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l. Liste des Abréviations

AMS : Atrophie Multi-Systématisée

AS : Antisaccade

BNP : Bilan Neuropsychologique

BREF : Batterie Rapide d’Evaluation Frontale
CAP : Caribbean Atypical Parkinsonism
CPD-Ca : Complexe Parkinson-Démence - Caraibe
DCB : Dégénérescence Cortico-Basale

DCL : Démence a Corps de Lewy

DLPFC : Cortex préfrontal dorsolatéral

FBI : Frontal Behavioral Inventory

FEF : Champ oculomoteur frontal

L-Dopa : Lévodopa

MDS : Movement Disorder Society

MMSE : Mini-mental Test Examination
MOC : Mouvements oculaires

MP : Maladie de Parkinson

MP-D : Démence parkionsonienne

NPI : Inventaire Neuropsychiatrique

NSC : Niveau Socio-Culturel

PA : Syndrome parkinsonien atypique

PSP : Paralysie Supranucléaire Progressive
PF : Point de fixation

PSP-Ca : PSP - Caraibe

PSP-RS : PSP - Steele-Richardson

RBD : Rapid eye movement sleep behavior disorder (Troubles du comportement en sommeil
paradoxal)

SEF : Champ oculomoteur supplémentaire
SH : Saccade horizontale

SV : Saccade verticale

TMT A : Trail Macking Test A

TMT B : Trail Macking Test B

VOSP : Visual Object Space Perception test battery
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. Résumé/Abstract

RESUME

Introduction : Le bilan neuropsychologique et I'enregistrement des mouvements oculaires
chez les patients parkinsoniens constituent une aide diagnostique et un marqueur évolutif de
la maladie. Nous avons étudié le profil cognitif des patients atteints de différents syndromes
parkinsoniens dégénératifs spécifiques des Antilles et les corrélations entre les résultats de
tests neuropsychologiques et certains parameétres oculomoteurs.

Matériel et Méthodes : 180 patients, 63 porteurs d’'une maladie de Parkinson et 117 d’un

syndrome parkinsonien atypique, recrutés en Guadeloupe et Martinique entre 2012 et 2016
dans le cadre d'une étude de cohorte prospective, ont bénéficié d'un bilan
neuropsychologique comportant I’évaluation de I'efficience cognitive globale, de la mémoire,
des fonctions exécutives, des capacités visuo-spatiales, des praxies et de I'humeur. Les
données cognitives ont été corrélées aux parameétres oculomoteurs enregistrés par
oculométrie pour 117 patients.

Résultats : L’atteinte cognitive des parkinsoniens atypiques était plus sévere avec un profil
cortico-sous-cortico-frontal qui différait du profil sous-cortico-frontal observé dans la maladie
de Parkinson. La composante corticale était particulierement marquée chez les patients
présentant une atteinte de la verticalité du regard. Les latences des saccades oculomotrices
horizontales et verticales et le pourcentage d’erreurs aux antisaccades étaient corrélés a des
scores neuropsychologiques pathologiques notamment dans les composantes globales et
exécutives mais également instrumentales et visuo-spatiales.

Discussion : Certains parametres oculomoteurs et neuropsychologiques fortement corrélés
entre eux constituent des indicateurs d’un dysfonctionnement frontal et pariétal chez les
parkinsoniens atypiques de la Caraibe. Ce travail pourrait aboutir a I’élaboration de profils

combinant oculomotricité et cognition dans I’étude des patients parkinsoniens.

Mots clés : Maladie de Parkinson, cognition, mouvements oculaires, saccades oculaires,
Niveau socioculturel, Paralysie supranucléaire progressive (PSP), atrophie

multisystématisée (AMS), Parkinson atypique.



17

ABSTRACT

Introduction : The neuropsychological assessment and the recording of eye movements in
Parkinson's patients constitute a diagnostic aid and an evolutionary marker of the disease. We
studied the cognitive profile of patients with different West Indian degenerative parkinsonian
syndromes and the correlations between neuropsychological test results and oculomotor
parameters.

Material and Methods : 180 patients, 63 carriers of Parkinson's disease, 117 with atypical

parkinsonism, recruited in Guadeloupe and Martinique between 2012 and 2016 as part of a
prospective cohort study, were studied. Neuropsychological evaluation included the
assessment of cognitive efficiency, memory, executive functions, visuospatial abilities,
praxies, mood. Cognitive data and oculomotor parameters recorded by eye tracking were
correlated in 117 patients.

Results : The cognitive impairment of atypical parkinsonian patients was more severe with a
cortico-sub-cortico-frontal profile that differed from the sub-cortico-frontal profile observed
in Parkinson's disease. The cortical component was particularly marked in patients with
impaired vertical gaze. The latencies of horizontal and vertical oculomotor saccades and the
percentage of errors in antisaccades were correlated with pathological neuropsychological
scores, particularly in global and executive but also instrumental and visuospatial
components.

Discussion : Oculomotor and neuropsychological parameters strongly correlated with each
other are indicators of frontal and parietal dysfunction in Caribbean atypical Parkinsonism.
This study could lead to the development of profiles combining oculomotor parameters and

cognition which could contribute to the characterisation and follow-up of parkinsonism.

Key words: Parkinson's disease, cognition, eye movements, ocular saccades, socio-cultural
level, Progressive supranuclear palsy (PSP), Multisystem atrophy (MSA), atypical

Parkinson's disease.
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1. Introduction

1. Qu’est-ce qu’un syndrome Parkinsonien ?

Un syndrome parkinsonien est un syndrome moteur se caractérisant par une triade clinique :
une rigidité extrapyramidale ou plastique, une akinésie et un tremblement de repos.

L’akinésie correspond a une réduction et surtout une lenteur a l'initiation des mouvements.
La rigidité ou hypertonie extrapyramidale est une résistance aux mouvements passifs imposés
aux membres par I’'examinateur, elle est plastique, en tuyau de plomb, et cede par a-coups
(phénomeéne de la roue dentée). Le tremblement parkinsonien est un tremblement de repos,
lent (4 — 6 Hz), disparaissant ou s’atténuant au maintien d’attitude, accru par I’émotion et la
concentration. Il existe également une instabilité posturale, en I'absence de tous troubles
vestibulaires, cérébelleux, visuels ou proprioceptifs (Defebvre, 2007). Les syndromes
parkinsoniens peuvent étre dégénératifs ou secondaires (d’origine, iatrogene, toxique,
vasculaire, ...). On distingue, selon leur sensibilité aux traitements dopaminergiques, deux
grands types de syndromes parkinsoniens dégénératifs : la maladie de Parkinson (MP), la plus
fréquente en Europe (Antonini et coll., 2008; Hobson et coll., 2005; Linder et coll., 2010;
Winter et coll., 2010) et en Amérique du Nord (Savica et coll.,, 2013) et un groupe de

syndromes qualifiés d’atypiques (Syndromes parkinsoniens atypiques ou PA).

2. Les différents syndromes parkinsoniens dégénératifs

La MP est définie selon des criteres diagnostiques cliniques précis (Postuma et coll., 2015),
(Annexe 1-A). Le syndrome parkinsonien est unilatéral ou asymétrique. Les signes
s’améliorent grace aux traitements dopaminergiques.

Les syndromes parkinsoniens atypiques dégénératifs se différencient de la MP par leur faible
réponse clinique au traitement dopaminergique et par I'existence de signes neurologiques
associés, appelés « drapeaux rouges » : progression rapide avec chutes précoces, signes
précoces d’atteinte cognitive, syndrome pseudo-bulbaire (dysarthrie et dysphagie) ou
dysautonomie (incontinence urinaire, hypotension orthostatique), syndrome cérébelleux,
atteinte pyramidale, troubles oculomoteurs et signes corticaux (apraxie, aphasie, ...). On

distingue selon la symptomatologie associée au Parkinson, par ordre de fréquence en
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Europe : I'atrophie multisystématisée (AMS), la démence a corps de Lewy (DCL), la paralysie
supranucléaire progressive (PSP) et la dégénérescence cortico-basale (DCB) (Defebvre, 2017).
La symptomatologie parkinsonienne est la conséquence de lésions (perte neuronale et/ou
accumulation de protéine de type alpha-synucléine ou tau) et d’un dysfonctionnement de la
voie dopaminergique nigrostriée constituée notamment de la substance noire compacte (ou
siegent les neurones dopaminergiques) et du striatum (siége des récepteurs a la dopamine).
Dans la MP, la perte neuronale concerne essentiellement les neurones dopaminergiques de
la substance noire. Les récepteurs sont intacts, permettant au traitement par la L-dopa ou par
les agonistes de récepteurs de la dopamine d’agir. Les agrégats protéiques (appelés corps de
Lewy) sont constitués d’alpha-synucléine.

A linverse de la MP, dans les PA, le striatum et par conséquent les récepteurs
dopaminergiques sont concernés par les lésions, d’olU la mauvaise réponse au traitement
dopaminergique. D’autres systémes non dopaminergiques sont également le siege d’'une
perte neuronale (noradrénergique, sérotoninergique, cholinergique et adrénergique)
expliquant en partie I'association a d’autres symptomes tels, qu’une dysautonomie ou une
démence (Defebvre, 2007). Les dépots protéiques sont constitués d’alpha-synucléine (dans
I’AMS et la DCL) ou de protéine tau (dans la PSP et la DCB). Les syndromes parkinsoniens
dégénératifs sont ainsi qualifiés d’alphasynucléinopathie (MP, AMS, DCL) ou de tauopathie
(PSP, DCB).

Les principales caractéristiques cliniques des différents syndromes parkinsoniens atypiques

sont résumées dans le tableau 1.
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Tableau 1 : Principales caractéristiques cliniques des syndromes parkinsoniens dégénératifs.

Syndromes MP PSP AMS DCL DCB
parkinsoniens

Dégénératif

Syndrome Unilatéral  ou | Axial et | Symétrique/asymétrique | Asymétrique Asymétrique
parkinsonien asymétrique symétrique Modéré

Dopa-sensibilité ++ - +/_ .|./_ -
Syndrome cérébelleux | _ - + - -
Dysautonomie + (MP évoluée) - ++ .|./_ -
Syndrome pyramidal - - ++ - +
Atteinte de la| . ++ - - + (tardif)
verticalité du regard

Hallucinations + (MP évoluée) | - - ++ -

Chutes précoces - ++ + - -
Troubles cognitifs | _ + - ++ +
précoces

Myoclonies - - + + ++
Signes corticaux - - - - ++
Signes sensitifs - - - - +
Syndrome de la main | ‘_ - - - +
étrangere

3. Les syndromes parkinsoniens dans les Antilles Francaises

Aux Antilles Francaises, en Guadeloupe et a la Martinique, la majorité des syndromes
parkinsoniens (entre 65 et 75% selon les études) sont atypiques (Caparros-Lefebvre et Lees,
1999; Lannuzel et coll., 2008, 2007, 2018). Une étude menée en Angleterre sur les patients
d’origine afro-caribéenne et indienne rapporte une plus grande proportion de PA dans ces
groupes que chez leurs homologues européens (Chaudhuri et coll., 2000). Ces différentes
données suggerent que les origines afro-antillaises pourraient jouer un réle dans la

pathogénese des syndromes parkinsoniens atypiques.

Dans la Caraibe, deux principaux phénotypes ont été identifiés. La moitié des patients
présentent, comme dans la PSP, des troubles oculomoteurs de type supra-nucléaire. La
symptomatologie des PSP en région Caraibe (PSP-Ca) se distingue de la PSP classique (de type
Steele-Richardson ou PSP-RS) par l'existence de signes (hallucinations, dysautonomie)
considérés comme des critéres d’exclusion de la PSP (Annexel - B) (Lannuzel et coll., 2007,
2018). Des troubles du comportement en sommeil paradoxal (De Cock et coll. 2007, Lannuzel

et colll., 2018) et des myoclonies (Apartis et coll. 2008) sont observés alors qu’ils sont
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exceptionnels dans la PSP-RS (Nomura et coll., 2012). Les chutes sont plus tardives. Les PSP-
Ca chutent a partir de 2 ans et demi alors que les PSP-RS commencent a chuter en moyenne
dans la 1% année. Une atteinte sous-corticale plus sévére dans la PSP-RS pourrait expliquer
cette différence (Vasseur, 2018). Les hallucinations, les myoclonies seraient liées une atteinte
corticale prédominante dans la PSP-Ca (Apartis et coll., 2008; Lehéricy et coll., 2010; Vasseur,
2018).

Le deuxieme phénotype correspond a une entité nommée Complexe Parkinson-Démence-
Caraibe (CPD-Ca). Elle est caractérisée par I'absence de trouble oculomoteur. L'altération
cognitive est précoce, conduisant a une démence durant les deux premieres années
d’évolution. Les deux tiers des patients présentent des hallucinations et répondent ainsi aux
criteres de DCL possible (Annexe 1 — D). Les fluctuations de la vigilance et des performances

cognitives décrites dans la DCL sont exceptionnellement retrouvées (Lannuzel et coll., 2007).

4. Caractérisation d’un syndrome parkinsonien : la démarche diagnostique

Des criteres diagnostiques internationaux, essentiellement basés sur des caractéristiques
cliniqgues et anamnestiques (Annexe 1), permettent d’orienter la démarche diagnostique.
L’étude des caractéristiques neuropsychologiques permet d’établir des profils cognitifs. Ces
profils permettent de différencier les différentes pathologies neurodégénératives et tout
particulierement les différents syndromes parkinsoniens dégénératifs (Funkiewiez and
Ardouin, 2005). L'enregistrement des mouvements oculaires établit un pattern oculomoteur
et participe a l'identification des différents syndromes parkinsoniens. L'imagerie cérébrale
morphologique et fonctionnelle constitue également une aide.

Le diagnostic de certitude nécessite une confirmation neuropathologique.

5. Profil cognitif des syndromes parkinsoniens

Il est depuis longtemps établi que des troubles cognitifs peuvent survenir en cours d’évolution
d’'un MP, au-dela de 10 ans d’évolution en moyenne. Ces troubles constituent la démence
parkinsonienne (MP-D) (Kehagia et coll., 2010). La description des troubles cognitifs du patient
parkinsonien non dément est plus récente. Longtemps sous-estimés, ils appartiennent

désormais pleinement au tableau clinique de cette pathologie. Ils peuvent apparaitre dés les
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premiers stades de la maladie et s’aggravent au cours du temps, pour devenir de plus en plus
invalidants. Classiquement, il s’agit d’une atteinte sous-cortico-frontale, dont I'intensité varie
en fonction du stade de la maladie.

Un syndrome dysexécutif précoce portant notamment sur la conceptualisation, la
planification et la flexibilité mentale est souvent présent (Pillon et coll., 1991). En pratique, les
patients sont plus sensibles a l'interférence, ont du mal a intégrer plusieurs informations
simultanées et des difficultés a s"adapter aux changements. L’atteinte mnésique est fréquente
mais est de nature sous-cortico-frontale et non hippocampigue comme dans la maladie
d’Alzheimer. Les fonctions visuo-spatiales regroupent les capacités de perception, d’analyse
et de transformation des informations visuelles. Les résultats concernant cette fonction chez
le sujet parkinsonien sont disparates, principalement en raison du grand nombre de taches
tres éloignées conceptuellement les unes des autres qui sont regroupées sous ce terme. Des
troubles visuo-spatiaux sont rapportés mais pourraient étre considérés comme une
expression du syndrome dysexécutif car ces troubles ne semblent apparaitre que dans les
épreuves faisant appel a la flexibilité mentale, la capacité de stratégie d’exploration des stimuli
ou les capacités d’inhibition d’une réponse inappropriée.

Les difficultés gestuelles sont plus souvent imputables aux difficultés motrices qu’a
I'organisation centrale du mouvement en grande partie sous dépendance corticale. Les
praxies et le langage sont respectés. Certaines études (Berg et coll. 2003) ont cependant
rapporté des difficultés lorsque le langage est « complexe » (compréhension d’un langage
métaphorique, discours contextuel, interprétation des intentions), faisant intervenir d’autres
fonctions cognitives telles que la mémoire de travail et les fonctions exécutives. Dans la MP,
I’efficience globale est relativement préservée bien que les patients rapportent fréquemment

un ralentissement de la pensée ou bradyphrénie.

Dans les formes atypiques de Parkinson les profils cognitifs difféerent selon la pathologie. Chez
les patients atteints de PSP un profil cognitif sous-cortico-frontal avec syndrome dysexécutif
marqué est classiquement décrit. Le tableau cognitif des patients atteints de DCB, associe aux
caractéristiques cognitives de PSP, des atteintes praxiques séveres voire des troubles du
langage. Dans I’AMS, I'efficience globale est relativement conservée (Kitayama et coll., 2009),
les patients peuvent présenter une atteinte dysexécutive s’aggravant progressivement avec

le temps. Dans la DCL, le profil cognitif cortico-sous-cortico-frontal atteint fréquemment les



23

fonctions instrumentales telles que les praxies, le langage et les capacités visuo-spatiales
(Torny, 2011).

