
HAL Id: hal-01908635
https://hal.science/hal-01908635

Submitted on 8 Nov 2018

HAL is a multi-disciplinary open access
archive for the deposit and dissemination of sci-
entific research documents, whether they are pub-
lished or not. The documents may come from
teaching and research institutions in France or
abroad, or from public or private research centers.

L’archive ouverte pluridisciplinaire HAL, est
destinée au dépôt et à la diffusion de documents
scientifiques de niveau recherche, publiés ou non,
émanant des établissements d’enseignement et de
recherche français ou étrangers, des laboratoires
publics ou privés.

les corrélats neuronaux de l’acquisition et de la
consolidation dans la maladie d’alzheimer et l’altération

cognitive légère
A. Gabelle, Stéphane Roche, C. Gény, J. Touchon, S. Lehmann

To cite this version:
A. Gabelle, Stéphane Roche, C. Gény, J. Touchon, S. Lehmann. les corrélats neuronaux de
l’acquisition et de la consolidation dans la maladie d’alzheimer et l’altération cognitive légère. 10e
Réunion francophone sur la maladie d’Alzheimer et les syndromes apparentés, Oct 2009, Nantes,
France. pp.65 - 75. �hal-01908635�

https://hal.science/hal-01908635
https://hal.archives-ouvertes.fr


68	 Revue Neurologique 165 (2009)  65 -  75

Dubois, B. (2007). Research criteria for the diagnosis of 
Alzheimer’s disease : revising the NINCDS-ADRDA criteria. 
Lancet Neurol, 6 (8), 734-746. Gabelle, A., Roche, S. & Lehmann, 
S. (2009). Les marqueurs biologiques protéiques du liquide 
céphalorachidien : caractéristiques et implications cliniques 
dans les démences. Rev Neurol, 165, 3, 213-222.

P2a-6	A trophie corticale postérieure, 
LCR et imagerie amyloïde :  
A propos de 2 cas

M.  Formaglioa, N.  Costesb, J.  Redoutéb, I.  Roullet-Solignaca, 
B. Merciera, P. Krolak-Salmona et A. Vighettoa

aService de Neurologie D, Hôpital Neurologique Pierre Wertheimer, 

Hospices Civils de Lyon, Université Lyon-1, 59 boulevard Pinel, 

69677 Bron cedex, France  ; bCERMEP, 59 boulevard Pinel, 

69677 Bron cedex, France

Introduction : L’atrophie corticale postérieure (ACP) est un syn-

drome clinico-radiologique caractérisé par un déficit progressif 

des fonctions visuelles et gestuelles supérieures en lien avec 

un dysfonctionnement cortical de la partie postérieure des 

hémisphères. Elle est dans certains cas considérée comme la 

variante visuelle de la maladie d’Alzheimer (MA), les dépôts 

amyloïdes et les dégénérescences neurofibrillaires ayant alors 

une prédilection pour les régions postérieures. Le dosage des 

biomarqueurs du LCR et l’imagerie amyloïde avec le Pittsburgh 

compound B (PIB) en tomographie par émission de positons 

(TEP) permettent d’étudier ces processus neuropathologiques 

du vivant des patients. 

Matériel : Nous rapportons l’observation de deux patients 

ayant consulté pour une gêne visuelle ou une maladresse 

gestuelle ayant conduit au diagnostic d’ACP. Une évaluation 

neuropsychologique, un bilan ophtalmologique furent réalisés 

ainsi qu’une imagerie anatomique et/ou métabolique, un 

dosage des protéines amyloïdes et tau du LCR par ponction 

lombaire et une mesure de la charge amyloïde cérébrale en 

TEP au 11C-PIB. 

Résultats : Le premier patient présentait des difficultés de 

lecture secondaires à une alexie et une simultagnosie, le 

deuxième, une gêne visuelle et une maladresse gestuelle du 

membre supérieur gauche révélatrices d’un syndrome parkin-

sonien akinéto-hypertonique et d’une apraxie idéo-motrice 

asymétriques associés à des troubles visuo-spatiaux. Le bilan 

neuropsychologique confirmait les troubles visuo-spatiaux et/

ou praxiques et la relative préservation des fonctions mné-

siques et exécutives. Des anomalies campimétriques étaient 

observées au champ visuel. L’IRM cérébrale retrouvait une 

atrophie corticale pariéto-occipitale ou plus diffuse. L’analyse 

du LCR a mis en évidence une diminution du peptide Aβ et 

une augmentation des protéines Tau et Phospho-Tau compa-

tible avec le diagnostic de MA. La TEP au PIB a retrouvé une 

augmentation de la charge amyloïde corticale par rapport aux 

sujets témoins, comparable à celle des sujets MA remplissant 

les critères diagnostiques cliniques de MA. 

