaluated for a low visual acuity as
defined by the World Health Organization (WHO) classifica-
tion,'° that is, presenting distance visual acuity <20/70. Yet, an
association could occur for even minimal VI. Indeed, a recent
study has observed an association with activity limitations from
visual acuities around 20/50 to 20/40.% An association with
higher visual acuity levels may exist but, to our knowledge, has
never been studied.

VI represents an interesting determinant of activity limita-
tions to explore, since it is potentially treatable or preventable
for a substantial number of the cases. Major causes of VI include
refractive error (such as myopia, hyperopia, or astigmatism) as
well as age-related eye diseases (including cataract, age-related
macular degeneration [AMD], and glaucoma). VI related to
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refractive error can easily be avoided by using appropriate
optical correction (eyeglasses, lenses), while many treatments
and surgeries are available to prevent VI from the major eye
diseases.!'12 In the Pathologies Oculaires Liées a I’Age (POLA)
study,!? the proportion of undercorrected refractive errors in
adults aged 63 years and older was 38.5%, with a reduction of
IADL limitations resulting from changing the presenting optical
correction to the optimal optical correction estimated at
20.5%. These findings underline the potential action on activity
limitations that could be easily brought, just by improving
optical correction.

The objective of the present study was to assess the
associations of different levels of VI with activity limitations
and participation restrictions. The second objectives were to
assess the attributable risk of VI associated with these activity
limitations by estimating population attributable risk (PAR) and
to assess the fraction of limitations avoidable with optimal
optical correction of undercorrected refractive errors by
estimating generalized impact fraction (GIF).

METHODS

Study Population

The Three-City study (3C) is a prospective population-based
cohort of 9294 community-dwelling older adults aged 65 years
and older in 1999-2001. Its aim was to assess the risk of
dementia and cognitive decline due to vascular risk factors.
The methodology has been described elsewhere.'* Briefly,
participants were recruited from the electoral rolls of three
French cities: Bordeaux, Dijon, and Montpellier, with 2104
participants recruited in Bordeaux. Participants were inter-
viewed at baseline and 2, 4, 7, 10, and 12 years after the initial
interview. Sociodemographic characteristics, lifestyle, vascular
risk factors and diseases, medications, depressive symptom-
atology, and activity limitations were assessed at each interview
with standardized questionnaires. Moreover, a systematic
screening for dementia was performed, using a three-step
procedure. The first step was a complete neuropsychological
and functional examination. Participants who were suspected
of dementia were then examined by a senior neurologist. The
final diagnosis of dementia was validated by a consensus
committee, based on the Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders, 4th ed., criteria.'®

From 2006, eye examinations were proposed to all
participants of the 3C study in Bordeaux, within the
framework of the Alienor study, which aimed to assess the
associations of age-related eye diseases with nutritional
factors.'® A total of 963 participants agreed to participate
and underwent an eye examination in the Department of
Ophthalmology of the Bordeaux University Hospital. After this
baseline eye examination, following eye examinations were
undertaken 2 and 4 years later (Fig.), concurrent with cognitive
and functional assessment in the 3C study. At the 4-year eye
examination, in addition to examinations at the hospital, at-
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home eye examinations were proposed for all the participants
who could not move to the hospital. Thus, our study
comprised 709 participants from Alienor 4-year follow-up with
an Alienor eye examination (at hospital or at home) and a
concurrent functional assessment in 3C.

This research followed the tenets of the Declaration of
Helsinki. Participants gave written consent for participating in
the study. The study protocol was approved by the Ethical
Committee of Kremlin-Bicétre University Hospital for the 3C
Study and the Ethical Committee of Bordeaux for the Alienor
Study.

Activity Limitations and Social Participation
Restrictions

Three domains of activity limitations (mobility, IADL, and ADL)
and social participation restrictions were examined. Mobility
was evaluated with three items of the Rosow and Breslau
scale!”: heavy housework, walking half a mile, and using
stairs. IADLs were assessed with the Lawton’s scale!S:
telephone use, shopping, using transportation, managing
drugs, and handling finances. Three additional activities were
evaluated for women only: housework, meal preparation, and
laundry. ADLs were assessed with the Katz scale!®: bathing,
dressing, toileting, transferring, and eating. For each of these
three domains, participants were considered to be limited if
they could not perform at least one activity of the scale
without human help.

Social participation restrictions were assessed using the
following question: “Do you currently feel restricted in your
displacements?” This variable was dichotomized by distin-
guishing the participants with no restriction or neighborhood-
bound from those bed-bound or homebound.

Distance Vision

The Alienor eye examination included measures of visual
acuity and refraction. For examinations performed at the
hospital, presenting and best-corrected monocular distance
visual acuity was evaluated using the Early Treatment Diabetic
Retinopathy Study (ETDRS) charts at 4 m (Low Vision;
Lighthouse Guild, Low Vision, New York, NY, USA) and was
scored as the total number of letters read correctly. Charts 1
and 2 were used for testing the right and left eye, respectively.
Objective refraction was measured with an auto-refractometer
(Speedy K; Luneau Technology, Prunay le Gillon, France) and
subjective refraction with trial lenses and frames. For home
visits, presenting and best-corrected distance visual acuity
were evaluated with the electronic visual acuity (EVA) system,
performed at 3 m (7-CEN; Jaeb Center for Health Research,
Tampa, FL, USA), allowing ETDRS scores to be measured.
Objective refraction was measured using a portable auto-
refractometer (Retinomax; Luneau Technology) and subjective
refraction with trial lenses and frames. Thus, VI refers to
presenting distance visual acuity in the better-seeing eye. We
created categories of at least five letters (corresponding to one
line of the ETDRS chart), as follows: “1” for ETDRS > 80 letters
(i.e., >20/25) as reference group; “2” for ETDRS between 76
and 80 letters (i.e., >20/32-20/25); “3” for ETDRS between 71
and 75 letters (i.e., >20/40-20/32); “4” for ETDRS between 61
and 70 letters (i.e. >20/63-20/40), and “5” for ETDRS < 60
letters (i.e., <20/63). Categories were combined in cases of
small numbers.

Best-corrected distance visual acuity was based on subjec-
tive refraction. Undercorrected refractive errors are defined as
presenting distance visual acuity in the better-seeing eye that is
improved for five letters or more (one line or more on the
ETDRS chart) using the optimal optical correction.
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Tasie 1. Characteristics of the Study Sample: The Three-City Alienor
Study (n = 709)

Characteristics n %

Age, mean, SD 84.3 4.4
Female sex 460 64.9
Educational level

Elementary school without diploma 67 9.5

Short secondary school 339 47.8

Higher level 303 427
Living alone 313 44.2
Monthly income

<€1500 182 257

€1500-2300 178 25.1

>€2300 252 355

Refusal to answer 97 13.7
Presenting distance visual acuity*

>20/25 280 39.5

>20/32-20/25 174 24.5

>20/40-20/32 101 14.3

>20/63-20/40 95 13.4

<20/63 59 8.3
Undercorrected refractive errorst 274 38.8
Mobility limitationst 522 73.9
IADL limitationst 263 37.5
ADL limitationst 73 10.3
Social participation restrictionst 120 17.0
Depressive symptomatology 95 13.4
Diabetest 112 15.8
Medication consumption (>6 per day)t 331 47.2
Falls in the past 12 monthst 230 32.6
Fear of fallingt 273 39.4
Dementia 89 12.6

SD, standard deviation; IADL, instrumental activities of daily living;
ADL, activities of daily living.

* The correspondence of visual impairment levels between Early
Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS) and Snellen levels was
as follows: >20/25, >80 letters; >20/32-20/25, 76-80 letters; >20/
40-20/32, 71-75 letters; >20/63-20/40, 61-70 letters; <20/63, <60
letters.

T Missing data: diabetes (nz = 1); medication consumption (n = 8);
falls (n = 4); fear of falling (z = 16); undercorrected refractive errors (1
= 2); mobility (n = 2); IADL (n = 8); ADL (n = 2); participation
restriction (n = 2).

Potential Confounders

The following sociodemographic factors were considered: age,
sex, educational level (elementary school without diploma,
short secondary school, and higher level), living alone, and
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monthly income (<€1500, €1500-2300, >€2300, refusal to
answer). Comorbidities were also considered: diabetes (fasting
glucose >7.0 mmol/L, or antidiabetic medication, or self-
reported diabetes); depressive symptomatology assessed using
the Center for Epidemiologic Studies Depression Scale (CES-D),
considering a score >17 for men and >23 for women for
depressive symptomatology as previously validated?®2!; med-
ication consumption (>6 per day vs. <06); self-reported hearing
impairment; fear of falling; falls in the past 12 months; and
dementia.

Statistical Analysis

Descriptive Analysis and Association Between VI and
Activity Limitations. Participant characteristics were com-
pared according to the participant’s presenting distance visual
acuity in the better-seeing eye using chi-square tests. Propor-
tion of undercorrected refractive errors was estimated.

Despite our cross-sectional design, as activity limitations are
common (10% or more, depending on the domain), relative
risk (RR) rather than odds ratio (OR) were used to estimate the
associations between VI and activity limitations.?? RR and their
95% confidence interval (CI) were estimated using a modified
Poisson regression with a robust error variance.?®> Separate
models were performed for each domain of activity limitations.
All covariates associated with activity limitations and VI at the
20% level in preliminary univariate models were included in
the multivariate models as potential confounders.

Quantification of the Contribution of VI to the Burden
of Activity Limitations. In case of a significant association
between VI and activity limitations, the contribution of VI to
activity limitations was quantified with the PAR and GIE
estimated using equations previously described.?#2> The PAR is
the proportional reduction in activity limitations that would
occur if VI were eliminated.?> For each domain of activity
limitations and social participation restrictions, PAR was
calculated using a binary variable for VI, considering the first
level of VI associated with the activity limitations as the
threshold.

The GIF here estimates the proportional reduction in
activity limitations that could be obtained using the optimal
optical correction instead of the presenting correction.?* The
great interest of the PAR is that it can be adjusted on all the
potential confounders; however, it assumes a total removal of
the cause (here, VD), which is unlikely. GIF is more specific, but
cannot be adjusted for all the confounders; only stratification
on the main confounders can be performed: here we stratified
by age group (<85 vs. 85+ years). Moreover, as dementia is the
main cause of activity limitations in older adults,?® GIFs were
calculated both for the global population and the population
without dementia. The stratified GIFs were combined using a
caseload weighted sum method for an overall GIE?” Boot-

TaBLE 2. Activity Limitations According to the Presenting Distance Visual Acuity in the Better-Seeing Eye: The Three-City Alienor Study

Presenting Distance Visual Acuity*

>20/25, >20/32-20/25, >20/40-20/32, >20/63-20/40, <20/63,

Activity Limitations N = 280 N=174 N =101 N=095 N =59 P Value
Mobility limitations,t 7 (%) 169 (60.4) 134 (77.0) 80 (79.2) 81 (85.3) 58 (98.3) <0.0001
IADL limitations,t 7 (%) 57 (20.4) 60 (34.5) 46 (45.6) 53 (55.8) 47 (79.7) <0.0001
ADL limitations,t 7 (%) 12 (4.3) 962 16 (15.8) 17 (17.9) 19 (32.2) <0.0001
Participation restrictions,t 7 (%) 21 (7.5) 17 (9.8) 23 (22.8) 28 (29.5) 31 (52.5) <0.0001

Bolded values indicate statistical significance. IADL, instrumental activities of daily living; ADL, activities of daily living.

* The correspondence of visual impairment levels between Early Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS) and Snellen levels was as
follows: >20/25, >80 letters; >20/32-20/25, 76-80 letters; >20/40-20/32, 71-75 letters; >20/63-20/40, 61-70 letters; <20/63, <60 letters.

1 Missing data: mobility (n = 2); IADL (n = 8); ADL (n = 2); participation restrictions (n = 2).
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TaBLe 4. Population Attributable Risk (PAR) of Visual Impairment to the Burden of Activity Limitations: The Three-City Alienor Study

Prevalence* RR 95% CI PAR 95% CI
Mobility limitationst
<20/25 vs. >20/25% 67.63 1.18 1.07-1.30 10.08 5.20-10.60
TADL limitations§
<20/25 vs. >20/25% 78.33 1.50 1.17-1.91 25.97 13.49-41.18
Social participation restrictions||
<20/32 vs. >20/32% 68.33 1.79 1.22-2.62 24.92 10.51-47.12

RR, relative risk; CI, confidence interval; PAR, population attributable risk; IADL, instrumental activities of daily living.

* Prevalence of visual impairment among participants with activity limitations.

T Adjusted for age, sex, depressive symptomatology, medication consumption, audition, fear of falling, and dementia.

f The correspondence of visual impairment levels between Early Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS) and Snellen levels was as

follows: 20/25, 80 letters; 20/32, 75 letters.

§ Adjusted for age, sex, living alone, depressive symptomatology, medication consumption, audition, fear of falling, and dementia.
|| Adjusted for age, sex, income, depressive symptomatology, fear of falling, and dementia.

Di1scuUssION

This study confirmed a significant relationship between VI and
activity limitations, as well as social participation restrictions,
among older adults. For mobility and IADL limitations, an
association was found with even minimal VI (<20/25),
whereas for social participation, only participants with more
severe VI (>20/63-20/40) were more likely to be restricted.
About one-fourth of prevalent cases of IADL limitations could
be avoided if VI were eliminated, and almost one-sixth of these
limitations could be prevented by an optimal correction of
undercorrected refractive errors.

Several previous studies already found an association
between VI and activity limitations, although the association
with ADL limitations was controversial.>-$282% However, few

publications have studied the impact of mild VI. Among them,
a Finnish study found an association between mild VI on
presenting binocular distance vision (acuities around 20/32-
20/40) and mobility, IADL, and ADL limitations.> Another study
in France also showed an association between mild VI on
presenting distance visual acuity in the better-seeing eye
(acuities around 20/40-20/50) and IADL limitations.* In our
study, associations were found even with milder VI (around 20/
25-20/32). However, we failed to find a dose-response risk
association for the lowest VI category (<20/63). Indeed, few
participants have a very low visual acuity in our population (1
= 59). Moreover, these participants also often had associated
comorbidities, such as dementia, which explained a large part
of the relationship between VI and disability after adjustment.

TaBLE 5. Generalized Impact Fraction (GIF) of Visual Impairment to the Burden of Activity Limitations: The Three-City Alienor Study

Presenting  Best-Corrected
Vision* Vision* Study Population = Nondemented Population

Activity Limitations n % n % RR 95% CI P Value GIFt 95% CI GIFt 95% CI
Mobility limitations <0.0001 6.11  3.82-8.46 6.03 3.46-8.66

>20/25% 278  39.49 440 62.50 1

>20/32-20/25 173 24.57 128 18.18 1.27 1.13-1.44

>20/40-20/32 101 14.35 59 8.38 1.30 1.14-1.49

>20/63-20/40 95  13.49 48 6.82 1.40 1.24-1.59

<20/63 57 8.10 29 4.12 1.62 1.46-1.79
TADL limitations <0.0001 15.82 11.45-20.12 15.10 9.37-21.00

>20/25% 276 39.48 438 62.66 1

>20/32-20/25 173 24.75 126 18.03 1.68 1.23-2.29

>20/40-20/32 99  14.16 58 8.30 2.25 1.64-3.08

>20/63-20/40 94  13.45 48 6.87 273 2.04-3.65

<20/63 57 8.15 29 4.15  3.82 2.93-4.99
Participation restrictions <0.0001 21.39 13.81-28.46 19.13 7.31-27.35

>20/25% 279 39.57 442 6270 1

>20/32-20/25 174  24.68 128 18.16 1.30 0.71-2.39

>20/40-20/32 101 14.33 59 837 3.03 1.75-5.22

>20/63-20/40 95 13.48 47 6.67 392 2.34-6.56

<20/63 56 7.94 29 4.11 712 4.41-11.48

Bolded values indicate statistical significance. RR, relative risk; CI, confidence interval; GIF, generalized impact fraction; ADL, instrumental

activities of daily living.
* Data based on the global population.
T Estimated GIF are stratified on age (<85 y and >85 y).

f The correspondence of visual impairment levels between Early Treatment Diabetic Retinopathy Study (ETDRS) and Snellen levels was as
follows: >20/25, >80 letters; >20/32-20/25, 76-80 letters; >20/40-20/32, 71-75 letters; >20/63-20/40, 61-70 letters; <20/63, <60 letters.
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In the present study, there was no association between VI
and ADL limitations, although an association was found in
several cross-sectional and longitudinal studies.4-339-32 This
lack of association could be expected as ADLs are more basic
and automatic tasks and thus probably require less accurate
visual abilities than do more complex activities such as the
IADLs.”33 Moreover, the association with ADL limitations may
be more pronounced for more severe VI. However, only 73
participants in our sample were ADL-disabled, with thus a
limited power to accurately evaluate the association with VI

To our knowledge, few previous studies quantified the
contribution of VI to activity limitations.®!3 In the Canadian
Study of Health and Aging,® adjusted PAR for IADL limitations
was at 2.6% (women) and 4.5% (men), thus lower than ours;
however, only self-reported VI was used. In the POLA study,!?
the overall GIF for IADL limitations was 20.5%, slightly higher
than our 15.8%. However, the POLA study was conducted 10
years before ours. Regarding the association between VI and
social participation restrictions, few studies have been
published. Two studies have found an association between
VI and social participation restrictions,”?® whereas another
study didn’t find an association between VI and social
disability.>* However, none of these previous studies quantified
the PAR of VI on social participation restrictions.

The major strength of our study is that activity limitations
were actively screened by a trained neuropsychologist during
an at-home visit using validated scales and standardized
procedures. In addition, visual acuity was measured by trained
orthoptists in standardized conditions, thus preventing bias
due to self-reported impairment and underdiagnosis of VI and
activity limitations and allowing the assessment of expected
improvement using optimal optical correction. Moreover, in
order to limit the selection bias of our population, examina-
tions (both for functional abilities and VI) were performed at
the participant’s home when the participant could not or did
not want to come to the hospital for the eye examination, thus
limiting selection bias. In addition, three domains of activity
limitations and social participation restrictions were examined,;
we could thus explore all aspects of the disablement process.
Finally, we studied different levels of VI, even minimal VI,
taking into account many potential confounders.

Our study has also potential limitations. First, the design is
cross-sectional, thus we could not exclude a possible reverse
causality. However, as most of daily living activities require
visual abilities, VI probably affects directly the ability to
perform these activities and thus has a nearly immediate
effect. Moreover, several previous studies have found an
association between VI and activity limitations, both cross-
sectionally and longitudinally, with short- and long-term
increased risks.#5935-37 Second, although GIF is more
realistic than PAR (total elimination of VI is highly unlikely
given the presence of eye diseases such as AMD, which cannot
be avoided at present), but contrary to PAR, GIF cannot be
adjusted on potential confounders. However, the exclusion of
participants with dementia in our population, which is the
greatest contributor to activity limitations, did not affect GIF
results. Third, the estimation of PAR and GIF assume that the
relation between VI and daily living activities is causal, which
has not been proven. However, a relationship between VI and
activity limitations has been found previously in several
studies,*® even in some longitudinal studies.3?3°-3% More-
over, it can be considered as a plausible and coherent
relationship, according to the Bradford Hill Criteria of
Causality,*® as vision is required in all daily living activities.
Fourth, we focused only on distance visual acuity, whereas
near visual acuity could also be important in particular
activities such as reading newspaper, managing drugs, or
handling finances. Fifth, among 3C participants still alive at
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the time of the study, only 709 (53.5%) have had an eye
examination. These participants differed from the others in
sociodemographic characteristics (they were younger, includ-
ed more males, and had a higher educational level). However,
this selection bias should have led to underestimated
associations between VI and activity limitations. Finally, other
parameters of vision, such as contrast sensitivity or visual
field, are probably important to consider for activity limita-
tions, but were not available in our study.