Dans une précédente étude réalisée en Guadeloupe (Lannuzel et coll., 2007), un profil cognitif
commun aux patients atteints de PSP-Ca et de CPD-Ca a été décrit : un dysfonctionnement
frontal était systématiquement observé (avec en particulier une bradyphrénie, ses
persévérations, des réflexes primaires et une apathie) associé a une altération de I'efficience

globale.

6. Oculomotricité et syndromes parkinsoniens

L'étude des mouvements oculaires (MOC) participe a la démarche diagnostique des
syndromes parkinsoniens, surtout aux stades précoces. Les parameétres étudiés sont la vitesse,
la latence et le gain des saccades volontaires visuellement guidées (horizontales et verticales),
la latence et le pourcentage d’erreurs aux antisaccades et I'enregistrement de saccades

réflexes telles que les ondes carrées (Figure 1).

Figure 1 : Enregistrement des mouvements oculaires (d'aprés Apartis et coll. 2008)
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Ces parametres sont sous la dépendance de multiples aires corticales et de réseaux sous
corticaux. De la rétine, I'information visuelle est transmise jusqu’au colliculus supérieur dans
le mésencéphale. Le colliculus supérieur est une structure intégrative recevant des afférences

de la rétine, du cortex visuel, des cortex frontaux et pariétaux et des ganglions de la base. Il
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envoie des efférences aux générateurs saccadiques, aux neurones pré-moteurs, a la formation
réticulée, au thalamus et au cervelet. Les structures du tronc cérébral sont en charge de la

vitesse des saccades (Casteau, 2012; Pierrot-Deseilligny et Rivaud-Péchoux, 2003).

Les structures corticales ont un réle plus complexe. Elles contrélent I'amplitude et les latences
des saccades mais aussi l'identification de la cible, la mémorisation de son emplacement, la
prise de décision ou encore l'inhibition du mouvement oculaire (Gaymard, 2007). Au niveau
du lobe frontal les structures impliquées sont les champs oculomoteurs frontaux, les champs
oculomoteurs supplémentaires et le cortex préfrontal dorsolatéral (DLPFC). Le DLPFC serait
impliqué dans I'inhibition des saccades réflexives, la préparation des saccades et la mémoire
de travail spatiale concernant les cibles saccadiques. Le champ oculomoteur supplémentaire
(SEF) aurait un réle dans la préparation de programmes moteurs déja appris (planification et
exécution de séquence de saccades préalablement initiées) et également dans le changement
de consigne au cours de I'exécution d’une tache. Le champ oculomoteur frontal (FEF) est
impliqué dans le déclenchement des saccades volontaires et |'attention visuo-spatiale, en
association avec le colliculus supérieur. Le cortex pariétal évaluerait les données en
provenance de la rétine (position de la cible dans I'espace visuel) et produirait des modeles
internes du mouvement a effectuer en amont des cortex moteur et pré moteur. Une aire de
cette région est particulierement intéressante : I'aire intra-pariétale latérale qui a un role de
planification du déplacement de I’attention vers une position périphérique, du déplacement
des yeux vers cette position et du désengagement de I'attention du point de fixation (Casteau,

2012; Pierrot-Deseilligny et Rivaud-Péchoux, 2003).
A chaque syndrome parkinsonien correspond un pattern oculomoteur (tableau 2).

Le profil oculomoteur des PSP-Ca a été établi et differe celui des PSP-RS (Apartis et coll., 2008;
Vasseur, 2018). A l'inverse de ce qui est observé chez les patients atteints de PSP-RS, les
parametres controélés par le tronc cérébral et le cervelet (vitesse des saccades horizontales et
verticales) sont relativement préservés chez les PSP-Ca tandis que les latences des saccades
horizontales et verticales et le taux d’erreurs aux anti-saccades, qui sont sous influence
corticale, sont clairement pathologiques.

Les anomalies des mouvements oculaires et le déclin cognitif sont des marqueurs cliniques
des pathologies neurodégénératives et notamment des syndromes parkinsoniens. Quelques

études se
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sont intéressées aux liens entre les paramétres oculomoteurs et le bilan neuropsychologique
(BNP). Les stratégies d’exploration visuelle dans différentes taches ont été proposées comme
marqueur potentiel de déclin cognitif chez des patients atteints de maladie de Parkinson
(Archibald et coll., 2013). Des corrélations entre la durée de fixation oculaire et les résultats a
des taches de fluence verbale et de mémoire ont été décrites chez des patients parkinsoniens
déments et non déments (Wong et coll., 2018). Ces études ont souvent été réalisées sur de
petits effectifs et ne se sont intéressées qu’a un nombre limité de taches cognitives. Une étude
a plus grande échelle et portant sur un bilan neuropsychologique large permettrait d’établir
I’existence de profils combinant MOC et BNP, d’affiner la démarche diagnostique dans I'étude
des maladies neurodégénératives et d’émettre des hypothéses concernant la localisation des
|ésions neuropathologiques. Par ailleurs, I'enregistrement des mouvements oculaires,
relativement simple et rapide en comparaison des batteries de tests neuropsychologiques,
pourrait constituer un bon outil pour détecter précocement un déclin cognitif (MacAskill et
coll., 2012).

Tableau 2 : Récapitulatif des principales anomalies oculomotrices par pathologie
neurodégénérative (d'apres Biotti et Vighetto 2014)

Saccades Antisaccades Intrusions
Amplitude Vitesse Latence Erreurs Correction

MP J - - - - Ondes carrées

occasionnelles

AMS J - - - - Ondes carrées,
nystagmus
des regards
excentrés,
nystagmus
battant vers

le bas

DCB Nad Nad M + Non

PSP L b N ou . Non Ondes carrées

(vertical bas) T
MA NE 8 5 ™ + Non
DCL - N 2 . _
DLFT-AP - - N ou + Oui
DLFT-DFT — - N ou + Oui
DLFT-DS - - N ou - -

MCJ - L - - - Nystagmus
cérébelleux,
nystagmus

alternant

périodique
Maladie de Nad 8 5 ™ 0 - Ondes carrées
Huntington

AMS: atrophie multisystématisée; AP: aphasie progressive non fluente; DCB: dégénérescence corticobasale; DCL: démence & corps de lewy;
DFT: démences frontotemporales, DLFT: dégénérescences lobaires frontotemporales;, DS: démences sémantigues; MA: maladie d'Alzheimer,;
MCJ: maladie de Creutzfeldt-Jakob; MP: maladie de Parkinson; N: normal; PSP: paralysie supranucléaire progressive.
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7. Obijectifs de I’étude

Le principal objectif de cette étude était de décrire les caractéristiques neuropsychologiques
des patients porteurs d’'une MP ou d’un syndrome parkinsonien atypique dans une cohorte
de patients résidants aux Antilles Francaises. Nous avons également étudié les profils cognitifs
des différents sous-types de PA.

Dans un second temps, nous avons cherché a établir une corrélation entre les résultats des

tests neuropsychologiques et des parameétres des MOC.

Iv. Matériel et Méthodes

1. Design de I'étude

L’étude Caribbean Atypical Parkinsonism (CAP) était une étude prospective sur deux centres,
réalisée pour évaluer les caractéristiques épidémiologiques, cliniques, neuropsychologiques
et oculomotrices des sujets atteints de syndrome parkinsonien dégénératif aux Antilles
Francaises. Les deux centres étaient la Guadeloupe (service de Neurologie du CHU de Pointe
a Pitre) et la Martinique (service de Neurologie du CHU de Fort de France). Tous les patients
présentant un syndrome parkinsonien dégénératif et acceptant de participer a I’étude ont été
inclus sur une période de 4 ans (entre 2012 et 2016). Tous les médecins généralistes, les
neurologues hospitaliers et libéraux, les médecins internistes et les gériatres des deux iles ont
été contactés afin gu’ils signalent chaque cas suspect de syndrome parkinsonien dégénératif
au service de neurologie du CHU de leur ile. Les patients ont signé un consentement éclairé.
L’étude, financée par le Programme Hospitalier de Recherche Clinique (PHRC 2011-A01 259-
32 ; GIRCI Sud-Ouest Outre-Mer), a été approuvée par le comité d’éthique francais Sud-Ouest
Outre-Mer ll.



27

2. Interrogatoire et examen clinique

Un interrogatoire et un examen clinique standardisé étaient remplis pour chaque patient.
Les données démographiques, I'age de début de la maladie et les antécédents étaient
renseignés, grace a lI'anamnése du patient ou de l'aidant principal en cas d’incapacité du
patient lui-méme.
Un syndrome parkinsonien était défini comme une bradykinésie associée a un tremblement
de repos et/ou une rigidité extrapyramidale, selon les critéres de la société internationale du
Parkinson et des mouvements anormaux (MDS) (Postuma et coll., 2015). Les patients avec une
histoire de la maladie, des manifestations cliniques, biologiques ou radiologiques évocatrices
d’un syndrome parkinsonien secondaire ont été exclus.
A partir des données anamnestiques, cliniques et oculomotrices, nous avons scindé les
patients en deux groupes :

1) Les patients répondant aux critéres de Maladie de Parkinson Idiopathique selon la MDS

(groupe MP), (Annexe 1-A)
2) Les patients ne répondant pas aux criteres diagnostiques de la MP selon la MDS étaient

considérés comme atypiques (groupe PA).

La sévérité de la maladie était évaluée grace au score de Hoehn et Yahr (1967) (Annexe 2 — A)
qui permet de classer la maladie de 0 (normal) a 5 (grabataire) et le handicap par I'échelle de
Schwab et England (1969) qui cote le handicap de 0% (perturbations maximales) a 100 %
(normal) (Annexe 2 — B).

La présence de troubles du comportement en sommeil paradoxal (rapid eye movements-sleep
behaviour disorder, RBD) était évaluée par le score de Stiasny-Kolster (2007) avec un cut-off
supérieur ou égal a 5 (Annexe 2 - C).

La présence d’hallucinations visuelles et/ou auditives était signalée ainsi que la prise au
moment de la visite de traitements antidépresseurs de la famille des inhibiteurs de la
recapture de la sérotonine ou des anticholinestérasiques.

La consommation actuelle ou passée de tabac et la consommation actuelle ou passée d’alcool

étaient également rapportées.
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3. Bilan neuropsychologique

Nous avons utilisé dans I’étude CAP une batterie de tests neuropsychologiques adaptés aux
patients atteints de syndromes parkinsoniens permettant d’étudier les principales fonctions
cognitives.

Les tests neuropsychologiques de notre batterie sont rapportés dans le Tableau 3. Les détails
de chaque test sont en Annexe 3 et les tables de seuil pathologique pour chaque test en

Annexe 4.

Tableau 3 : Les différentes fonctions cognitives explorées et les outils utilisés.

FONCTIONS Tests neuropsychologiques
Efficience Globale Echelle de démence de MATTIS
MMSE
Mémoires :
- De travail Empans
- Episodique Test de rappel libre/rappel indicé a 16 items (Grober et Bushke)
5 mots de Dubois
Fonction exécutives BREF

FBI (comportemental)
Score frontal

- Wisconsin (Conceptualisation)

- Fluence verbale (Initiation)

- Séries graphiques de Luria (Programmation)

- Comportement de préhension (Autonomie environnementale)
TMT A et B (Flexibilité mentale)

Fonctions instrumentales :

- Praxies Praxies

- Langage D080

Capacités visuo-spatiales VOSP (Perception de I'Objet et de I'Espace)
Horloge

Humeur et comportement NPI

a. Efficience globale

L’efficience globale est évaluée par :

e Le MMSE (Mini-Mental State Examination), un outil simple, rapide et standardisé,
validé dans le dépistage et le suivi des déficits cognitifs par le clinicien. Il est composé
d’une série de 7 sous-tests portant sur I'orientation dans le temps, |'orientation dans
I'espace, le rappel immédiat de 3 mots, I'attention, le rappel différé de 3 mots, le

langage et les praxies constructives. Le score maximal est de 30. Le seuil pathologique

varie en fonction du niveau socioculturel et de I’age (Kim et coll., 2016).
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e La MATTIS (aussi appelée Demence Rating Scale), version 2 de 2001 (Jurica, 2001). Il
s’agit d’une échelle d’efficience cognitive globale spécialement adaptée aux démences
sous-cortico-frontales divisée en 5 sous-échelles: attention visuelle et auditive,
initiation/persévération, construction, conceptualisation et mémoire. Le score

maximal est de 144. Le seuil pathologique a été fixé a 136.

b. Mémoire

Deux aspects de la mémoire sont étudiés : la mémoire de travail, qui permet le maintien

temporaire et la manipulation de I'information pendant les taches cognitives, et la mémoire
épisodique, qui permet le souvenir d’événements personnellement vécus dans un contexte

spatial et temporel particulier.

La mémoire de travail est évaluée par les empans de chiffres (Conway et coll., 2005) du MEM

lll. Les taches d’empan verbal direct consistent a présenter oralement des listes croissantes
de chiffres que le sujet doit rappeler dans I'ordre, I’empan est le nombre maximum d’éléments
gue le sujet peut rappeler immédiatement. L'empan de chiffre inversé est une épreuve dans
laquelle le sujet doit rappeler des séries croissantes de chiffres dans 'ordre inverse de

présentation des items. Le seuil pathologique pour ces deux épreuves est fixé en fonction de

I’dge et du niveau socioculturel.

La mémoire épisodique est évaluée par :

e Le test des 5 mots de Dubois, qui est un test simple et rapide consistant a faire
apprendre au patient une liste de 5 mots et a en étudier la restitution. L'épreuve
comporte 2 temps : le 1°" consiste a étudier I'apprentissage de la liste (encodage), la
2"%e (aprés une épreuve interférente) est une étape de rappel différé (mémoire). Le
score de mémoire comporte un rappel libre et un rappel indicé. Le score maximal
(score d’apprentissage sur 5 + score de rappel différé sur 5) est de 10 et |le résultat au

test est considéré comme pathologique si <10. Ce test était effectué uniquement

lorsque le test de Grober et Bushke n’était pas réalisable.
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Le test de Grober et Bushke (test de rappel libre/rappel indicé a 16 items), qui est
une adaptation francophone du Free et Cued Selective Reminding Test (Grober et coll.,
1988), permet d’évaluer la présence et la nature des difficultés de mémoire
épisodique verbale. Ce test oriente I'encodage en fournissant la catégorie sémantique
des mots a retenir et utilise différentes modalités de récupération (rappel libre, rappel
indicé, reconnaissance). Il existe donc plusieurs sous-scores :

o Rappel immédiat (sur 16)

o Somme des 3 rappels libres (sur 48)

o Somme des 3 rappels indicés (sur 48)

o Rappel libre différé (sur 16)

o Rappelindicé différé (sur 16)

o Reconnaissance (sur 16)
Des déficits aux rappels totaux révelent des troubles d’encodage de l'information
verbale en mémoire épisodique ou de stockage. Les difficultés en rappel libre (et
surtout en rappel libre différé) combinées a des performances normales en rappel
indicé, suggérent la présence d’un trouble de récupération de I'information verbale.
Un déficit ciblé de la tdche de reconnaissance suggére I'existence d’un trouble de
vérification de linformation récupérée (trouble de consolidation). Le seuil

pathologigue est fonction de I'dge.

c. Fonctions exécutives

Les fonctions exécutives comprennent différentes composantes :

La conceptualisation

La planification/ programmation
L’attention

La flexibilité mentale
L'inhibition

L’autonomie
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La BREF, Batterie Rapide d’Evaluation Frontale (ou FAB en anglais : Frontal Assessment
Battery at Bedside), a été mise au point par Dubois (Dubois et coll., 2000) pour évaluer
rapidement la présence ou non d’un syndrome dysexécutif cognitif et comportementcoll.
Rapide et simple d’utilisation, elle est validée dans la MP (Lima et coll., 2008; Takagi et coll.,
2002).

Elle est composée de 6 sous parties : similitudes (sur 3) pour la conceptualisation, évocation
lexicale (sur 3) pour la flexibilité mentale, les séquences de Luria (sur 3) pour la programmation
motrice, le comportement de préhension (sur 3) pour la dépendance environnementale, les
consignes conflictuelles (sur 3) pour la sensibilité a I'interférence et le go-no-go (sur 3) pour le

controble inhibiteur. Le score maximal est 18. Le seuil pathologique a été fixé a 15.

Le score frontal (Slachevsky et coll., 2004) comprend :

Le test de classement de cartes de Wisconsin (Guichart-Gomez et Hahn, 2016) (sur 20)

qui permet d’étudier la conceptualisation, I'attention, I'inhibition et la flexibilité.

- La série graphique de Luria (sur 10) qui permet d’étudier la programmation motrice

- Les fluences verbales littérales et catégorielles en 60 secondes (sur 10) qui permet
d’étudier la flexibilité mentale

- Les comportements (préhension, utilisation, imitation, inertie, indifférence) (sur 20)

qui permettent d’étudier la dépendance environnementale.