Conclusion : Ces ACP révélées par des troubles visuo-spatiaux 

ou praxiques ont des capacités mnésiques préservées et ne 

remplissent pas les critères NINCDS-ADRDA pour le diagnostic 

de MA probable. L’analyse du LCR et l’imagerie amyloïde 

suggèrent cependant l’implication des pathologies amyloïde 

et neurofibrillaire caractéristiques de la MA dans ce tableau, 

soulignant ainsi l’intérêt de ces biomarqueurs dans le bilan 

étiologique des atrophies corticales focales.

P2a-7	L es corrélats neuronaux de  
l’acquisition et de la  
consolidation dans la maladie 
d’Alzheimer et l’altération  
cognitive légère

A. Gabellea, S. Rocheb, C. Genya, J. Touchonc et S. Lehmannb

aCHU Gui de Chauliac, 80 Avenue Augustin Fliche, 34295 Montpellier 

Cedex 5, France ; bIGH, 141 rue de la Cardonille, 34090 Montpellier, 

France ; cCentre Mémoire de Ressources et de Recherches (CMRR) ; 

INSERM U888, CHRU Montpellier, 34295 Montpellier, France

Introduction : La maladie d’Alzheimer (MA) représente un 

véritable enjeu de santé publique avec le vieillissement de la 

population. Récemment les nouveaux critères diagnostiques 

soulignent l’intérêt majeur des marqueurs du LCR, en parti-

culier le dosage de la protéine tau, de sa forme phosphorylée 

P-tau181 et du peptide amyloide A-β42. Ces biomarqueurs 

sont utilisés à des fins de recherche clinique mais ne sont 

pas évalués en pratique clinique de routine. L’objectif de 

notre étude est de déterminer l’intérêt de l’utilisation de ces 

3 biomarqueurs pour le diagnostic positif de MA en pratique 

clinique. 

Matériels et méthodes : Les biomarqueurs tau, P-tau181 et 

Aβ42 sont analysés sur 167 patients consécutifs présentant 

des troubles neurologiques. Quarante MA et 46 démences 

non MA sont identifées cliniquement dans cette série selon 

les critères du NINCDS/ADRDA. Les ponctions lombaires sont 

réalisées après accord et consentement signé du patient ou 

de l’accompagnant. Les dosages sont pratiqués en utilisant 

le kit Innogenetics ELISA. L’index IATI défini par la formule : 

Aβ42(240+1.18 x tau) est considéré comme pathologique si 

inférieur à 1. La sensibilité et la spécificité et les analyses de 

ROC sont analysées. 

Résultats : Les biomarqueurs du LCR confirment le diagnostic 

cliniquement supposé dans 80% des cas. L’utilisation combinée 

du IATI<0,8 et de la P-tau >60 augmente la sensibilité et la spé-

cificité pour discriminer les MA des autres troubles cognitifs. 

La sensibilité du IATI est supérieure à 90% dans notre série 

mais sa spécificité reste faible (60%). La P-tau dispose d’une 

meilleure spécificité (>90%) mais d’une plus faible sensibilité 
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(80%). Le peptide Aβ reste le plus discriminant pour identifier 

le processus Alzheimer sous jacent. 

Conclusion : L’utilisation du IATI et de la P-tau est particulière-

ment intéressante en pratique clinique de routine. Le IATI<0.8 

donne une excellente sensibilité pour confirmer le diagnostic 

cliniquement évoqué. En cas de doute diagnostic, la p-tau 

permet d’identifier la MA des autres types de démences. 
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Introduction : Un déficit en mémoire épisodique est caracté-

ristique dans la maladie d’Alzheimer (AD) et chez les patients 

âgés présentant une altération cognitive légère (MCI). Cette 

altération peut s’expliquer par un déficit d’acquisition et/ou un 

déficit de consolidation. Toutefois, les modifications cérébrales 

responsables de ces déficits ne sont pas encore parfaitement 

élucidées. L’objectif de notre étude était de mettre en relation 

le profil d’apprentissage déficitaire de ces patients avec leur 

métabolisme cérébral au repos.

