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Résumé / Abstract

Objectifs — Proposer des scores clinique et bioclinique prédictifs du
diabete dans la population francaise.

Méthode - L’étude portait sur 1 863 hommes et 1 954 femmes (cohorte
D.E.S.I.R.), 4gés de 30-65 ans a I'inclusion et suivis pendant neuf ans. Un
diabete incident était identifié par un traitement ou une glycémie a jeun
= 7,0 mmol/l a I'un des trois examens triennaux. Les variables les plus
prédictives ont été identifiées par régression logistique.

Résultats — Au total 140 hommes et 63 femmes sont devenus diabétiques.
Les variables cliniques prédictives de survenue du diabéte étaient le tour
de taille et I'hypertension, ainsi que le tabagisme pour les hommes et les
antécédents familiaux de diabéte pour les femmes. L'aire sous la courbe
ROC était de 0,71 pour les hommes et 0,83 pour les femmes, des perfor-
mances sensiblement meilleures que celles du score Findrisc, avec moins
de variables. L’ajout de variables biologiques (glycémie, GGT, triglycérides)
améliorait la prédiction.

Conclusions - L’adiposité est la variable clinique la plus prédictive du
diabete a 9 ans. En ajoutant hypertension et tabagisme chez '’homme,
hypertension et antécédents familiaux de diabete chez la femme, on obtient
un score clinique tres pratique pour le ciblage des actions préventives du
diabete par le médecin généraliste.

Mots clés / Key words

A risk score for predicting diabetes in France: the
D.E.S.L.R. prospective study

Objective - To provide clinical and bioclinical diabetes risk scores to
predict diabetes in the French population.

Method — The study population consisted of 1,863 men and 1,954 women
(D.E.S.I.R. cohort), 30-65 years of age at inclusion and followed up for nine
years. Incident diabetes was defined as a treatment or fasting plasma glucose
=7.0 mmol/l at one of the three-yearly examinations. Logistic regressions
were used to select the most predictive variables.

Results - A total of 140 men and 63 women developed diabetes. The
predictive clinical variables were waist circumference and hypertension in
both sexes, as well as smoking in men, and a history of diabetes in the
family in women. The area under the ROC curve was 0.71 for men and
0.83 for women, a little higher than those found for the FINDRISC score,
with fewer variables. Adding biological variables (fasting glucose, GGT,
triglycerides), improved the prediction.

Conclusion - The best clinical predictor of diabetes at nine-year follow-up
is adiposity. The addition of hypertension and smoking for men and hyper-
tension and family history of diabetes for women, gives a very simple clinical
score which could be useful for general practitioners to predict or screen
diabetes.

Epidémiologie, diabéte, incidence, dépistage, score / Epidemiology, diabetes, incidence, screening, score

Introduction

L'augmentation de prévalence du diabéte de type
2 en France et l'intérét clinique de son dépistage
précoce sont démontrés. L'Agence nationale
d'accréditation et d'évaluation en santé (devenue
Haute autorité de santé) recommande depuis
2003 un « dépistage opportuniste ciblé » en
s'appuyant sur les facteurs de risque connus -
age, origine non caucasienne, surcharge pondé-
rale, hypertension, hyperlipidémie, antécédents
personnels et familiaux - et encourage I'élabora-
tion de scores de risque de diabéte adaptés a la
population francaise pour optimiser le dépistage
par le médecin généraliste.

De nombreux scores de dépistage du diabéete
existent [1]. La phase d'évolution asymptoma-
tique du diabéte étant de neuf a 12 ans, des
scores ont été développés pour évaluer, avec des
données cliniques simples, le risque de diabéte a
cing ou 10 ans. Le premier score de prédiction
du diabéte a été le score Findrisc [2] construit a
partir de données recueillies par questionnaire
des 1987 dans la population finlandaise. C'est le

seul score validé a la fois pour le dépistage et la
prédiction du diabete. D'autres scores [3,4] ou
équations de risque [5,6] ont été développés pour
des populations américaines, asiatiques ou euro-
péennes. Dans ces populations, la prévalence du
diabete, le niveau des facteurs de risque associés
ainsi que les modes de vie sont différents de ceux
de la population francaise. L'objectif de cette
étude était la recherche d'un score spécifique a
la population francaise, afin de fournir au
médecin généraliste un outil simple de repérage
des sujets a risque de diabéte, avant sa survenue
et donc avant I'apparition de ses complications.