Le score maximal est 50 et le seuil pathologique a été fixé en fonction de I'dge et du niveau

socioculturel.

Le Trail Making Test a été mis au point en 1944 dans le cadre d’'une batterie d’évaluation
cognitive de I'armée américaine. Il comprend 2 parties : la partie A consistant a relier une série
de chiffres croissante allant de 1 a 25 et la partie B dans laquelle le sujet doit mener de front
2 séries en alternance (une série de chiffres et une série de lettres : 1-A-2-B-3-C-...). Il s’agit
donc de planifier en paralléle mais de maniére alternée 2 séries automatisées sans qu’elles
n‘interférent entre elles.

Le participant est chronométré et doit aller le plus rapidement possible, le seuil pathologique

est fixé en fonction de I'age.
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La FBI (Frontal Behavioral Inventory) (Kertesz et coll., 1997) étudie spécifiquement le
comportement frontcoll. Cet inventaire comporte 24 items, divisés en 12 items positifs
(persévération, irritabilité, jovialité excessive, troubles du jugement, comportement inadapté,
impulsivité, hyperactivité, agressivité, hyperoralité, hypersexualité, comportement
d’utilisation, incontinence urinaire) et en 12 items négatifs (apathie, spontanéité, indifférence
affective, rigidité mentale, perte de perspicacité, négligence personnelle, trouble de
I’organisation, distractibilité, trouble de I'introspection, réduction du langage, apraxie verbale,
main capricieuse). Le score total varie de 0 (pas de trouble) a 72 (troubles séveres). Nous avons

utilisé comme seuil pathologique la médiane totale qui esta 7.

d. Fonctions instrumentales

Les fonctions instrumentales sont représentées par le langage et les praxies.

Le langage est testé grace a la DOS8O. Il s’agit d'un test de dénomination orale d’images

(Deloche, 1997) comportant 80 images que le patient doit dénommer. Le score maximal est

de 80 et le seuil pathologigue est fixé en fonction de I’dge et du niveau socioculturel.

Les praxies sont les fonctions qui régulent I'exécution des gestes a un niveau élaboré. Une
apraxie est un trouble de la réalisation du geste en I'absence de déficit sensitivo-moteur, de
trouble de la coordination, de la compréhension ou de la reconnaissance. Nous avons fait
réaliser aux participants plusieurs variétés de gestes (uni ou bimanuels) :

- Gestes sans signification (boucles entrecroisées entre le pouce et I'index, ...),

- Gestes transitifs figurés (« imaginez que vous avez un peigne dans la main », ...),

- Gestes intransitifs (faire au revoir, salut militaire, ...)

- Praxies bucco-faciales (gonfler les joues, claquer la langue, ...)
Ces tests permettent d’étudier la programmation motrice, la coordination bimanuelle, la
dextérité mais également les praxies idéo-motrices (gestes transitifs et intransitifs). Le score

maximal est de 52. Nous avons pris comme seuil pathologique la médiane totale de 41.
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e. Capacités visuo-spatiales

Les capacités visuo-spatiales sont explorées par la VOSP (Visual Object Space Perception test
battery) (Warrington et James, 1991) qui évalue les processus perceptifs indépendamment
des troubles cognitifs et moteurs potentiels. Ce test se compose de 8 tests dont 4 concernent
la perception des objets et 4 la perception de I’espace. Nous avons utilisé un sous test pour
chacun des types de perception : le sous test « Lettres inachevées » pour la perception de
I'objet (qui consiste a deviner une lettre débutée mais non achevée et la terminer) et le sous
test « Analyse de cubes » pour la perception de I'espace (qui évalue la capacité a se
représenter I'espace en 3 dimensions quand il est présenté en 2 dimensions ; il est demandé
de dire le nombre de cubes représentés y compris ceux cachés a la vue). Le score maximal

pour la VOSP — perception de I'objet est de 20 ; le seuil pathologique est fixé a 17 pour les

sujets de 50 ans et moins et 16 pour les sujets de plus de 50 ans. Le score maximal pour la

VOSP — perception de I'espace est de 10 ; le seuil pathologique est fixé a 6 quel que soit |'age.

Le test de I’Horloge permet d’étudier de maniére simple et rapide a la fois les capacités visuo-
spatiales ainsi que les fonctions exécutives (notamment la planification et |Ia
conceptualisation). L’examinateur présente une feuille au patient et lui demande de dessiner
un cercle qui représentera le cadran d’une horloge. Il lui demande de placer les chiffres
indiquant les heures sur le cadran et ensuite de représenter une heure précise (4 heures moins
20 par exemple). Nous avons utilisé la cotation sur 7 : présence des chiffres de 1 a 12 (1), dans
le bon ordre (1), bien positionnés (1), les 2 aiguilles sont dessinées (1), I'aiguille indiquant
I’heure est bien positionnée (1), 'aiguille indiquant les minutes est bien positionnée (1), les

tailles différentes des 2 aiguilles sont respectées et exactes (1). Le seuil pathologique est fixé

lorsque le score est inférieur a 7.

f. Humeur

L’'humeur et le comportement sont évalués par le NPI (Inventaire Neuropsychiatrique) qui
est une échelle d’évaluation des troubles psycho-comportementaux analysant 12 aspects :
idées délirantes, hallucinations, agitation/agressivité, dépression, anxiété, exaltation de

I"hnumeur/euphorie, apathie/indifférence, désinhibition, irritabilité/instabilité de I'humeur,
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comportement moteur aberrant, sommeil, appétit/troubles de I'appétit. Leur fréquence est
évaluée de 1 a 4 et leur gravité de 1 a 3. Le score pour chaque domaine est le produit de la
gravité par la fréquence (gravité [1-2-3] X fréquence [1-2-3] et le score total additionne chaque

domaine ; il varie de O (pas de trouble) a 144 (troubles séveres). Nous avons fixé comme seuil

pathologiqgue a 8 en rapport avec la médiane totale.

4. Enregistrement des mouvements oculaires

a. Méthode d’enregistrement

L’enregistrement des mouvements oculaires a été réalisé dans une piece sombre et calme.
Les patients étaient assis, la téte calée par un appui-téte et une mentonniere.

Les stimulations visuelles étaient affichées sur un moniteur liyama situé a 60 cm du patient,
au niveau des yeux (angle visuel : 56° X 35°). Les mouvements oculaires ont été enregistrés
par idéo-oculographie (Eyetracker, Mobile EBT©, eyeBRAIN, France, fréquence
d’échantillonnage 330 Hz).

Chaque session a débuté par une procédure d'étalonnage dans laquelle les sujets localisaient
visuellement une cible apparaissant a 13 emplacements successifs a 13 degrés d’amplitude
sur I’écran de stimulation. Les taches oculomotrices étaient controlées par le logiciel
MeyeParadigm et les données ont ensuite été stockées et analysées avec le logiciel
MeyeAnalysis. Le début et le décalage des saccades ont été automatiquement détectés par
un critere de seuil de vitesse et controlés par I'expérimentateur. Les saccades avec une latence
inférieure a 90 ms ou altérées par des clignements des yeux ont été supprimées.
L'enregistrement était binoculaire, mais seuls les mouvements d'un ceil étaient analysés.

Une session d'enregistrement consistait en deux taches de saccade, chacune étant exécutée
deux fois. Des pauses courtes ont été prises apres chaque tache, au cours desquelles les
instructions pour le paradigme suivant étaient données. Une procédure de calibration a été
systématiquement effectuée avant de commencer chaque nouvelle tache. Une session

d’enregistrement durait en moyenne 20 minutes.
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b. Parameétres enregistrés

Il existait deux types de taches :

e Les saccades guidées visuellement : Un point de fixation (PF) central vert était affiché

au centre de I'écran pendant une période de 2400 a 3600 ms. Le point de fixation
disparaissait ensuite et 200 ms plus tard, une cible rouge apparaissait pendant 1000
ms a une position latérale de 13 °, a droite ou a gauche dans la direction horizontale
ou de haut en bas dans la direction verticale. Le PF central réapparaissait ensuite et
une nouvelle saccade débutait. Il était demandé au sujet de déclencher des saccades
aussi précises et rapides que possible du point de fixation central vers la cible latérale,
puis de nouveau vers le PF centrcoll. Un nombre total de 32 essais était réalisé dans la
tache des saccades visuellement guidées horizontales et 16 dans la tache des saccades
visuellement guidées verticales.

Dans cette tache étaient mesurés : la latence moyenne, le gain saccadique (rapport
entre 'amplitude du mouvement réalisé et |'excentricité de la cible) et la vitesse
moyenne.

La tache de saccade visuellement guidée horizontale a été utilisée pour évaluer la
fréquence des ondes carrées.

e Les antisaccades : Dans les mémes conditions que citées précédemment, le sujet était

cette fois-ci invité a déclencher, le plus rapidement et le plus précisément possible,
une saccade dans la direction opposée a la cible latérale. Cette tache a été utilisée pour
déclencher des saccades non guidées visuellement et pour évaluer la capacité a inhiber
les saccades réflexives. Au total, 32 essais étaient réalisés.

Dans cette tache étaient mesurés : le pourcentage d’erreurs aux antisaccades (le

pourcentage de saccades dans la direction de la cible) et la latence des antisaccades.

5. Analyse statistique

Les données démographiques et cliniques sont présentées sous forme de moyenne (+/- écart-
type) ou de médiane et d'intervalle inter-quartile (IQR) (Q1— Q3) pour les variables quantita-

tives et d'effectifs (pourcentage) pour les variables qualitatives.
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Les résultats a chaque test du BNP ont été catégorisés en 2 groupes en fonction de la normalité
des résultats aux différents tests (seuil pathologique pour chaque test rapporté en Annexe 4).
Les comparaisons des résultats aux tests du BNP entre MP vs PA ont été réalisées a l'aide du
test de Chi2 ou du test exact de Fisher pour les variables qualitatives.

Les relations mises en évidence entre diagnostic (MP versus PA) et anormalité aux différents
tests neuropsychologiques ont été consolidées a I'aide de modéles logistiques afin de prendre
en compte certains facteurs d'ajustements (durée d'évolution de la maladie, age, niveau so-
cioculturel).

Les coefficients de corrélations de Spearman ont été calculés pour analyser les relations entre
les résultats aux différents tests du BNP et les différentes mesures des MOC.

Les comparaisons des différentes mesures des MOC entre résultats normaux et résultats anor-
maux aux tests du BNP ont été réalisées a l'aide du test de Student (comparaison de
moyennes).

En raison de la multiplicité des tests statistiques la méthode de Benjamini-Hochberg a été uti-
lisée afin d'ajuster les valeurs des p-values.

Pour I'ensemble des tests, le seuil de significativité a été établi a p<0,05.

Les analyses ont été réalisées a I'aide du logiciel SPSS version 21 (IBM SPSS Statistics, Chicago,

IL).

V. Résultats

1. Description de la population

Nous avons inclus 180 patients issus des 305 patients de I'étude CAP (Figure 2).

Quarante-sept patients (15,4 %) n’ont pas bénéficié de BNP soit parce que |’atteinte cognitive
était trop sévere soit parce qu’ils présentaient des troubles moteurs ou du langage rendant la
passation des tests impossible. Soixante-sept patients (21.9 %) n’ont pas eu de BNP pour une
raison inconnue. Parmi les 191 patients ayant bénéficié d’'un BNP, 180 I'ont eu au cours de la
méme année que |'évaluation clinique, dans un délai médian de 112 jours soit 3,7 mois. Parmi
ces 180 patients, 134 ont bénéficié d’un enregistrement des MOC. Les enregistrements de

117, dont le BNP a été réalisés dans les deux ans avant ou apres leur MOC, ont été analysés.



Figure 2 : Modalités de recrutement des patients
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Participants a I'étude CAP ; n =305

h 4

Individus classés MPI ou PA ; n = 302

« Inclassables » (ni MPI ni PA) par manque d'informations ; n=3

v

Individus ayant bénéficié d’'un BNP ; n =191

Individus n'ayant pas eu de BNP; n =111
Non faisables :
MMS<15 et NSC=2;n=4
MMS<10 et NSC=2;n=2
Troubles moteurs ou du langage sévéres ; n=31
Raison non précisée ; n=7
MNon réalisé ; n =67

A4

Délai BNP — Visite < 365 jours ; n = 180

Délai BNP — Visite =365 jours ; n=11

h 4

Individus ayant eu un enregistrement des
MOC; n=134

Pas d'enregistrement des MOC ; n=46

h

Délai BNP — MOC < 730 jours ; n = 117

Délai BNP — MOC = 730 jours ; n = 17

Tableau 4 : Données démographiques des patients atteints de MP et de PA

Total MP PA
N (%) 180 (100%) 63 (35%) 117 (65%)
Centre, n (%)
Guadeloupe 81 (45%)
Martinique 99 (55%) 28 (44,4%) 53 (45,3%)
35 (55,6%) 64 (54,7%)
Type de visite,n (%)
Consultation 169 (93,2%)
Téléphonique 60 (95,2%) 109 (93,2%)
11 (6,1%) 3 (4,8%) 8 (6,8%)
Délai BNP - Visite (jours)" (médiane [Q1- Q3]) 112 [54-176] 106 [52-175] 112 [55-176]
Age* (médiane [Q1-Q3]) 69 [63-75] 67 [60-72] 71 [64-76]
Sexe ratio (H/F) 1,4 (105/75) 1,74 (40/23) 1,25 (65/52)
Durée d’évolution=(Médiane [Q1-Q3]) 6 [3-10] 9 [5-14] 5[2-8]
ATCD familial de Parkinson1e'degré, n(%) 25 (14%) 11 (17,7%) 14 (12,1%)
NSC<3, n (%) 89 (49,7 %) 23 (36,5%) 66 (56,9%)

*Délai entre le BNP et la visite de recueil des données cliniques (consultation ou entretien téléphonique) (en jours)

#Age au moment du BNP (en années)

“Durée d’évolution de la maladie = délai entre le 1 signe et le BNP (en années)

Parmi les 180 patients étudiés, 55% résidaient a la Martinique, 45% a la Guadeloupe. Les deux

tiers des patients (65%) étaient atteints d’un syndrome parkinsonien atypique (PA). La

proportion MP/PA était la méme dans les 2 fles. Leurs caractéristiques démographiques sont

présentées dans le tableau 2. Les patients atteints d’un PA étaient plus agés de 4 ans par
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rapport aux MP (p = 0.05). La durée d’évolution entre le début de la maladie et le BNP était
plus courte dans le groupe PA (médiane 5 versus 9 chez les MP) (p < 0.001). La proportion de
patients ayant été scolarisés moins de 8 ans (NSC < 3) était plus importante chez les PA (p =

0.009).

Tableau 5 : Données cliniques des patients atteints de MP et de PA.

Total MP PA

n (%) n (%) n (%)
Sévérité* 27 (15,2%) 4(6,5%) 23 (19,8%)
Handicap* 38 (21,3%) 11 (17,7%) 27 (23,3%)
RBD> 92 (52%) 28 (45,9%) 64 (55,2%)
Hallucinations (visuelles et/ou auditives) 60 (34,1%) 19 (31,1%) 41 (35,7%)
ISRS® 23 (12,8%) 6 (9,5%) 17 (14,5%)
Anticholinestérasiques 8 (4,4%) 2(3,2%) 6 (5,1%)
Tabagisme¢ 46 (25,6%) 15 (23,8%) 31 (26,5%)
Alcool¥ 76 (43,7%) 23 (37,7%) 53 (46,9%)

*Sévérité = Score de Hoehn et Yahr > 3

#Handicap = Echelle de Schwab et England < ou = 40 %
“RBD = Score de Stiasny-Kolster > 5

°ISRS = inhibiteur de la recapture de la sérotonine
€Tabagisme = fumeur ou ex fumeur

¥Alcool = consomme au moins un verre par jour

Les données cliniques sont rapportées dans le tableau 5. Les patients atteints de PA avaient
une maladie plus sévere que les MP d’aprés le score de Hoehn et Yahr (p = 0.018), mais le
retentissement sur I'autonomie était équivalent (environ 20 % des patients de chaque groupe
étaient trés dépendants). Environ la moitié des patients qu’ils soient MP ou PA rapportaient
des troubles du comportement en sommeil paradoxal et un tiers des épisodes d’hallucinations
visuelles et/ou auditives. La consommation d’antidépresseurs et d’anticholinestérasiques et

les facteurs de risque cardiovasculaires étaient équivalents dans les deux groupes.

Nous avons caractérisé les différents sous type de syndromes parkinsoniens (Figure 3).
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Figure 3 : Répartition des patients en fonction du diagnositc.