Méthode : L’épreuve du California Verbal Learning Test 

(CVLT) a été administrée à 51 patients AD, 18 patients MCI 

qui sont restés stables (suivi longitudinal de 18 mois, MCI-S), 

16 patients MCI qui ont développé la maladie d’Alzheimer 

(MCI-C) durant les 18 mois de suivi et 12 participants de 

contrôle. La mesure d’acquisition est la proportion moyenne 

de gain à travers les 5 essais d’apprentissage du CVLT. La 

mesure de consolidation est la proportion totale de pertes 

à travers ces 5 essais. La mesure du métabolisme cérébral 

au repos a été effectuée en tomographie par émission de 

positions (18FDG-TEP). Les mesures de corrélation cognitivo-

métabolique ont été réalisées au moyen du logiciel SPM8 

(p non-corrigé avec hypothèse a priori <0.001).

Résultats : Les groupes AD et MCI-C ont un gain moyen moin-

dre que les groupes MCI-S et contrôles. L’ampleur du gain 

inter-essais est positivement corrélée à l’activité métabolique 

au niveau de l’hippocampe postérieur chez les patients AD, 

à l’activité pariétale inférieure chez les patients MCI-S, et à 

l’activité frontale postérieure dans le groupe contrôle. Par 

ailleurs, le groupe AD présente plus de pertes inter-essais 

que les trois autres groupes. Toutefois, aucune corrélation 

significative apparaît entre le total des pertes inter-essais et 

le métabolisme cérébral. 

Discussion : Ces données suggèrent que les patients AD, 

même à un stade très précoce (MCI-C) présentent un déficit 

d’acquisition de l’information. Ce déficit pourrait être sous-

tendu par des perturbations métaboliques dans le réseau 

d’apprentissage fronto-pariétal et hippocampique. Il existe 

de plus un déficit de consolidation inter-essais spécifique 

aux patients AD mais ce déficit n’est corrélé à aucune région 

cérébrale au seuil statistique utilisé.
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Objectifs : La maladie d’Alzheimer (MA) est une maladie 

neurodégénérative fréquente associée à des troubles de la 

régulation de la perfusion cérébrale. Une évaluation par IRM 

de la vasoréactivité cérébrale à la modulation hypercapnique a 

été développée pour rechercher des variations régionales des 

propriétés fonctionnelles de la perfusion cérébrale chez les 

patients atteints et à risque de maladie d’Alzheimer. 

Patients et méthodes : Vingt et un sujets répartis en 3 groupes 

appariés pour l’age et le sexe (Maladie d’Alzheimer débutante 

(MA) (n=7), Troubles cognitifs légers amnésiques (TCL-a) (n=7), 

Témoins (n=7)) ont été examinés en IRM (1,5T) en mesurant le 

signal BOLD et la perfusion cérébrale par marquage de spins 

artériels lors d’épreuves hypercapniques par inhalation alter-

née d’air et d’un mélange gazeux enrichi en CO2. Surveillance 

de la pression expiratoire en CO2, de la saturation en O2 et des 

fréquences respiratoire et cardiaque pendant l’examen par un 

appareillage dédié. Analyses des images avec SPM5 avec un 

régresseur hémodynamique dédié. 

Résultats : Les examens se sont bien déroulés sans effet 

secondaire pendant ni au décours des épreuves hypercap-

niques. Chez les sujets sains, la réponse BOLD induite par 

l’hypercapnie prédomine dans la substance grise mais les 

artéfacts de susceptibilité magnétique de la base du crâne ne 

permettent pas une analyse satisfaisante du cortex temporo-

basal et fronto-basal. Chez les patients TCL-a, la réponse BOLD 

était normale ou augmentée de façon diffuse alors que chez les 

patients MA la réponse BOLD était globalement diminuée en 

particulier dans les régions frontales. L’analyse de la perfusion 

par marquage de spins artériels est en cours. 
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