Population et méthodes

L'étude porte sur les sujets de la cohorte D.E.S.I.R.
(Données épidémiologiques sur le syndrome
d'insulino-résistance), tous affiliés au régime
général de sécurité sociale et volontaires pour un
suivi de neuf ans. lls ont été recrutés en 1994-
1996 parmi les consultants de 10 centres d'exa-
mens de santé du centre-ouest de la France. Le
protocole a été approuvé par un comité d'éthique

et les participants ont tous signé un consente-
ment éclairé.

Les cas de diabéte ont été définis par une
glycémie = 7,0 mmol/l ou la prise d’'hypoglycé-
miant a I'un des trois examens triennaux du suivi.
Aprés exclusion des sujets déja diabétiques a
I'inclusion et de ceux pour lesquels le statut
diabétique n'était pas connu au dernier examen,
les données de 1 863 hommes et 1 954 femmes
ont été analysées.

A chaque examen, le médecin notait les traite-
ments médicaux et les antécédents familiaux de
diabéte ainsi que, pour les femmes, le statut
ménopausique et les antécédents de naissance
macrosomique. L'hypertension artérielle était
définie par une pression artérielle systolique/
diastolique = 140/90 mmHg ou la prise d'hypo-
tenseur. Le poids, la taille et le tour de taille
étaient mesurés et I'indice de masse corporelle
(IMC) calculé. Les habitudes de vie (tabagisme,
alimentation, sédentarité) étaient recueillies par
auto-questionnaire. Les échantillons sanguins
étaient prélevés le matin a jeun, puis traités dans
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quatre laboratoires ou glycémie, HDL-cholestérol,
triglycérides et gamma GT (GGT) étaient dosés.
Les données des sujets avec ou sans diabéte inci-
dent ont été comparées par un test t de Student
ou Chi>. Pour chaque sexe, le meilleur modele de
régression logistique a été choisi aprés des procé-
dures pas a pas ascendantes et descendantes
incluant toutes les variables. En utilisant les coef-
ficients {3 des régressions logistiques, deux scores
ont été construits : I'un constitué seulement de
données cliniques, I'autre de données cliniques
et biologiques. La performance de ces scores a
été évaluée par I'aire sous la courbe ROC et par
leurs valeurs prédictives positives (VPP).

Le score clinique D.E.S.I.R. a été validé dans deux
cohortes francaises : E3N et SU.V.MAX [7,8].
Les performances du score clinique ont été
comparées a celles du score Findrisc calculé avec
age, IMC, tour de taille, consommation d'hypo-
tenseurs, antécédents familiaux de diabéte et
niveau d'activité physique ; les antécédents
personnels d'hyperglycémie, la consommation de
légumes, fruits et baies - données non disponibles
dans I'étude D.E.S.I.R. - n'ont pu étre intégrés au
calcul du score.

Les analyses statistiques ont été réalisées avec le
logiciel SAS version 9.1 (SAS® Institute Inc. Cary,
NC USA).

Résultats

Dans la cohorte D.E.S.I.R., un diabéte s'est
déclaré chez 140 hommes et 63 femmes au cours
des neuf ans de suivi. Toutes les variables clini-
ques et biologiques étaient significativement
liées au diabéte, a I'exception des antécédents
familiaux de diabéte chez les hommes, du taba-
gisme et de la consommation d'alcool chez les
femmes (tableau 1). Le détail des modéles logis-
tiques ayant permis la construction des scores
clinique et bioclinique a été publié par ailleurs [9].