Autres PA

MRl .

m PSP probabile | €
P5P possible | é 2
PSP caraibe

m DL prob:ibl_q

u DCL possible | §
cPD tirilhE_

m AMYS probable g

B AMS puf.u'hlj

u Autre park atypique

AMS

Selon les critéres diagnostiques rapportés en Annexe 1.

Au sein du groupe PA, 4 sous-groupes ont été identifiés :

- 25 % des patients présentaient un ralentissement des saccades verticales. Ils étaient
classés dans le groupe PSP. Ce groupe réunissait les patients avec une atteinte de la
verticalité du regard et des chutes précoces. Certains patients répondaient aux critéres
diagnostiques de PSP-RS possible ou probable. D’autres patients, appelés PSP-Caraibe
(PSP-Ca), présentaient des criteres d’exclusion de PSP-RS tels que des hallucinations,
une dysautonomie ou des myoclonies (Annexe 1 — B).

- 20% répondaient aux critéres d’Atrophie Multi-Systématisée (AMS), avec une réponse
a la L-dopa inférieure a 50% et une dysautonomie (hypotension orthostatique,
incontinence urinaire, impuissance chez les hommes) et un syndrome cérébelleux ou
un syndrome pyramidal, étaient classés dans le groupe AMS (Annexe 1 — C).

- 20% avaient une symptomatologie parkinsonienne et développaient une démence
dans les deux premieres années de leur maladie. IlIs étaient regroupés dans le groupe
Complexe Parkinson-Démence (CPD). Dans ce groupe, certains patients répondaient

aux critéres de démence a corps de Lewy (DCL) (Annexe 1 — D).
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- Les patients ne répondant a aucun critere de Parkinson atypique, y compris ceux de la

DCB (Annexe 1 — E), étaient classés dans le groupe « autre parkinson atypique »

(Autres PA).

Tableau 6 : Données démographiques et principales caractéristiques cliniques des différents
types de Parkinson atypique.

PSP CPD AMS Autre PA
n (%) n (%) n (%) n (%)

N (%) 29 (24,8 %) 22(18.8%) 41(35.0%) 25(21.4%)

Age*(Médiane [Q1-Q3]) 69[64-75] 74[68-77] 71[65-76] 67[60-74]

Sexe ratio (H/F) 1,9 1 1,05 1,27

Durée d’évolution™ 6 [3-10] 3[2-3] 5[4-9] 5[2-8]

(médiane [Q1-Q3])

NSC<3, n (%) 12 (42,9%) 11 (50%) 21(51,2%) 22 (88%)
Sévérite®® 8 (27,6%) 7 (31,8%) 6 (14,6%) 2 (8,3%)
Handicap* 8 (27,6%) 4(18,2%) 10 (25%) 5 (20%)
RBD* 15 (51,7%) 17 (77,3%) 20 (48,8%) 12 (50%)
Hallucinations (visuelles et/ou auditive) 7 (24,1%) 7 (31,8%) 18 (45%) 9(37,5%)

*Age au moment du BNP (en années)

“Durée d’évolution de la maladie = délai entre le 1¢ signe et le BNP (en années)
#sévérité = Score de Hoehn et Yahr > 3

#Handicap = Echelle de Schwab et England < ou = 40 %

“RBD = Score de Stiasny-Kolster > 5

En gras =p < 0,05

Les sous-types de PA étaient similaires en termes de sévérité de la maladie et de handicap. La

durée d’évolution était plus courte chez les CPD (Tableau 6). Prés de 90 % des patients du

groupe « autres PA » avaient un niveau d’étude inférieur a 8 ans contre environ 50 % des

patients des autres groupes (p = 0,004).

2. Bilan neuropsychologique

a. MP versus PA

Les résultats aux tests neuropsychologiques sont regroupés par grandes fonctions cognitives

(efficience cognitive globale, mémoire, fonctions exécutives, instrumentales, visuo-spatiales,

humeur/comportement).
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MP PA p
N =180 n=63 n=117
MMSE
N =159 54 105
Pathologique - n(%) 18 (33,3%) 45 (43,3%) 0,296
Médiane [Q1-Q3] 27 [24-29] 24 [20-27]
MATTIS
N=173 61 112
Pathologique - n(%) 40 (65,6%) 92 (82,1%) 0,032
Meédiane [Q1-Q3] 132 [124-138] 124 [112-134]
Tableau 8 : Mémoire
MP PA p
N =180 n=63 n=117
5 mots de Dubois
N=70 18 52
Pathologique - n(%) 12 (66,7%) 33 (63,5%) 0,850
Médiane [Q1-Q3] 9[7-10] 9[7-10]
Grober et Bushke - RI
N=112 48 64
Pathologique - n(%) 7 (14,1%) 11 (17,2%)
Médiane [Q1-Q3] 16 [15-16] 15 [14-16] 0,120
Grober et Bushke — 3RL
N =109 48 61
Pathologique - n(%) 10 (20,8%) 15 (24,6%) 0,730
Meédiane [Q1-Q3] 25 [19-30] 22 (16-26]
Grober et Bushke - 3RI
N =107 48 59
Pathologique - n(%) 0 (0%) 1(1,7%) 1,000
Médiane [Q1-Q3] 17 [14-22] 18 [15-21]
Grober et Bushke —RLD
N =110 47 63
Pathologique - n(%) 13 (27,7%) 23 (36,5%) 0,412
Médiane [Q1-Q3] 9[6-11] 8[5-10]
Grober et Bushke —RI D
N = 106 47 59
Pathologique - n(%) 0 (0%) 1(1,7%) 1,000
Meédiane [Q1-Q3] 5[4-8] 6 [4-8]
Grober et Bushke — Reconnaissance
N =109 48 61
Pathologique - n(%) 2 (4,2%) 13 (21,3%) 0,027
Médiane [Q1-Q3] 16 [16-16] 16 [15-16]
Empan endroit
N =165 59 106
Pathologique - n(%) 3(5,1%) 4(3,8%) 0,762
Meédiane [Q1-Q3] 5[4-6] 5[4-6]
Empan envers
N =162 58 104
Pathologique - n(%) 8(13,8%) 20(19,4%) 0,450
Meédiane [Q1-Q3] 3[3-4] 3[3-4]

Les résultats aux tests d’efficience globale étaient plus bas chez les PA que chez les MP.
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La MATTIS était plus fréquemment pathologique chez les PA, méme apres ajustement sur
I’age, le NSC et la durée d’évolution de la maladie (p = 0,006) (Tableau 7).

La reconnaissance était plus fréquemment pathologique chez les PA (résultat confirmé aprés
ajustement sur la durée d’évolution de la maladie, p = 0,010). Les résultats en rappel indicé
(3RI et RID) étaient quasiment normaux chez les PA comme chez les MP. Les patients MP et
PA avaient des performances équivalentes aux Empans, avec des scores proches de la normale

dans les deux groupes (Tableau 8).

Tableau 9 : Fonction exécutives

MP PA p
N =180 n=63 n=117
BREF
N =159 54 105
Pathologique - n(%) 32 (59.3%) 85 (81%) 0,002
Médiane [Q1-Q3] 14 [12-16] 11 [8-14]
Score frontal
N =87 40 47
Pathologique - n(%) 13 (32,5%) 21 (44,7%) 0,316
Meédiane [Q1-Q3] 50 [41-55] 42 [36-50]
TMTA
N =148 55 93
Pathologique - n(%) 30 (60 %) 72 (77,4 %) 0,043
Médiane [Q1-Q3] 79 [52-104] 105 [71-169]
TMT B
N =83 39 44
Pathologique - n(%) 17 (43,6%) 20 (45,5%) 0,895
Médiane [Q1-Q3] 143 [93-210] 182 [118-251]
FBI
N =102 32 70
Pathologique - n(%) 18 (56,3%) 35 (50%) 0,646
Médiane [Q1-Q3] 8[3-18] 8 [2-16]

La BREF et le TMT A étaient plus souvent pathologiques chez les patients PA que chez les MP.
Ces résultats étaient confirmés apres ajustement sur I’adge, le NSC et la durée d’évolution de
la maladie pour la BREF (p = 0,006) et sur le NSC et la durée d’évolution pour le TMT A (p =
0,004).

Le score frontal et les performances au TMT B étaient plus bas chez les PA sans étre
significativement plus pathologiques alors que la FBI ne différait pas entre les deux groupes

(Tableau 9).
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MP PA p
N =180 n=63 n=117
DO80
N =164 59 105
Pathologique - n(%) 13 (22%) 48 (45,7%) 0,020
Médiane [Q1-Q3] 75 [71-78] 71 [65-75]
Praxies
N =156 56 100
Pathologique - n(%) 20 (35,7%) 58 (58%) 0,026
Médiane [Q1-Q3] 45 [40-51] 40 [33-47]

Le langage et les praxies étaient plus fréquemment pathologiques chez les PA. Ces résultats

ont été ajustés sur la durée d’évolution de la maladie pour la DO80 (p = 0,001) et sur I'age, le

NSC, et la durée d’évolution pour les praxies (p = 0,003) (Tableau 10).

Tableau 11 : Capacités visuo-spatiales

MP PA p
N =180 n=63 n=117
VOSP - Perception de I'objet
N =153 55 98
Pathologique - n(%) 4(7,3%) 31 (31,6%) 0,020
Médiane [Q1-Q3] 19 [17-20] 18 [15-19]
VOSP - Perception de I’espace
N =155 56 99
Pathologique - n(%) 10 (17,9%) 40 (40,4%) 0,020
Médiane [Q1-Q3] 8 [6-10] 6 [4-9]
Horloge
N =165 58 107
Pathologique - n(%) 31 (53,4%) 76 (71%) 0,043
Médiane [Q1-Q3] 6 [6-7] 6 [5-7]

Les VOSP étaient nettement plus altérées chez les PA, aprés ajustement le NSC et la durée

d’évolution (Perception de 'objet, p = <0.001 ; Perception de I'espace, p = 0.008).

Les résultats a I'Horloge étaient globalement plus bas chez les PA mais apres ajustement sur

I’age, le NSC et la durée d’évolution, les scores des PA n’étaient pas plus souvent

pathologiques pour ce test (p = 0,082) (Tableau 11).

Tableau 12 : Humeur/Comportement

MP PA p
N =180 n=63 n=117
NPI
N=114 40 74
Pathologique - n(%) 19 (47,5%) 38 (51,4%) 0,762
Meédiane [Q1-Q3] 7[3-18] 9[4-24]

Les résultats a la NPI étaient équivalents entre les deux groupes (Tableau 12).



b. Parameétres enregistrés

44

Nous avons ensuite étudié les résultats aux tests neuropsychologiques des différents sous-

types de parkinson atypique, a I'exception du groupe « autres PA ».

Tableau 13: Caractéristiques neuropsychologiques des différents sous-types de Parkinson

atypiques
PSP (n=29) CPD (n=22) AMS (n=41)

EFFICIENCE GLOBALE
MMSE
N =82 23 21 38
Pathologique — n(%) 9(39,1%) 12(57,1%) 14(36,8%)
Médiane [Q1-Q3] 25[22-27] 24[21-24] 24[20-28]
MATTIS
N =88 28 21 39
Pathologique — n(%) 23(82,1%) 17(81%) 30(76,9%)

Médiane [Q1-Q3]

124[116-135]

120[113-127]

125[106-135]

MEMOIRE

5 mots de Dubois

N =38 8 13 17
Pathologique — n(%) 2 (25%) 10(76,9%) 11(64,7%)
Meédiane [Q1-Q3] 10[10-10] 8[7-8] 8[7-10]
Grober et Bushke - RI

N =54 20 10 24
Pathologique — n(%) 4(20%) 1(10%) 3(12,5%)
Meédiane [Q1-Q3] 15[14-16] 16[15-16] 16[15-16]
Grober et Bushke — 3RL

N =51 20 9 22
Pathologique — n(%) 5(25%) 5(55,6%) 3(13,6%)
Médiane [Q1-Q3] 22[16-27] 13[13-24] 23[19-25]
Grober et Bushke — 3Rl

N =50 19 9 22
Pathologique — n(%) 1(5,3%) 0(0%) 0(0%)
Médiane [Q1-Q3] 17[13-21] 20[19-21] 19[15-20]
Grober et Bushke —RLD

N =53 20 10 23
Pathologique — n(%) 9(45%) 4(40%) 7(30,4%)
Médiane [Q1-Q3] 8[5-10] 9[1-9] 7[5-9]
Grober et Bushke — RI D

N =50 19 9 22
Pathologique — n(%) 1(5,3%) 0(0%) 0(0%)
Meédiane [Q1-Q3] 7[3-9] 6/6-7] 6[4-8]
Grober et Bushke — Reconnaissance

N =51 19 9 23
Pathologique — n(%) 5(26,3%) 2(22,2%) 4(17,4%)
Médiane [Q1-Q3] 16[14-16] 16[15-16] 16[15-16]
Empan endroit

N=84 26 20 38
Pathologique — n(%) 0(0%) 1(5%) 2(5,3%)
Médiane [Q1-Q3] 5[5-6] 4[4-6] 5[4-6]
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PSP (n=29) CPD (n=22) AMS (n=41)
MEMOIRE
Empan envers
N =83 26 20 37
Pathologique — n(%) 6(23,1%) 3(15%) 4(10,8%)
Meédiane [Q1-Q3] 3[3-4] 3[3-4] 3[3-4]
FONCTIONS EXECUTIVES
BREF
N =283 24 21 38
Pathologique — n(%) 19(79.2%) 17(81.0%) 31(81.6%)
Meédiane [Q1-Q3] 13[9-14] 10[8-13] 12[9-14]
Score frontal
N =40 13 8 19
Pathologique — n(%) 6(46,2%) 6(75%) 6(31,6%)
Médiane [Q1-Q3] 45[37-52] 38[35-43] 42[39-45]
TMTA
N=72 20 19 33
Pathologique — n(%) 15(75%) 16(84,2%) 22(66,7%)
Meédiane [Q1-Q3] 84[68-143] 127[95-157] 102[59-180]
TMT B
N =34 8 8 18
Pathologique — n(%) 4(50%) 3(37,5%) 6(33,3%)
Médiane [Q1-Q3] 170[107-223] 204[105-338] 169[116-240]
FBI
N =53 17 15 21
Pathologique — n(%) 10(58,8%) 6(40%) 11(52,4%)
Meédiane [Q1-Q3] 9[4-14] 3[1-18] 8[4-14]
FONCTIONS INSTRUMENTALES
D080
N =83 24 20 39
Pathologique — n(%) 10(41.7%) 13(65%) 15(38.5%)
Meédiane [Q1-Q3] 71 [63-76] 68 [57-72] 72 [67-76]
Praxies
N =78 23 20 35
Pathologique — n(%) 14(60,9%) 11(55%) 18(51,4%)
Meédiane [Q1-Q3] 38[30-47] 40[33-47] 41[37-47]
CAPACITES VISUO-SPATIALES
VOSP - Perception de I'objet
N=78 22 19 37
Pathologique — n(%) 6(27,3%) 6(31,6%) 13(35,1%)
Meédiane [Q1-Q3] 17[15-19] 18[15-20] 18[14-19]
VOSP - Perception de I’espace
N =79 22 19 38
Pathologique — n(%) 7(31,8%) 7(36,8%) 17(44,7%)
Meédiane [Q1-Q3] 7[4-10] 7[4-8] 6[4-9]
Horloge
N =85 26 20 39
Pathologique — n(%) 17(65,4%) 14(70%) 26(66,7%)
Meédiane [Q1-Q3] 6[5-7] 6[4-7] 6[4-7]
HUMEUR ET COMPORTEMENT
NPI
N =58 15 18 25
Pathologique — n(%) 7(46,7%) 14(70%) 26(66,7%)
Médiane [Q1-Q3] 8[4-28] 9[2-23] 10[5-24]

Aucun des tests neuropsychologiques ne présentait des résultats significativement plus

altérés dans I'un des sous-groupes de PA (Tableau 13).
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Les résultats des tests neuropsychologiques corrélés aux différents parametres oculomoteurs

sont représentés dans le tableau 14.

