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1. Contexte

Troubles de l'humeur chez la personne âgée

Dépression chez la personne âgée

Dépression difficile à traiter (DDT)

Alexopoulos, Transl Psychiatry 2019; 
Steffens, N Engl J Med 2024



1. Contexte: dépression et démence



1. Contexte: dépression et risque de démence

Livingston et al, Lancet, 2024



Dans la dépression du sujet âgé, risque accru de 
démence :

-Âge avancé
-Dépression tardive
-Gravité des symptômes cognitifs
-Pas de TCC

1. Contexte: dépression et risque de démence

DDT + début tardif = risque accru et plus rapide de démence

Chan et al, Journal of AffecGve Disorders, 2020



1. Contexte: démence et risque de dépression

Kuring JK, et al . Neuropsychol Rev. 2018



1. Contexte: dépression résistante ou dépression difficile à traiter 

Le piège de la pseudo-résistance
- Causes diagnostiques
- Causes pharmacologiques

Howes et al., Molecular Psychiatry 2021

Non-observance

Altérations dans le 
métabolisme

ModificaPons de 
l’absorpPon

Modifications de la 
pénétration du SNC



1. Contexte: dépression résistante ou dépression difficile à traiter 

Algorithme pour la définition de la DDT

Pozuelo Moyano et al. European Psy, 2026



Objectif: Identifier les facteurs 
démographiques et cliniques 
associés à la démence dans une 
population atteinte de DDT.

DDT Démence

Under review

2. Étude 1 : Facteurs associés à la démence dans la DDT



📊 Étude de cohorte rétrospective naturaliste

🏥 South London and Maudsley NHS Trust (SLaM)
plus grand prestataire de santé mentale en Europe

🔒 Plateforme CRIS — données anonymisées
>400 000 dossiers — approbation éthique (Oxford REC C)

📅 Période : 1er janvier 2008 – 31 décembre 2023

Patients ≥60 ans
Diagnostic dépression F32/F33

▼
DDT = ≥2 antidépresseurs
OU algorithme NLP CRIS

▼
N = 3 886 patients DDT

dont 890 (22,9%) avec démence

2. Étude 1 : Facteurs associés à la démence dans la DDT

Sociodémographiques

• Âge, sexe
• Ethnicité (blanche, noire, 

asiatique, autre)
• Statut marital / cohabitation
• Indice de Privation Multiple (IPM)

Symptômes dépressifs (NLP)

• Humeur dépressive, anhédonie, 
anergie

• Insomnie, perte d'appétit
• Idéation suicidaire, désespoir, 

culpabilité
• Anxiété, apathie, agitation

Santé physique (MedCAT)

• HoNOS 65+ (niveau maladie 
physique 0-4)

• Épilepsie, MRC, MICI, migraine
• AVC, cardiopathie ischémique
• Hypertension, diabète



Étude 1 — Échantillon (N = 3 886 DDT)

23%

77%

Avec démence (n =890) Sans démence (n=2 996)

22,9% des patients DDT ont une démence 
(n=890)

42% des DPA ont une DDT

73,7 ans âge moyen (ET 8,83)

56,3% de femmes

2. Étude 1 : Facteurs associés à la démence dans la DDT. Résultats



Facteurs sociodémographiques associés à la démence
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Problèmes AVQ

Ethnicité
asiatique

Ethnicité
noire

Sexe féminin

Âge (par année)

IC 95% ajustés

Facteur aOR (IC 95%)

Âge (par année) 1,07 (1,06–1,08)

Sexe féminin 1,24 (1,05–1,47)

Ethnicité noire 1,84 (1,44–2,35)

Ethnicité asiatique 1,74 (1,29–2,38)

Problèmes AVQ 1,30 (1,10–1,52)

Âge avancé, sexe féminin et ethnicités 
noire/asiatique : facteurs de vulnérabilité 
indépendants.

🎯

Groupes à surveiller en priorité !