Tableau 1 Caractéristiques cliniques et biologiques [moyenne (écart-type) ou pourcentage], a l'inclusion,
pour les sujets diabétiques et non diabétiques pendant les neuf ans de suivi de I'étude D.E.S.I.R.
Table 1 Clinical and biological characteristics [mean (SD) or percentage] at baseline of men and women
with or without incident diabetes during the nine-year follow-up of the D.E.S.L.R. study

Données cliniques
Age (ans) 50 (9)
Antécédents familiaux de diabéte (%) 20
Fumeur (%) 37
Consommation d'alcool (g/jour)P 34(32)
Sédentarité (%) 31
Tour de taille (cm) 96 (10)
IMC (kg/m2)P 27,5 (4,0)
Hypertension (%)c 62
Ménopause (%)
Enfant de poids de naissance =4 kg (%)

Données biologiques
Glycémie a jeun (mmol/l)b 6,05 (0,55)
GGT (UIlye 64,3 (67,2)
Triglycérides (mmol/l) 1,79 (1,45)
HDL-cholestérol (mmol/l) 1,41 (0,37)

a Comparaison des moyennes et pourcentages par test t et Chi2.
b Transformation logarithmique pour les données asymétriques.

47 (10) 0,0001 52 (8) 47(10) 0,0005
18 0,6 43 19 0,0001

24 0,0009 16 13 05

23(22) 0,005 8(11) 7(11) 05

24 0,04 35 25 0,06
89(9) 0,0001 90(12) 76 (10) 0,0001
25,1(3,00 | 0,0001 | 292(51) 23,7(3,8) | 0,0001
39 0,0001 62 28 0,0001

48 38 0,1

27 15 0,02
539(0,49) | 0,0001 | 596(058) | 5711(0,46) | 0,0001
39,5(383) | 0,0001 | 364(336) | 21,7(21,2) | 0,0001
1,26 (0,80) | 0,0001 | 1,50(0,78) | 0,93(0,50) | 0,0001
1,50 (0,38) 0,01 1,53(0,34) | 1,80(0,42) | 0,0001

¢ Hypertension : pression systolique/diastolique = 140 / 90 mmHg ou prise d'hypotenseur.

Score clinique

Le score clinique D.E.S.L.R. (tableau 2) incluait
pour les deux sexes le tour de taille et I'hyper-
tension, plus, pour les hommes, le tabagisme et,
pour les femmes, les antécédents familiaux de
diabeéte.

Ce score prédisait le diabéte dans les cohortes
francaises E3N et SU.VI.MAX avec des perfor-
mances similaires a celles obtenues pour la
cohorte D.E.S.I.R. (figure 1). Ce score a trois varia-
bles cliniques montrait une aire sous la courbe
ROC proche de celle du score Findrisc issu de six
variables cliniques (hommes 0,71 versus 0,68 et
femmes 0,83 versus 0,81).

Score bioclinique
Aprés adjonction au modele des variables biolo-
giques a l'inclusion, la glycémie a jeun était la

variable la plus prédictive. Chez les hommes, le
score bioclinique incluait glycémie a jeun, taba-
gisme, tour de taille et GGT ; chez les femmes,
glycémie a jeun, tour de taille, antécédents fami-
liaux de diabéte et triglycérides. Le pouvoir discri-
minant de ce score était supérieur a celui du score
clinique avec des aires sous la courbe ROC de
0,84 et 0,90 respectivement pour les hommes et
les femmes.

La figure 2 illustre la prédiction du diabéte a
9 ans, par sexe, pour les différentes valeurs des
deux scores D.E.S.I.R.

Le tableau 3 présente |'application des scores
pour dépister le diabéte ou prédire son apparition
a 9 ans, dans la cohorte D.E.S.I.R. Pour dépister
le diabéte en I'absence de glycémie a jeun, un
score clinique >3 avait une VPP de 8 % et 4 %,
respectivement pour les hommes et les femmes.