Tableau 14 : Corrélations entre résultats aux tests neuropsychologiques et paramétres ocu-

lomoteurs.
Saccades Horizontales Saccades Verticales Antisaccades Fréquence
des ondes
Latences* | Vitesses* | Gain Latences* | Vitesses* | Gain | % d’erreur | Latences* | .5 rées
MMS -0,348 -0,115 0,055 -0,237 -0,007 0,029 |-0,483 -0,092 0,333
MATTIS -0,382 0,014 0,050 -0,324 0,072 0,080 |-0,484 -0,224 0,190
5 mots de Dubois -0,455 -0,054 0,107 |-0,439 0,050 0,151 |-0,138 0,196 0,205
Grober et Bushke - RI -0,175 0,017 0,105 -0,098 -0,152 -0,037 | -0,076 -0,049 0,136
Grober et Bushke —3RL | -0,410 0,128 0,005 |-0,284 0,038 0,013 | -0,240 0,179 0,062
Grober et Bushke — 3Rl 0,107 -0,104 0,024 0,149 -0,071 0,037 | 0,223 -0,004 0,209
Grober et Bushke —RLD | -0,323 0,144 0,132 |-0,152 0,117 0,193 |-0,130 -0,008 0,189
Grober et Bushke —RI D 0,055 0,031 -0,057 -0,048 0,011 -0,053 | -0,014 -0,134 -0,035
Grober et Bushke —Reco | -0,196 -0.107 0,073 |-0,101 -0,067 0,082 | -0,268 0,110 -0,015
Empan endroit -0,011 -0,186 -0,109 -0,104 -0,140 0,046 |-0,188 -0,132 0,007
Empan envers -0,042 -0,062 0,113 |-0,087 0,028 0,057 |-0,137 0,034 0,077
BREF -0,424 0,040 0,102 [-0,413 -0,077 -0,022 [-0,428 -0,301 0,098
Score frontal - 0,142 0,113 0,214 0,105 |-0,372 -0,481 0,058
TMT A 0,340 -0,048 0,05 0,298 0,020 -0,046 | 0,320 0,233 -0,258
TMT B 0,149 0,072 0,006 0,247 0,012 -0,072 | 0,271 0,322 -0,237
FBI 0,130 0,017 0,206 |0,053 0,357 0,305 | -0,030 0,173 0,187
DOSO -0,280 0,119 0,153 |-0,293 0,031 0,146 |-0,421 0,181 0,423
Praxies -0,312 0,057 0,150 -0,425 0,227 0,151 |-0,373 -0,246 0,230
VOSP - Perception objet -0,443 0,137 0,122 -0,415 0,137 0,182 |-0,298 -0,269 0,312
VOSP - Perception espace -0,282 0,150 0,116 -0,341 0,079 0,023 |-0,187 -0,140 0,351
Horloge -0,364 -0,011 0,027 -0,422 0,092 0,100 |-0,308 -0,157 -0,372
NPI 0,166 -0,059 -0,117 0,289 -0,279 -0,246 | 0,176 0,040 0,137

Légende : Blanc : [rho| €[0; 0.3[; Jaune : [rho| € [0.3-0.5[ ; Rouge : rho €[0.5-1], [rho| étant le coefficient de corrélation

Reco = reconnaissance ; * Latences et Vitesses moyennes

L’efficience globale, les fonctions exécutives et instrumentales et les capacités visuo-spatiales

semblent particulierement corrélées a certains parameétres oculomoteurs tels que les latences

des saccades verticales et horizontales et le pourcentage d’erreur aux antisaccades.

Nous avons sélectionné les corrélations les plus fortes (coefficient de corrélation |rhol

compris entre 0,3 et 1) et étudié le lien entre des résultats pathologiques aux tests

neuropsychologiques et les parameétres des MOC concernés. Les résultats sont schématisés

dans la Figure 4 et présentés par grandes fonctions cognitives.
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Figure 4: Résultats pathologiques aux tests neuropsychologiques en fonction des

parameétres des MOC.
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E) Capacités visuo-spatiales
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#%% = p < 0,001
SV = Saccades Horizontales
S5V = Saccades Verticales
AS = Antisaccades

Il existait un allongement significatif de la latence des saccades horizontales lorsque la
MATTIS, les 5 mots de Dubois, la BREF, les praxies, la VOSP-Perception de I'Objet et 'Horloge
étaient pathologiques.

La latence des saccades verticales était plus longue lorsque la MATTIS, la BREF, le Score
Frontal, les praxies, les VOSP-Perception de I'Objet et de I'Espace et I'Horloge étaient

pathologiques.



50

Un pourcentage élevé d’erreur aux antisaccades était retrouvé quand les tests d’efficience
globale, ceux évaluant les fonctions instrumentales et les fonctions exécutives étaient
pathologiques.

Aucune association significative n’a été retrouvée entre les tests de mémoire et les latences
des saccades verticales ou le pourcentage d’erreurs aux antisaccades.

Par ailleurs, une augmentation de la fréquence des ondes carrées étaient observée lorsque le
MMSE (p = 0.032) et les VOSP (Perception de I'objet, p = 0.041 ; Perception de I'espace, p =

0.020) étaient pathologiques.

VI. Discussion

Notre étude a permis d’établir les caractéristiques neuropsychologiques des syndromes
parkinsoniens de type MP et atypiques dans les Antilles Francgaises. Le profil cognitif des MP,
de type sous-cortical differe de celui des PA dont I'atteinte est cortico-sous-corticale. Nous
avons établi qu’il existait des corrélations entre I'atteinte de la plupart des fonctions cognitives
et l'altération de certains parametres oculomoteurs comme les latences des saccades

horizontales et verticales et les latences et les pourcentages d’erreur des antisaccades.

1. Les parkinsoniens atypiques, plus agés, ont un niveau socioculturel plus bas

Cette étude porte sur 60 % des patients de la cohorte prospective CAP (305 patients inclus de
2012 a 2016 en Martinique et en Guadeloupe). L’évaluation neuropsychologique et
I’enregistrement oculomoteur ont été proposés a tous les patients dont le handicap moteur
et l'altération cognitive était compatible avec la réalisation des tests. Les données
démographiques de notre échantillon étaient sensiblement identiques a celles des patients
de I’étude CAP avec des formes atypiques plus agés de 4 ans. Alors que parmi les 305 patients
de I’'étude CAP, la proportion de patients guadeloupéens et martiniquais était équivalente,
notre échantillon comptait 55% de Martiniquais et 45% de Guadeloupéens. Ceci peut étre di
a une plus grande accessibilité au bilan neuropsychologique en Martinique ou trois

neuropsychologues étaient impliqués dans I’étude contre un en Guadeloupe.
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Dans notre étude, comme dans I’étude CAP (Lannuzel et coll., 2018) les patients porteurs d’un
PA ont un niveau d’éducation plus faible que les MP. Plus de la moitié d’entre (56.9 %) ont été
scolarisés moins de 8 ans contre 36.5% des patients du groupe MP. L'étude CAP a mis en
évidence qu’un faible niveau d'instruction (< huit ans de scolarité) multipliait par quatre le
risque de développer un syndrome parkinsonien atypique (Lannuzel et coll., 2018). A notre
connaissance, la corrélation entre un bas niveau socioculturel et le risque de développer un
syndrome parkinsonien atypique n’avait auparavant pas été établie.

Dans la MP des travaux ont montré qu’a niveau de sévérité et durée d’évolution équivalente,
un haut niveau d’éducation était lié a de meilleures performances cognitives(Cohen et coll.,
2007). Une charge de protéine béta-amyloide corticale importante serait prédictive d’un
déclin cognitif chez les Parkinsoniens dont le niveau d’éducation est faible (< 8 ans
d’éducation), ce qui ne serait pas le cas chez les patients plus éduqués (> 13 ans d’éducation).
De la méme maniéere, plusieurs études ont montré qu’un bas niveau socio-éducationnel était
un facteur de risque de développer une maladie d’Alzheimer (Xu, 2015). Le risque de MA serait
réduit de 7% par année d’étude (de la Fuente-Fernandez, 2006).

En population générale, un niveau de scolarité bas est lié a I'apparition plus précoce d’un
déclin cognitif (Glatt et coll.,, 1996) et d’'une démence (Poletti, Emre, et Bonuccelli 2011;
Muslimovi¢ et coll. 2009). L’hypothése selon laquelle les sujets ayant un haut niveau d’études
auraient les capacités de réserve leur permettant de différer I'expression clinique d’une lésion
cérébrale a abouti au concept de « réserve cognitive » (Mokri, 2013; Mortimer, 1997; Roe et
coll., 2007). L’éducation favoriserait la croissance dendritique, augmenterait la densité
neuronale (Coffey et coll., 1999; Graves et coll., 1996)et permettrait le développement de
stratégies compensatoires (Brucki et Nitrini, 2008; Le Carret et coll., 2003; Stern, 2003). La
perte neuronale due a la maladie neurodégénérative pourrait ainsi avoir moins de
conséguences visibles chez les sujets a haut niveau d’éducation. Une représentation

graphique du modele de réserve cognitive est présentée en figure 5.
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Figure 5 : Modeéle de réserve cognitive (d'aprés Stern, 2009)
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2. L’atteinte cognitive dans la maladie de Parkinson aux Antilles

Dans notre étude, a 9 ans d’évolution, 33% des patients porteurs d’'une MP ont un MMSE
pathologique, 60% ont des scores de MATTIS inférieurs a la normale. Ces résultats seraient-ils
le reflet d’'une altération cognitive globale plus sévére et/ou précoce dans la MP aux Antilles ?
L’efficience globale est habituellement préservée durant les 10 premieres années d’évolution
d’'une MP. Dans une étude norvégienne chez des patients atteints d’'une MP a 12,2 ans
d’évolution en moyenne, le MMSE moyen était de 29,4 (Janvin et coll., 2005). Les résultats
d’une autre étude, américaine, dont les sujets a 12,5 ans d’évolution avaient un MMSE moyen
a 27,6 et une MATTIS moyenne a 134 (Brown et coll., 1999) irait dans les sens d’une apparition
plus précoce des troubles cognitifs dans notre population. Le suivi de la cohorte CAP qui
prévoit une évaluation annuelle de la cognition par un MMSE et une BREF sur 5 ans pourra
fournir certaines informations sur la cinétique et la sévérité des troubles cognitifs (date
d’apparition, profil de progression) chez les patients porteurs d’'une MP aux Antilles. Une
étude comparative de notre cohorte a des sujets appareillés sur I'age et la durée d’évolution
et la validation de normes aux Antilles pour certains des tests utilisés, le MMSE notamment

seront nécessaires pour répondre de maniere plus précise a cette question.
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Le profil cognitif de la MP est décrit comme essentiellement dysexécutif (Kehagia et coll.,
2010). Chez nos patients, I'atteinte dysexécutive se traduit par des scores pathologiques a la
BREF dans prés de 60% des cas et une atteinte modérée du score frontal et du TMT A
(pathologiques dans 32.5% cas). Certaines performances mnésiques décrites comme
préservées dans la MP sont altérées chez nos patients. Lors du test de Grober et Bushke qui
évalue la mémoire épisodique, environ 20% des patients ont des résultats anormaux lors des
tests de rappel libre. Ceci est en faveur d’une atteinte modérée des capacités de récupération
de l'information. En revanche, les tests de rappel indicé sont quasiment normaux, ce qui
indique que le stockage est préservé. Il s’agit donc d’'une atteinte mnésique de nature sous-
cortico-frontale différente du profil hippocampique de la maladie d’Alzheimer. Chez nos
patients les empans, qui testent la mémoire de travail, sont quasiment normaux, dans la
consigne directe (empan endroit, normaux dans 95% des cas) mais légérement altérés lors de
la consigne indirecte (14% de scores pathologiques dans I'empan envers) qui est plus
complexe. Cette atteinte qui touche les fonctions élaborées traduit une altération des
processus de planification et entrent dans le cadre du syndrome dysexécutif. Les fonctions
instrumentales (praxies et langage) sont globalement conservées, tout comme les capacités
visuo-spatiales. L’horloge est pathologique dans plus de 50 % des cas mais elle fait intervenir

en plus des capacités visuo-spatiales plusieurs fonctions exécutives.

3. Les caractéristiques cognitives des PA

Chez les PA, en plus de I'atteinte sous-cortico-frontale décrite chez les MP, caractérisée par
un syndrome dysexécutif et un profil mnésique de type sous-cortical, une altération des tests
neuropsychologiques traduisant une atteinte corticale est observée. En effet, les praxies et la
dénomination (DO80) sont plus fréquemment pathologiques chez les PA ce qui reflete une

atteinte corticale pariétale et fronto-pariétale.

Nos patients du groupe PSP ont un profil cognitif cortico-sous-cortico-frontcoll. Ce profil
differe de celui décrit dans la PSP classique, la PSP-RS, dont le profil estpurement sous-cortico-
frontal avec atteinte dysexécutive sévere. L’efficience globale pourrait étre plus altérée chez
nos patients (MMSE médian a 25 a 6 ans d’évolution) que chez les PSP-RS (MMSE a 27 a 4,4

années d’évolution (Pillon et coll., 1995). Une étude menée en imagerie multimodale chez 18
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patients, 9 patients PSP originaires de Guadeloupe et 9 patients PSP-RS, respectivement de
6,8 et 4,3 années d’évolution est également en faveur d’une atteinte corticale plus importante
chez les patients originaire de Guadeloupe (Lehericy et coll., 2010). Les anomalies structurelles
et en diffusion prédominaient dans les lobes temporaux et occipitaux, les régions limbiques
et le cervelet chez les patients PSP guadeloupéens et au niveau des noyaux gris centraux et du
mésencéphale chez les PSP-RS.

Une étude récente menée par morphométrie (Voxel Based Morphometry) chez 15 patients
PSP guadeloupéens de I'étude CAP et 15 patients PSP-RS confirme ces résultats (Vasseur,
2018). Une réduction du volume de substance grise des régions occipitale gauche, pariétale
gauche et de ’lhémispheére cérébelleux droit et une réduction de substance blanche temporale
et occipitale bilatérale étaient observée chez les PSP guadeloupéens. Dans le groupe PSP-RS,
les régions concernées par une réduction de substance blanche et grise étaient le cervelet, les

deux thalamus et la région rostrale du mésencéphale (pour la substance blanche).

Il a été longtemps admis que les patients atteints d’AMS ne présentaient pas d’atteinte
cognitive. Ces derniéres années cependant, il a été établi que ces patients peuvent présenter
des troubles modérés des fonctions exécutives (Dujardin et coll., 2003). Dans notre étude, les
patients du groupe AMS ont une atteinte des fonctions exécutives significative avec
notamment une BREF pathologique dans plus de 80 % des cas. Nous avons également observé
une atteinte modérée des fonctions instrumentales et des capacités visuo-spatiales,
parametres qui sont intimement liés aux performances exécutives. Nous retrouvons
également une atteinte mnésique de type frontale avec une altération dans les rappels libres
avec rappels indicés préservés du Grober et Bushke en faveur d’un trouble de la récupération.
L'ensemble de ces éléments met en évidence une altération cognitive importante. En
I’'absence de données neuropathologiques dans ce groupe de patients, il est difficile de se
prononcer sur les mécanismes sous-tendant ces observations. Plusieurs hypothéses peuvent
étre avancées: une charge lésionnelle importante, une distribution étendue des dépots

d’alphasynucléine ou une protéinopathie particuliere.

Dans le groupe Parkinson-Démence toutes les fonctions cognitives sont altérées de fagon
marquée ce qui témoigne d’une atteinte sévere cortico-sous-cortico-frontale. Ce profil est

comparable a celui décrit dans les DCL. Dans la DCL, les patients présentent une altération
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cognitive précoce, parfois antérieure au syndrome parkinsonien. Le profil mnésique sous-

cortico-frontal différe de celui de la Maladie d’Alzheimer.

4. Corrélation entre BNP et MOC, apport de I'enregistrement des MOC dans

I’exploration des fonctions cognitives chez le parkinsonien

Nous avons mis en évidence que les performances cognitives et certains parameétres (les
latences des saccades et des antisaccades, le pourcentage d’erreurs aux AS) des MOC étaient
liés. D’autres paramétres comme le gain et la vitesse des saccades ne semblaient en revanche
pas liés aux performances cognitives. Lorsque la MATTIS, les 5 mots de Dubois, la BREF, le
score frontal, les Praxies, 'Horloge et les VOSP étaient pathologiques, les latences moyennes
des saccades horizontales et verticales étaient allongées. Un pourcentage d’erreur élevé aux
antisaccades et des scores pathologiques a la MATTIS, la BREF, le score frontal, les praxies et
la DO80 étaient corrélés. Toutes les fonctions cognitives semblent donc corrélées aux latences
des saccades horizontales et verticales ainsi qu’aux latences des antisaccades et au

pourcentage d’erreur aux antisaccades.

Le cortex frontal est impliqué dans la programmation des saccades volontaires et dans
I'attention visuo-spatiale. L'implication du lobe frontal dans la génération et le contréle des
saccades peut expliquer le lien entre MOC et fonctions exécutives (attention, prise de
décision, flexibilité mentale et capacités d’inhibition). Les taches mnésiques sont peu
corrélées aux parametres des MOC, on peut imaginer que des taches de saccades et
d’antisaccades plus élaborées (tels que des taches d’antisaccades avec délai entre la
présentation de la cible et la réponse attendue) pourrait permettre de faire apparaitre des

corrélations avec la mémoire de travail.