Our findings have public health implications. Indeed, low
vision is currently considered to be a presenting distance
binocular visual acuity less than 20/70 by the WHO!'
(according to the International Classification of Diseases,
10th revision) and as a presenting distance visual acuity in the
better-seeing eye less than 20/40 by the U.S. classification.*°
Thus, only relatively severe VI is considered, whereas in our
study, an association with mobility and IADL limitations was
found with even a minimal VI, that is, a distance visual acuity
<20/25. These results suggest that the current WHO and U.S.
VI definitions underestimate the prevalence of VI in the
population, at least when the impact on activity limitations
and participation restrictions are explored. Moreover, due to
the high proportion of older adults with undercorrected
refractive errors in our population and due to the relationships
between VI and activities of daily living, a significant
proportion of IADL and mobility limitations might be avoided
just by the use of an optimal optical correction, although this
remains to be confirmed in interventional studies. This finding
underlines the potential for optical correction to prevent or
delay autonomy loss.

This study has shown an association between VI and
functioning in daily life in older adults, even for a minimal VI
level. These results need to be replicated, in particular in
studies with larger samples and longitudinal data to explore
causality. Moreover, interventional studies are needed to
confirm that improvement of optical correction may prevent
or reverse activity limitations. In view of the growing burden of
disability, these results represent a promising possibility for
disability prevention.
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4.2.4 Resultats complémentaires et discussion

Association entre vision de prés et dépendance

Concernant I’association entre les troubles visuels de prés et les incapacités pour réaliser les activites
de la vie quotidienne (Tableau 10), une prévalence significativement plus élevée de restrictions de
mobilité, d’incapacités aux IADL et de restrictions de participation a la vie sociale a été retrouvée a la
fois chez les personnes avec des troubles visuels de pres légers et des troubles visuels modérés a
séveres, par rapport aux personnes sans troubles visuels de prés. Pour les incapacités aux ADL,
I’association était a la limite de la significativité (p=0,08). Les estimations de PAF (Tableau 11) et de
GIF (Tableau 12) ont donc été réalisées uniquement pour les associations significatives, soit entre les

troubles visuels de preés et la mobilité, les IADL et la participation & la vie sociale.
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Tableau 10 : Association entre les troubles visuels de pres et les domaines de dépendance

ADL* (n=696) Participation vie sociale***
Mobilité* (n=707) IADL** (n=696)

(n=696)
RR IC95% P-value RR IC95% P-value RR IC 95% P-value RR IC 95% P-value
Troubles visuels de prés <0,001 <0,001 0,08 <0,001

>6,7/10°™ Réf Réf Réf Réf
3,3/10°™ -6,7/10°™ 121 112-131 <0,001 1,72 139-2,12 <0,001 2,13 1,13-4,03 0,02 2,60 1,70-3,97 <0,001
<3,3/10°™ 121 111-131 <0,001 1,48 1,15-1,89 0,002 1,88 0,93-3,81 0,08 2,77 1,71-4,49 <0,001

* Ajusté sur I’age, le niveau d'études, vivre seul, la situation familiale, le niveau de revenus, le statut dépressif, le statut diabétique, la consommation de médicaments, la survenue de chutes au cours des 12

derniers mois et la démence cumulée au cours des 12 dernieres années

** Ajusté sur I’age, le niveau d'études, vivre seul, le niveau de revenus, le statut dépressif, le statut diabétique, la consommation de médicaments, la survenue de chutes au cours des 12 derniers mois et la

démence cumulée au cours des 12 derniéres années

*** Ajusté sur I’age, le niveau d'études, la situation familiale, le niveau de revenus, le statut dépressif, le statut diabétique, la consommation de médicaments, la survenue de chutes au cours des 12 derniers

mois et la démence cumulée au cours des 12 derniéres années
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Sous réserve d’une association causale entre les troubles visuels de prés et la dépendance, 5,8% (IC 95% :
3,8-8,6) et 5,0% (IC 95% : 3,6-6,7) des limitations de mobilité pourraient étre évitées en cas d’élimination
totale des troubles visuels ou de correction des ERMC respectivement. Ces proportions sont
respectivement de 19,1% (IC 95% : 11,4-28,1) et de 15,8% (IC 95% : 11,9-19,9) pour les limitations aux
IADL et de 41,0% (IC 95%: 26,7-58,5) et 25,9% (IC 95% : 19,1-33,8) pour les restrictions de

participation a la vie sociale.

Chez les non-déments les estimations de GIF sont plus faibles que celles estimées dans I’ensemble de la
population, soit de 4,8% (IC 95% : 3,3-6,6) pour les limitations de mobilité, 13,5% (IC 95% : 8,5-18,1)
pour les limitations aux IADL et 19,8% (IC 95% : 9,3-30,2) pour les restrictions de participation a la vie

sociale. Néanmoins, ces estimations restent importantes.

Tableau 11 : Fraction de risque des différents domaines de dépendance attribuables aux troubles visuels de prés

PAF IC 95%
Troubles visuels de prés
Limitations mobilité* 5,8 3,8-86
Limitations IADL? 191 11,4-28,1
Restrictions participation vie sociale® 41,0 26,7 - 58,5

PAF = population attributable fraction, IC = intervalle de confiance

1 ajusté sur I’age, le sexe, la consommation excessive de médicaments, le statut dépressif, la peur de tomber quand on est debout
et la démence

2 ajusté sur I’age, le sexe, le fait de vivre seul, la consommation excessive de médicaments, la peur de tomber quand debout, le
statut dépressif et la démence

3 ajusté sur I’age, le revenu, le statut dépressif, la peur de tomber quand on est debout et la démence
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Tableau 12 : Fraction de risque des différents domaines de dépendance évitable par la correction des ERMC en vision de pres

Ensemble de la population

Non-déments

GIF 1IC 95%

GIF 1IC 95%

Mobilité 5,0 3,6 6,7
>6,7/10°™

3,3/10°™-6,7/10°™

<3,3/10°™

4,8 3,3-6,6

IADL 15,8 11,9-19,9
>6,7/10°™

3,3/10°™-6,7/10°™

<3,3/10°™

13,5 8,5-18,1

Participation vie 25,9 19,1-33,8
sociale

>6,7/10"™

3,3/10°™-6,7/10°™

<3,3/10°™

19,8 9,3-30,2

ERMC= Erreurs de Réfraction Mal Corrigées, GIF= Generalized Impact Fraction, HR= Hazard Ratio, IC= Intervalle

de confiance

Modeéles stratifiés sur I’age
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Discussion

Un effet des troubles visuels de prés et des troubles visuels de loin a été retrouvé sur la mobilité, les IADL
et la participation a la vie sociale. En effet, les prévalences de ces restrictions étaient plus élevées a partir
d’une AV de prés inférieure & 6,7/10°™ et d’une AV de loin inférieure & 8/10°™ pour la mobilité et d’une
AV de loin comprise entre 3,2 et 5/10°™ pour la participation a la vie sociale. L effet n’était pas retrouvé
pour les limitations aux ADL. Par ailleurs, en corrigeant les ERMC (de prés ou de loin), la proportion de
cas de limitations de mobhilité évitables serait de 5 a 6%, celle de limitations aux IADL de 16%, et celles

de restrictions de participation a la vie sociale de 21 & 26%.

Dans la littérature, l'association avec la dépendance est principalement étudiée avec les troubles visuels de
loin. La majorité des études retrouve des prévalences plus élevees de dépendance chez les personnes avec
des troubles visuels de loin. Concernant les troubles visuels de pres, une étude transversale a mis en
évidence une prévalence significativement plus élevée de limitations aux IADL et aux ADL chez les
personnes ayant déclaré des troubles visuels de pres (152). Ce résultat a été retrouvé dans une étude
longitudinale conduite sur les données de la cohorte 3C, estimant un risque augmenté de limitations aux
IADL, aux ADL et de restrictions de participation a la vie sociale au cours de 7 ans de suivi chez les
personnes avec une AV de prés <6,7/10°™ a I”inclusion (148). En revanche, une autre étude longitudinale
n'a pas montré d’effet des troubles visuels de prés mesurés sur la vitesse de marche au cours de 5 ans de

suivi (153).

En dehors de notre étude, a notre connaissance, seules deux études ont estimé les PAF et GIF pour les
troubles visuels, la premiere étant basée sur des données déclarées de troubles de loin et la deuxieme sur
une mesure de I’AV de loin (59,175). Dans I'étude canadienne constituée de personnes agées de 75 & 84
ans, chez les hommes, les troubles visuels représentaient le deuxieme facteur contribuant le plus aux
incapacités aux ADL (PAR = 18,8%) et aux IADL (PAR = 9,3%) et chez les femmes le troisieme facteur
associé aux incapacités aux ADL (PAR = 14,7%) (175). Néanmoins, dans cette étude les troubles visuels

étaient définis par «la présence de troubles visuels ne pouvant pas étre corrigés par le port d’une
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correction optique » ; ces résultats sont donc difficilement comparables aux nétres. En revanche, les
résultats de I'étude francaise POLA, mettant en évidence que 20,5% des limitations aux IADL pouvaient
étre évitables par la correction des ERMC (définies a partir de I'AV de loin) dans une population agée de
63 ans et plus, sont plus proches de nos conclusions (59). Cette proportion est plus élevée que nos 15,8%,
toutefois, cette étude a été conduite il y a plus de 10 ans, dans une population plus jeune et avec une

définition des ERMC différente de la notre.

Notre étude est transversale et ne nous permet pas de verifier que les troubles visuels précedent I'entrée en
dépendance. Méme s’il est assez intuitif que les troubles visuels puissent impacter directement la
réalisation des activités de la vie quotidienne, la causalité n’a pas été prouvée bien que certains travaux
longitudinaux, notamment sur I’étude 3C, apportent des arguments supplémentaires en faveur de la
causalité (148). C’est pourquoi les estimations de mesures d’impact de PAF et de GIF sont a interpréter
avec prudence, sous réserve de I’existence d’une relation causale entre les troubles visuels et la
dépendance. Cet aspect sera discuté plus en détail en discussion générale. En dehors de I’existence d’une
relation causale avec la dépendance, les conditions pour que I’estimation du PAF soit valide sont 1) la
réalisation immédiate parmi ceux anciennement exposés aux troubles visuels de la diminution du risque de
dépendance lorsque les troubles visuels sont supprimés (pas d’effet cumul de I’exposition) 2)
I’indépendance entre les troubles visuels et les autres facteurs de risque impliqués dans la dépendance ;
ainsi la modification de la distribution des troubles visuels ne modifie pas la distribution des autres
facteurs (exemple : arrét d'une addiction sans substitution par un autre comportement a risque). Par
ailleurs, les extrapolations a d'autres populations sont délicates car le PAF dépend de la prévalence du
facteur d'exposition dans chaque population. Il est donc important de faire ce calcul sur un échantillon
représentatif de la population cible tant sur le plan de I'exposition que de la prévalence de la dépendance.
Nous avons essayé d’étre le plus représentatif possible de la population de personnes trés agées en
incluant les personnes examinées dans leur lieu de vie en plus de celles vues a I’h6pital. Néanmoins, nous

n’avons pas pu Vérifier la réalisation immédiate de la diminution du risque de dépendance en cas de
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suppression des troubles visuels ni I’indépendance entre les troubles visuels et les autres facteurs de risque
impliqués dans la dépendance. Les mesures de PAF sont toutefois ajustables et permettent de tenir compte
de I’effet d’un ensemble de facteurs, ce qui n’est pas le cas des estimations de GIF. Toutefois, les mesures
de PAF sont peu réalistes a I’heure actuelle ou les traitements permettent essentiellement de stopper
I'évolution des pathologies oculaires comme la DMLA ou le glaucome. Nous avons essayé de tenir
compte des deux facteurs majeurs de dépendance pour le calcul des GIF, a savoir I’age en stratifiant nos
résultats sur ce dernier, et la démence en estimant nos mesures uniquement chez les personnes non
démentes. Les estimations chez les personnes non-démentes étaient plus faibles que celles dans

I’ensemble de la population mais restaient tout de méme conséquentes.

En France, la stratégie nationale de santé constitue le cadre de la politiqgue de santé. Définie par le
Gouvernement, elle est fondée sur I’analyse du Haut Conseil de la Santé Publique sur I’état de santé de la
population, ses principaux facteurs, ainsi que sur les stratégies d’actions envisageables. Elle vise a
répondre a plusieurs enjeux majeurs dont le poids des maladies chroniques et leurs conséquences ainsi que
I'adaptation du systéme de santé aux enjeux démographiques, épidémiologies et sociétaux (276). Dans la
politique de prévention pour améliorer I’état de santé des personnes agées, la prévention de la perte
d'autonomie occupe une place importante avec l'objectif de permettre a chacun de bien vieillir sans
limitation d'activité dans sa vie quotidienne et de retarder le plus possible I'entrée en dépendance. Pour
cela, il est important de s'intéresser aux principaux facteurs, évitables, de I'entrée en dépendance. La mise
en évidence dans cette étude d'un effet sur les limitations d'activités a partir d'une perte légére de vision et
d'une part évitable des limitations par le port d'une correction optique adaptée pourrait aider a orienter les
politiques de santé en France. En effet, les résultats dans la littérature sont souvent obtenus a partir d'une
perte de vision déja importante (entre 3 & 5/10°™), or nous avons montré dans notre étude un effet sur les
limitations d'activités & partir d'une perte beaucoup plus Iégére ( partir de 8/10°™), suggérant un potentiel
d'action chez ces personnes et une voie possible dans la prévention de la perte d'autonomie. Ces seuils

peuvent servir d’objectifs en termes d’AV a atteindre ou a maintenir chez les personnes ageées.
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Chez les personnes agées de 65 ans, la recommandation actuelle en terme de soins ophtalmologiques est
de réaliser une consultation chez I’ophtalmologiste tous les deux ans (277). Une analyse des données de
I’échantillon généraliste de bénéficiaires (EGB), un échantillon de bénéficiaires de I’Assurance maladie
contenant toutes les informations sur la consommation de soins, pourrait permettre de mieux connaitre les
parcours de soins ophtalmologiques des personnes agées de 65 ans, ainsi que le profil des personnes selon
leurs parcours de soins, afin d'orienter les stratégies de prévention a développer. En sensibilisant les
personnes agees elles-mémes, leur famille et les professionnels de santé sur les bénéfices d'un bon suivi
ophtalmologique, I'entrée en dépendance pourrait étre retardée. Néanmoins, des études interventionnelles
sont nécessaires pour s'assurer que le fait de fournir une correction optique adaptée aux personnes agées

permet bien de réduire les limitations d'activités et de retarder I'entrée en dépendance.
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4.3.Troubles visuels, déclin cognitif et risque de démence

4.3.1 Introduction

Les troubles cognitifs et la démence étant les facteurs de risque majeurs d’entrée en dépendance, les
troubles visuels pourraient agir indirectement, par le biais de ces facteurs, sur la survenue d’une
dépendance. En effet, plusieurs hypotheses ont été proposées quant a I’existence d’une association entre

les troubles visuels et le déclin cognitif/démence.

Parmi les hypotheses en faveur d’une association « réelle » (230,232,233), le fait de ne plus avoir de
stimulations sensorielles adéquates pourrait entrainer une atrophie des neurones, favorisant ainsi la
survenue de troubles cognitifs. En outre, les personnes avec des troubles visuels pourraient avoir besoin
d'accorder plus d’attention pour percevoir et interpréter les informations sensorielles, et avoir de ce fait
moins de ressources cognitives disponibles pour les autres taches cognitives. De plus, en entrainant une
diminution des interactions sociales, un repli sur soi, un isolement plus important, ayant pour conséquence
une augmentation du risque de dépression et en limitant la pratique de certaines activités cognitivement
stimulantes, les troubles visuels pourraient favoriser un déclin cognitif (97,103,104). En effet, les activités
stimulantes tendent a développer les connexions entre les neurones et donc a maintenir le fonctionnement
cognitif et la dépression a été associée a un risque plus élevé de survenue de démence, méme si les

résultats sont encore débattus (210,212,215).

D’autres hypothéses ont été évoquées, mais cette fois en défaveur d’une association « causale » entre les
troubles visuels et le déclin cognitif/démence (231,234). Une premiére hypothése suggére que la relation
entre ces deux évenements serait due a I’age, la prévalence de ces deux pathologies chroniques
augmentant avec I’age ; I’association pourrait ainsi résulter uniquement d’un vieillissement commun du
systeme nerveux. De plus, les troubles cognitifs identifiés a partir de tests cognitifs pourraient étre liés a
I’existence d’items faisant intervenir la vision dans certains tests cognitifs, et résulter ainsi plus d’une

mesure inadaptée de la cognition chez les personnes présentant un déficit sensoriel. C’est d’ailleurs un des
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objectifs du projet de recherche européen Sense-Cog (https://www.sense-cog.eu/), projet auquel nous

participons, de développer et valider des tests cognitifs pour les personnes présentant des déficits

sensoriels (visuels et auditifs).

A ce jour, les recherches conduites sur le sujet se sont principalement basées sur des études transversales.
Dans les études longitudinales, les résultats sont inconsistants et ces associations méritent d’étre mieux
explorées, notamment en définissant I’existence de troubles cognitifs a partir d’une batterie de tests
cognitifs ne faisant pas intervenir la vision, et en étudiant les facteurs qui pourraient étre impliqués dans

I’association entre les troubles visuels et les troubles cognitifs/survenue d’une démence.

Les objectifs de nos travaux étaient donc 1) d’estimer I’association entre les troubles visuels et le déclin
cognitif/risque de démence et 2) d’identifier les facteurs (dépression, activités cognitivement stimulantes)

impliqués dans ces associations.

4.3.2 Méthodes

Dans nos travaux sur le risque de démence toutes causes, plusieurs analyses ont été effectuées pour
évaluer le risque de démence associé aux troubles visuels (Figure 18) :

e Dans 3C: I’effet des troubles visuels a I’inclusion sur I’incidence de la démence au cours de 12
ans de suivi (soit entre I’inclusion et le suivi a 12 ans (article), le suivi a 14 ans n’étant pas encore
disponible pour tous les centres).

o Dans Aliénor : I’effet des troubles visuels (mesurés de facon plus précise que dans 3C) sur
I’incidence de la démence au cours de 7 ans de suivi (soit entre le suivi a 7 ans (inclusion

d’Aliénor) et le suivi & 14 ans a Bordeaux).
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Figure 18 : Schéma représentant les suivis utilisés pour les analyses concernant I’effet des troubles visuels sur le risque de
démence/déclin cognitif

Concernant les travaux sur le déclin cognitif, nous avons aussi estimé les associations longitudinales sur
12 ans dans 3C et sur 7 ans de suivi dans Aliénor. Nous avons étudié plusieurs tests cognitifs, dont des
tests qui ne faisaient pas intervenir la vision. Dans 3C, ces associations ont été modélisées a I’aide de
modeles conjoints. En effet, dans notre population de personnes agées, le risque de décés ou d’abandon du
suivi pour raisons de santé est important. C’est pourquoi nous avons voulu tenir compte de I’influence de
ces sorties d’études dans I’estimation de nos modéles. Les modéles conjoints permettent d’étudier
I’évolution au cours du temps d’un marqueur (dans le cas présent d’un test cognitif) en tenant compte de
I’influence des sorties d’études et du fait qu'elles peuvent étre différentes entre les participants avec et sans
troubles visuels. Comme les modéles conjoints sont gourmands en puissance statistique, nous les avons
estimés exclusivement dans 3C sur I’ensemble des participants. Ainsi, ces modéles n'ont pas été utilisés
pour l'analyse du déclin cognitif au test du Grober, analyse réalisée uniquement chez les participants

bordelais de 3C ; des modeéles linéaires mixtes ont dans ce cas été utilisés.