2. Étude 1 : Facteurs associés à la démence dans la DDT. Résultats
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Épilepsie

AVC cérébrovascular

Hypertension

Cardiopathie
ischémique

Diabète mellitus

Maladie rénale
chronique

IC 95% ajustés

Condition aOR (IC 95%)

Épilepsie 2,09 (1,58–2,77)

AVC 2,03 (1,71–2,40)

HTA 1,81 (1,53–2,14)

Cardiopathie 1,59 (1,28–1,98)

Diabète 1,52 (1,30–1,79)

MRC 1,37 (1,12–1,67)

Hypothèse vasculaire : lien entre facteurs CV 
(HTA, diabète, AVC) et dépression vasculaire → 
démence.

🎯

Cibles modifiables pour la prévention !

Comorbidités physiques associées à la démence

2. Étude 1 : Facteurs associés à la démence dans la DDT. Résultats



Symptômes dépressifs associés à la démence

↑ Associés positivement
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Troubles
cognitifs

Apath ie

Anxiété

↓ Associés négativement
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Troubles
du sommeil

Désespoir /
culpabilité

Perte
d'appétit

Humeur
dépressive

Anhédonie

Anergie

IC 95% ajustés

Symptôme aOR (IC 95%)

↑ Risque +

Anxiété 1,66 (1,36–2,02)

Apathie 1,56 (1,23–1,98)

Troubles cognitifs 1,45 (1,18–1,78)

↓ Risque −

Humeur dépressive 0,65 (0,54–0,78)

Anhédonie 0,63 (0,52–0,77)

Anergie 0,61 (0,50–0,74)

Désespoir/culpabilité 0,68 (0,55–0,84)

Perte d'appétit 0,71 (0,58–0,87)

Troubles du sommeil 0,78 (0,64–0,95)

💡

Anxiété et apathie : possibles marqueurs 
précoces de démence dans la DDT.

2. Étude 1 : Facteurs associés à la démence dans la DDT. Résultats



Objectifs de l'étude

Examiner si les caractéristiques sociodémographiques, les symptômes 
dépressifs, les comorbidités et les schémas médicamenteux varient selon le 

sous-type de démence chez les patients atteints de DDT et démence.

DDT : évolution cognitive plus défavorable et risque accru de démence.
On en sait moins sur les symptômes dépressifs et les traitements selon le sous-

type de démence.

Orienter l'évaluation clinique des patients complexes.

3. Étude 2 : Facteurs associés aux sous-types de démence dans la DDT



Sources et méthodes

CRIS / SLaM DSE
Dossiers électroniques de santé 
mentale

NLP (GATE)

Traitement de texte libre

MedCAT

Comorbidités physiques

HoNOS 65+

Échelle de résultats cliniques

Sociodémographiques

• Âge et sexe
• Ethnicité (Blanche, Noire, 

Asiatique, Autre)
• Statut civil / cohabitation
• Indice de Privation Multiple (IPM)

Symptômes dépressifs (CIM-10/11) (ICD-
10/11) (NLP)

• Humeur dépressive · Anhédonie · 
Anergie

• Insomnie · Perte d'appétit
• Idéation suicidaire · Désespoir · 

Culpabilité
• Anxiété · Apathie · Agitation 

Santé physique

• HoNOS : niveau maladie physique 
(0–4)

• 21 conditions chroniques via 
MedCAT NLP

• Score de comorbidité total

Médication psychotrope

• ≥2 essais d'antidépresseurs 
(critère DTD)

• Type : ISRS, IRSN, Mirtazapine, ATC
• Antipsychotiques et stabilisateurs 

de l'humeur
• Fenêtre : −6 à +6 mois de l'épisode 

index

Méthodes : même cohorte (rappel des variables)

3. Étude 2 : Facteurs associés aux sous-types de démence dans la DDT



Classification des sous-types de démence
Critère d'inclusion

• Diagnostic CIM-10 F00–F03

• Ou diagnostic libre de TCL (texte libre)

• À tout moment de l'historique DSE (avant ou après la dépression)

F00 Maladie d'Alzheimer 
(MA)

Critère :
Seul code F00 enregistré

F01 Démence Vasculaire (DV)

Critère :
Seul code F01 enregistré

F00+F01 Démence Mixte MA/DV

Critère :
Code F00.2 ou les deux F00 et F01 
enregistrés

DLB Démence à Corps de 
Lewy (DCL)