Il est intéressant de voir apparaitre une corrélation avec les fonctions instrumentales et les
capacités visuo-spatiales. Le cortex pariétal est responsable de la programmation des
saccades réactives. L'implication du lobe pariétal dans le controle des saccades peut
cependant expliquer qu’il puisse exister de maniére concomitante une atteinte des saccades
guand les fonctions instrumentales ou les capacités visuo-spatiales sont perturbées. En effet,

le langage concerne un large réseau reliant les aires frontale, pariétale et temporale au sein
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de I’hémisphére dominant (Planton et Démonet, 2012), les praxies sont principalement sous
I'influence des aires associatives du cortex pariétal et les capacités visuo-spatiales sous celle
du lobe pariétal inférieur mais également de la partie caudale du gyrus temporal supérieur

(Thiebaut de Schotten et Bartolomeo, 2006).

La fréguence des ondes carrées est corrélée aux scores obtenus au MMSE, a la DO80 et aux
capacités visuo-spatiales. Les ondes carrées sont des intrusions lors de la fixation oculaire.
Elles interrompent la fixation oculaire et correspondent a une petite saccade horizontale de 1
a 5° a droite ou a gauche. Aprés un intervalle inter-saccadique de 200 millisecondes, qui
correspond au temps de réaction visuelle, I'ceil opére une saccade inverse de refixation sur sa
cible. Il n’y a pas, a notre connaissance, de norme établie de fréquence des ondes carrées. La
physiopathologie de ces ondes n’est pas bien connue (Thurtell, 2014). Il a déja été évoqué que
les ondes carrées pourraient étre générées au niveau des noyaux gris centraux (O’Sullivan et
coll., 2003) ou encore du colliculus supérieur (Phillipou et coll., 2014). Une étude portant sur
I’examen oculomoteur des patients de CAP a retrouvé une fréquence d’ondes carrées chez les
PA (0,1740,16) supérieure a celle chez les MP (0,1840,19) (Lackmy, 2018). Une augmentation
de la fréquence des ondes carrées lorsque les tests évaluant les fonctions instrumentales et

visuo-spatiales sont altérés suggere que les cortex frontaux et pariétaux pourraient étre

impliqués dans la génération des ondes carrées.

Il est intéressant de noter que la NPI, qui teste également I’humeur, n’est corrélée a aucun

parameétre oculomoteur.

En conclusion, I'enregistrement des MOC livre indirectement des informations sur les
performances cognitives. Les parameétres oculomoteurs, déja utilisés en pratique clinique pour
préciser le phénotype parkinsonien et a priori peu influencés par le niveau d’éducation et

I’lhumeur, pourraient chez le parkinsonien participer a I’évaluation de la cognition.
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5. Limites et perspectives

Une des limites de cette étude est le délai entre I'évaluation clinique, le bilan
neuropsychologique et I’enregistrement oculomoteur. Bien qu’il ne soit pas envisageable de
réaliser 'ensemble de ces tests durant la méme visite en raison notamment de la fatigabilité
des patients, le délai entre les deux examens, qui a pu atteindre deux ans, a pu influencer les
résultats. La non-réalisation du BNP chez 67 patients de I'étude CAP sans raison identifiée est

également a signaler comme une des faiblesses de cette étude.

Nous avons noté qu’une large proportion de nos patients avait un bas niveau socioculturel,
notamment dans le groupe des PA. Nous pouvons nous demander si les tests que nous avons
utilisés sont adaptés a cette population. De méme, tous les tests ne disposaient pas de normes
adaptées au NSC. En ajustant nos résultats sur le NSC pour ces tests, nous avons pu comparer
les résultats a ces tests entre les groupes mais il est possible que des résultats aient été
considérés comme pathologiques alors qu’ils étaient simplement influencés par le bas niveau
socio-éducatif. L’adaptation de tests existants aux bas NSC, la validation de nouvelles normes
et la création de nouveaux tests adaptés a ces patients est un grand débat parmi les
spécialistes de la cognition (Mokri, 2013). En effet, bien que des travaux soient effectués sur
la validation de tests d’efficience globale (notamment dans la maladie d’Alzheimer, le TNI-93,
Maillet et coll., 2016), il semble difficile de tester spécifiquement les différentes fonctions
cognitives chez les patients de bas niveau socioculturel sans faire intervenir la lecture ou
I'écriture.

Par ailleurs, il pourrait étre intéressant de discuter la création de normes aux tests
neuropsychologiques adaptées a la population antillaise, afin de pouvoir établir de maniere
plus précise les seuils pathologiques et de faciliter le dépistage, le suivi et la caractérisation

des pathologies neurodégénératives.

Nous n’avons pas exploité toutes les données du bilan neuropsychologique.

Tout d’abord, il serait particulierement intéressant de s’intéresser aux sous-scores de MATTIS.
En effet, la MATTIS, validée dans le dépistage des troubles cognitifs de la MP (Villeneuve et
coll., 2011) est un test d’efficience globale composé de sous-tests explorant différentes

fonctions cognitives. Dans notre étude la MATTIS était significativement plus altérée chez les
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PA. Des données plus précises des sous-scores concernés par l'altération permettraient de
préciser le profil cognitif et de proposer la MATTIS comme test de débrouillage en
consultation, a la place du MMSE pour nos patients atteints de syndromes parkinsoniens
atypiques.

Les deux tests comportementaux, la NPI et la FBI, ont été sous-exploités. En effet, nous ne
nous sommes intéressés qu’aux résultats bruts de ces deux tests ce qui nous a permis de voir
qgue les troubles de I’'humeur et du comportement sont relativement peu présents dans les
différents sous-groupes. Il serait beaucoup plus informatif de s’intéresser aux détails de
chacun des tests, item par item, afin de définir le profil thymique et comportemental de nos
patients. En effet, ces paramétres peuvent influencer les performances cognitives des patients

atteints de maladie neurodégénérative.
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Annexe 1 : Critéres diagnostiques des syndromes parkinsoniens dégénératifs

A) Critéres MDS de Maladie de Parkinson (d’aprés Postuma et coll. 2015)

The first essential criterion is parkinsonism, which is defined as bradykinesia, in combination with at least 1 of rest tremor or rigidity. Examination of all car-
dinal manifestations should be carried out as described in the MDS-Unified Parkinson Disease Rating Scale. ™ Once parkinsonism has been diagnosed:
Diagnosis of Clinically Established PD requires:
1. Absence of absolute exclusion criteria
2. At least two supportive criteria, and
3. No red flags
Diagnosis of Clinically Probable PD requires:
1. Absence of absolute exclusion criteria
2. Presence of red flags counterbalanced by supportive criteria
If 1 red fiag is present, there must also be at least 1 supportive criterion
If 2 red flags, at least 2 supportive criteria are needed
Mo more than 2 red flags are allowed for this category
Supportive criteria
(Check box if criteria met)
[J 1. Clear and dramatic beneficial response to dopaminergic therapy. During initial freatment, patient returned to normal or near-normal level of function. In
the absence of clear documentation of initial response a dramatic response can be classified as:
a) Marked improvement with dose increases or marked worsening with dose decreases. Mild changes do not qualify. Document this either objectively
{==30% in UPDRS Il with change in treatment), or subjectively (cleardy-documented history of marked changes from a reliable patient or caregiver).
b) Unequivocal and marked on/off fluctuations, which must have at some point included predictable end-of-dose wearing off.
[] 2. Presence of levodopa-induced dyskinesia
[] 3. Rest tremor of a limb, documented on clinical examination (in past, or on current examination)
[] 4. The presence of either olfactory loss or cardiac sympathetic denervation on MIBG scintigraphy
Absolute exclusion criteria: The presence of any of these features rules out PD:
[] 1. Unequivocal cerebellar abnormalities, such as cerebellar gait, limb ataxia, or cerebellar oculomotor abnormalities (eg, sustained gaze evoked nystag-
mus, macmo square wave jerks, hypermetric saccades)
[] 2. Downward vertical supranuclear gaze palsy, or selective slowing of downward vertical saccades
[] 3. Diagnasis of probable behavioral variant frontotemporal dementia or primary progressive aphasia, defined according to consensus criteria™ within the
first 5y of disease
[] 4. Parkinsonian features restricted to the lower limbs for more than 3 y
[] 5. Treatment with a dopamine receptor blocker or a dopamine-depleting agent in a dose and time-course consistent with drug-induced parkinsonism
[] 6. Absence of observable response to high-dose |levodopa despite at least moderate severity of disease
[J 7. Unequivocal cortical sensory loss (ie, graphesthesia, stereognosis with intact primary sensory modalities), clear limb ideomotor apraxia, or progressive
aphasia
[] 8. Normal functional neurcimaging of the presynaptic dopaminergic system
[] 9. Documentation of an atternative condition known fo produce parkinsonism and plausibly connected to the patient's symptoms, or, the expert evaluating
physician, based on the full diagnostic assessment feels that an altemative syndrome is maore likely than PD

Red flags
[11. Rapid progression of gait impairment requiring regular use of wheelchair within 5 y of onset
[J]2. A complete absence of progression of motor symptoms or signs over 5 or more y unless stability is related to freatment
[ 3. Early bulbar dysfunction: severe dysphonia or dysarthria (speech unintelligible most of the time) or severe dysphagia (requiring soft food, NG fube, or
gastrostomy feeding) within first 5 y
[] 4. Inspiratory respiratory dysfunction: either diurnal or nocturnal inspiratory stridor or frequent inspiratory sighs
[] 5. Severe autonomic failure in the first 5 y of disease. This can include:
a) Orthostatic hw-utensbn”—orn‘mstaﬁc decrease of blood pressure within 3 min of standing by at least 30 mm Hg systolic or 15 mm Hg diastolic, in
the absence of dehydration, medication, or other diseases that could plausibly explain autonomic dysfunction, or
b) Severe urinary retention or urinary incontinence in the first 5 v of disease (excluding long-standing or small amount stress incontinence in women),
that is not simply functional incontinence. In men, wrinary retention must not be attributable to prostate disease, and must be associated with erectile
dysfunction
[] 6. Recurrent (=1/) falls because of impaired balance within 3 y of onset
[17. Disproportionate anterocollis (dystonic) or contractures of hand or feet within the first 10 y
[] 8. Absence of any of the common nonmotor features of disease despite 5 y disease duration. These include sleep dysfunction (sleep-maintenance insom-
nia, excessive daytime somnolence, symptoms of REM sleep behavior disorder), autonomic dysfunction constipation, daytime urinary urgency, sympto-
matic orthostasis), hyposmia, or psychiatric dysfunction (depression, anxiety, or hallucinations)
[19. Otherwise-unexplained pyramidal tract signs, defined as pyramidal weakness of clear pathologic hyperreflexia (excluding mild reflex asymmetry and
isolated extensor plantar response)
[J 10. Bilateral symmetric parkinsonism. The patient or caregiver reports bilateral symptom onset with no side predominance, and no side predominance is
observed on objective examination
Criteria Application:

1. Does the patient have parkinsonism, as defined by the MDS criteria? Yes [ No []
If no, meitier probable PD nor clinically established PD can be diagnosed. £ yes:
2. Are any absolute exclusion criteria present? Yes [ No []

If “yes,” neitfrer probable PD nor clinically established PD can be diagnosed. £ na:
3. Number of red flags present
4. Number of supportive criteria present
5

. Are there at least 2 supportive criteria and no red flags? Yes [ ] Mo ]
If yes, patient meets criteira for clinically established PD. if no:
6. Are there more than 2 red flags? Yes [ ] Mo []
If “yes,” probable PD cannat be diagnosed. /f no:
7. s the number of red flags equal to, or less than, the number of supportive criteria? Yes [ Mo []

If yes, patient meets criteria for probable PD
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B) Critéres diagnostiques de PSP (Critéres NINDS-SPSP, d’aprés Eusebio, 2015)

Niveau du diagnostic Critéres d'inclusion Critéres d'exclusion (un seul suffit)
Certain Critéres probable ou possible Antécédent récent d’encéphalite
Et Membre étranger
Présence d'anomalies caractéristiques a l'examen Troubles sensitifs corticaux
anatomopathologique post-mortem Atrophie frontale ou temporo-pariétale
Probable Age > 40 ans Hallucinations non liées a la dopathérapie
Et Démence de type Alzheimer
Début progressif Signes cérébelleux précoces et marqués
Et Dysautonomie précoce o .
Paralysie de la verticalité du regard Syndrome parkinsonien asyméirique sévére
Et Anomalies structurales en neuroradiologie
Instabilité posturale et chutes dans la 1™ année Maladie de Whipple
Possible Age > 40 ans
Et
Début progressif
Et
Paralysie de la verticalité du regard
Ou

Ralentissement des saccades verticales avec
instabilité posturale et chutes dans la 1™ année

C) Critéres diagnostiques d’AMS (d'aprés Foubert-Samier et coll., 2015)

AMS « possible » :

Maladie de début sporadique, chez un adulte (> 30 ans) caractérisée par

Associé a

Un signe suggérant une
dysautonomie

Un syndrome cérébelleux

Mictions impérieuses sans autre explication, vidange

Un syndrome parkinsonien

vésicale incompléte, dysfonction érectile chez I'homme (bradykinésie avec rigidité,

Hypotension orthostatique n'ayant pas les critéres

tremblement, ou instabilité

d'AMS probable posturale)
Ataxie a la marche avec dysarthrie cérébelleuse, ataxie Au moins un des critéres
des membres ou dysfonction oculomotrice cérébelleuse additionnels du tableau Il

AMS « probable » :

Maladie de début sporadique, progressive, chez l'adulte (> 30 ans) caractérisé par
Avec une incontinence urinaire (associée a une dysfonction érectile chez

Une dysautonomie

I'homme)

Ou une hypotension orthostatique survenant dans les 3 minutes aprés le
lever avec chute de pression artérielle d'au moins 30 mmHg pour la
systolique ou de 15 mmHg pour la diastolique

Associée a I'un des deux syndromes

Un syndrome parkinsonien peu

sensible a la lévodopa
Un syndrome cérébelleux

Bradykinésie avec rigidité, tremblement, ou instabilité posturale

Ataxie a la marche avec dysarthrie cérébelleuse, ataxie des membres ou
dysfonction oculomotrice cérébelleuse




D) Critéres diagnostiques HAS de DCL (d'aprés McKeith et coll. 2005)

1. Manifestation centrale (essentielle pour le diagnostic d'une probable ou possible DCL)
«  Declin copnitif progressif dont |a seévérité entraine un retentisserment sur 'autonomie et les
relations sociales ou professionnelias.
+  Une altération mnésique, au premier plan ou persistante, n'est pas nécassairemeant prasenta
pendant l=s stades précocas, mais devient habitusllermant patente avec I'Swalution.
« Des déficits observas aux fests d'attention et des fonctions executives ef lateinte des
capacités visuo-zpatiales peuvent &tra au pramier plan.

2. Signes cardinaux (dewx signes sont suffisanis pour le diagnestic d'une DCL probable, un pour
une DCL possible)

«  Fluciuations cognitives avec des variations pronancées de lattention et de la vigilance

+  Halluzinations visuellas récurrentas typiquement bien détaillées 1 construites

= Caracteristiques mofrices spontanées d'un syndrome parkinsonien.

3. Manifestations évoquant une DCL {la présance d'au moins une de ces manidfestations en plus
d'au moins un signe cardinal est suffisante pour la diagnostic de DCL probable, et an Fabsence de
signe cardinal pour le diagnostic de OCL possible
*  Troubles du sommeil paradoxal (qui peuvent précéder la démenca de plusieurs années)
«  Hypersensibilité aux neurcleptigues
«  Anomalie (réduction) de fixation du transporteur de dopamine dans le stristum en tomographie
d'émizsion monoghotonique ou du MIBG (Mata-icdo-benzyl-guanidine) en scintigraphie
myacardigue.

4. Symptomes en faveur d'une DCL (souvent présents mais manguant de spécificite)

+  Chutes répetees ot syncopes

+ Peres de connaiszance braves et inexpliquass

+  Dysautonomie severe pauvant survenir tét dans |la maladie telle qu'une hypotension
orthostatique, une incontinance urinaira, ate.

« Halluginations autres que visuslles

+  |dées delirantes systématisaes

«  Depression

+  Préservation ralative des structuras temporales internes a [RM ou au scanner

+  Diminution de fixation genéralisse du traceur de perfusion en TEMP ou TEP avac reduction
de I'activité occipitale

« DOndes lantas sur FEEG avec activité pointue transitoire dans les régions temporales

3. Le diagnostic de DCL est moins probable en presence :
« d'une maladie cérébro-vasculaire se manifestant par des signes neurclogiques focaws ou sur
limagerie cérébrale
+ dune affection physigue ou de toute autre affection cérebrale suffisante pour expliguer en
partia ou &n totalite le tableau clinigue.