Concernant les analyses dans Alienor (disposant de données plus précises sur la vision), nous avons étudié
plusieurs modalités et temporalités de troubles visuels : dans le meilleur ceil (ceil voyant le mieux), dans
les deux yeux ainsi que I’évolution de la vision entre deux suivis consécutifs. De plus, une analyse du

risque de démence en fonction de la cause du trouble visuel a été effectuée (selon la présence d’une
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pathologie oculaire ou d’ERMC). Il est en effet possible les troubles visuels liés a une pathologie ou a une
ERMC puissent différer par leur évolution, leur caractéristique ou leur intensité, ce qui peut engendrer des
risques de démence différents. Pour les modélisations du déclin cognitif, nous avons utilisé des modéles

linéaires mixtes.

Résumé de I’article

Dans I’article présenté, les objectifs étaient d’estimer I’association entre la présence de troubles visuels a
I’inclusion et le risque de démence au cours de 12 ans de suivi et d’étudier les facteurs impliqués
(présence d’une symptomatologie dépressive, pratique d’activités cognitivement stimulantes) dans cette
association. Pour cela, 7460 personnes agées en moyenne de 74 ans non démentes a I’inclusion dans 3C
ont été analysées. Les troubles visuels de prés et de loin ont été étudiés. Des analyses de sensibilité,
notamment pour étudier une éventuelle causalité inverse, ont été réalisées. Ainsi deux analyses de
sensibilité ont été effectuées, la premiére en excluant les cas incidents de démence survenus entre
I’inclusion et le 1* suivi de 3C et la deuxiéme avec un ajustement supplémentaire sur la cognition a
I’inclusion (création d’un Z-score combinant les résultats aux tests cognitifs a I’inclusion). Nous avons
ensuite étudié les facteurs potentiellement impliqués dans I’association entre troubles visuels et démence

uniquement quand I'association persistait en analyse de sensibiliteé.

Un risque augmenté de démence au cours de 12 ans de suivi a été retrouvé chez les personnes avec une
AV de prés inférieure & 3,3/10°™ par rapport aux personnes avec AV>6,7/10°™ (HR= 1,53, IC 95% : 1,17
—1,99). Un risque augmenté a aussi été retrouvé chez les personnes déclarant des troubles visuels de loin.
Pour les troubles visuels de pres lI'association n'était pas modifiee par I'ajustement supplémentaire sur la
cognition et le risque diminuait Iégerement mais restait significatif aprés exclusion des cas incidents entre
I'inclusion et le 1% suivi. A l'inverse, pour les troubles visuels de loin, l'association disparaissait apres
ajustement sur la cognition et devenait non significative (borderline, p=0,0502) apres exclusion des cas

incidents entre l'inclusion et le 1% suivi ; les analyses n'ont donc pas été plus poussées pour la vision de
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loin. Le risque de démence chez les personnes avec des troubles visuels de prés était majoré en présence
d’une symptomatologie dépressive. En effet, le risque de démence était multiplié par 4,35 (IC 95% : 2,68
— 7,07) chez les personnes avec des troubles visuels de pres et une symptomatologie dépressive par
rapport aux personnes sans ces deux troubles. La pratique d’activités cognitivement stimulantes n’altérait

pas I’association entre les troubles visuels de pres et le risque de démence.
4.3.3 Article

Cet article étant actuellement en révision au journal European Journal of Epidemiology, il sera mis a jour

ultérieurement.
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ABSTRACT

To analyze the relationship between vision loss and 12-year risk of dementia and to determine the roles of depressive
symptomatology and engagement in cognitively stimulating activities in this association. This study is based on the
Three-City (3C) study, a population-based cohort of 7460 initially dementia-free participants aged 65 years and over
with 12 years of follow-up. An assessment of near visual impairment (V1) and self-reported distance visual function
(VF) loss was performed. Dementia was diagnosed and screened over the 12-year period. At baseline, 8.4% had mild
near VI, 4.1% had moderate to severe near VI, and 5.1% had distance VF loss. A total of 839 dementia cases were
diagnosed during the follow-up. In Cox multivariate analysis, an increased risk of dementia was found for participants
with moderate to severe near VI (Hazard Ratio=1.53, 95% confidence interval 1.17-1.99). Further adjustment for
engagement in cognitively stimulating activities did not change this association. However, there was a significant
interaction between near VI and depressive symptomatology, with the risk of dementia increasing 4-fold for participants
with both factors. Participants with self-reported distance VF loss had an increased risk of dementia, but the association
was no longer significant in sensitivity analyses. These results suggest that poor vision may represent an indicator of

dementia risk, particularly in depressed elderly people.



INTRODUCTION

Vision loss (VL) is common in older adults and increases with age. The leading cause of VL is uncorrected refractive
error [1], easily avoidable with corrective eyeglasses, lenses or refractive surgery. VL has been associated with
cognitive impairment, but mainly in cross-sectional studies [2—10], whereas longitudinal studies have shown conflicting
results [11-16]. Furthermore, little is known about the longitudinal association between VL and dementia, with only
one previous study among participants aged 71 and older, showing that those who perceived that their vision was good
or excellent had a lower risk of developing dementia [17].

Several hypotheses have been proposed to explain the association between VL and cognitive impairment: 1) VL may
act through factors known to be associated with cognitive decline and dementia, in particular engagement in activities
and depression [18-20]. Thus, VL may decrease the engagement in cognitively stimulating activities or participation in
social life or increase the risk of depression, which may subsequently increase the risk of dementia [21-26]. 2) A lack
of adequate sensory input could lead to neuronal atrophy and thus cognitive impairment [27]. 3) Visually impaired
people may need to allocate more resources to perceive and interpret sensory information and thus have fewer resources
for other cognitive tasks [28]. 4) Alternatively, VL and dementia may share common risk factors as aging [27]. 5)
Finally, vision loss may be one of the early symptoms of dementia as, Alzheimer’s disease (AD), the major cause of

dementia, can affect the visual pathway and result in visual deficits [29].

In the present study, we aimed to investigate the longitudinal association between vision loss and the incidence of
dementia over a 12-year follow-up period within a large population-based cohort. Moreover, we aimed to explore the

roles of depressive symptomatology and engagement in cognitively stimulating activities in this association.



METHODS

This study forms part of the SENSE-Cog multi-phase research program, funded by the European Union Horizon 2020
program. SENSE-Cog aims to promote mental well-being in older adults with sensory and cognitive impairments
(http://www.sense-cog.eu/). The first part of this project aims to better understand the links between sensory, cognitive
and mental health in older Europeans.

Study population

This study was based on the Three-City study (3C), a French population-based cohort of 9294 community-dwelling
older adults aged 65 years and over who enrolled between 1999 and 2001. The aim of 3C is to assess the risk of
dementia and cognitive decline due to vascular risk factors. The methodology of the 3C study has been described
elsewhere [30]. Briefly, participants were recruited from the electoral rolls of three French cities: Bordeaux (n=2104),
Dijon (n=4931) and Montpellier (n=2259). Data were collected during face-to-face interviews; trained
neuropsychologists administered standardized questionnaires and performed clinical examinations at baseline and 2, 4,
7, 10 and 12 years later. Sociodemographic characteristics, lifestyle, cardiovascular risk factors, vision, and depressive
symptomatology were assessed at each interview. A complete functional and cognitive evaluation with systematic
screening for dementia was also conducted. Moreover, blood samples and participation in leisure activities were
collected at baseline.

Among the 8250 participants who were without prevalent dementia at baseline and were followed up at least once
during the 12-year follow-up period, 7736 had baseline data on vision loss (for both distance and near vision). We
further excluded participants with missing data for covariates when less than 2% were missing; otherwise, we created a

missing category. Thus, the study sample consisted of 7460 participants (Figure 1).

Diagnosis of dementia

Dementia was actively diagnosed at baseline and at each follow-up visit using a 3-step procedure. The first step
consisted of a cognitive evaluation made by the neuropsychologist through a series of psychometric tests including at a
minimum the MMSE [31], the Isaacs set test and the Benton Visual Retention Test [32,33]. Participants suspected of
having dementia, based on either their neuropsychological performance or decline relative to a previous examination,
were then examined by a senior neurologist to establish a clinical diagnosis. Finally, an independent committee of
neurologists and geriatricians reviewed all potential cases of dementia with all available information in order to obtain a

consensus on the diagnosis and etiology, according to the DSM-1V and the NINCDS-ADRDA criteria [34,35].



Vision loss

Binocular near visual acuity was assessed using the Parinaud scale (a Jaeger-like reading test commonly used in
France). Assessments were carried out using presenting vision with usual optical correction (i.e., their personal
spectacles) where applicable, with a standardized reading distance of 33 cm. Mild near visual impairment (V1) was
classified by Parinaud 3 or 4 (Snellen equivalent 20/30-20/60) and moderate to severe near VI by Parinaud > 4 (Snellen
equivalent < 20/60). Distance visual function (VF) loss was self-reported, defined as an inability or difficulty in

recognizing a familiar face at 4 meters, using presenting optical correction if any.

Leisure activities

Leisure activities were assessed at baseline using two different self-administered questionnaires. In Bordeaux, 28
activities were assessed, 12 of which were considered cognitively stimulating activities: going to the cinema, painting,
sculpting, going to the theater, reading literature, reading newspapers, acting as a director of an association (sporting,
cultural or political), playing board games, doing crossword puzzles, and travelling. One point was awarded for each
activity performed [36]. In Dijon and Montpellier, 6 cognitively stimulating activities were considered among 19
activities assessed: reading, doing crossword puzzles, playing cards, going to the cinema/theater, practicing an artistic
activity and managing an association (sporting, cultural or political). Participants were asked about the monthly
frequency (0= never or rarely; 1= 1-3 per month; 2= 1 per week; 3= >2 per week) that they engaged in each activity,
except for reading, for which participants were asked about the daily frequency (0= <1 hour per day; 1= 1-2 hours per
day; 2= >2 hours per day). Cognitively stimulating activities scores were calculated by summing the item scores [37].
Due to the difference in assessments between the centers, cognitively stimulating activities scores were standardized (Z-

score) for the analyses.

Depressive symptomatology

Depressive symptomatology at baseline was evaluated using the Center for Epidemiologic Studies Depression Scale
(CESD) questionnaire, a 20-item self-report rating scale designed to evaluate the frequency of depressive symptoms
experienced over the past week. Each item is scored from 0 (rarely) to 3 (most of the time). Thus, the total CESD score
ranges from 0 to 60, increasing with the level of severity of depressive symptomatology. As previously validated,

scored of >17 for men and >23 for women were used to define depressive symptomatology [38,39].

Potential confounders




The following sociodemographic factors were considered: age, gender, educational level (elementary school without
diploma, short secondary school and higher levels), living alone and monthly income (<1500€, 1500-2300€, >€2300,
refusal to answer). As other sensory impairments may also have an impact on dementia risk [40], self-reported hearing
loss, classified in three categories (no, mild and moderate to severe) was also considered. Other potential confounders
included cardiovascular risk factors: hypertension (systolic blood pressure >140 mmHg and/or diastolic blood pressure
>90 mmHg using the mean of two measures and/or antihypertensive medication), history of cardiovascular ischemic
disease, history of stroke, hypercholesterolemia (cholesterol >6.20 mmol/L and/or hypolipemiant treatment),
hypertriglyceridemia (triglycerides >1.7 mmol/L), diabetes (normal, hyperglycemia (fasting glycemia [6.1-7.0[ mmol/L,
diabetes (fasting glycemia >7.0 mmol/L and/or antidiabetic treatment)), smoking habits (never, former, current), and
body mass index (BMI) (weight/height?) in four categories (<21, [27-30[, >30 vs [21-27[). Additionally, APOE

genotype (at least one &4 allele vs no €4) was also taken into account.

Statistical analysis

We used Cox proportional hazards models with delayed entry (using age as time-scale) to compare the baseline
characteristics of participants according to incident dementia and to estimate the risk of dementia associated with vision
loss, providing hazard ratios (HR) and 95% confidence intervals (Cl). Participants who developed dementia were
censored at the middle of the interval between the visit when dementia was diagnosed and the last visit prior to
dementia diagnosis. Participants who did not develop dementia were censored at the last follow-up visit. Near and
distance vision loss were analyzed in separate models. The multivariate model included the following covariates: center,
gender, educational level, self-reported hearing loss, living alone, income, cardiovascular risk factors and ApoE4
genotype. As missing data are often not missing at random in aging research [41], we created a missing category for
categorical covariates with more than 2% missing data (income, depressive symptomatology and blood sample data) in

order to limit selection bias.

To assess the robustness of our analyses to potential reverse causation, we carried out two sensitivity analyses. First, we
additionally adjusted the multivariate model for baseline cognitive status. A z-score of global cognition at baseline was
computed, including performances on the MMSE, Isaacs Set Test and Benton Visual Retention Test. Second, we

excluded participants who developed dementia between baseline and wave 1 (i.e., 2 years).

We further studied the effects of engagement in cognitively stimulating activities and depressive symptomatology on
the relationship between vision and dementia, these two factors being potentially associated with both vision and

dementia. The analyses were performed using SAS software (version 9.3; SAS Institute Inc., Cary, NC, USA).



RESULTS

Study sample

At baseline, the mean age of the 7460 participants was 73.9 years; 61.1% were women, 39.6% had a high educational
level, and 12.1% had depressive symptomatology (Table 1). The mean MMSE score was 27.4 (SD 1.9). A total of 839
participants developed dementia over the 12-year follow-up period (median= 9.1 years, range= 0.6 — 13.5) with an
incidence of 14.2 cases per 1000 person-years. Participants who ultimately developed dementia were older, less
educated, had lower income, more self-reported hearing loss, more vascular risk factors, more depressive
symptomatology, reported less engagement in cognitively stimulating activities, were more often APOE4 carriers and

had lower MMSE scores at baseline. They had also more often near VI and distance VF loss.

Vision loss and risk of incident dementia

Among the 7460 participants, 628 (8.4%) had mild near VI, 309 (4.1%) moderate to severe near VI and 384 (5.2%)
distance VF loss. In primary analysis (Table 2) adjusted for all the potential confounders, near VI was associated with
an increased risk of dementia (p=0.0045), with greater risk for participants with moderate to severe near VI (HR=1.53,
95%CI 1.17 to 1.99). Distance VF loss was also significantly associated with an increased risk of dementia (HR=1.35,
95%CI 1.06 to 1.74). In sensitivity analyses, the association between moderate to severe near VI and dementia was still
significant after adjusting for baseline cognitive status (HR=1.46, 95%CI 1.10 to 1.95). Excluding participants who
developed dementia between baseline and the 2-year follow-up slightly decreased the risk for moderate to severe near
VI, but this risk was still significant (HR=1.36, 95%CI 1.01 to 1.83). However, the global association was no longer
significant (p=0.1227). For distance VF loss, the association was no longer significant after adjusting for baseline
cognitive status (HR=1.08, 95%CI 0.82 to 1.43), and it was only borderline significant after excluding participants who
developed dementia between baseline and the 2-year follow-up (p=0.0502).

With distance VF loss no longer associated with dementia in the sensitivity analyses, the following analyses regarding
the effects of engagement in cognitively stimulating activities and depressive symptomatology were performed only for
near V1. There was no interaction between near VI and cognitively stimulating activities (p=0.5476). Thus, we
additionally adjusted for engagement in cognitively stimulating activities. Engagement in cognitively stimulating
activities was evaluated for 6871 participants, this relatively large number of missing data being due to the evaluation
by self-questionnaire. At baseline, participants with near VI had lower mean scores of engagement in cognitively
stimulating activities, with scores decreasing as the severity of VI increased (0.09 for no near VI, -0.15 for mild VI, -

0.36 for moderate to severe VI, p<0.0001 adjusted for age). In multivariate model, moderate to severe near VI was still



associated with an increased risk of dementia after adjusting for cognitively stimulating activities with nearly the same

HR (Table 3 model 2, HR=1.41, 95%CIl 1.04 to 1.90).

The interaction between depressive symptomatology and near VI was, however, significant (p=0.0069); thus, we
stratified the analyses on depressive symptomatology. Distribution of depressive symptomatology differed according to
near VI (p=0.0040): participants with moderate to severe near VI had more often depressive symptomatology (15.0% vs
12.2% for those without near V1) and had a higher proportion of missing evaluations of their depressive
symptomatology (5.2% vs 2.1%). Among the 7296 participants with depressive symptomatology evaluations at
baseline, the risk of dementia associated with moderate to severe near VI was increased only among participants with
depressive symptomatology (HR=3.06, 95%CI 1.70 to 5.50), not in those without (HR=1.22, 95%CI 0.87 to 1.69). We
further evaluated the combined effect of depressive symptomatology and vision loss, creating a combined indicator
distinguishing four groups: no near VI (binary variable based on the 20/60 threshold) and no depressive
symptomatology (reference group, n=6146 (84.2%)), only near VI (n=249 (3.4%)), only depressive symptomatology
(n=857 (11.8%)) and both near VI and depressive symptomatology (n=44 (0.6%)). Participants with both near VI and
depressive symptomatology had a higher risk of dementia compared to the reference group (Table 4, HR=4.35, 95%CI
2.68 to 7.07). The risk was also increased, albeit to a smaller extent, among people with depressive symptomatology
only (HR=1.48, 95%CI 1.22 to 1.81) but not among people with near VI only. Using a milder V1 threshold (of 20/30),
the results were in the same direction (HR=2.80, 95%CI 1.94 to 4.04 for people with both near VI and depressive

symptomatology, data not shown).

DISCUSSION

Within a large population-based cohort followed up over 12 years, we found that near VI was associated with an
increased risk of dementia after adjusting for multiple potential confounders. The risk was increased for moderate to
severe near VI but not for mild near V1. Less engagement in cognitively stimulating activities did not explain this
increased risk. However, there was a significant interaction between near VI and depressive symptomatology, such that
moderate to severe near visually impaired participants had a four-fold increased risk of dementia only when depressive
symptomatology was present. Participants self-reporting distance VF loss had an increased risk of dementia, but that
association was no longer significant in sensitivity analyses exploring reverse causation.

Most of the previous research in this area has focused on cognition rather than dementia [2-16]. Within cross-sectional
studies, the results show either a significant association between V1 and cognition [2-8] or no association [9,10]. In

longitudinal studies, significant associations between VI and cognitive decline have been found [12,14-16], using
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different assessments of VI, either a measure of contrast sensitivity[12], a measure of presenting near VA [14] or
presenting distance VA [16] or self-reported decline in near or distance vision [15]. Regarding distance vision, however,
other studies using measures of presenting distance VA [14] or best-corrected distance VA [11,13] have not found any
association, or they found an association only when decline in distance vision was considered [13]. However, the
cognitive tests have differed between studies, with some including items requiring vision [12,15,16] whereas others
have used blind versions of cognitive tests [11,14]. Only one study presented results according to several cognitive
tests. The authors found significant associations between measured decline in distance vision and several cognitive tests
exploring speed, executive functions and memory, but all of them required visual capacities. In contrast, there was no
association with the only test not requiring vision, i.e., the verbal fluency test [13].

In addition, to our knowledge, only one study has explored the longitudinal association between VL and risk of
dementia [17], focusing only on self-reported VL without exploring the potential factors involved in that association.
Our results are consistent with the findings from that American retrospective study on 625 older adults aged 71 years
and older, who were followed up over 8.5 years. There, the authors found that participants who reported their corrected
(if applicable) vision as good or excellent at baseline had a reduced 63% risk of dementia after adjusting for potential
confounders. However, there was no indication about the kind of vision (near or distance) studied.