Figure 1 Comparaison de l'incidence du diabéte en fonction du scor e clinique D.E.S.I.R. (tableau 2), dans trois études : SU.VI.MAX, E3N et D.E.S.I.R., par sexe ;

aire sous la courbe ROC / Figure 1 Comparison of incident diabetes according to the DE.S.LR. clinical score (table 2) in three studies: SU.VL.MAX, E3N and
D.E.S.IR., in men and women; area under ROC curve
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Tableau 2 Score clinique et score bioclinique pour le dépistage ou la prédiction de diabéte dans les
neuf ans. Etude D.E.S.I.R. / Table 2 A clinical and a bioclinical score for screening or predicting diabetes

in nine-year follow-up. The D.E.S.L.R. study

Variables cliniques

Tour de taille

Fumeur
Antécédent familial de diabéte
Hypertension*

Score clinique
Variables cliniques et biologiques

Tour de taille

Fumeur
Antécédent familial de diabéte
Glycémie a jeun

GGT

Triglycérides
Score bioclinique

Hommes Femmes
70-79 cm 0 1
80-89 cm 1 2
90-99 cm 2 3
=100 cm 3 3
1 0
0 1
1 1

de0a5 de0a5

Hommes Femmes
70-79 cm 0 1
80-89 cm 1 2
90-99 cm 2 3
=100 cm 3 3
2 0
0 1
5,6-5,9 mmol/l 2 2
=6,0 mmol/l 5 4
20-44 U/ 2 0
=45 Ul/l 3 0
=1,1 mmol/l 0 1

de0a13 de0a9

* Hypertension : pression systolique/diastolique =140/90 mmHg ou prise d’hypotenseur.

Pour prédire le diabete a 9 ans, un score clinique
élevé (>3) avait une VPP de 21 % et 15 %, et un
score bioclinique élevé (hommes : >7 ; femmes :
>4) avait une VPP de 29 % et 24 %.

Discussion

Les deux scores proposés - score clinique et score
bioclinique - permettent de prédire I'apparition
du diabéte dans les neuf ans. Le score clinique
est également performant pour dépister un
diabéte méconnu.

Contrairement aux autres études, nous avons
étudié séparément les hommes et les femmes.
Les variables d'optimisation du score, quand elles

Figure 2 Score clinique et scor e bioclinique : valeur prédictive positive d'un diabéte a neuf ans en fonction de différ

étaient communes, étaient pondérées en fonction
du sexe (tableau 2).

Le score clinique établi dans la cohorte D.E.S.I.R.
était aussi discriminant (méme aire sous la courbe
ROC, figure 1) lorsqu'il était appliqué aux
cohortes francaises E3N et SU.VI.MAX, avec
cependant des performances apparemment
moindres pour cette derniére composée de sujets
a plus faible risque cardio-vasculaire et diabé-
tique. Appliqué a la population D.E.S.I.R., le score
D.E.S.I.R. était sensiblement plus efficace que le
score Findrisc.

Le score clinique ne nécessite que trois variables
cliniques : le tour de taille et I'hypertension,
auxquels s'ajoutent le tabagisme pour les

hommes et les antécédents familiaux de diabete
pour les femmes. Les performances de ce score
sont aussi bonnes que celles de scores cliniques
calculés avec un plus grand nombre de facteurs
[2,4]. Tour de taille et IMC étaient les facteurs
les plus prédictifs, mais lorsque I'une de ces varia-
bles intégrait le modéle, la seconde en était
exclue. Comme dans les autres scores [2-6,11],
I'hypertension était prédictive pour les deux
sexes. Le tabagisme actuel ne constituait un
facteur prédictif que chez les hommes, plus
souvent fumeurs que les femmes (31 % versus
13 %). Ce risque est majoré chez les grands
fumeurs et reste présent chez les anciens fumeurs
[6]. Le lien avec les antécédents familiaux de
diabéte n’était significatif que chez les femmes :
I'absence de signification chez les hommes est a
attribuer a leur moindre connaissance fréquente
de I'histoire médicale de leur famille, du moins
actuellement.

L'age est absent dans les deux scores : ce constat,
a priori surprenant, s'explique par le fort lien
entre le vieillissement et les variables retenues
(tour de taille, antécédents familiaux de diabéte,
hypertension, glycémie); de méme pour la
variable naissance macrosomique qui est forte-
ment corrélée avec le tour de taille. Enfin, |'acti-
vité physique n'apparait pas dans le modeéle final.
Deux explications peuvent étre proposées : d'une
part sa corrélation négative avec le tour de taille
et I'hypertension, d'autre part la fiabilité relative
de cette variable liée au mode déclaratif de son
recueil. D'autres études ont intégré le niveau
d'activité physique dans leurs équations de
prédiction [5,6], parfois méme sans signification
statistique [2], mais dans un but éducatif au
méme titre que les habitudes alimentaires.

ents seuils des sc ores — Etude D .E.S.L.R.