E) Critéres diagnostiques de DCB (d'aprés Armstrong et coll., 2013)

Syndromes Signes cliniques

Syndrome cortico-basal probable  Présentation asymétrique de 2 signes suivants : a) Rigidité ou akinésie d’'un membre ;

Syndrome cortico-basal possible

Syndrome frontal 2 Signes parmi les suivants : a) Syndrome dysexécutif ; b) Changement de
comportemental et spatial comportement ou de personnalité ; c) Déficit visuo-spatiaux
Aphasie primaire progressive de Elocution laborieuse et agrammatique ; plus au moins 1 des signes suivants : a)

type non fluent agrammatique

b) Dystonie segmentaire ; c) Myoclonies d’un membres

Plus 2 signes parmi : d) Apraxie buccofaciale ou apraxie segmentaire ; e) Déficit
sensitif cortical ; f) Phénomeéne de la main capricieuse (plus d'une simple lévitation)

; b) Dystonie segmentaire ; c) Myoclonies d’'un membres

Plus 1 signe parmi : d) Apraxie buccofaciale ou apraxie segmentaire ; e) Déficit sensitif

cortical ; f) Phénomeéne de la main capricieuse (plus d'une simple lévitation)

Syndrome de paralysie 3 signes parmi les suivants : a) Rigidité ou akinésie axiale, ou segmentaire et
supranucléaire progressive (PSP) symétrigue ; b) Instabilité posturale ou chutes ; c) Incontinence urinaire ; d)

Moaodifications comportementales ; e) Paralysie supranucléaire de la verticalité du
D'aprés Armstrong et al, 2013

regard ou ralentissement des saccades verticales

Présentation asymétrique d”1 des signes suivants : a) Rigidité ou akinésie d’'un membre

Trouble de la compréhension de la syntaxe des phrases avec relative préservation de
la compréhension du mot isolé ; b) Troubles de la parole de type apraxie de la parole

Critéres cliniques de DCB probable Critéres cliniques de DCB possible

Présentation Début insidieux, aggravation progressive  Début insidieux, aggravation progressive

Durée minimale des symptomes 1an 1an

Age de début > 50 ans Pas d'age minimal

Histoire familiale (au moins Exclue Pemise

deux apparentés)

Phénotypes permis Probable SCB Possible SCB
SFCS ou aphasie progressive SFCS ou aphasie progressive non fluente/agrammatique
non fluente/agrammatique et Syndrome de PSP et au moins un signe de SCB (b-f)

au moins un signe de SCB (a-f)

Mutation de tau Exdue Pemise
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Annexe 2 : Scores d’évaluation clinique de C AP

A) Evaluation de la sévérité du syndrome parkinsonien

Score de Hoehn et Yahr (UPDRS 5)

(1) Stade 0 : Pas de signe de la maladie
(2) Stade 1 : Maladie unilatérale
(3) Stade 2 : Maladie unilatérale sans trouble de I’équilibre
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(4) Stade 3: Maladie bilatérale, sévére et modérée, une certaine instabilité posturale,

physiquement autonome
(5) Stade 4 : Handicap sévere, toujours capable de marcher sans aide
(6) Stade 5 : Malade en chaise roulante ou alité sauf s’il est aidé

B) Evaluation du handicap

Echelle de Schwab et England (UPDRS 6) :

(1) 0% : alité, troubles végétatifs
(2) 10% : alité, totalement dépendant
o : ne fait rien seul, aide legerement
(3) 20% faitri |, aide lége
o : peu d'activites effectuees seu
(4) 30% d’activités eff : I
(5) 40% : trés dépendant
0 : aidé dans o des activités
(6) 50% : aidé d 50%d ivité
o : partiellement dépendant
(7) 60% iell dé d
0 : pas tout a fait indépendant, 3 a 4 fois plus lent
(8) 70% a fait indé d 3 a4 fois plus |
o : Independant mais conscient de sa lenteur
(9) 80% : indé d i i d I
6 : independant mais plus lent
(10) 90% : indé d is plus |

C) Recherche de RDB

Score de Stiasny-Kolster :

(1) (0) (A) Non
Oui Non applicable
1-Je fais parfois des réves éveillés O O O
2-Mes réves ont souvent une composante agressive et mouvementée O O O
3-Le contenu de mes réves et mon comportement nocturne correspondent O O O
4-Je sais que mes bras et jambes bougent durant mes réves O O O
5-1l arrive que je blesse mon partenaire ou moi-méme O O O
6-J’ai ou ai eu ce type de phénomenes durant mon sommeil : O O O
6.1-Parler, crier, injurier, rire fortement
6.2-Mouvements brusques des jambes, mouvements de lutte
6.3-Gesticulations, mouvements complexes, qui sont inhabituels durant le sommeil
(saluer quelqu’un, chasser les moustiques, tomber de mon lit)
6.4-Choses qui tombent par terre autour de mon lit (lampe de chevet, livre, lunettes)
7-1l arrive que mes mouvements me réveillent O O O
8-Aprés mon réveil, je me souviens a peu prés du contenu de mes réves O O O
9-Mon sommeil est fréquemment perturbé O O O
10-J'ai ou j'ai eu une maladie du systeme nerveux (AVC, traumatisme cranien,Parkinson, dépression, O O O
épilepsie, maladie inflammatoire.....)
Score de Stiasny-Kolster I_1_1/10




Annexe 3 : Bilan neuropsychologique de CAP

EFFICIENCE GLOBALE :

e MMSE:

68

AIMBS Greco
012345
Orientation temporelle « Quelle et la date compléte d auyjourd hui 7 »
O Année
3 Saison
O Mods
O Duate
O Jour
012345
Orentation ipm‘fﬂ'i'f wla veris vous poser mamienani guelgues questions sur ['endroit o nous nous
trounvons T
O Etage
8 Hopital
O Déparement
O Ville
O Region
a123
Em'fgfmw:rwrr w Je verts vous dire 3 meis [ je voudrais gue vous me les rdpdiies @f qua vous essayiez de
lez retenir, carje vous les redemanderal fout & {heure.
8 Cigare O Cimon
A Fleur Forma 4 A Cle Forme B
3O Porte O Ballon
012345
Attention « Compres & partir de 100 en retirant 7 & chague fois jusqu’a oo que je vous arrdte. »
O1-7= 93 86 7@ TI &5
Epsler le mot « monde » a 'envers (2-d-n-o-m)
0123
Rﬂpp-ﬂ[ # Quels drafent les 3 mois gue j@ vous avals demandd de rdpérer of de retenir tour a [ hewra™ »
8 Cigare O Citron
O Fleur OcCle
3O Porte O Ballon
01z
Dénomination «Cuel esr le nom de cer objer 7 »
8 Crayon
8 Monire
01
Répetition w Econtez bien ef répétez aprés mei. »
0 Pas de mais, de 5i ni de et
0123
Ordre oral « Ecoutez bien et faftes ce que je vais vous dire :
O Prenez cette feunille de la main droite.
O Pliez 13 en dewx.
8 Et jetez la par temme.
01
Ordre écrit Farmer les yeux. « Faites o qui est derit. »
Expression écrite « Voulez vous écrire une phrase, ce que vous voulez, mais une phrase antiése. » 01
Diessin  « Vounlez-vous recopier ce dessin. » 01
Total : 130




e MATTIS:
Questions Réponses ou remarques | Cotation
13 Empan chiffé
-ondre direct 01134
-ordre imverse 01234
23 Doubles commandes 0112
-bouche, yeux
-langue, main
3) Commsandes simples 01234
-bouche
-langue
-yEE
-main
4) Imitation 01234
-bouche
-langue
~yeux
-mains
5) Supermarche @ 1 2 3 4 5
g 7 &8 92 101
12 13 14
15 16 17 18 18 20

&) Vemments

7) e18) Repstitions

- Baie Quai Geai 01
- Bi. Ba. Bo. 0

) Paume en haut, paume  en bas 0

10) Paume, poing 0

11) Pointage alterne 0

1) i\ A i ‘| A H ‘f.,\_

18

X OX OXOX OX OXOXOX. | I

01
01
18)
01
01
19)
01
01
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12) Figures semblables

Figures differentes

b
(F¥]

(=]
(F¥]

L

13) Similindes
- pommes, banana
- meantean, chemize
- batean, voimre
- tabla, chaise

[ e e e

b b B b

24) Induction
_mgﬂ'
-3 habiller
-Tansporter

13) Differences
- chien chat, voiture
-gargon, fenétre, homme
- polsson, voinme, Tain

24) Choix nmlnple
- pomme, hanang
{amimawy, fuits, verts)
-manfean, chemize
(vtemsnrs, laine, fuits)
-batean, voimre

[bongent, TANspOTLs velements)

-chaizs, bureau

(ranzports, bois, mobilier)

(=)

=)

(=)

=)

1T} Lecnrs phrass

18) Phrase (homme, voiture)

29} Omentation

(jour, date, mois, annse, President, 1™

ministre, Maire, Ville, Hopital)

[=)

-3

LR
e
L)

TLa

30) Comnpitar A

31) Comptar A

LA LA

32) Rappe] phraze ue

33) Fappe] phraze consiruite

34) Lechars de mots

35) Becomnaissance de mots

L]

34§) Appariement de dessins

37) Feconnaissance de dessing

(=) ) P ) Fian ) Pa) N i) o]

[Ny QY PR R R R Y -

Bl bt b | b | b | Ba) Bt | B
() RN LFNE QY PRY PR RN LN

[N QSN SN

LA

RESULTATS DE LA MATTIS

Max

Scores

Astention 1,

18
19
1

Initiation
Verbale 5,
motrice Q

30

b

Consmucton 14,

18, 20, 21 ]

Concepts »nn

5,26, 28 19

Mempire
Orientzton i

Rappel 32,

Feconnaissance
Verbale 35
Viznalla 37

e |

SCORE TOTAL

| = T
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MEMOIRE :

5 mots de Dubois :

5 mots de Dubois - Résultats
Catégorie Liste de mots | RoCoRDaissance Rim RL | RI | RLD |RID
semantigue
1 2
Fieur Mimaosa
Fruif Abricot
Animal Elephant
Vétement Chemisatie
J‘ntrr..lm..em de rdéon
mugigLe
Rappel total: 110
Empans de chiffres :
Empans de chiffres (MEM-TIT) -
Atrar
Ordre dimect . 63 13456780
1-1 -3
5-§-1 6-9-4
G-4-3-9 T-2-8-6
4-2-7-3-1 —5-8-3-§
G-1-8-4-7-3 3-9-2-4-8-7
5-0-1-7-4-2-8 4-1-7-8-3-8-6
5-5-1-9-2-6§-4-7 3-§-2-8-5-1-7-4
1-7-3-8-6-2-5-8-4 T-1-3-8-4-1-3-4-8 Whre d'essais comects 146
1-4 57
—1-0 4-1-3
I-1-7-2 4-0-6-8 21345678
1-5-2-8-4§ 6-1-8-4-3
5-3-0-4-1-8 T-3-4-8-5-6
E-1-1-8-3-6-3 $-7-3-8-1-1-4 Whre d'essais comrects: /14
B-4-3-T-6-2-5-8 7-3-8-1-9-6-5-3

Score ot iotal 30

MNote standard :
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e Grober et Buschke :

RL/RI-16 ITEMS - FORME A

72

Catégories Items Identification Rappel immédiat R.L.1 R.ILL1 R.L.2 R L2 R.L.3 R.1.3
1
Poissan Hareng
Wétement Gilet
Jeu Doming
Fleur Jonguille
Profession Dentiste
Fruit Groseille
Matériau Cuivre
Instrument de musique | Harpe
Oiseau Mésange
Arbre Tillzul
Sport Judo
Légumse Céleri
Danse Valse
Maladie Rougeale
Meuble Tabouret :
Matiére scolaire Geographie . i
Totaux partiels H : e "8 e M8 M6 18
Totausx 16 A [i] fali} Ma 16
Perséverations
Intrusicns
Total des 3 rappels libres - 48
Total des 3 rappels indicés - 148 Réactivité aux indices de rappels : %
Tetal rappels libres + rappels indices : 48 [Tetal des 3 rappels indices (RI1 + RI2 + R13}] J [Total des 2 rappels libres (RL1 + RLZ + RL3) - 3] X 100]
RLIRI-16 ITEMS — FORME B
Catégories ltems Identification Rappel immédiat R.L.1 R.IL1 R.L.2 R.IL2 R.L.3 R.1.3
1 2 3
Poisson Sardine
Vétement Baonnet ."“““",
Jeu Puzzie T
Fleur Muguet T
Profession Plombier
Fruit Abricot T
Matériau Aluminium T
Instrument de musigue | Clarinette T
Oizeau Corbeau I I
Arbre Platane
Sport Equitation
Légume Epinard
Danse Tango
Maladie Angine T
Meuble Dirvan e
Matigre scolaire Mathématiques B
Totaux partiels H H g 18 MG 18 g 18
Totaux g i} Al fali 18
Perseverations
Intrusicns
Total des 3 rappels libres : i48
Total des 3 rappels indicés - 48 Réactivité aux indices de rappels : %
Total rappels libres + rappels indicés - i48 [Total des 3 rappels indicés (RI1 + RI2 + RI3}]] I [Total des 3 rappeds libres [RL1 + RLZ + RL3) - 48] X 100]




Categories Ltems F L. differe | E.L differe
Liste A | Lisre B | Dinfract
Poisson Harenz Plooabiser 3OO OO
W etement Gal=t Gilet IO RO
Ten Dromino Clarinetts pialalaly OO
Fl=ur Tonsquille Helicoptere pialaTaly iialela
Profession Drentiste Dhomyine B IO
Fnat Grossdlle Saleil IO BT
Aaterian Cuivme Judo IO RO
[ost. Mnsigue Harpe Colonsl pialaTaly iialelal
Drisamy Mezanze Dlaist IO IO
Arhre Tilleul Sardine IO RO
Spart Tado Train IO HO
Lagmama Caler Dirvan pialalacy RO
Cramse Walse Puzzle IO 3OO0
Bialadia Favazsals Grozeills IO IO
Bleuhls Taboaret Walze By IO
Adar. Scol Geozraphie Hpaateille palalacy IO
Totaux partiels 15 15 Carbean OO OO
Totaux 16 Hareng IO OO
Persewverations Cave jalalacy IO
[oimasions Mathematigqu | 300K 3OO
23
[oterferences Dlemiisis IO 3OO
Geopraphie OO | oo
Tasz= jialarald RO
Catézories Thems B L differe | R I differe Equitation 3OO e
Boisson Sardine Anmine OO OO
Wetement Bonmoest Chalet OO RO
Ten Puzrzle Taboures IO 3OO
Fleur i mnat Lait jala’ald RO
Profession Plombier Ahmminiumm 3OO 3OO
Froait Abricot Fourchetta IO RO
Aiaterian Al Tenaills 3OO IO
[ost. Muosiqoe Clarinstte Jomouille IO 3OO
Crisemy Corbean Faougsals IO 3OO
Arhre Platapes Abricat IO RO
Speort Equitation Tracteur jiala ey ol
Lemums Epimard Plarans= paia e OO
Cranse Tangzo Mezangs b OO
Maladie Anpgins Aifl OO RO
Bleubla Drinan. Caivre IO 3OO
Mdar. Scol Miaths Tango piala ey plalaiand
Totaux partiels 15 15 Harpe IO OO
Totaux 145 Epinard OO OO
Persewverations Celeri IO 3OO
[oimasions Tilleul IO 3OO
[oterferences Mluzwet IO 3OO
M azout IO B
Sabre jialarald RO
Boomet jala e RO
16 16 &
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FONCTIONS EXECUTIVES :

o BREF:

74

(Dubois et al., 2000)

Batterie Rapide d'Evaluation « Frontale = (BREF)

1. Similitndes (Elabaration concepimelle)

SEQUEnCes COnsecuives
COMTECies méme avec
1" examinatenr.