Several hypotheses have been proposed to explain the association between vision and dementia, either in favor of a
direct role of VL or via confounding factors, measurement bias and common processes [27,28]. To limit the impact of
potential confounders, we adjusted for numerous factors, including age, socio-economic factors, hearing impairment
and vascular factors. Although residual confounds cannot be totally excluded, none of these adjustments explained the
association. Moreover, as previous authors suggested that VL could be one of the first symptoms of dementia [43], we
adjusted for baseline cognitive performance, and we excluded participants who developed dementia between baseline
and 2 years of follow-up to limit reverse causation. Eliminating participants who developed dementia between baseline
and 2 years of follow-up decreased the relationship between near visual acuity and dementia. These participants were
probably in a pre-dementia phase with their visual impairment being one of the symptoms of this pre-dementia phase.
However, the association remained for moderate to severe near VI, suggesting that other mechanisms are involved.
Previous studies have also suggested that the effect of VL on dementia may be achieved through intermediate factors, in
particular decreased engagement in cognitively stimulating activities [22,25] or an increased level of depressive
symptomatology [23,24]. In our population, in spite of decreased engagement in cognitively stimulating activities by
participants with near VI, taking into account these activities did not explain the association between near VI and

dementia. We cannot exclude that the measurement of activities was not accurate enough or occurred not timely in the
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relationship between VI and dementia, but it seems not to be the main factor involved On the contrary, depressive
symptomatology seems to be particularly involved in the relationship between near VI and dementia. The combination
of near VI and depressive symptomatology was associated with a four-fold increased risk of dementia, whereas the risk
was not significantly increased for near VI alone and was only increased by approximately 1.5 times for depressive
symptomatology alone. Thus, these two factors seem to interact to increase the risk of dementia. As such, VL could
worsen the risk of dementia in participants with pre-existing depressive symptoms. The mechanisms of this interaction
need to be further explored to understand if there are potential underlying pathophysiological mechanisms, or if it acts
through environmental or social factors, for example, social isolation and its consequences on recourse to care.
Moreover, whether depression is a risk factor or a prodromal symptom of dementia is still unknown [44]. Thus, this
increased risk of dementia in participants with both moderate to severe VI and depressive symptoms could also reflect
at least partly the onset of dementia more so than a real increased risk.

Our results have some limitations. Even after attempting to explore possible factors involved and in spite of a
longitudinal design with 12 years of follow-up, the temporal sequence between visual loss, engagement in cognitively
stimulating activities and depression is difficult to evaluate. Indeed, all of these factors can change over time. Moreover,
distance vision was self-reported using a single question; thus, it is less accurate than other standard measures, and
reports of vision loss probably varied according to cognitive capacities. For near vision, the test used (the Parinaud
chart) required the ability to read, which can potentially be impaired in cognitive impairment. However, the association
between near VI and dementia remained after additionally adjusting for baseline cognition. In addition, other
parameters of vision, such as contrast sensitivity or visual field, are probably important to study but were not available
in our study. Moreover, we did not assessed the cause of the decreased near vision loss, which could be due to under
corrected refractive error or eye-diseases such as glaucoma or age-related macular degeneration. Indeed, some studies
have suggested that dementia and some eye diseases could share common age-related pathogenesis [45]. However, our
objective was to study the association between VI and dementia, whatever the cause of vision loss.

Finally, engagement in cognitively stimulating activities was assessed using self-administered questionnaires, with
some missing data. As expected, the participants answering the questionnaire were younger, more educated, had less
cardiovascular risk factors and better cognition at baseline. However, although the risk of dementia associated with
distance VL was decreased and no longer significant within the subsample who answered the self-administered
questionnaire, the risk associated with near VI was almost unchanged.

The strengths of our results are attributable to a large population-based cohort with a long period of follow-up, a

baseline measure of presenting binocular near visual acuity using a standardized scale and our adjustment for numerous
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major potential confounding factors. Moreover, we actively screened for dementia using validation by an independent
committee. Finally, we explored factors — namely, depressive symptomatology and engagement in cognitively

stimulating activities — that may be involved in the association between VL and risk of dementia.

Conclusions

This longitudinal population-based study suggests that moderate to severe near VI could represent an indicator of
dementia risk, particularly in people suffering from depression. These results need to be replicated in other large
longitudinal studies with both measure of near and distance visual acuity, and potential mediators need to be further
explored. Because a large part of VL is correctable or preventable, these results, if confirmed, may represent a
promising opportunity for dementia prevention. However, interventional studies are needed to confirm that

improvement of VL may prevent or delay cognitive decline and onset of dementia.
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Table 1. Baseline characteristics according to incident dementia over the 12-year follow-up: The Three-City (3C)

cohort study
Incident No incident pa Total
dementia demented (n=7460)
(n=839) (n=6621)
Age, mean (SD) 76.7 (5.3) 735 (5.2) <0.0001 73.9 (5.3)
Gender: female 548 (65.3) 4008 (60.5) 0.7168 4556 (61.1)
Educational level <0.0001
Elementary school without 121 (14.4) 436 (6.6) 557 (7.5)
diploma
Short secondary school 428 (51.0) 3523 (53.2) 3951 (53.0)
Higher level 290 (34.6) 2662 (40.2) 2952 (39.6)
Living alone 347 (41.4) 2281 (34.5) 0.9010 2628 (35.2)
Month income <0.0001
<€1500 359 (42.8) 2169 (32.8) 2528 (33.9)
€1500 - 2300 201 (24.0) 1783 (26.9) 1984 (26.6)
>€2300 216 (25.7) 2294 (34.7) 2510 (33.7)
Missing data 63 (7.5) 375 (5.7) 438 (5.9)
Depressive symptomatology <0.0001
No 669 (79.7) 5726 (86.5) 6395 (85.7)
Yes 140 (16.7) 761 (11.5) 901 (12.1)
Missing data 30 (3.6) 34 (2.0) 164 (2.2)
Cognitively stimulating activities, -0.19 (1.0) 0.08 (1.0) <0.0001 0.05 (1.0
mean (SD)P¢n=6871
Smoking habits 0.5491
Never 554 (66.0) 4021 (60.7) 4575 (61.3)
Past smoker 253 (30.2) 2221 (33.5) 2474 (33.2)
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Current smoker
BMI
<21
[21-27]
[27-30[
>30
Hypertension (>140/90)

History of stroke

History of cardiovascular disease

Hypercholesterolemia

No

Yes

Missing data
Hypertriglyceridemia

No

Yes

Missing data
Diabetes

Normal glycemia

Hyperglycemia

Diabetes

Missing data
APOEA4 carrier

No

Yes

Missing data

32 (3.8)

95 (11.3)
466 (55.5)
168 (20.0)
110 (13.1)
666 (79.4)

38 (4.5)

71 (8.5)

321 (38.3)
467 (55.7)

51 (6.1)

622 (74.1)
149 (17.8)

68 (8.1)

626 (74.6)
31(3.7)
113 (13.5)

69 (8.2)

562 (67.0)
205 (24.4)

72 (8.6)

379 (5.7)

682 (10.3)
3761 (56.8)
1300 (19.6)

878 (13.3)
5077 (76.7)

142 (2.1)

396 (6.0)

2718 (41.1)
3725 (56.3)

178 (2.7)

5319 (80.3)
1042 (15.7)

260 (3.9)

5566 (84.1)
233 (3.5)
570 (8.6)

252 (3.8)

5137 (77.6)
1211 (18.3)

273 (4.1)

0.3443

0.6833

<0.0001

0.0061

<0.0001

<0.0001

<0.0001

<0.0001

411 (5.5)

777 (10.4)
4227 (56.7)
1468 (19.7)

988 (13.2)
5743 (77.0)

180 (2.4)

427 (6.3)

3039 (40.7)
4192 (56.2)

229 (3.1)

5941 (79.6)
1191 (16.0)

328 (4.4)

6192 (83.0)
264 (3.5)
683 (9.2)

321 (4.3)

5699 (76.4)
1416 (19.0)

345 (4.6)
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MMSE, mean (SD) 26.5 (2.1)
Hearing loss
No 466 (55.5)
Mild 284 (33.9)
Moderate to severe 89 (10.6)

Near visual impairment

No (>20/30) 669 (79.7)
Mild (20/30 — 20/60) 106 (12.6)
Moderate to severe (<20/60) 64 (7.6)
Distance visual function loss 70 (8.3)

27.6 (1.8)

4163 (62.9)
2021 (30.5)

437 (6.6)

5854 (88.4)
522 (7.9)
245 (3.7)

314 (4.7)

<0.0001 27.4 (1.9)
0.0167
4629 (62.1)
2305 (30.9)
526 (7.1)
<0.0001
6523 (87.4)
628 (8.4)
309 (4.1)
0.0016 384 (5.2)

Abbreviations: SD= Standard Deviation; BMI = Body Mass Index; MMSE = Mini-Mental State Examination

Unless otherwise indicated, data are expressed as n (%).

2 Cox models for the risk of dementia with age used as the time-scale except for age, which was tested using a 2-tailed T

test

b Missing data due to self-report of cognitively stimulating activities

¢ z-score
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Table 2. Risk of dementia by vision loss: primary and sensitivity analyses, The Three-City (3C) cohort study

Primary analysis Sensitivity analyses
(n=7460) With supplementary adjustment for Without dementia cases between
baseline cognitive status (n=7325)" baseline and 2-year follow-up
(n=7336)*
HR 95%ClI P HR 95%Cl P HR 95%Cl P
No of dementia cases 839 811 715
Near visual impairment®
No (>20/30) 1 0.0045 1 0.0346 1 0.1227
Mild (20/30 — 20/60) 1.16 0.94-1.44 0.1708 1.06 0.85-1.32 0.5973 1.01 0.79-1.28 0.9699
Moderate to severe (<20/60) 1.53 1.17-1.99 0.0017 1.46 1.10-1.95 0.0098 1.36 1.01-1.83 0.0415
Distance visual function loss® 1.35 1.06 - 1.74 0.0166 1.08 0.82-1.43 0.5641 1.31 1.00-1.72 0.0502

Abbreviations: HR= Hazard Ratio; Cl= confidence interval

2 Model adjusted for center, age, gender and educational level, hearing loss, living alone, income, smoking habits, body mass index, hypertension, history of stroke, history of
cardiovascular disease, hypercholesterolemia, hypertriglyceridemia, diabetes and APOE4 genotype

b Baseline cognitive performance were computed as a Z-score based on Mini Mental State Examination, Isaacs Set Test and Benton Visual Retention Test.

¢ Separate models

Global p value for categorical variables

19
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Table 3. Risk of dementia by vision loss, with supplementary adjustment for engagement in cognitively stimulating activities: The Three-City (3C) cohort study

Model (n=6871)2P

Model + cognitively stimulating

activities (n=6871)"

HR 95%Cl P HR 95%ClI 3

No of cases 719 719

Near visual impairment
No (>20/30) 1 0.0223 1 0.0572
Mild (20/30 — 20/60) 1.14 0.90 - 1.46 0.2864 1.14 0.89-1.46 0.2916
Moderate to severe (<20/60) 1.49 1.11-2.01 0.0083 141 1.04-1.90 0.0250

Abbreviations: HR= Hazard Ratio; Cl= confidence interval

@ Model re-run among participants without missing data on cognitively stimulating activities
® Model adjusted for center, age, gender, educational level, hearing loss, living alone, income, smoking habits, body mass index, hypertension, history of stroke, history of

cardiovascular disease, hypercholesterolemia, hypertriglyceridemia, diabetes and APOE4 genotype

Global p value for categorical variables

20



Table 4. Risk of dementia by near visual impairment and depressive symptomatology: The Three-City

(3C) cohort study
Model (n=7296)?
HR? 95%ClI P
No of dementia cases 809
Near visual impairment & depressive
symptomatology
No VI and no DS 1 <0.0001
VI and no DS 1.17 0.84-1.62 0.3612
DS and no VI 1.48 1.22-181 0.0001
VI and DS 4.35 2.68-7.07 <0.0001

Abbreviations: HR= Hazard Ratio; Cl= Confidence Interval; V1= Visual impairment; DS= Depressive
Symptomatology

VI was defined as Snellen acuity <20/60 (moderate to severe level)

@ Adjusted for center, age, gender, educational level, for hearing loss, living alone, income, depressive
symptomatology at baseline, smoking habits, body mass index, hypertension, history of stroke, history of
cardiovascular disease, hypercholesterolemia, hypertriglyceridemia, diabetes and APOE4 genotype
Global p value for categorical variables
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Editorial Office European Journal of Epidemiology

April 26, 2018

Dear Sir,

Please find enclosed the manuscript entitled "Vision loss and 12-year risk of dementia in
older adults: the 3C cohort study,” which we would like to submit for publication to
European Journal of Epidemiology, as an original article.

Vision loss is common in older adults and has been associated with cognitive impairment, but
little is known about the longitudinal association between vision loss and dementia. The aim of
this study was to investigate the association between visual loss and the incidence of dementia
over a 12-year follow-up period. Moreover, it explores the roles of depressive symptomatology
and engagement in cognitively stimulating activities in this association. Indeed, visually
impaired older adults may decrease their engagement in cognitively stimulating activities or
their participation in social life and may have a higher risk of depression, resulting in cognitive
impairment. This paper is based on a large population-based cohort of older adults with a long
follow-up period. We found that moderate to severe near visual impairment was associated with
a higher risk of dementia. Less engagement in cognitively stimulating activities did not explain
this increased risk. However, there was a significant interaction between near visual impairment
and depressive symptomatology, with a fourth-fold increased risk of dementia among

participants with both moderate to severe near visually impairment and depressive symptoms.

To our knowledge, this is the first longitudinal study using measured vision to explore the
association between vision loss and risk of dementia. Additionally, this study is the first to

explore the roles of depressive symptoms and engagement in cognitively stimulating activities
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in the association between vision loss and dementia, showing that moderate to severe near
visual impairment could represent an indicator of dementia risk, particularly among people

suffering from depression.

We hope that you will be interested in our manuscript, and we thank you in advance for

consideration of this paper.
Best regards,

On behalf of all of the co-authors

Virginie NAEL



4.3.4 Résultats supplémentaires

Troubles visuels et risque de démence : Etude Aliénor

Dans cette partie, les effectifs étant limités, nous avons utilisé des modéles exclusivement ajustés sur I’age
dans un premier temps puis pour les associations significatives, un ajustement plus complet a été réalisé
sur les facteurs sociodémographiques (age, sexe, revenu, vivre seul), les facteurs cardiovasculaires
(antécédents de maladies cardiovasculaires, antécédents d’AVC, tabac, IMC) et les facteurs biologiques

(triglycéridémie, diabéte, hypercholestérolémie, ApoE4).

Parmi les 961 participants vus a I’inclusion d’Aliénor, 922 étaient non déments. Parmi eux, 833 ont été
revus au moins une fois au cours des 7 ans de suivi et constituent I’échantillon d’étude. Parmi ces derniers,
117 (14,1%) ont développé une démence au cours du suivi. Aucune association n’a été retrouvée entre les
troubles visuels de loin et le risque de démence (Tableau 13, p=0,88). Pour les troubles visuels de pres,
dans les analyses prenant en compte uniquement I'dge il existait une tendance a un risque de démence
augmenté chez les personnes ayant des troubles visuels de prés modérés a séveres (p=0,08). Cependant,
apres ajustement sur les principaux facteurs de confusion potentiels I'association n'était plus significative

(p=0,17) méme si les risques restaient élevés.

Tableau 13 : Relations entre troubles visuels et risque de démence sur 7 ans de suivi : étude Aliénor (n=833)

Effectif Cas démence HR* IC 95% P
Acuité visuelle de loin
>8/10°™ 418 (50,2) 51 (12,2) 1 0,88
16,3-8/10°™] 218 (26,2) 35 (16,1) 1,37 0,76 -2,47 0,30
15-6,3/10°™] 85 (10,2) 14 (16,5) 1,04 046-234 0,93
13,2-5/10°™] 78 (9,4) 10 (12,8) 125 053-296 0,61
<3,2/10°™ 34 (4,1) 7 (20,6) 1,17 039-352 0,79
Acuité visuelle de pres
P2 (6,7/10°™) 751 (90,6) 96 (12,8) 1 0,17
P3-P4 (3,3-4,4/10°™) 55 (6,6) 13 (23,6) 188 087-4,08 0,11

175



>P4 (<3,3/10°™) 23 (2,8) 8(348) 185 065-524 025

*Ajusté sur I’age, le sexe, le niveau d’études, I’audition, le revenu, le tabac, le fait de vivre seul, I’hypertension artérielle, I’lMC,
les antécédents cardiaques, les antécédents d’AVC, la triglycéridémie, le diabete, I’hypercholestérolémie et I’apoE4.

Concernant les pathologies oculaires et les ERMC, aucune association significative n’a été retrouvée avec

le risque de démence au cours de 7 ans de suivi (Tableau 14).

Tableau 14 : Relations entre pathologies oculaires et risque de démence sur 7 ans de suivi : étude Aliénor

Effectif Cas démence HR IC95% P-value*

DMLA (n=759)

Pas de DMLA 723 (95,3) 94 (13,0) 1

DMLA 36 (4,7) 10 (27,8) 1,78  0,92-3,46 0,09
Glaucome

Non 771 (92,6) 104 (13,5) 1 0,35

Probable/certain 41 (4,9) 9 (22,0) 1,66 0,84 -3,28 0,15

Pas de photographie/refus 21 (2,5) 4 (19,1) 1,07 0,39-2,93 0,90
Rétinopathie diabétique (n=756)

Pas de rétinopathie diabétique 695 (91,9) 96 (13,8) 1

Rétinopathie diabétique 61 (8,1) 7(115) 080 037-172 0,57
DMLA, glaucome ou rétinopathie
diabétique (n=754)

Non 625 (82,9) 81 (13,0) 1

Oui 129 (17,1) 23(17,8) 126  0,79-2,02 0,33
ERMC

Pas de troubles visuels** 418 (50,2) 51 (12,2) 1 0,20

ERMC 235 (28,2) 30 (12,8) 09 061-151 0,86

Pas d’ERMC 180 (21,6) 36 (20,0) 141 0,92-2,18 0,12

HR= Hazard Ratio, IC= Intervalle de confiance, ERMC= Erreurs de réfraction mal corrigées
*Ajusté sur I’age

**AV >8/10éme meilleur ceil
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Troubles visuels et déclin cognitif : Etude 3C

Pour ces analyses, les modéles conjoints ont permis de prendre en compte les sorties d'étude, quelle que
soit la raison. Au cours des 12 ans de suivi, les sorties d’études pour cause de déces ou de perdus de vue
variaient de 4825 a 5110 participants en fonction des tests cognitifs étudiés (chaque test cognitif ayant son

propre nombre de données manguantes et donc une population d’étude différente).

Associations entre les troubles visuels et les performances aux tests cognitifs non visuels (Tableau 15) :

A I’inclusion, les performances a I'lsaacs étaient significativement plus faibles chez les personnes avec des
troubles visuels de pres légers ou modérés a severes et chez les personnes déclarant des troubles visuels de
loin. Les performances cognitives au MMSE-Blind étaient également plus faibles a I'inclusion pour les
personnes avec des troubles visuels de prés légers. En revanche, aucune association n’a été retrouvée entre
les troubles visuels (de pres ou de loin) et le déclin des performances cognitives a I’lsaacs et au MMSE-

Blind au cours de 12 ans de suivi.