Critère :

Tout diagnostic de DCL en texte libre

Autre Démence non spécifiée / 
autre

Critère :

Aucun des diagnostics précédents 
présents

3. Étude 2 : Facteurs associés aux sous-types de démence dans la DDT



Étude 2 — Échantillon (n = 890 DDT + démence)

34%

22%

23%

6%

15%

MA DV MA+DV DCL Autre

33.9% Alzheimer (MA)
n = 302

22.5% MA + DV Mixte
n = 200

22.2% Démence Vasculaire
n = 198

15.2% Autre/Non spécifiée
n = 135

6.2% Corps de Lewy
n = 55

La MA est le sous-type le plus fréquent. 
Majorité de femmes (55–74%) ; âge moyen 
~77 ans.

3. Étude 2 : Facteurs associés aux sous-types de démence dans la DDT



Charge physique et fonctionnelle

Problèmes avec AVQ (activités de la vie quotidienne) — % avec 
difficultés
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🏥 DV vs MA

OR = 2,24 pour les problèmes AVQ
OR = 2,28 pour charge élevée de comorbidités
somatiques
OR = 2,59 pour maladie physique grave

🔀MA+DV Mixte vs MA

OR = 2,43 pour charge élevée de comorbidités
somatiques
OR = 1,86 pour maladie physique grave

🫁 DCL et Autre démence vs MA

Forte association avec la maladie de Parkinson
Parkinson : OR = 10,5 (DCL)
OR = 8,6 (Autre démence)

3. Étude 2 : Facteurs associés aux sous-types de démence dans la DDT



Profil des comorbidités physiques par sous-type
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DV : prévalence plus élevée d'hypertension (83,8 %), d'AVC (58,6 %) et d'AIT (23,7 %) — OR AVC = 5,81 vs MA

MA+DV Mixte : profil vasculaire similaire à DV pure — OR AVC = 3,42 vs MA

DCL et Autre démence : Parkinson très prévalent (32,7 % et 31,1 %) — OR = 10,5 et 8,6 vs MA

3. Étude 2 : Facteurs associés aux sous-types de démence dans la DDT



Prévalence des symptômes dépressifs par sous-type de démence (%)

Les profils de symptômes dépressifs sont largement similaires entre les sous-types de démence et NE permettent PAS 
de les discriminer cliniquement.
Les différences observées n'ont pas atteint la signification statistique après correction pour comparaisons multiples.

3. Étude 2 : Facteurs associés aux sous-types de démence dans la DDT



Prévalence d'exposition médicamenteuse par sous-type (%)
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Autre

✅ Aucune différence significative pour aucun médicament 
entre sous-types après correction pour comparaisons 
multiples

⚠ DCL : usage plus élevé d'anmpsychomques (60 %) — OR = 2,52 
vs MA (IC 95 % : 1,31–4,85)

3. Étude 2 : Facteurs associés aux sous-types de démence dans la DDT



Discussion 

3. Étude 2 : Facteurs associés aux sous-types de démence dans la DDT



1) Cliniques :

Déclin fonctionnel chez les personnes âgées avec dépression

2) Translacional: 

Neurogénèse comme biomarqueur de sévérité et de réponse au
traitement de la DDT 

4. Études en cours 



01 22,9% des patients DDT présentent une démence — taux supérieur à la dépression du sujet âgé en général.

02 Les symptômes dépressifs CIM-10/11 typiques sont associés à une MOINDRE probabilité de démence.

03 Anxiété, apathie, femmes et personnes d'ethnicités noire/asiatique sont associées à une PLUS GRANDE probabilité de 
démence : surveiller

04 Facteurs cardiovasculaires modifiables: principales cibles de prévention pour réduire le risque de démence en DDT.

05

5. Conclusions 

Dans notre étude, les symptômes dépressifs ne disenguent pas les sous-types de démence.
Ce qui différencie réellement les sous-types, c'est le niveau de comorbidité physique et fonceonnelle.

La prise en charge de cette population nécessite une approche multidisciplinaire centrée sur la santé physique.06



Merci de votre attention
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