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Conclusion : Ces résultats préliminaires montrent la faisabilité 

et la bonne tolérance de l’IRM de la vasoréactivité cérébrale à 

l’hypercapnie contrôlée. Ils confirment l’existence d’une alté-

ration fonctionnelle de la perfusion cérébrale dans la MA alors 

que chez les sujets à risque des mécanismes compensatoires 

pourraient être présents pour faire face à une hypoperfusion 

chronique. Ces éléments devront être confrontés à l’étude 

d’une population plus importante, à la mesure quantitative de 

la perfusion et aux résultats du génotypage de l’APOE4.
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introduction : Si l’atteinte structurale de l’hippocampe a été 

largement décrite dans la Maladie d’Alzheimer (MA), le devenir 

de cette structure au cours du Vieillissement Normal (VN) 

est encore relativement incertain. Pourtant, une description 

précise de cette évolution avec l’âge est indispensable pour 

pouvoir envisager d’utiliser l’imagerie anatomique comme 

marqueur pronostic de la MA. Pour caractériser les modifi-

cations structurales fines de l’hippocampe dans le VN, nous 

avons distingué plusieurs sous champs, ceux-ci étant différen-

tiellement atteints dans la MA. D’autre part, nous avons voulu 

savoir si cet effet du VN était linéaire dans le temps et si ces 

modifications étaient similaires entre hommes et femmes.

matériel et méthodes : Des régions d’intérêt comprenant 

différentes sous-parties (Subiculum / CA1 / CA2-3-4-Gyrus 

Denté) ont été tracées manuellement sur toute la longueur 

de l’hippocampe à partir de données IRM 3T haute résolution 

acquises chez 37 sujets sains (âge = 42.1 ± 15.2 ans [20-68] ; 

22 femmes, 15 hommes). Des corrélations ont été calculées 

entre l’âge et le volume de chaque partie et des ANOVAs ont 

permis d’évaluer les interactions entre l’âge d’une part et le 

sexe ou le niveau d’études d’autre part.

résultats : Le volume hippocampique diminue avec l’âge sur 

l’ensemble de l’échantillon étudié (r=-0.54 ; p=0.0005) et cette 

atrophie semble principalement due à l’atteinte du Subiculum 

(r=-0.69 ; p<10-5), alors que le complexe CA2-3-4-gyrus denté 

est particulièrement préservé avec l’âge (r=-0.23 ; p=0.17) et 

que CA1 décline légèrement (r=-0.35 ; p=0.03). Cette atrophie 

semble survenir relativement tard (après 50 ans) et reste 

moins importante que la perte globale de substance grise 

cérébrale. L’effet de l’âge n’est pas modulé par le sexe ou le 

niveau d’études.

Conclusion : L’hippocampe apparaît comme modérément 

atrophié avec l’âge, et ce, principalement au niveau du subi-

culum. Ce profil d’atteinte contraste clairement avec l’atrophie 

précoce au cours de la MA, qui concerne particulièrement le 

champ CA1. Ces résultats soulignent la distinction entre VN 

et MA et suggèrent que la prise en compte des sous-parties 

de l’hippocampe plutôt que de la structure entière pourrait 

permettre d’affiner la valeur prédictive des mesures volumé-

triques dans le cadre d’un diagnostic précoce de la MA. 
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introduction : Le diagnostic positif des affections neurodé-

génératives et en particulier de la maladie d’Alzheimer (MA) 

devient une exigence pour la prise en charge des patients et 

pour l’évaluation des nouvelles molécules “ anti-démence ”. 

Actuellement, le diagnostic de MA combine de données 

anamnestiques, cliniques, neuropsychologiques, d’imagerie 

morphologique ou fonctionnelle, et récemment des biomar-

queurs dans le liquide céphalo-rachidien. Les données sur 

les marqueurs plasmatiques, en particulier l’Abeta restent 

décevantes. L’objectif principal de notre étude est d’identifier 

de nouvelles protéines plasmatiques ou sériques par tech-

nique de protéomique permettant d’optimiser le diagnostic 

positif de la MA. 

matériel/méthode : 70 prélèvements de patients atteints de 

troubles cognitifs sont analysés par protéomique différentielle 

de type SELDI (“ Surface enhanced laser desorption/ionization 

time-of-flight mass spectrometry ”). Ce système de “ puces 

à protéine ” (Bio-Rad) permet de capturer des protéines sur 

différentes surfaces chromatographiques et de les détecter en 

spectrométrie de masse. Trois groupes de patients sont com-

parés : 1/ MA, 2/ démence non MA, 3/ affection neurologique 

sans atteinte cognitive. Ce protocole est validé par le comité 

d’éthique, le CPP et la CNIL.