Associations entre les troubles visuels et les tests cognitifs faisant intervenir la vision (Tableau 16) :

Les scores moyens aux MMSE, au Benton et au TMTA et B étaient significativement plus faibles a
I’inclusion chez les personnes avec des troubles visuels de prés ou de loin. Concernant le déclin cognitif,
I’association entre les troubles visuels de prés et le déclin au MMSE était significative (p=0,047) avec un
déclin accentué chez les personnes avec des troubles visuels de pres légers. De fagon surprenante pour le
Benton les résultats allaient dans le sens d’un déclin moins important chez les personnes avec des troubles
visuels de prés Iégers. Aucune association n’a été retrouvée entre les troubles visuels de pres et le déclin

des performances aux TMTA ou B.
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Tableau 15 : Relations entre les troubles visuels et les performances cognitives aux tests sans items visuels sur 12 ans de suivi :
Etude 3C- trois centres

Isaacs MMSE-Blind
N vision prés= 8369 N vision prés= 8382
N vision loin= 8553 N vision loin= 8568
B P-value* B P-value*
Troubles visuels de prés <0,001 0,03
>6,7/10°™ Réf. Réf.
3,3/10°™-6,7/10°™ -1,47 <0,001 0,12 0,01
<3,3/10°™ -1,46 <0,01 -0,05 0,49
Troubles visuels de pres*délai 0,57 0,16
>6,7/10°™ Réf. Réf.
3,3/10°™-6,7/10°™ -0,04 0,44 -0,01 0,11
<3,3/10°™ 0,04 0,51 -0,02 0,22
Troubles visuels de loin -1,36 0,002 -0,09 0,12
Troubles visuels de loin*délai 0,03 0,55 0,00 0,92

Modeéles séparés pour les troubles visuels de pres et de loin (pas d’ajustement I’un sur I’autre)

“ajusté sur age, sexe, centre, études, vivre seul, revenus, tabac, IMC, antécédents cardiaques, antécédents AVC, hypertension,
symptomatologie dépressive, diabétes, triglycérides, apoE4, I'hypercholestérolémie, sexe*délai, centre*délai, études*délai, age*délai,
diabétes*délai et apoE4*délai
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Tableau 16 : Relations entre les troubles visuels et les performances cognitives aux tests avec items visuels sur 12 ans de suivi : Etude 3C- trois centres

MMSE

N vision prés= 8382
N vision loin= 8568

Benton

N vision prés= 8339
N vision loin= 8521

TMTA

N vision prés= 8238
N vision loin= 8407

TMTB

N vision prés= 8061
N vision loin= 8217

B P-value* B P-value* B P-value* B P-value*
Troubles visuels de pres <0,001 <0,001 <0,001 <0,001
>6,7/10°™ Réf. Réf. Réf. Réf.
3,3/10°™-6,7/10°™ -0,16 <0,001 -0,24 <0,001 -0,43 <0,001 036  <0,001
<3,3/10°™ -0,18 0,01 -0,24 <0,001 -0,57 <0,001 -0,22 0,01
Troubles visuels de pres*délai 0,047 0,031 0,19 0,19
>6,7/10°™ Réf. Réf. Réf. Réf.
3,3/10°™-6,7/10°™ -0,02 0,04 0,02 0,02 0,00 0,71 0,01 0,07
<3,3/10°™ -0,02 0,15 0,01 0,19 0,03 0,07 0,00 0,88
Troubles visuels de loin -0,20 <0,001 -0,22 <0,001 -0,41 <0,001 -0,35 <0,001
Troubles visuels de loin* délai -0,01 0,48 -0,01 0,55 -0,02 0,23 0,01 0,29

Modeéles séparés pour les troubles visuels de pres et de loin (pas d’ajustement I’un sur I’autre)

*ajusté sur age, sexe, centre, études, vivre seul, revenus, tabac, IMC, antécédents cardiaques, antécédents AVC, hypertension, symptomatologie dépressive, diabetes, triglycérides,

apoE4, I'nypercholestérolémie, sexe*délai, centre*délai, études*délai, age*délai, diabétes*délai et apoE4*délai
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Pour les participants bordelais de la cohorte 3C, des analyses supplémentaires avec le test de Grober et
Buschke ont été effectuées. Aucune association entre les troubles visuels et les performances au Grober et

Buschke a I’inclusion ou au cours du suivi n’a été retrouvée, et cela quel que soit le type de rappel étudié.

Enfin, des analyses de sensibilité en excluant les personnes avec un degré sévere de troubles visuels de
prés (en ne gardant que ceux qui avaient une AV supérieure a (P10, > 1,3/10°™) ont également été

réalisées pour tous les tests avec une composante visuelle : les résultats étaient similaires.
Troubles visuels et déclin cognitif sur 7 ans de suivi : étude Alienor

Concernant les associations entre les troubles visuels et les tests cognitifs ne faisant pas intervenir la
vision (Tableau 17), a I’inclusion aucune association n’a été retrouvée avec le MMSE-BIlind ; par contre
I’association entre les troubles visuels de loin et I’Isaacs était a la limite de la significativité (p=0,08) avec
des scores moyens significativement plus faibles pour une AV de loin comprise entre 3,2 et 6,3/10°™.
Aucun effet significatif de la vision sur le déclin de ces deux scores n’a été retrouvé au cours des 7 ans de
suivi.

Concernant les associations entre les troubles visuels et les tests cognitifs faisant intervenir la vision
(Tableau 18 et Tableau 19), a I’inclusion, les scores étaient significativement plus faibles au Benton et au
TMTA chez les personnes avec des troubles visuels de pres légers. L association était a la limite de la
significativité pour le MMSE (p=0,08) avec un score significativement plus faible chez les personnes avec
des troubles visuels modérés a séveres. Des scores significativement plus faibles au Benton et aux TMTA
et B ont été retrouvés chez les personnes avec des troubles visuels de loin. La diminution du score était
plus importante & partir d’une AV de loin <8/10°™ pour le TMTA et B, et pour une AV de loin comprise
entre 3,2 et 5/10°™ pour le Benton. Aucune association n’était significative pour le déclin de ces scores au

cours des 7 ans de suivi. Que ce soit a I’inclusion ou au cours du suivi, aucune association n’a été

retrouvée entre les troubles visuels et les différents rappels du Grober et Buschke.
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Tableau 17 : Relations entre les troubles visuels et les performances cognitives aux tests sans items visuels sur 7 ans de suivi :

Etude Aliénor

Isaacs

N vision prés= 912
N vision loin= 916

MMSE-Blind

N vision prés= 917
N vision loin= 921

B P-value* B P-value*
Troubles visuels de prés
>6,7/10°™ Réf. 0,85 Réf. 0,69
3,3/10°™-6,7/10°™ 0,24 0,84 -0,08 0,64
<3,3/10°™ -0,84 0,60 -0,18 0,45
Troubles visuels de prés*délai
>6,7/10°™ Réf. 0,26 Réf. 0,54
3,3/10°™-6,7/10°™ -0,23 0,23 0,00 0,91
<3,3/10°™ -0,34 0,23 -0,06 0,27
Troubles visuels de loin
>8/10°™ Réf. 0,08 Réf. 0,48
>6,3/10"™-8/10°™ -0,50 0,46 0,02 0,82
>5/10°™-6,3/10°™ 2,34 0,01 -0,10 0,50
>3,2/10°™-5/10°™ -1,88 0,05 -0,22 0,13
<3,2/10°™ -0,98 0,50 -0,18 0,41
Troubles visuels de loin*délai
>8/10°™ Réf. 0,16 Réf. 0,87
>6,3/10°™-8/10°™ -0,23 0,03 -0,02 0,42
>5/10°™-6,3/10°™ -0,10 0,53 -0,02 0,54
>3,2/10°™-5/10°™ -0,25 0,13 -0,03 0,40
<3,2/10°™ -0,35 0,17 0,00 0,97

Modeles séparés pour les troubles visuels de prés et de loin (pas d’ajustement I’un sur I’autre)

“ajusté sur age, sexe, études et effet de premiére passation
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Tableau 18 : Relations entre les troubles visuels et les performances cognitives aux tests avec items visuels sur 7 ans de suivi : Etude Aliénor

MMSE BENTON TMTA TMTB
N vision prés= 917 N vision prés= 896 N vision prés= 879 N vision prés= 873
N vision loin= 921 N vision loin= 900 N vision loin= 882 N vision loin= 876
B P-value* B P-value* B P-value* B P-value*
Troubles visuels de prés
>6,7/10°™ Réf. 0,09 Réf. 0,03 Réf. 0,01 Réf. 0,35
3,3/10°™-6,7/10°™ -0,02 0,93 -0,36 0,03 -0,52 0,01 0,29 0,15
<3,3/10°™ 0,54 0,03 -0,53 0,12 0,77 0,09 0,10 0,81
Troubles visuels de pres*délai
>6,7/10°™ Réf. 0,56 Réf. 0,18 Réf. 0,65 Réf. 0,29
3,3/10°™-6,7/10°™ -0,02 0,58 0,07 0,07 -0,01 0,87 -0,03 0,48
<3,3/10°™ -0,06 0,34 -0,03 0,74 0,11 0,36 -0,18 0,16
Troubles visuels de loin
>g8/10°™ Réf. 0,42 Réf. 0,02 Réf. <0,01 Réf. <0,01
>6,3/10°M-8/10%™ -0,02 0,86 -0,10 0,30 -0,27 0,03 -0,35 <0,01
>5/10°™-6,3/10°™ 0,11 0,44 -0,15 0,26 -0,41 0,02 -0,43 <0,01
>3,2/10°M-5/10°™ -0,17 0,23 -0,46 <0,01 -0,65 <0,01 -0,59 <0,01
<3.2/10°™ 0,35 0,11 -0,22 0,40 -0,63 0,07 0,75 0,02
Troubles visuels de loin*délai
>g8/10°™ Réf. 0,73 Réf. 0,55 Réf. 0,26 Réf. 0,59
>6,3/10°M-8/10%™ -0,02 0,36 0,02 0,29 -0,04 0,04 0,02 0,41
>5/10°™-6,3/10°™ -0,02 0,61 -0,01 0,69 0,01 0,77 0,04 0,17
>3,2/10°M-5/10°™ 0,04 0,28 0,02 0,56 -0,03 0,28 0,02 0,44
<3.2/10°™ 0,04 0,42 -0,06 0,31 -0,02 0,78 0,06 0,42

Modeéles séparés pour les troubles visuels de pres et de loin (pas d’ajustement I’un sur I’autre)

“ajusté sur age, sexe, études et effet de premiére passation
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Tableau 19 : Relations entre les troubles visuels et les performances cognitives aux tests avec items visuels sur 7 ans de suivi : Etude Aliénor

Grober et Buschke

Rappel libre Rappel total Rappel differé libre Rappel différé total
N vision prés= 881 N vision prés= 880 N vision prés= 879 N vision prés= 879
N vision loin= 885 N vision loin= 884 N vision loin= 883 N vision loin= 883
B P-value* B P-value* B P-value* B P-value*
Troubles visuels de pres
>6,7/10°™ Réf. 0,71 Réf. 0,62 Réf. 0,76 Réf. 0,70
3,3/10°™-6,7/10°™ 0,08 0,72 0,13 0,60 0,11 0,59 0,06 0,72
<3,3/10°™ -0,30 0,47 0,37 0,40 -0,18 0,64 0,26 0,44
Troubles visuels de pres*délai
>6,7/10°™ Réf. 0,55 Réf. 0,07 Réf. 0,66 Réf. 0,26
3,3/10°™-6,7/10°™ 0,01 0,81 0,02 0,70 0,01 0,85 0,00 0,97
<3,3/10°™ -0,11 0,29 -0,25 0,02 -0,09 0,38 -0,15 0,10
Troubles visuels de loin
>8/10°™ Réf. 0,51 Réf. 0,39 Réf. 0,72 Réf. 0,79
>6,3/10°™-8/10°™ -0,05 0,72 0,01 0,92 -0,05 0,66 0,05 0,60
>5/10°™-6,3/10°™ 0,10 0,61 0,22 0,26 0,07 0,66 0,08 0,59
>3,2/10°™-5/10°™ -0,31 0,11 0,09 0,67 -0,21 0,22 -0,04 0,79
<3,2/10°™ 0,05 0,88 0,61 0,08 0,01 0,98 0,28 0,28
Troubles visuels de loin*délai
>8/10°™ Réf. 0,17 Réf. 0,12 Réf. 0,42 Réf. 0,43
>6,3/10°™-8/10°™ 0,00 0,98 -0,02 0,54 0,03 0,33 -0,01 0,72
>5/10°M-6,3/10°™ -0,07 0,08 -0,05 0,22 -0,05 0,22 -0,04 0,18
>3,2/10°™-5/10°™ 0,00 0,98 -0,04 0,31 -0,03 0,51 -0,04 0,19
<3,2/10°™ -0,14 0,07 -0,20 0,01 -0,03 0,65 -0,07 0,28

Modeéles séparés pour les troubles visuels de pres et de loin (pas d’ajustement I’un sur I’autre)

“ajusté sur age, sexe, études et effet de premiére passation
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D’autres analyses ont été effectuées (Annexe 1). Comme la vision qui est mise en ceuvre dans la vie
quotidienne est la vision binoculaire et que cette derniére peut étre différente de la vision dans le meilleur
ceil, il nous a semblé intéressant d’étudier aussi les troubles visuels bilatéraux. Cette variable était
modélisée en trois catégories: pas de troubles visuels (>seuil dans les deux yeux), troubles visuels
uniquement dans un ceil (<seuil dans un ceil et >seuil dans I’autre), troubles visuels dans les deux yeux

(<seuil dans les deux yeux).

Comme pour les analyses basées sur I’AV dans le meilleur ceil, des scores significativement plus faibles a
I’inclusion au Benton et au TMTA et B ont été retrouvés chez les personnes avec des troubles visuels de
pres bilatéraux légers ou modérés a séveres et avec des troubles visuels de loin. En revanche,
contrairement aux analyses précédentes ou aucune association n'était retrouvée entre troubles visuels et
déclin cognitif, ici, un déclin cognitif accentué a été retrouvé aux deux tests sans items visuels, I’Isaacs et

le MMSE-BIind, chez les personnes avec des troubles visuels de loin définis & partir du seuil 6/10°™.

De plus, nous avons évalué I’évolution de la vision entre I’inclusion d’Aliénor et le premier suivi en
considérant 4 catégories : stabilité sans troubles visuels (>6/10°™ aux deux suivis), stabilité avec troubles
visuels (<6/10°™), dégradation et amélioration. Nous avons également restreint nos analyses aux
personnes qui avaient initialement des troubles visuels a I’inclusion (les seules pouvant potentiellement
s'améliorer), pour évaluer si I'amélioration des troubles visuels (par rapport a la persistance de troubles

visuels) pouvait étre associée a un déclin cognitif moindre.

Des scores plus faibles a I’Isaacs, au MMSE-Blind, au MMSE et au TMTB ont été retrouvés au 1% suivi
d’Aliénor (3C-10 ans) chez les personnes s’étant dégradées pour la vision de pres par rapport aux
personnes stables sans troubles visuels aux deux suivis. En revanche aucune association n’a été retrouvée
pour I’évolution de la vision de loin, ni lorsque nous avons restreint nos analyses aux personnes qui
avaient initialement des troubles visuels. Toutefois, nous manquions de puissance statistique pour réaliser

ces analyses.
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4.3.5 Discussion

Association entre les troubles visuels et la démence

Dans I’étude 3C, I’association entre les troubles visuels de prés a I’inclusion et le risque de démence au
cours de 12 ans de suivi était significative avec un risque 1,5 fois plus élevée chez les personnes avec des
troubles visuels de pres modérés a séveres. Ce risque était multiplié par 4,4 chez les personnes avec une
symptomatologie dépressive mais n’était pas expliqgué par la pratique d’activités cognitivement
stimulantes. L’association avec les troubles visuels de loin déclarés était aussi significative mais ne
persistait pas en analyses de sensibilité étudiant la causalité inverse. Dans I’étude Aliénor, disposant d’une
mesure de I’AV de loin, I’association entre les troubles visuels de loin et le risque de démence au cours de
7 ans de suivi n’était pas significative. En revanche, méme si I’association entre les troubles visuels de
pres et le risque de démence n’était pas significative (p=0,17), les mesures d’association étaient élevées,
méme supérieures a celles retrouvées dans 3C. Ainsi, dans I’étude Aliénor, ou I’on dispose de mesures
plus précises de vision et notamment d’une mesure de I’AV de loin, les résultats vont dans le méme sens
que ceux retrouvés dans 3C, a savoir une association pour I’AV de prés mais pas pour I’AV de loin.
Concernant la présence de pathologies oculaires ou d’ERMC, aucune association n’a été retrouvée avec le
risque de démence. Toutefois, plus que la présence de pathologies oculaires en soi, une analyse
considérant a la fois le trouble visuel et sa cause serait plus intéressante mais n’était pas réalisable dans

notre étude en raison des effectifs limités.

Association entre les troubles visuels et le déclin cognitif

Dans I’étude 3C, une association transversale entre les troubles visuels et la cognition a été retrouveée, a la
fois pour des tests ne faisant pas et faisant intervenir la vision. En effet, & I’exception du MMSE-Blind
pour lequel une association n'est retrouvée que pour la vision de prés, des scores significativement plus
faibles ont été retrouvés chez les personnes avec des troubles visuels de prés ou de loin a I’inclusion. En
revanche, peu d’associations ont été retrouvées avec le déclin cognitif & I’exception du MMSE, ou le

déclin était significativement accentué (p=0,047) chez les personnes avec des troubles visuels de prés
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légers. Quant au Benton, les résultats étaient contraires a I'attendu avec un déclin significativement moins
important chez les personnes avec des troubles visuels de prés. Nous n’avons pas d’hypothése pouvant
expliquer ce résultat, qui pourrait étre le résultat du hasard en raison de la multiplicité des tests réalises.
Dans I’étude Aliénor, disposant de données plus précises sur la vision notamment de loin, des scores
significativement plus faibles aux tests ont été retrouvés a I’inclusion chez les personnes avec des troubles
visuels de loin ou de prés mais principalement pour les tests cognitifs visuels. Concernant le déclin
cognitif, & I'exception des analyses en vision bilatérale, aucune association entre vision et déclin cognitif
n'a été retrouvée. Pour I’évolution de la vision entre deux suivis consécutifs d’Aliénor, nous n’avons pas

montré d’effet de I’amélioration de la vision sur le ralentissement du déclin cognitif.

Dans la littérature, les études conduites sur I’association entre les troubles visuels et les troubles cognitifs
sont majoritairement transversales, mettant en évidence des scores aux tests cognitifs plus faibles chez les
personnes avec des troubles visuels. Parmi les études longitudinales ayant retrouvé une association
significative, les troubles visuels étaient definis de fagon trés variable, & partir d’une mesure de la
sensibilité au contraste, de I’AV de loin, de I’AV de pres ou d’une déclaration des troubles visuels de pres
ou de loin (167,174,229,241). En plus des variations de définitions des troubles visuels, les tests cognitifs
sont aussi différents d’une étude a une autre, et la majorité des tests utilisés fait intervenir la vision. Une
étude a estimé I’association entre le déclin mesuré de la vision de loin avec plusieurs tests cognitifs et a
retrouvé une association avec la majorité des tests cognitifs a I’exception du seul ne faisant pas intervenir
la vision, un test de fluence verbale (4). Un constat aussi retrouvé dans une étude récente montrant que les
performances visuelles, définies a partir d’une mesure de sensibilité au contraste, étaient associées a de
plus faibles performances cognitives au 3MS (cognition globale), TMTB (fonctions exécutives) et au

CVLT (mémoire visuelle) 10 ans plus tard mais pas au test de fluence verbale (255).