Figure 2 Clinical and bioclinical score : positive predictive value for diabetes in the following nine years according to different score thresholds — The D.E.S.I.R.
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Tableau 3 Dépistage du diabéte ou prédiction du diabéte a neuf ans avec le score clinique et le score
bioclinique, a l'inclusion dans la cohorte D.E.S.I.R. / Table 3 Screening or predicting diabetes in a
nine-year follow-up using the clinical and the bioclinical score at inclusion in the D.E.S.I.R. cohort

Sujets sélectionnés (%)
Spécificité (%)

Sensibilité (%)
(Sensibilité-+spécificité) / 2 (%)
Valeur prédictive positive (%)

Le score bioclinique ne comportait que quatre
variables : deux variables cliniques et deux varia-
bles biologiques. La glycémie a l'inclusion était
bien sdr le facteur le plus prédictif d'une évolu-
tion vers le diabéte. Les GGT étaient prédictives
pour les hommes et les triglycérides pour les
femmes. Aucun autre auteur n'a intégré les GGT
dans son score de risque bien que ce facteur soit
reconnu comme prédictif du diabéte, avec une
association plus marquée chez les hommes [10].
Les triglycérides figurent aussi dans d'autres
scores [3,11].

Une des limites de notre étude est la définition
du diabéte par une seule glycémie a jeun
= 7,0 mmol/l ou la prise d'hypoglycémiants.
C'est aussi le cas de I'étude SU.VI.MAX. et de la
plupart des études épidémiologiques. En
revanche, si le score finlandais [2] a utilisé le
registre des médicaments pour définir le diabéte,
d'autres études le définissent par un test de tolé-
rance glucidique. Ce test de confirmation
diagnostique est difficilement imposable a des
sujets tout-venants et il est coliteux a réaliser sur
de larges effectifs. D'ailleurs, pour les études
épidémiologiques, |'American Diabetes Associa-
tion recommande de définir le diabéte par une
glycémie a jeun = 7,0 mmol/l [12]. L'impact
possible sur I'établissement du score pourrait étre
une atténuation du poids des facteurs de risque
les plus fortement corrélés avec la glycémie.
D’autre part, I'origine géographique des sujets de
I'étude était limitée a neuf départements du
centre-ouest (trois régions) et tous étaient des
volontaires pour bénéficier d'un examen de
prévention. Ces sujets ne sont donc pas stricte-
ment représentatifs de la population francaise.

Cependant, I'objectif étant d'étudier I'évolution
dans le temps de facteurs de risque et non la
prévalence de ces facteurs, ce biais de recrute-
ment parait négligeable.

Une autre limite de cette étude est que les scores
ont été établis sur des sujets agés de 30 a 64
ans, comme les autres scores. Seul le score de
I'étude EPIC-Norfolk [5] s'intéresse a des sujets
plus agés (40 a 79 ans) mais avec une prédiction
a cing ans, un délai trop court pour un usage
dans une population plus jeune.

Pour fixer des seuils de sélection de sujets a
risque compatibles avec la pratique de la méde-
cine générale, nous avons cherché & minimiser le
pourcentage de sujets a explorer tout en optimi-
sant la valeur prédictive positive ainsi que la
moyenne de la somme des critéres sensibilité et
spécificité. Ces critéres étaient satisfaisants
(tableau 3) pour les scores D.E.S.I.R., aussi bien
pour la prédiction que pour le dépistage du
diabeéte.

Le critére le plus simple pour identifier les sujets
a risque de diabéte dans un délai de neuf ans est
le tour de taille ou a défaut I'lMC. Si I'on ajoute
I'hypertension et le tabagisme chez I'homme,
I'hypertension et des antécédents familiaux de
diabéte chez la femme, on obtient un
score clinique trés pratique pour le ciblage des
actions préventives du diabéte par le médecin
généraliste.
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