résultats : la première partie du travail a permis de valider une 
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méthode de préfractionnement des prélèvements permettant 

d’optimiser la détection des marqueurs protéiques de faible 

concentration. La détection protéique par SELDI a permis de 

sélectionner de nouveaux marqueurs potentiels permettant 

de différencier le groupe MA des autres démences. Certains 

sont en cours d’identification en spectrométrie de masse. 

Conclusion : La recherche de biomarqueurs sanguins repré-

sente un enjeu majeur dans le cadre du diagnostic positif de 

la MA. L’intérêt clinique et la pertinence physiopathologique 

des biomarqueurs potentiels sélectionnés dans notre étude 

semblent des plus prometteurs. 
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introduction : Le diagnostic des démences repose sur des critères 

cliniques internationaux. La tomographie par émission mono-

photonique (TEMP) constitue une aide au diagnostic. Cependant, 

le diagnostic de certitude reste anatomopathologique ou géné-

tique. Le but de cette étude est d’évaluer l’apport de la TEMP 

dans le diagnostic étiologique des démences en confrontant les 

données cliniques, tomographiques et pathologique dans une 

cohorte de patients suivis au CMRR de Lille/Bailleul.

méthode : Quarante neuf patients suivis pour une démence 

dégénérative avec une TEMP à l’HMPAO Tc99m et un diagnos-

tic de certitude (examen neuropathologique ou mutation 

génétique prouvée pour une pathologie dégénérative) furent 

inclus. Deux examinateurs expérimentés relurent par analyse 

visuelle chaque TEMP en aveugle puis avec l’aide des données 

cliniques. L’examen neuropathologique était disponible pour 

47 patients et 2 patients avaient une mutation sur le gène de 

la progranuline.

résultats : Sur la base des résultats neuropathologiques 

et génétiques étaient identifiées 23 maladies d’Alzheimer 

(MA), 12 dégénérescences lobaires frontotemporales (DLFT), 

4 démences à corps de Lewy, 3 démences vasculaires, 3 

paralysies supra-nucléaires progressives, 2 dégénérescences 

corticobasales et 2 étaient classés autres (démence à grains 

argyrophiles et tauopathie non classable). Pour la MA, les 

sensibilités et spécificités du diagnostic clinique étaient de 

83% et 77%. Pour la TEMP, elles étaient en aveugle de 57% et 

92 % et de 63% et 85% avec les données cliniques. Pour les 

DLFT, les sensibilités et spécificités du diagnostic clinique 

étaient de 83%. Pour la TEMP, elles étaient en aveugle de 75% 

et 95 % et de 75% et 92% avec les données cliniques. Quand la 

TEMP concordait avec la clinique, le diagnostic certain était 

celui suspecté dans 81% des cas pour toutes les démences 

confondues et dans 95% des cas dans les 2 groupes principaux 

de démence.

Conclusion : La TEMP améliore la spécificité du diagnostic 

étiologique des démences. La concordance diagnostique de 

la clinique et de la TEMP correspond dans la plupart des cas 

au diagnostic de certitude. 
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introduction : Dans la Maladie d’Alzheimer (MA), des altéra-

tions spécifiques du métabolisme cérébral conduisent à la 

formation et l’agrégation de protéines anormales : les pro-

téines Tau hyperphosphorylées et le peptide amyloïde Ab42, 

qui constituent donc des marqueurs biologiques privilégiés. 

La concentration de ces marqueurs dans le LCR est altérée 

chez les patients MA : les protéines intraneuronales Tau 

totales et hyperphosphorylées (phospho-Tau), voient leurs 

concentrations augmenter ; par contre le peptide Ab42 voit ses 

concentrations diminuer. Dans cette étude, nous avons recher-

ché parmi ces trois paramètres quels étaient les indicateurs 

majeurs pour séparer les sujets déments des non-déments 

d’une part, et pour séparer les sujets MA des autres démences 

d’autre part.

méthodes : La protéine tau totale (Tau), tau phosphorylée 

(Thréonine 181, P-Tau) et le peptide Aβ 1-42 sont dosés 
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