Par ailleurs, les cohortes conduites en population agée sont sujettes a un nombre important de déces et de
perdus de vue (refus, non suivis, ...). Ces sorties d’étude concernent des personnes agées en plus mauvaise

santé et donc avec plus de troubles visuels ou cognitifs. Le fait de ne plus suivre ces personnes pourraient
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donc biaiser les résultats en gommant la significativité des associations. Néanmoins, en tenant compte de
I’attrition dans les modeles conjoints, nous n’avons pas retrouvé d’association entre troubles visuels et
déclin cognitif. Dans la littérature, une seule autre étude dans ce domaine s’est basée sur les données de
trois cohortes, américaine (HRS), anglaise (ELSA) et européenne (HRS) pour modéliser les trajectoires de
déclin cognitif en tenant compte de I’attrition. Pour chacun de ces larges échantillons (plus de 10 000
participants dans chaque cohorte), un déclin accentué de la mémoire épisodique sur un suivi de 10 a 12
ans a été retrouvé chez les personnes qui déclaraient des troubles visuels de loin ou de prés (254). Nous
n’avons pas retrouvé d’association avec le test de mémoire épisodique du Grober et Buschke dans 3C,
néanmoins notre effectif était plus faible (environ 2000 participants bordelais) puisque le test n’a pas été
recueilli & tous les suivis et dans toutes les villes. 1l est donc possible que nous ayons manqué de puissance
statistique pour étudier ces associations car nous avons observé certaines tendances en faveur d’un déclin
accentué pour les personnes avec des troubles visuels de prés modérés a sévéres, notamment pour le

rappel différé.

Une seule étude antérieure s’est intéressée a I’association entre les troubles visuels et le risque de
démence, nos résultats sont concordants avec cette derniéere, conduite auprés de 625 personnes agées de 71
ans et plus, qui a mis en évidence que les personnes qui déclaraient une bonne vision avaient un risque de
démence diminué de 63% au cours d’un suivi de 8,5 ans (256). Néanmoins, la vision était auto déclarée et

il n’y avait pas d’indication sur la distance de vision évaluée (de prés ou de loin).

Notre étude présente l'avantage de disposer d'une batterie de tests cognitifs, a la fois non-visuels comme le
test de fluence verbale d'Isaacs et la version Blind du MMSE, et visuels. De plus les analyses ont été
conduites sur un large effectif au cours d’un long suivi dans I’étude 3C. Par ailleurs, nous avons étudié
I’association entre les troubles visuels et certains tests cognitifs visuels qui nous paraissaient intéressants
car évaluant des fonctions cognitives bien spécifiques, en essayant de restreindre les analyses aux
participants qui avaient atteint un certain seuil d’AV de prés (>1,3/10°™) pour nous affranchir du biais de

mesure, mais les résultats ne différaient pas. De plus, le syndrome démentiel a été activement recherché a
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I’inclusion et a chaque suivi. Néanmoins, malgré tout l'intérét de 3C, les données de vision n'étant pas
aussi complétes que celles recueillies au cours de I'examen ophtalmologique réalisé dans I'étude Aliénor,
nous avons aussi estimé les associations chez les participants de I’étude Aliénor. Ces deux cohortes
permettent de combiner des données a la fois cognitives et fonctionnelles completes et détaillées dans 3C
et des données concernant la vision détaillées dans Aliénor et plus précises que dans 3C. Ainsi, nous avons
pu réaliser des analyses avec différents niveaux de précision sur la vision : une analyse sur un échantillon
plus large mais avec des données de vision moins précises dans 3C et une analyse sur un échantillon plus
restreint mais avec des données de vision plus précises dans Aliénor. Globalement, les résultats sur
I’association entre les troubles visuels et le risque de démence retrouvés dans Aliénor vont dans le méme
sens que ceux dans 3C, a savoir une association avec les troubles visuels de prés mais pas de loin.
Concernant la cognition, nous avons retrouvé des scores plus faibles aux tests cognitifs visuels et parfois
aussi non visuels a I’inclusion chez les personnes avec des troubles visuels. En revanche, que ce soit dans

3C ou dans Aliénor, aucun effet de la vision sur le déclin cognitif n’a été retrouvé.

La démence reste a ce jour incurable, c’est pourquoi les enjeux actuels sont d’identifier les facteurs de
risque évitables dans une démarche de prévention. En ciblant ces facteurs de risque évitables par des
actions de prévention, I’apparition des symptdémes pourrait étre retardée de quelques années. Nous avons
mis en évidence que les troubles visuels modérés a sévéres étaient associés a un risque augmenté de
démence, en particulier chez les personnes agées dépressives. Toutefois le fait d’avoir retrouvé une
association pour la démence et peu d’associations longitudinales avec la cognition interpelle.
L’association avec la démence étant a la limite de la significativité pour I’étude de la causalité inverse, on
peut penser que les troubles visuels pourraient étre un des premiers signes de démence, ce qui expliquerait
la présence d’associations transversales entre les troubles visuels et les troubles cognitifs et I’absence
d’association avec le déclin cognitif. Les troubles visuels seraient concomitants a I’apparition des premiers
symptdmes de la démence. C’est pourquoi les analyses doivent étre répliquées dans d’autres études

longitudinales disposant d’un long suivi et de larges effectifs avec des mesures précises de vision (de prés
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et de loin) ainsi que d'un diagnostic standardisé de démence et de tests cognitifs ne faisant pas intervenir la
vision. De plus, les mécanismes par lesquels les troubles visuels agissent sur la cognition doivent étre
mieux explorés et d’autres hypotheses, notamment I’effet facteur de confusion de certaines pathologies
cardiovasculaires, pourraient peut-étre étre mieux appréhendées méme si nous avons ajusté nos analyses
statistiques sur ces facteurs. Par ailleurs, les relations entre d’autres fonctions visuelles que I’AV comme
la sensibilité au contraste ou I’éblouissement peuvent étre aussi intéressantes a investiguer. Comme une
large partie des troubles visuels est corrigeable ou évitable, ces résultats, s’ils sont confirmés

ultérieurement, peuvent représenter une nouvelle voie de prévention pour la démence.
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5. DISCUSSION

5.1.Principaux résultats et considérations méthodologiques

Ces travaux de recherche épidémiologiques, basés sur deux cohortes conduites en population générale, ont
apporté des arguments en faveur d’un effet délétere des troubles visuels sur le vieillissement des personnes
agées, notamment sur la dépendance et de fagcon moindre sur le risque de démence, avec une part non

négligeable de ces troubles visuels pouvant étre améliorée par le port d’une correction optique adaptée.
Vision

Depuis le début du siecle, le nombre de personnes avec des troubles visuels parmi les européens de plus de
55 ans a diminué de moitié, et cela en dépit de I’allongement de I’EV. Les injections intra vitréennes
(injection d’un traitement anti-VEGF directement dans I’ceil) stoppent la progression de la forme humide
de la DMLA, une des principales causes de la perte de vision centrale, mais aussi I’évolution de la
rétinopathie diabétique. Les progrés dans le traitement de la cataracte avec une opération beaucoup plus
slre et fréquente, et I’adoption de modes de vie plus sains avec une alimentation de meilleure qualité ou

encore la diminution de la consommation de tabac, des facteurs associés aux troubles visuels, sont aussi

des raisons majeures.

Toutefois, nous avons montré dans nos travaux qu’une part encore importante des troubles visuels était
encore corrigeable et cela par le port d’une correction optique adaptée. Par rapport a la littérature et aux
études déja conduites sur le sujet, nos résultats ont montré que la part de mal-correction restait importante
dans une population tres &gée (moyenne d’age de 84,2 ans). De plus, peu d’études se sont intéressées aux
freins d’acces aux soins comme le codt, la proximité ou encore les délais d’attente des lieux de prise en
charge. Ces facteurs pouvant indéniablement conduire a des défauts ou au moins a des retards de prise en
charge. Nous avons mis en évidence dans une étude transversale que "le fait de percevoir le colt de la

consultation chez I’ophtalmologiste comme trop élevé" et "le fait de moins consulter I’ophtalmologiste en
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raison du sentiment qu'il est normal que la vue diminue avec I’4ge" étaient associées a des prévalences plus

élevées d’ERMC.

Bien que rarement étudiée dans la littérature, nous nous sommes intéressés a la proportion de mal-
correction chez les personnes souffrant de pathologies oculaires. En effet, bien que les recherches soient
axées sur les meilleures stratégies chirurgicales ou médicamenteuses, nous avons montré qu’une part
importante des personnes agées avec des pathologies oculaires étaient mal corrigées. Ces résultats
nécessitent d’étre repliques sur des échantillons plus larges mais offrent une possibilité supplémentaire, en
plus du traitement de la pathologie elle-méme, d’une prise en charge, peu colteuse et non invasive. Certes,
dans certains cas la pathologie rend variable dans le temps la réfraction, ce qui rend difficile et surtout
coliteux pour le patient des réajustements tres fréquents. Mais il est aussi possible que les résultats des
thérapies médicales, par injection intra vitréenne d’anti-VEGF pour une DMLA par exemple, soient si
satisfaisants, que les spécialistes oublient de réajuster les lunettes. Ce qui serait dommageable car sans une
correction optique adaptée le profit de ces injections pour le patient pourrait étre moindre que celui

attendu.

Nous avons également estimé la proportion de mal correction chez les personnes vues dans leur lieu de vie
et constaté qu’elle était significativement plus élevée que chez les personnes se déplagant a I’hépital pour
réaliser leur examen de vue. Dans notre étude, ces personnes n'ayant pas été vues a I'hdpital vivaient soit
dans leur domicile personnel ou familial (pour 75,3%) soit en résidence pour personnes agées (dans 4,3%)
soit en institution (20,4%). Mais quel que soit leur lieu de vie, il s'agit de personne qui n'ont pas souhaité,
ou surtout n'ont pas pu se déplacer sur le site de I'hdpital et ce résultat devrait entrainer une réflexion sur
I'importance d'une prise en charge ophtalmologique des personnes agées au plus prés de leur lieu de vie

(institution et domicile).
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Vision et conséquences sur la santé

Dépendance

L’association entre les troubles visuels et les incapacités pour réaliser les activités de la vie quotidienne de
facon autonome est déja montrée dans la littérature, que ce soit en analyse transversale ou longitudinale.
Néanmoins, alors que dans la littérature les troubles visuels sont majoritairement définis & partir de
troubles déja sévéres, soit 5/10°™ le seuil américain ou 3/10°™ le seuil de I’OMS, nous avons montré dans
notre étude que ces incapacités pouvaient étre déja présentes a partir d’une perte légere d’acuité, des
8/10°™ pour certains domaines de dépendance. Il est assez intuitif que la vision altére la capacité a réaliser
les activités de la vie quotidienne, la majorité de ces activités impliquant la vision (faire ses courses,
prendre les transports, se déplacer, cuisiner, ...). Néanmoins, nous n’avons pas retrouve d’association avec
les activités plus basiques comme le fait de se laver, s’habiller. Nous faisons I’hypothese que ces activités
sollicitent moins la vision que d’autres activités plus complexes et qu’un impact surviendrait pour des
atteintes visuelles plus sévéres, méme si nous n’avions pas un effectif suffisant pour pouvoir étudier
correctement cette association. Bien que I’association soit assez intuitive entre les troubles visuels et la

dépendance, la causalité n’a pas été démontrée et nécessite d’étre vérifiée.
Causalité

La causalité est une notion complexe qui nécessite en épidémiologie de vérifier plusieurs critéres. Les plus
couramment utilisés sont les critéres de causalité de Hill (1965). Le jugement du degré de plausibilité de la
causalité d’une relation est régulierement basé sur les résultats disponibles dans la littérature. Cette
démarche est compliquée par le fait que ces résultats proviennent le plus souvent d’études
épidémiologiques observationnelles, non expérimentales et peuvent étre soumis a des biais pouvant

provoquer une distorsion des résultats observeés.
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Force de I'association

La valeur de la mesure d’association, exprimée sous forme d'un risque relatif ou rapport de cotes, doit étre
éloignée de 1. Dans I’ensemble, les études épidémiologiques transversales et longitudinales sur la relation
vision dépendance retrouvent des mesures d’association supérieures a 1, allant de 1,5 a 6,6 pour les études
transversales et de 1,2 a 2,5 pour les études longitudinales. Néanmoins, il est important de noter que la
dépendance s’évalue par plusieurs domaines d’incapacité, et les associations dépendent de la définition

des troubles visuels utilisés, rendant difficile la globalisation des résultats obtenus.

Temporalité

L’exposition doit précéder la survenue de la maladie. Toutefois, notre hypothése est qu'il existe un
retentissement direct, quasi immediat des troubles visuels sur la dépendance. Néanmoins, une association
significative a été retrouvée dans plusieurs études longitudinales, y compris dans une analyse des données

de la cohorte 3C (148).

Relation dose-effet entre I'exposition et la maladie

Le risque de la maladie est d’autant plus important (ou moins important) que le degré d’exposition a la
caractéristique est plus important. Une relation dose-effet a été retrouvée dans plusieurs études avec un
degré de dépendance qui augmentait avec la sévérité des troubles visuels. Néanmoins, nous n’avions pas
assez de puissance (manque d’effectif dans les catégories de troubles visuels les plus faibles) pour pouvoir

vérifier ce critere.

Spécificité de I'association

Une cause doit conduire a un seul effet. Une exposition de nature causale ne doit étre associée qu’a une
seule maladie causée par I’exposition. Les troubles visuels doivent entrainer uniquement une dépendance.
Ce critére est trés souvent non verifié. Cette hypothese n’est pas plausible ici, les troubles visuels ayant été

associés a plusieurs évenements dont les chutes, la dépression ou encore une altération de la qualité de vie.
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Reproductibilité des résultats/consistance

L’ association doit étre retrouvée dans différentes populations et avec différents types d’enquétes.
L’association entre les troubles visuels et la dépendance a été observée de fagon répétée dans la littérature,
dans différentes populations, et au sein de différents types d’études, a la fois dans des études transversales

et dans des cohortes longitudinales.

Plausibilité biologique/cohérence avec les connaissances générales sur le sujet

L’interprétation causale de I’association n’est pas en contradiction avec les connaissances disponibles
concernant I’histoire naturelle et la biologie de la maladie. L’association considérée est cohérente par
rapport aux connaissances genérales. La vision étant impliquée dans la majorité des activités de la vie
quotidienne, il est assez intuitif que sa dégradation ait un impact assez direct sur la dépendance. Nous
n’avons pas d’hypothéses sur la plausibilité biologique de I’association. Toutefois, il ne s’agit pas d’un
critére de causalité nécessaire car I’absence de connaissance biologique peut n’étre que temporaire et

refléter seulement I’état présent des connaissances scientifiques.

Présence de données expérimentales sur des modeles animaux

Il existe des données expérimentales biologiques ou animales mais aussi des données concernant les effets
de I’élimination d’une exposition délétére dans une population. A notre connaissance, aucune étude
expérimentale ne s’est intéressée a I’effet des troubles visuels sur la dépendance dans des modeles
animaux, alors que I'effet sur la mobilité par exemple pourrait étre étudié. Toutefois, pour mener a bien
une étude expérimentale, il faudrait un modéle animal avec des troubles visuels. En revanche, la vision
chez la souris, qui est souvent le modele animal le plus utilisé, n’est pas un sens aussi développé que chez
I’homme. L’acuité est trés réduite et la souris percoit peu de détails, sa vision est floue, comme celle de

notre vision la plus périphérique. En revanche, concernant la deuxiéme partie de la définition du critére,
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nos travaux ont montré un effet potentiel de réduction de la dépendance en cas de suppression des troubles

visuels.

Analogie

Il s’agit de la ressemblance de la relation par rapport a d’autres relations causales et & leurs mécanismes.
Ce critére est considéré comme un critére faible de causalité du fait de sa subjectivité importante et est

souvent omis de la liste des critéres de causalité.

Comme une majorité des critéres sont remplis, nous avons supposé que I’hypothése de causalité était
veérifiée ici. C’est pourquoi nous avons estimé des mesures de fraction de risque de dépendance
attribuables aux troubles visuels dans notre étude. Nous avons ainsi montré qu’une part non négligeable
des limitations pouvait étre évitable par la correction des ERMC. Ainsi, le fait de fournir aux personnes
agées une correction optique plus adaptée, pourrait étre une piste pour retarder I’age d’entrée en
dépendance. Méme si I’utilisation des criteres de causalité ne fait pas consensus dans la communauté
scientifique, elle peut tout de méme fournir une aide dans la tache complexe qu'est I’évaluation de la

plausibilité de la nature causale d’une association.

Troubles cognitifs et démence

A notre connaissance, une seule étude prospective a analysé le r6le des troubles visuels sur le risque de
survenue d’une démence parmi 625 individus au cours d’un suivi moyen de 8,5 ans (256). Toutefois, les
troubles visuels étaient déclarés. Notre étude est donc la premiére étude longitudinale, prospective, basée
sur un large effectif, avec une mesure de la vision de pres (méme imparfaite), et un diagnostic standardisé
de démence sur 12 ans de suivi, conduite sur le sujet. Nous avons montré un risque augmenté de démence
chez les personnes avec des troubles visuels de prés modérés a sévéres (<3,3/10°™). De facon innovante,

nous avons aussi analysé deux facteurs potentiellement impliqués dans I’association troubles visuels -
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démence, a savoir la symptomatologie dépressive et la pratique d’activités cognitives stimulantes. Nous
avons ainsi montré une interaction entre les troubles visuels et la symptomatologie dépressive a
I’inclusion, avec un risque de démence significativement plus élevé chez les personnes possédant a la fois
des troubles visuels et dépressifs. Le role de la pratique d’activités cognitivement stimulantes n’avait en

revanche pas d’effet sur I’association entre troubles visuels et démence.

Toutefois, I’association entre les troubles visuels et la démence était & la limite de la significativité dans
les analyses de sensibilité étudiant la causalité inverse. Un des critéres importants de la causalité, la
temporalité n’est possiblement pas respectée ici: les troubles visuels pouvant étre I’un des premiers
symptomes de démence. Les premiers symptdmes de démence apparaissent longtemps avant le stade
auquel on porte le diagnostic, c’est pourquoi il est difficile d’évaluer cette temporalité. De méme, nous
avons retrouvé peu d’associations longitudinales entre les troubles visuels et le déclin cognitif. Pour
vérifier la reproductibilité des résultats, d’autres études longitudinales sont nécessaires pour pouvoir avoir
assez d’arguments en faveur du réle des troubles visuels comme facteur modifiable de déclin cognitif et de

survenue d’une démence.

Considérations methodologiques

Il est important de prendre en compte que seuls 37% des participants initialement tirés au sort pour la
cohorte 3C ont accepté d’étre inclus dans I’étude, ce qui entraine la sélection d'une population
potentiellement en meilleure santé. Comme discuté précédemment (257), les participants de la cohorte
différent de la population générale des 65 ans et plus vivant a Bordeaux, Dijon ou Montpellier sur la
distribution de I’age, du sexe et du niveau socioéconomique. Ces différences de distribution ont sGrement
engendré un nombre de personnes avec des troubles visuels, une dépendance, des troubles cognitifs ou une

démence plus faible dans la cohorte 3C que dans la population générale. Ainsi, les forces d’association
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retrouvées dans notre étude pourraient étre atténuées par rapport a celles qui peuvent exister chez

I’ensemble des personnes agées de 65 ans et plus.

De plus, I’étude 3C a été conduite dans trois villes francaises, ce qui limite la généralisation de nos
résultats a une population majoritairement urbaine. En effet, il est possible que I’offre de soins y compris
ophtalmologique soit plus dense dans les grandes villes qu’en milieu rural, ce qui expliquerait que les
délais d’attente soient moins importants, et que les freins d’accés aux soins soient différents de ceux
identifiés dans une population plus rurale. Par ailleurs, les cohortes conduites auprés de personnes agées
sont touchées par un nombre de décés et de perdus de vue important. Dans 3C, & 12 ans de suivi, 38% des
personnes étaient encore suivies, 30% étaient décédées et le reste des personnes n’étaient pas revues
(refus, perdus de vue...). Si les participants ne sont plus suivis pour une raison qui est liée a la survenue
ultérieure de I’événement d’intérét, a savoir la démence ou le déclin cognitif dans nos études
longitudinales, il y aura potentiellement un biais de sélection conduisant a une sous-estimation des

associations retrouvées, les personnes non suivies étant probablement plus a risque de démence.

L’étude Aliénor a été proposée aux participants bordelais de la cohorte 3C a partir du suivi 7 ans (taux de
participation 66,4%) et initialement les examens ophtalmologiques ont été réalisés exclusivement a
I’hopital. Les personnes de 3C ayant accepté de participer a I’étude Aliénor étaient plus jeunes et avaient
un meilleur statut socioéconomique que I’ensemble des participants de 3C vus au suivi a 7 ans (258), avec
probablement un meilleur état de santé que I’ensemble de la population générale. Cette sélection a

probablement impacteé la prévalence des troubles visuels et leurs effets sur la dépendance ou la démence.

Concernant les variables utilisées dans notre étude, la mesure de la vision de prés peut étre imprécise, le
test de Parinaud utilisé dans cette étude, et généralement en pratique clinique en France pour évaluer I’AV
de pres, évaluant davantage les capacités de lecture que I’AV de la personne. Ainsi, I’information obtenue
peut donc étre plus qualitative que quantitative. En outre, le fait de lire des phrases entiéres peut étre plus
complexe que le fait de lire des lettres ou des optotypes sur des tests d’AV et peut donc faire appel a

d’autres capacités dont des capacités cognitives comme la vitesse de lecture et la capacité a interpréter et
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lire les mots par exemple. Par ailleurs, les tailles d'impression des paragraphes ne progressent pas
logarithmiquement (ce qui est le cas de I’AV), probablement en raison des limites des techniques
d'impression antérieures (ce test datant des années 1880-1890). Ainsi, d'autres tests respectant la
progression geométrique de I’AV ont été proposés et pourraient étre utilisés dans le futur (278). De plus,
le test de Parinaud dispose d’un effet plafond assez important dans le sens ou le niveau de vision considéré

comme normal (P2) en pratique clinique est facilement atteint dans notre population.

Par ailleurs, I’AV mesure la capacité a détecter des détails fins avec des contrastes élevés, typiquement
lire des lettres noires sur un fond blanc. Bien qu’une bonne acuité soit nécessaire pour certaines activités
comme la lecture de petits caractéres, elle peut ne pas suffire pour d’autres taches comme le fait de se
repérer dans I’espace et se déplacer de facon autonome (154). D’autres fonctions visuelles comme la
sensibilité au contraste, a I’éblouissement, le champ visuel ou la vision des profondeurs peuvent aussi
affecter les activités de la vie quotidienne et seraient intéressantes a explorer. En effet, des personnes avec
une excellente AV peuvent avoir des difficultés a voir des objets en cas de sensibilité trop importante a
I’éblouissement. Cette sensibilité peut aussi limiter les déplacements, en journée ensoleillée ou lors de
conduite nocturne par exemple. Une réduction du champ visuel a aussi été associée a un risque plus élevé
d’accidents de la route et de cessation de conduite automobile. La vision des profondeurs étant associée a
un risque plus élevé de chutes, elle pourrait également grandement affecter la dépendance. Tout comme la
sensibilité au contraste pourrait avoir un effet sur le fait de bien se tenir droit et sur les performances de
mobilité en général. Néanmoins une étude n’a pas retrouve d’effet de la sensibilité au contraste et de la
sensibilité a I’éblouissement sur la vitesse de marche (153). D’autres études explorant I’effet de ces
fonctions visuelles sur la dépendance devraient étre menées. Ces mesures ne sont pas disponibles dans nos
cohortes mais pourraient étre rajoutées dans les futurs questionnaires de suivi, si le budget le permet, ou
plutbt dans une future cohorte de personnes agées. Si des associations sont retrouvées, des outils
specifiguement adaptés a ces déficiences, comme par exemple la présence de filtre limitant

I’éblouissement dans les lunettes de vue, pourraient étre développés.
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La vision de loin est auto declarée dans 3C, évaluant la capacité a reconnaitre un visage familier a 4
metres. Il s’agit d’une mesure subjective pouvant étre interprétée différemment d’un participant a un autre.
Cette information est donc sujette a des erreurs de classement, ce qui peut biaiser nos résultats en sous-
estimant ou surestimant les mesures d’association retrouvées. La dépendance est basée sur la déclaration
du sujet, et donc potentiellement sujette a des erreurs de classement comme pour la vision de loin.
Néanmoins, les psychologues sont spécifiquement formées et observent le fonctionnement de la personne

au domicile, si le logement est bien tenu, s'il y a un passage d'une infirmiere pour les médicaments, etc.

Les tests cognitifs que nous avons utilisés dans notre étude n’ont pas été spécialement développés et
adaptés pour les personnes avec des déficiences visuelles et auditives, et peuvent donc ne pas étre
complétement adaptés. Néanmoins, nous avons pris en compte ces déficiences en excluant de nos analyses
les items visuels des tests cognitifs ou les sujets qui avaient des niveaux de vision trop severes. Un des
work-package de I'étude Européenne Sense-Cog, a laquelle notre équipe participe, vise justement a
développer des tests cognitifs adaptés aux personnes avec des déficits sensoriels. Ces tests pourraient par

la suite étre utilisés dans une future cohorte.

5.2.Perspectives de santé publique

Vision

Nos travaux s’integrent parfaitement dans le projet Vision 2020 “le droit a la vue”, une initiative lancée
par I’OMS en 1999 visant a éliminer les principales causes de cécités évitables et/ou traitables d’ici 2020.
Une de ces causes étant les ERMC. Les stratégies de ce projet Vision 2020 sont de faciliter la mise en
place de programmes spécifiques de lutte contre ces causes de cécité évitables, en développant les
ressources humaines, c’est-a-dire en favorisant la formation d’ophtalmologistes et d’autres personnels
fournissant des soins oculaires et en développant des infrastructures et des technologies appropriées pour

que les soins oculaires soient plus accessibles et plus disponibles.
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En terme de fréquence de consultation chez I’ophtalmologiste, la recommandation du Syndicat National
des Ophtalmologistes en France (SNOF) est de réaliser une visite de surveillance de sa vue au moins tous
les deux ans pour les personnes de 65 ans et plus (279). En sachant qu’il est possible de renouveler une
ordonnance de lunettes sans avoir besoin de consulter un ophtalmologiste, avec une prescription médicale
datant de moins de 5 ans ou de moins de 3 ans pour les patients agés de plus de 42 ans, le délai depuis la
derniére visite chez I’ophtalmologiste peut étre considérablement allongé. Ainsi, avec une ordonnance
valable trois ans, une personne agée peut étre six ans sans voir un ophtalmologiste. Ces délais peuvent étre
alarmants, certaines pathologies comme le glaucome pouvant se développer sans signes détectables et
commencer & endommager la vision de facon irréversible bien avant que les symptdmes n'apparaissent

(280).

Par ailleurs, la spécialité d’ophtalmologie est I’une des spécialités la plus concernée par la diminution du
nombre de médecins. En effet, depuis 1990, il y a 4 fois moins de nouveaux dipldmés, et 72% de départs a
la retraite sont prévus/a prévoir entre 2008 et 2025. Selon le SNOF, I’'augmentation du numerus clausus
n’a pas profit¢ a I’ophtalmologie, puisqu'avec deux fois plus d’internes en médecine, aucun poste
supplémentaire n’a été créé. Pourtant, avec le vieillissement de la population la demande de soins est de
plus en plus importante, mais seulement 100 nouveaux ophtalmologistes sont formés tous les ans alors que
le SNOF estime un besoin de 200 (281). Cette diminution du nombre d’ophtalmologistes se traduit par un
allongement des délais de consultation avec des délais d’attente parfois trés importants, en moyenne de
100 jours (282). L’augmentation de la demande de soins, les délais d’attente importants et la diminution
de la démographie des ophtalmologistes entraine une inadéquation entre I’offre et la demande de soins
ophtalmologiques. Sur le plan de la santé publique, les conséquences peuvent étre trés handicapantes car
un retard de prise en charge de certaines pathologies oculaires liées a I’age peut avoir des répercussions
délétéres et définitives. L’ offre de soins doit donc étre adaptée aux besoins et pour cela des changements
de pratique sont nécessaires. Plusieurs solutions ont été évoquées. Comme discuté plus haut, le nombre

d’internes en formation pourrait étre augmenté. Ensuite, le "travail partagé" pourrait étre développé en
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transférant certaines activités ou actes de soins a d’autres professionnels de soins. Les médecins
généralistes pourraient étre formés a la pratique de la réfraction et réaliser des prescriptions de corrections
optiques, sous réserve de leur intérét et de leur temps disponible pour ce travail supplémentaire. La mise
en place de binbme ophtalmologiste-orthoptiste a aussi été envisagée. Les orthoptistes ont été autorisés a
effectuer des réfractions oculaires complétes par le Décret de compétences du 2 juillet 2001 (283) et
semblent étre les professionnels les plus compétents pour assurer cette partie du travail de
I’ophtalmologiste. Une expérimentation de ce transfert de taches a été réalisée dans le cadre de la mission
Berland dans deux cabinets d’ophtalmologistes du département de la Sarthe en 2004 (284). L’objectif de
I’expérimentation, réalisée sur 4 mois, était d’améliorer I’organisation des examens de la vision a partir du
bindbme ophtalmologiste/orthoptiste. L’expérimentation était concluante, au niveau de la faisabilité du
projet mais aussi de la bonne qualité et sécurité des examens de vue réalisés par les orthoptistes. De plus,
une amélioration de la qualité de I’examen de la vision a été observée car le temps consacré a I’examen de
vue était augmenté. Une délégation de la réfraction pourrait donc étre envisagée avec les conditions que la
réfraction soit réalisée dans le méme cabinet médical que celui de I’ophtalmologiste et confiée a un
orthoptiste. Ainsi, en cas de soucis ou de pathologie oculaire associée, une supervision aupres de
I’ophtalmologiste sera rapidement et plus facilement réalisée. Les orthoptistes étant plus nombreux que les
ophtalmologistes, les délais d’attente pour des mesures de réfraction pourraient étre réduits (285).
Toutefois, pour faire face a ce transfert de compétences ophtalmologistes-orthoptistes, la formation d’un
nombre supplémentaire d’orthoptistes aura forcément un co(t. Néanmoins, si les orthoptistes réalisent les
mesures de réfraction et rédigent les ordonnances, le colt de I’examen et donc du remboursement par la
sécurité sociale sera probablement moins élevé. Des transferts de taches a d’autres professionnels comme
les opticiens ou les optométristes ont été évoqués dans le rapport Berland mais les compétences de
I’opticien sont plus commerciales que médicales et la profession d’optométriste n’existe pas dans le code
de la santé publique en France (285). En développant la pratique de la réfraction par les orthoptistes,
I’objectif que toutes les personnes agées de 65 ans aient un examen ophtalmologique complet tous les 2

ans pourrait étre respecté. Néanmoins, la réceptivité du public vis-a-vis du transfert de compétences
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ophtalmologiste-orthoptiste devra étre étudiée, méme si I’expérimentation était concluante pour les
patients dans la mission de Berland. Encore faut-il que les personnes adhérent & la recommandation d’un

suivi régulier tous les deux ans.

Afin de réduire la prévalence des troubles visuels, plusieurs types de messages de prévention peuvent étre
envisagés, visant différents publics. Des campagnes de prévention grand public peuvent &tre axées sur
I’importance de bien faire surveiller sa vue, en sensibilisant les personnes en amont, avant que les
conséquences déléteres surviennent et que la qualité de vie soit touchée. Ces messages pourraient étre

diffusés également via le médecin généraliste ou la médecine du travail pour les actifs.

Chez les plus agés, le sentiment qu'il est normal que la vue décline avec I’age, cette notion de fatalité que
nous avons retrouvé associée aux ERMC, souligne la nécessité de diffuser des messages de prévention
ciblant cette population plus a risque, pointant le fait que la perte de vision n’est pas une fatalité et qu’il
est important de consulter réguliérement son ophtalmologiste pour faire évaluer sa vue avant que la qualité

de vie soit impactée.

Dans notre étude, le co(t de la consultation a aussi été associé a une prévalence plus élevée d’ERMC. Des
limitations des dépassements d’honoraires pourraient étre instaurées. En revanche le colt des lunettes
n’était pas associé. Ce résultat est un peu surprenant car la plupart des personnes ont un bon
remboursement des consultations, ce qui n’est pas forcément le cas pour le remboursement des lunettes.
Concernant le remboursement des dispositifs optiques, I’assurance maladie rembourse 60% du prix de la
monture de lunettes sur la base d'un tarif fixé a 2,84€ et 60% des verres de lunettes sur la base de tarifs
variables selon le degré de correction (allant de 2,29€ a 24,54€ en fonction de I’intensité de la sphere).
Néanmoins, le colt des équipements optiques sont largement supérieurs. Ainsi, le reste a charge peut étre
important et variable en fonction de la possession ou non d’une mutuelle. C’est pourquoi il faudrait peut-
étre réfléchir a une meilleure prise en charge financiére du remboursement des verres mais aussi a une

limitation des co(ts de ces derniers.
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Une sensibilisation des professionnels de santé sur I’importance de s’intéresser aussi a la réfraction des
personnes avec des pathologies oculaires est également souhaitable. En effet, nous avons retrouvé une
proportion élevée d’ERMC dans notre population de personnes avec des pathologies oculaires, ce qui
souligne le potentiel d’amélioration de la vision chez ces patients. Bien que ces personnes soient
supposeées étre suivies régulierement pour leur pathologie, il est possible que la mesure de réfraction soit
oubliée et il pourrait étre judicieux de sensibiliser le milieu médical a ce propos. En notant que ces

résultats doivent étre appuyés par d’autres études, basées sur de plus larges échantillons.

Le pourcentage trés élevé d’ERMC chez les personnes vues dans leur lieu de vie souligne la nécessité
d’adapter les prises en charge optiques et ophtalmologiques en proposant des dépistages a domicile ou en
institution. Plusieurs études ont déja démontré une forte proportion de troubles visuels chez les personnes
institutionnalisées, avec une prévalence plus élevée que la population non institutionnalisée du méme age
(286,287). Une étude francaise conduite auprés de 2176 EHPAD (288) a montré une prévalence de
troubles visuels non ou mal pris en charge (lunettes inadaptées, cataracte non opérée, glaucome, DMLA)
estimée a 21,7%. Une partie de ces troubles visuels est corrigeable et une étude interventionnelle
randomisée contrdlée proposant une correction des EMRC par le port d’une correction optique adaptée a
montré un effet significatif sur la réduction de symptdmes dépressifs et sur une amélioration de la qualité

de vie des personnes institutionnalisées au cours des deux mois avec la correction optique (289).

En France, on observe un manque de suivi ophtalmologique dans les EHPAD ; il n’existe que trés peu
voire pas de déplacements d’ophtalmologistes en institution a I’exception des EHPAD publics hospitaliers
qui peuvent disposer d’une consultation ophtalmologique en interne. Si des troubles visuels sont
diagnostiqués par I’équipe soignante, elle contactera la famille qui devra s’occuper des soins dont la prise
de rendez-vous, et le transport de la personne jusqu’au point de rendez-vous. La prise en charge
ophtalmologique extérieure est donc dépendante de I’implication des familles. Néanmoins, une proportion
importante des personnes résidant en institution sont démentes, parfois a un stade avanceé et le bénéfice

d'une meilleure correction optique peut ne pas apparaitre évident aux familles, avec en outre le risque
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élevé de perte des lunettes. Ainsi, 79% des EHPAD se déclarent confrontés aux difficultés
d’accompagnement des résidents vers les lieux de consultations et de soins. Des solutions pour une prise
en charge ophtalmologique au plus prés de ’EHPAD pourraient étre de mettre en place des « camions de
soins itinérants » qui se déplaceraient d’EHPAD en EHPAD, ou de proposer aux internes en
ophtalmologie de réaliser des stages dans les EHPAD. Proposer des consultations ophtalmologiques au
sein méme des EHPAD permettrait de limiter ce frein d’accés aux soins que représente la charge du
transport. Toutefois, la pénurie actuelle d’ophtalmologistes nécessite d’organiser différemment les soins,
en réalisant un transfert des soins, comme discuté plus haut, a des orthoptistes spécialement formés pour la
mesure de la réfraction, qui orienteraient ensuite la personne vers un spécialiste en cas de doute sur
I’existence d’une pathologie oculaire. Concernant la prise en charge optique en institution, des
associations privées d’opticiens interviennent déja directement au sein méme des EHPAD mais sont
sollicitées par les familles, qui s’occupent de prendre le RDV. Dans cette démarche, L’ARS lle de France
a saisi la Haute Autorité de Santé (HAS), pour réaliser une expérimentation, rattachée a la loi HPST,
intitulée "réalisation d'une réfraction subjective par un opticien en EHPAD, en lieu et place d'un
ophtalmologiste"(290). Cette derniére a refusé le protocole sous réserve que I’opticien pourrait avoir des
intentions commerciales. Comme suggéré dans le procés-verbal, il est nécessaire de réfléchir a une prise
en charge plus adaptée avec par exemple la réalisation d’une réfraction subjective réalisée par un
orthoptiste en EHPAD, le tout supervisé par un ophtalmologiste. Cette prise en charge doit étre réfléchie

dans le cadre d’un protocole national.

Vision et dépendance

Revoir les seuils proposés pour définir les troubles visuels

Le fait qu’un retentissement sur la capacité a réaliser les activités de la vie quotidienne survienne a partir

d’une perte légere de vision peut aiguiller les politiques de santé, notamment sur la nécessité de revoir les
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seuils d’AV proposés pour définir les troubles visuels, dont celui de I’OMS. En France, la stratégie
nationale de santé définie par le gouvernement vise a répondre aux grands défis que rencontre notre
systeme de santé, y compris la prévention de la perte d’autonomie avec I’objectif de retarder le plus
possible I’entrée en dépendance (276). Ainsi le maintien de I’autonomie et de la mobilité le plus
longtemps possible pourrait passer par une meilleure prise en charge des troubles visuels, par I’obtention
d’une correction optique adaptée ou par I’utilisation d’appareils optiques tels que des loupes ou
agrandisseurs en cas de troubles visuels non corrigeables imputables a la présence de pathologies
oculaires. Ainsi diffuser des messages de prévention visant & promouvoir une meilleure prise en charge
optique et ophtalmologique des personnes &gées, pourrait représenter une des fagons de prévenir la perte

d’autonomie.

Réfléchir aux aides visuelles possibles

Pour les personnes ayant des troubles visuels irréversibles, dus a la présence de pathologies oculaires, une
adaptation de I’habitat peut étre envisagée pour limiter les conséquences de cette perte visuelle. En
général, les personnes avec une basse vision ont des besoins en lumiére plus importants, c’est pourquoi il
faut mettre en place un éclairage uniforme et une bonne luminosité dans le logement. En effet, passer
d’une zone éclairée a sombre peut entrainer de I’inconfort, et une bonne luminosité permet de mieux voir
les détails et les contrastes (291). D’autres méthodes peuvent étre utilisées comme un renforcement des
contrastes (par exemple mettre en place une assiette unie et de couleur contrastée par rapport a son
contenu permet de mieux voir les aliments), ou I’utilisation d’aides techniques comme des fours parlants
par exemple. Des aides optiques peuvent également étre utilisées comme des loupes ou des télé-
agrandisseurs par exemple. Des stratégies de compensation de la perte visuelle peuvent étre développées
avec I’aide de professionnels. L’orthoptiste peut aider a travailler sur la maitrise d’une nouvelle fagon de

voir et sur la capacité a orienter le regard, ce qui est particulierement adapté en cas de scotome central,
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I’orthoptiste travaillera alors sur la maniere de bien voir malgré le scotome. L’ergothérapeute propose
d’agir sur I’environnement pour faciliter le quotidien (éclairage ambiant, utilisation des contrastes, choix
et utilisation d’aides techniques). L’instructeur en locomotion peut aider la personne avec des troubles

visuels dans I’apprentissage des déplacements.

Mettre en place une étude d’intervention

Nous avons mis en évidence un potentiel d’action de la correction des ERMC sur la réduction des
incapacités pour certains domaines de dépendance. Méme si de nombreux critéres sont en faveur d'une
relation causale, cette association nécessite d'étre vérifiée. Un essai d’intervention pourrait étre envisage,
avec I’objectif d’étudier si la correction des ERMC par le port d’une correction optique optimale diminue
les incapacités pour réaliser les activités de la vie quotidienne chez des personnes agées dépendantes. Cet
essai contr6lé, randomisé pourrait étre réalisé chez des personnes de 75 ans et plus avec une dépendance
Iégére a modérée. L’intervention consisterait & fournir la meilleure correction optique aux participants.
Aprés un examen ophtalmologique standardisé comportant des mesures de réfraction objective et
subjective réalisées par des orthoptistes spécialement formés permettant d’identifier les personnes avec
des ERMC, une randomisation aléatoire des participants sera effectuée, avec un groupe correction
optimale et un groupe correction habituelle. Afin de favoriser la participation, la correction optique
optimale pourrait étre différée dans le groupe « placebo », ce dernier bénéficiant de cette correction a la
fin de I’essai. Afin de recruter des personnes les plus représentatives possibles de la population ciblée des
personnes agées dépendantes, cette étude pourrait étre réalisée au lieu de vie des personnes agées, dans
des résidences pour personnes agées, les résidences autonomie par exemple. Comme I’effet des troubles
visuels sur la dépendance est supposé a court terme, un suivi relativement court (6 mois) semble suffisant.
Ce projet devra étre réalisé en collaboration avec des orthoptistes et des opticiens (pour les mesures de
réfraction et d’AV) et des industriels de I’optique (pour fournir les verres et montures). Un financement a
I’Instance Régionale d’Education et de Promotion de la Santé (IREPS) de Nouvelle-Aquitaine pourrait

étre demandé.
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Vision et troubles cognitifs/démence

Nous avons mis en évidence que les troubles visuels pourraient potentiellement reculer I’age d’entrée en
démence, en particulier chez les personnes dépressives. Néanmoins d’autres études longitudinales sont
nécessaires pour Vérifier cette hypothése, nos résultats étant a la limite de la significativité. Par ailleurs, les
troubles dépressifs et la pratique d’activités cognitives stimulantes étant mesurés a I’inclusion, en méme
temps que I'AV, I’effet de ces facteurs dans la relation entre les troubles visuels et la survenue d’une
démence n’est pas correctement pris en compte. L’hypothése étant que ces facteurs sont potentiellement
médiateurs, c’est-a-dire que I’effet des troubles visuels sur le risque de démence passe par un risque plus
élevé de dépression et une diminution de la pratique d’activités cognitives. Or, pour Vérifier cette
hypothése, ces facteurs doivent étre mesurés aprés I’exposition aux troubles visuels et avant la survenue
d’une démence. Nous n’avions pas de mesures des activités cognitives aux différents suivis de 3C. En
revanche, nous disposions d’une mesure de la symptomatologie dépressive a plusieurs temps dans la
cohorte. Néanmoins I’analyse de la dépression est complexe, cette derniére étant réversible notamment
gréace a la disponibilité de traitements meédicamenteux ou non et pouvant évoluer au cours du temps ; de
plus, en raison de la censure par intervalle dans nos cohortes, le moment exact de sa survenue entre deux
suivis n’est pas connu. Des analyses de médiation doivent donc étre réalisées dans le futur. Plusieurs
méthodes ont été proposées récemment, y compris en analyse de survie mais ces derniéres, encore en
développement, ne permettent pas pour le moment de prendre en compte la réversibilité des facteurs
médiateurs. De plus, le sens de I’association entre les troubles dépressifs et le risque de démence est
encore débattu dans la littérature. Ainsi, nous manquons d’arguments en faveur d’un réel effet des troubles
visuels sur le déclin cognitif et la démence. D’autres études sont nécessaires avec des données plus

précises sur la vision, y compris des mesures d’autres fonctions visuelles que I’AV.

Il n’existe actuellement pas de traitement curatif de la démence c’est pourquoi la piste de la prévention
reste prioritaire. La prévention est principalement primaire, c’est-a-dire en amont de la maladie, et

N

concerne essentiellement les actions visant a réduire les facteurs de risque évitables liés aux
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comportements. Des facteurs potentiellement modifiables, accessibles a la prévention, ont été identifiés et
pourraient permettre de retarder l'apparition des signes cliniques de démences. Notamment le niveau
d'éducation, la prise en charge des facteurs de risque vasculaires et I’amélioration globale des conditions
de vie avec I’adoption d’un régime alimentaire dit méditerranéen, la pratique d’une activité physique ou

encore le fait d’avoir des activités cognitivement stimulantes et sociales.

Les recommandations de prévention proposées par le Haut Conseil de Santé Publique ont pour objectif
premier de montrer qu’une prévention est possible (220). Plus t6t ces actions préventives seront mises en
place dans la vie de la personne, plus la probabilité de survenue d’une démence, de maladies chroniques et

de dépendance sera réduite. Parmi ces actions de prévention on retrouve :

e Une alimentation basée sur le Programme national nutrition santé (PNNS), comme le régime
méditerranéen.

e La pratique d’une activité physique, afin de lutter contre la sédentarité.

e La pratique d’activités stimulantes intellectuellement qui permettrait d’augmenter la réserve
cognitive.

e Laréduction des facteurs de risque vasculaires (tabac, alcool, diabéte, hypertension,...).

e Le respect des recommandations de consommation médicamenteuse, en limitant certains
médicaments connus pour leur effet négatif sur la mémoire comme les psychotropes ou les

benzodiazépines.

En revanche, ces recommandations ne préconisent pas une meilleure prise en charge des troubles visuels
en prévention des démences. En effet, les connaissances sont a ce jour relativement pauvres et ne justifient
pas en |'état de promouvoir la correction des troubles visuels pour prévenir la démence. Méme si nos
résultats ont apporté des arguments supplémentaires en faveur d’un risque augmenté de démence chez les
personnes avec un certain niveau de troubles visuels de pres, des études longitudinales supplémentaires

doivent étre conduites sur le sujet. Si la relation est confirmée, une large partie de ces troubles visuels
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étant modifiable et corrigeable, la réduction de ces troubles visuels pourrait fournir une piste

supplémentaire de prévention des démences.

La mise en place d’une étude d’intervention ?

Nous manquons donc d'arguments visant a recommander la prise en charge des troubles visuels en
prévention de la démence. C’est pourquoi il nous semble prématuré de mettre en place un essai
d’intervention visant a corriger les ERMC dans le but de ralentir le déclin cognitif ou de retarder I’entrée
en démence. D’autre part, les mesures d’associations retrouvées dans nos analyses nous font penser qu’il
faudrait probablement un essai de trés grande taille avec un suivi long pour pouvoir étudier correctement
I’effet de la correction sur le déclin cognitif ou la démence, a I’opposé de la dépendance ou les mesures

d’associations sont un peu plus élevées et I’effet est supposé a court-terme.
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Conclusion

Ces travaux de thése, basés sur deux cohortes frangaises en population générale agée, ont renforce les
connaissances sur le retentissement des troubles visuels sur la dépendance et ont mis en évidence un effet
survenant des une perte de vision légére. Concernant I’effet des troubles visuels sur le déclin cognitif et la
démence, un risque augmenté de survenue de démence a été retrouvé chez les personnes avec des troubles
visuels séveres, en particulier lors d’une coexistence avec des troubles dépressifs. Toutefois, cette
association était a la limite de la significativité lors de I’analyse de la causalité inverse. De plus, les
troubles visuels n’étaient pas associés au déclin cognitif. L effet des troubles visuels sur la démence est
donc moins marqué que pour la dépendance. Ainsi, I’hypothése selon laquelle I’effet des troubles visuels
sur la dépendance pourrait passer par une majoration du risque de démence ne semble pas vérifiée, c’est

pourquoi ces associations nécessitent d’étre répliquées dans le futur.

Une large partie de ces troubles visuels étant corrigeable par le port d’une correction optique plus adaptée,
une meilleure prise en charge des troubles visuels pourrait favoriser un vieillissement en bonne santé le
plus longtemps possible. En effet, nous avons mis en évidence qu’une part des limitations dans les
activités de la vie quotidienne pourrait étre évitable par le port d’une meilleure correction optique.

Toutefois, ces résultats nécessitent d’étre confirmés par des études interventionnelles.

Méme si les troubles visuels peuvent étre facilement corrigeables par une correction optique adaptée,
toutes les personnes ne corrigent pas leur vue. Parmi les freins a I’accés aux soins, nous avons retrouvé
gue le codt des soins ophtalmologiques et que le fait d’avoir le sentiment qu'il était normal que la vue
décline avec I’age, étaient associés a des prévalences de mal correction plus élevées. La connaissance de
ces facteurs pourrait guider les politiques de santé afin de développer des politiques de prévention visant a

diminuer la prévalence des troubles visuels.
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Toutefois, le vieillissement de la population entraine une augmentation de la demande de soins, y compris
oculaires. La diminution du nombre d’ophtalmologistes, I’augmentation des délais d’attente pour obtenir
un RDV ou encore le manque de sensibilisation a la nécessité d'examens de vue de routine sont des freins
majeurs & la bonne santé oculaire et donc au vieillissement en bonne santé. C’est pourquoi il est important

de réfléchir a des réorganisations des soins ophtalmologiques et optiques.
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Annexe 1. Synthese des analyses effectuées entre la vision et le déclin cognitif : Etude Aliénor

Modélisation des troubles visuels

Effectifs

Résultats

AV de prés dans les deux yeux

1%¢ modélisation

Entre 852 et 886
sujets (selon les
tests)

Inclusion

- BENTON (p= 0,10, modalité perte 2 yeux S)

- TMTA (S, 2 modalités S)

- TMTB (S, 2 modalités S)

- GB-DIFFERE LIBRE (p= 0,12, modalité perte unilatérale

e >6,7/10°™ dans les 2 yeux od I'S)

. , eme - eclin
* Perte ;{;ﬂatera{e (26,7710 un - ceil et - GB-RAPPEL LIBRE (p=0,06, modalité perte unilatérale S)

<6,7/10"" dans I"autre) Inclusion et déclin cognitif : NS
o Perte bilatérale (<6,7/10"™ dans les 2 yeux) - ISAACS, MMSE, MMSE-Blind GB- RAPPEL TOTAL,
GB-RAPPEL DIFFERE TOTAL
2°™ modélisation Entre 852 et 886 | Inclusion
sujets (selon les - TMTA (score S + faible pour 2 modalités)
\ tests) - TMTB (score S + faible pour perte unilatérale)

e >3.3/10°™ dans les 2 yeux Déclin
e Perte unilatérale (>3,3/10°™ un ceil et

<3,3/10°™ dans I’autre)
e Perte bilatérale (<3,3/10°™ dans les 2 yeux)

- MMSE (p=0,08 avec modalité perte unilatérale limite S)

- GB-Rappel Total (p=0,08, avec modalité perte bilatérale S)

Inclusion et déclin : NS

- ISAACS, MMSE-BLIND, BENTON, GB-LIBRE, GB-
DIFFERE LIBRE ET GB-DIFFERE TOTAL

AV de loin dans les deux yeux

1% modélisation

Entre 852 et 890
sujets (selon les
tests)

Inclusion

- ISAACS (p=0,05, score S + faible perte 2 yeux)

- BENTON (S, score S + faible pour perte 2 yeux)

- TMTA (S, scores S + faibles pour 2 modalités)

- TMTB (S, scores S + faibles pour 2 modalités)

- GB-DIFFERE LIBRE (S, score S + faible perte unilatérale)
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>6/10°™ dans les 2 yeux

Perte unilatérale (>6/10°™ un ceil et <6/10°™
dans I’autre)

Perte bilatérale (<6/10°™ dans les 2 yeux)

Déclin

- ISAACS (S, déclin S pour perte unilatérale)

- MMSE (S, déclin S pour perte unilatérale)

- MMSE-BIind (p=0,05, déclin S pour perte unilatérale)

- GB-RAPPEL LIBRE (S, modalité perte unilatérale S)

- GB-RAPPEL TOTAL (p=0,15, modalité perte bilatérale S)
Inclusion et déclin : NS

- GB-DIFFERE TOTAL

2°™ modélisation Entre 852 et 890 Inclusion
sujets (selon les - BENTON (S avec score + faible pour perte 2 yeux)
sme tests) - TMTA (score S + faible - 2 modalités)
¢ 25/10"" dans les 2 yeux \ - TMTB (score S + faible - modalité perte 2 yeux)
e Perte unilatérale (>5/10°™ un ceil et <5/10°™ Déclin
dans I’autre) - ISAACS (p=0,05, 2 modalités limite S)
e Perte bilatérale (<5/10°™ dans les 2 yeux) - MMSE (p=0,08, modalité perte 2 yeux S)
- GB-RAPPEL LIBRE (p=0,06, modalité perte unilatérale S)
- GB-RAPPEL TOTAL (S, modalité perte unilatérale S)
Inclusion et déclin : NS
- MMSE-BLIND, GB-DIFFERE LIBRE, GB-DIFFERE
TOTAL
3°™ modélisation Entre 852 et 890 | Inclusion

>3/10°™ dans les 2 yeux

Perte unilatérale (>3/10°™ un ceil et <3/10°™
dans I’autre)

Perte bilatérale (<3/10°™ dans les 2 yeux)

sujets (selon les
tests)

- ISAACS (S, scores S + faible - 2 modalités)

- BENTON (p=0,07, score S + faible perte unilatérale)

- TMTA (S, score S + faible modalité perte unilatérale)

- TMTB (p=0,06, score S + faible modalité perte unilatérale)

- GB-RAPPEL TOTAL (p=0,10, modalité perte bilatérale S)

Déclin

- ISAACS (S, modalité S pour perte unilatérale)

- GB-RAPPEL LIBRE (S, modalité perte unilatérale S)

- GB-RAPPEL TOTAL (S, 2 modalités S)

Inclusion et déclin : NS

- MMSE, MMSE-BLIND, GB-DIFFERE LIBRE, GB-
DIFFERE TOTAL

Evolution AV de pres : Inclusion et 1* suivi

Aliénor

De 565 a 595
(selon les tests)

Inclusion
- ISAACS (S, score + faible pour dégradation)
- MMSE (S, score + faible pour dégradation)
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e Stabilité sans troubles visuels (>6,7/10°™)
e Stabilité avec troubles visuels (<6,7/10°™)
o Dégradation

e Amélioration

- MMSE-BIind (p=0,06, score + faible dégradation)

- TMTB (S, score S + faible — modalités stabilité négative et
dégradation)

- GB-RAPPEL TOTAL (p=0,10, modalité perte bilatérale S)

Déclin : NS

Inclusion et déclin : NS

-  BENTON, TMTA, 4 SCORES AU GB

Personnes avec troubles visuels de prés a
I'inclusion (<6,7/10°™) : évolution AV de prés

e Stabilité (<6,7/10°™)
e Amélioration (>6,7/10°™)

N=39 <P2 a
I’inclusion

Dont 14
s’améliorent et 25
restent stables

PAS D’ASSOCIATION

Evolution AV de loin : Inclusion et 1° suivi

Aliénor

e Stabilité sans troubles visuels (>6/10°™)
e Stabilité avec troubles visuels (<6/10°™)
o Dégradation

e Amélioration

Inclusion

- ISAACS (p=0,12, score S + faible pour dégradation)

- TMTB (p=0,10, score S + faible — modalité stabilité
négative)

Déclin

- GB-RAPPEL TOTAL (p=0,15, score S + faible — modalité
stabilité négative)

- GB-DIFFERE LIBRE (p=0,13, score S + faible — modalité
stabilité négative)

-  GB-DIFFERE TOTAL (p=0,11, score limite S — modalités
stabilité négative et dégradation)

Inclusion et déclin : NS

- MMSE, MMSE-BLIND, BENTON, TMTA, GB-RAPPEL
LIBRE

Personnes avec troubles visuels loin a I'inclusion
(<6/10°™) : évolution AV de loin

e Stabilité (<6/10°™)
e Amélioration (>6/10éme)

Parmi n=125
<6/10°™

77 restent stables
et 48 s’améliorent

PAS D’ASSOCIATION
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Résumé : Le vieillissement de la population s’accompagne de pathologies chronigues, productrices de
dépendance, dont la principale cause est le déclin cognitif et la démence, empéchant un vieillissement en
bonne santé. Les troubles visuels, fréquents dans la population agée et insuffisamment pris en charge,
pourraient représenter une piste pour la prévention de ces pathologies chroniques. L’objectif principal de
cette thése était d’analyser le retentissement des troubles visuels sur la perte d’autonomie et les troubles
cognitifs du sujet agé et d’évaluer dans quelle mesure I’amélioration de la vision des personnes agees
pourrait améliorer leur état de santé. Ces travaux ont éte réalises a partir des données de 9294 participants
de I’étude des Trois-Cités (3C) et de 963 participants de I’étude ophtalmologique Aliénor, nichée dans la
cohorte 3C. Ces cohortes comportent des données détaillées de cognition, de dépendance et de vision.
Dans notre étude, nous avons estimé que 38,8% des personnes agées avaient des erreurs de réfraction
(myopie, astigmatisme, hypermétropie) mal ou non corrigées par des lentilles ou lunettes de vue. Une
dépendance plus élevée a été retrouvée a partir d’une acuité visuelle de loin inférieure a 8/10eme et prés
de 1/5 de la dépendance pourrait étre évitée par des lentilles ou lunettes de vue adaptées. Les troubles
visuels ont été associés a un risque augmenté de démence au cours de 12 ans de suivi, avec un risque plus
élevé chez les personnes présentant de fagon conjointe des troubles dépressifs. En revanche, aucune
association longitudinale n’a été retrouvée avec le déclin cognitif. Ces travaux apportent des arguments
pour justifier d'une meilleure prise en charge des troubles visuels en prévention de la dépendance ;
toutefois des études complémentaires semblent nécessaires pour conforter I'impact des troubles visuels sur
la démence.

Mots-clés : Epidémiologie, vieillissement, troubles visuels, dépendance, déclin cognitif, démence

Impact of visual impairment on cognition and activity limitations in older adults

Abstract: With the ageing of the population there is an increase of chronic pathologies, leading to
functional limitations. Cognitive decline and dementia are the main causes of these limitations, preventing
healthy ageing. Visual impairment, frequent in the elderly population and insufficiently managed, could
represent a pathway for the prevention of these pathologies. The main objective of this work was to
analyze the impact of visual impairment on activity limitations and cognitive impairment and to evaluate
to what extent the improvement of vision could improve cognitive and functional health. This work was
based on the analysis of 9294 participants from the Three City (3C) cohort and 963 participants from the
Alienor ophthalmological study, nested in the 3C study. Detailed data on cognition, activity limitations
and vision are available in these cohorts. In our study, we estimated that 38.8% of older adults had
refractive errors (myopia, astigmatism, and hyperopia) which were poorly or not corrected by lenses or
glasses. An effect of visual impairment on activity limitations has been found from a visual acuity less
than 20/25 and nearly 1/5 of limitations could be avoided by best-achieved optical correction. Visual
impairment was also associated with an increased risk of dementia over a 12-year follow-up period, with a
higher risk in participants with both visual impairment and depressive symptoms. Nevertheless, no
longitudinal associations were found with cognitive decline. This thesis provides supplementary
arguments to promote a better management of visual impairment in prevention of functional limitations;
however, further studies are needed to study the impact of visual impairment on cognitive decline and
dementia.
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