En quoi sa ressamblent 3 réponses correctes 3
« Une orange et une hansne © aider le patient en cas d’échec total © welles ne se ressemblent |, -
pas % ou partiel © « elles ont toutes les deux une pean », en disant - « une orange of une bansne | TEpomsEs comectes 2
sont toutes les deuw des .. » | ne pas sider le patient pour les deux items suivants 1 réponse comecte 1
+ Une table et mne chaise AMCURE réponse Corrects 0
# Tine fulipe, nne rose et une marguerts
Comation : seulss les réponses catégorielles (fmits, meubles, fleurs) sont considérées comms
COMTeCes.
3. Execatinn lepicale (fexibilitt mentale)
« Mommez le plus possible de mots differents, par exemple des animswx, des plantes, des | Plos de 10 mots 3
objets, mais oi prénoms, ni noms propres, commengant par la lettre S ». 5i le patient ne donne D 6 3 10 mots 3
sumne réponse pendant les premiéres secondes, lui dire : « par exemple serpents. 5i le
patient fait des pauses de plus de 10 secondes le stimuler aprés chaque pause en hu disant | De 3 3 5 mots 1
« n'importe quel mot commengant par 1z letire 5 ». Maoins de 3 mois o
3 - Comportement de prehension (autopomie environnementale)
L’examinateur est assis en face do patient domt les mains reposent sur les genoux, paumes | Le patient ne prend pas les 3
owvertes vers le hanot Liexsmminatenr spproche dowcement les mains et fouche celles duo | mains de 'exsminateur.
patient, pour voir 5°il va les saisir spontanément 5i le patient les prend, Iui demander - Le patient hesite ou demande | 2
# maintensmnt, ne prenez plus les mains ». ce qu'il doit faire.
La patient prend les mains szns | 1
hésitation.
Le patient prend les mains da | 0
I'exsminateur aprés bui aveir
demands ce qu'il doit faire.
| 4. Seqnences momrices (Prosramma ion) _
« Regardez attentivement ce que je fais ». L'examinatenr assis en face du patient exécute seul | Le patient exécute seul § 3
trois fois avec sa main gauche la séquence de Luria © « tranche-poineg-pawme ». « Maintenant, | séquences consécutives
vous allaz exécuter avec votre main droite cette séquence, d'sbord en méme temps que moi, | comectes.
puis seul » L'examinatens effectue trois fois la séguence avec sa main gauche en meéme |Le patient exécute senl an 2
temps que le patent, puis bod dit - « continuesz ». meins 3 séquences
CONSECHtives COTTactes.
Lz patient échous seul, mais 1
execuie 3 séquences
consecuiives cormectes en
méme temps que
I examminatenT.
La patient ne peut exécutesr 3 0
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§ : Consignes conflicinelles (sensibilité 3 Uinterférence]

 Lorsque je tape une fois, vons devez taper deux fods. » pour s"assurer que le patisnt a bien compris | Aucune erreur 3
la consizne I'examinateur Ini fit realiser une sequence d'essai de wois coups : 1-1-1 1 ou 2 ereurs 2
 Lorsque je tape deux fods, vons devez taper une fods. » Pour "assurer que le patisnt a bien compris | Plas de deux ermeurs 1
la consizne, |"examinatayr hi fajt réaliser une séquence d'essai de trods coups © 2 -2 -2 Le patient mps ls méme
La sequence proposes est lasuivante 1 1 - 1-2-1-2-2-2-1-1-1 nombre de coup que
D'examinateur au moms |0
4 fols comsécutives.
6 - o — No — Go (controle inhibitenr)
“Lorsque je tps une fiods, vons devez taper nne foiz.” Pour s"assurer que le patient a bien compris | Aucune erreur 3
la consizne, 1 examinatanr boi fair réaliser une séquence d’essai de trods coups - 1 -1 - 1.« Lorsqua |1 ou 2 emeurs 2
je tape dewx fois, vous pe devezr pas taper » Powr s'assurer que le patient a bien comprs, | Phos de dews erreurs 1
Iexaminateur ha fait réaliser une séquence d'essai de rois coups : 2 -2 -2 Le patient mps ls méme
La séquence proposée stlaswivante: 1 -1-2-1-2-2-2-1-1-2, nombre da cowup
que |'examinateur au
mains 4 fois Li]
COnsecutives.
TOTAL 18
Epreuve s:upplementaire pour les snzpicions de PSP
Sizne de |'applandizsement - 1 applandiszements 3
« Cruand je vous le dirai vous taperer trous fols dans vos mamms, mais seulement trots fous.
Ja vais vous montrer. (le faire) Maintenant allez-y. » 4 applandiszements 2
de5all 1
plus de 10 J




Score frontal :

SCORE FRONTAL =

160

Test de claszement de cartes de Wizconsin (Nelzon, 76)

120

Nombre de critéres 0123456

Mbre de critéres X 3 + bomus de 2 pts si

MNombre d’erreurs simples : ( %) les 6 entéres sont maintenus en moins da
Nombre d’zbandons : (] 43 réponses.
Nombre de persévérations - { %)
Fluence Verbale en 60 secondes 10
Total des 2 fluences divise par 3
Catégorelle - Animaux
Littérale : M
Série graphigque de Luria /10
Comportements {20
Exemple de cotation -
s Préhension 4 3 2 1 0 4 = comportement normal (ou perplexite
+ Utilisation 4 3 2 1 0 sans imitation par exemple)
s Dmitation 4 3 2 1 ] 3 = le patient heésite ou demande 5”1l doit
+ Inertis 4 3 2 1 0 imiter ou pas
s Indifféirence 4 3 2 1 0 2 = le patient tmite mais ' aréte quand

Iexaminateur hu demande de ne pas le
faire

1 = le patient continue 3 imiter méme
aprés une courte pénode distractive

0 = le patient continue 3 uter méme
guand |’ examinateur lui demande de ne
pas le faire

AW

TEST DE CLASSEMENT DE CARTES DE WISCONSIN (MODIFIED CARD SORTING

TEST)
(Nelson, 1976)
N° | Carte | C F N A | Réponses N® | Carte F N A Féponses
+P/AES +P/AES
1 IRR 25 | IRR
2 4ET 26 | 4ET
3 3TV 7 | 3TV
4 | 1CB 28 | 1CB
3 3ER 29 | 3ER
& | 2TB 30 | 2TB
7 1RT 3l IRT
8 | 4cv 32| 4cv
] I 33T
10 | IEB 34 | 1IEB
11 [ 3RV 35 | 3RV
12 [ 4CR 36 | 4CR
13 | 3TB 37 | 3TB
14 | 287 38 | IRJ
15 | 4ER 39 | 4ER
16 [ ICV EN B Tan
17 | 3EB 41 | 3EB
18 [ IRV 42 | IRV
19 [ 2CR 43 | ICR
0 [ 41T 44| 417
21 | 3ER 45 | 3RR
(2B 46 | 2CB
23| 4TV 47 | 4TV
4 [ 1ET 48 | 1ET

C = Couleur ; F = Forme ; N =Nombre ; & = Autre ;

+= Bonne réponse ; P = Emewr Persévérative ; M = Emeur de Mamtien

; ES : Errewr simple
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Trail Making Test A :
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Trail Making Test B :
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émaotionnel

FBI :
0 : absence de trouble
1 :trouble léger, occasionnel
2 : trouble modérs
3 : trouble zévére, curvenant prafiquement tout le temps
tem Description
1 | Apathie S'intéreses filkelle 3 ses amis ou 3 2= activités habituslles 7
o Commence-t-iliele de luild'elle-méme lez activites ou doit-ilizlle étre
2 | Aspaontansits stimulé(e) 7 (on doit lui demander ds le faire)
3 Indiffierence, émoussement | Réapit-illele aux situations de joie ou de rstesse autant qu'auparavant

ou a-t-lielle perdu touts réacion émotionnelle 7

Peut-il changer &’ avic en raizonnant ou apparait-il/elle comme bomé(g),

4 | Figedits mentale rigide du point de vue intellectusl ces demisrs temps ?
o Interpréte-lelle o= qui est dit de fagon approphse ou choigitl /=i
5 | Per= 8 la perspicacis uniguement les significations concrétes de ce qui est dit ?
= T —
& | Migligence personnslle f;:::xgﬁ t-ilelle de son hygiene et de son apparence autant
Peut-ilelle planifier et organizer des activités complexss ou est-ilisllie
T | Troubles de l'organésafion | facilement distrait{e), inconstani{e), ou incapable d'accomplir une
tache 7
] S Est-Uelle distractivle, fait-il/elle attention & ce qui se passe ou semble-t-
& | Distractibilits ilielle perdre le fil ou ne pas suivre du tout 7
_ ; Est-Welle conscient des problémes ou des changements, ou en est-
@ | Trouble de linrospection ilielle inconzcient(e) et lez dénie quand on en parle 7
10 | Réduction du Langage Ei?:ienjghflle moins qu'avant ou son discours a-i-il considerablement
. S'exprime-t-lelle clzirement ou commet-dlelle des emeurs en parlant?
11| Apraxie verbale Bafouille-tilizlle, ou hésite-tilizle 7
1?7 Percévérations Repete-t-dielle, ou persevere-iHlielle sur des actions ou des
remarques 7
s Est-Welle iritable, & emporte-t-il ou réagit-Aells au stresc et dla
13 | Imitabit: frusirafion comme illelle l'a toujours fait 7
14 Jovialité excezsive ou Fait-elle des blagues ou des jeux de motz en excés ou 8 mauvais
inapproprice escient 7
Agit-il avec discemement pour des décisions ou pour |3 conduits, ou se
15 | Trouble du jugement conduit-i‘ele de maniére iresponcable, de fagon négligents ou sans
diccemement ?
- . Rezpecte-tiiells les régler et les convenances sociales ou a-tillelle
16 icn‘: Fo “:. n entinadapic ou | o ou dit des choses inacceptables  Fextérieur 7 A tifelle &t
pRrCR grossier(e), pudsrile) ou impudique
s Parle et agt sans mesurer les conssquences de ses actes. A-tilelle
17 | Impulsivite . . 3 A
agit ou park sang discemement. sur un coup de téte 7
18 | Hyperactivits E;;_:-II.;IIE agite(e) ou hyperachfive) ou son niveau d'activite est-il reste
. Se montre-t-illelle agressifive), ou crie-t-il'elle ou agresse-tillels
19 | Agressivile physiguement n'importe qui 7
Boit-il'elle plus que de coutume, mange-til'elie n'imporie quel aliment
20 | Hyperoralits en vue et de maniére excessive, ou méme, met-ilelle des objetz a la
bowche? gloutonnerie 7
21 | Hyperzsexualité A-t-il dee comportements sexuels nhabituels ou excessife 7
22 | Comportement dutilisation A-t-l[-eﬂe besoin de toucher, sentir, examiner, ou saksir des objets 4 =a
poriée et en vue ?
23 | Inconfinence Se moudle-t-iiele ou 22 souille-t-ilelie 7 (3 Mexclusion d'une maladie
physigue, comme une infection urngire ou dune immobilits).
A tl des problémes pour utilizer =3 main zans interférer avec l'autre
24 | Main strangére main 7 {3 I'exclusion d'une arthrite, d'un traumatisme, d'une paralysie,
efc_.. ).
Score fotal (0-T2)
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FONCTIONS INSTRUMENTALES :

DO80 (Langage) :

79

Dénomination d’images DO 80
ltems cibles
1. Elephant 41. Man
2. Citron 42 Ciseaux
3. Drapean 43, Eanpourou
4. Canard 44 Gnllage
5 Lat 45, Amrosolnr
& Asprrateur 46, Chat
7. Chien 47, Pare Mol
2. Pone 43. Bala
9. Accordeon 49, Coutean
10. Bougze 50, Lapn
11. Sapin 51, Fauteml
12, Cheval 52, Avion
13, Marteau 53, Louche
14, Etcmle 54, Zebre
15. Canon 55, Cadenas
16. Serpent 56. Sean
17. Broustte 57, Masgque
15. Pied 58. Helicoptere
19, Fluncceros 59, Poula
20, Fraize &0, Banc
21, Chapean 61, Commode
22, Tambour 2 Lion
23. Paon &3, Paraplme
24, Telephone &4. Tabouret
25, Cleche &5, Crom
26. Tran &6, Balance
27, Chrs 67. Cog
28. Corde a saufer &8, Fleche
29 Peipma 60 Botte
30, Cassercle 70, Cendrier
31. Rose 71. Escargot
32 Vache 72 Hache
33, Coeur 73, Soled
34, Boutelle 74, Tortue
33. Pipe 73, Champignon
36. Sabot 76. Burean
37. Ecureml 77, Guafe
38. Chaze 78. Canne
39, Brosse 79, Fourchette
40. Papillon 80. Poiszon

Total -

80




e Praxies:

80

PRAXIES MOTERICES

(restes unimanuels

Mdain
Dhoate

Ilain
Gauche

Type d’ erreurs

Programmanon momice

Seguences moirices - BREF 6 | 1]
Coordinaiion bi-manuelle
Paume en haut Paume en bas - MATTIS 1
Paume Poang - MATTIS 1
Pomtage alterne - RMATTIS 1
Dexreriee
NE] (posihon 1mbale poing ferme paas le 1 1
pouce et 1"'index sont deployés)
; F?\
=D ——
— "
BEE (ammean entre pouce et majeuwr avec /1 1
ses doigts)
- — e
e .‘.,:i—'
258 (poingz fermé index stendu, flexions 1 1
de 1'index a 'arbculation de la premiare
phalanges)
— - o
A T . T
—=ik " L
e {anmean entre le pouce et /1 1
I"anmalaire, avec rotations du polgnet)
i e -
T '\l‘ e
i _
P T
HN510 (anneau entre pouce, majeur et /1 1
anmulamre, avec meouvement towmnoyant
du poignet)
) I
=<
T
R
'S 'S5
Total 2 mains : /10




| Praxies idéomotrices

EXECUTION DE GESTES SEMANTIQUES SUR COMMANDE ORALE

resres unimannels Main Droate Mam Gauche Tyvpe d emeurs
(Spatial ; Conternu ; Temporel}
Grestes transings
1. Se raser avec un rasow a lame 1 1
2. Boue de la soupe 1 1
3. Se brosser les dents 1 1
Gestes imfransins
4. Fawe au revolr 1 1
5. Se taire 1 1
5. Salut oabitaire 1 1
6 6
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Praxies idéomotrices

EXECUTION DE GESTES SEMANTIQUES STUR COMMANDE ORATFE

Gestes unimanuels Main Droite | MMain Gavche Type d ermeurs
{Spatial ; Contenu ; Temporel}

Gestes transiifs

1. S5e raser avec un rasomr a lame 1 |

2. Boire de la soupe 1 1

3. Se brosser les dents 1 1

Gestes inmransitifs

4. Fawre am revolr 1 1

5. Se tawre 1 /1

5. Salut ombiaire 1 /1

PRAXIES BUCCO-FACTALES

GESTES

EXECUTION

1. Gonfler les joues

2. Claguer la langue

3. Envover un baiser




DISTINCTION GESTES SIGNIFICATIFS ET NON SIGNIFICATIFS

Gestes | Réponse
Configuranions digitales
1. Faire le sipne « viens ie1 » avec le doigt 1
2. N58 (pomg fermeé mdex etendu, flexions de l'index a |"articulation de la premuere phalange) 1
i =~ .
. ""':,.. i
3. W54 (pomg fermé auniculaire étendn, avee flexions du poignet) 1
EREN
e B
g .J/
il g
4 Meuu.!r r.in.e "index powr gronder un enfant /1
3. Jouer du piano 1
6. N5 12 (mams paumes vers le haut doigts tendus, les index sont alternativement replies pus étendus) 1
| — /(5}[}! T{HQ_} _
a T i
T
Configurations manuelles
7. H517 (mam a 45° paume vers sor, le pouce au mvean de la bouche, la main redescend a 1
I'horizontale pus revient)
i | U :I.
g LY L A
B -|I i
8. N520 (mamn a I'honzontale paume vers le bas, le bout des doigts touche 1 oraills 1pmilaterale) 1
(" )=
Lo ST
9, Salut puhtare 1
10. Faire de I auto-stop 1
11. M5 29 (les deux mams a 'honzontal paume ver le bas — doigts vers 'avant — o' ecartent sur les 1
cotés en gardant un plan honzontal)
+ 3
_fin JTih
i
- =
G,
12 Dechirer une fewlle 1
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CAPACITES VISUO-SPATIALES :

VOSP :

BATTERIE DE PERCEPTION VISUELLE ET SPATIALE DES OBJETS
VOSP (Warrington, 1991

PFERCEFTION DE L"OBJET PERCEFTION DE 'ESPACE
Subtest LETTRES INACHEVEES Subtest ANALYSE DE CUBES
Items | Items corrects Réponses Ttem: | Trems corrects Réponses
Exl F Ex1 3
Exl B Ex2 3
1 P 1 &
2 D F g
3 vV 3 5
4 M 4 4
5 5 5 G
L3 K G 9
7 X 7 9
8 T a8 i
b H 9 a8
10 C 10 10
11 Z Total : 10
11 T
13 A
14 E
1 L
16 G
17 u
18 R
1% W
0 N
3% des scoves limites 5% des scores limites
50 ans - 17 Total : 20 50ans: 6
=50 ans : 16 =50 ans : 6
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Test de I'Horloge :

- Nombres présents :

- Nombres dans le bon ordre

- Nombres en position correcte

- Deux aigmlles présentes :

- Heure indiqueée :

- Le nombre cible des mimutes :

- Proportions comrectes des aiguilles

— b b =k = = b

=i

Score total

| /
\%

~

/
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Annexe 4 : Seuils pathologiques des différents tests neuropsychologiques

e Fonctions exécutives

o MMSE

Score maximal a 30.

Seuil pathologique du
MMSE

<15

<20

<23

<25

<26

o MATTIS

Score maximal a 140.
Seuil pathologique < 136.

e Mémoire

o Mémoire de travail

= Empans endroit (ordre direct)

Age NSC

1-2-3 4-5 6 7
16-17 - 6,55 (1,17) - -
18-19 - 6,24 (1,15) 6,53 (1,30) 6,77 (1,30)
20-24 - 5,98 (1,03) 6,41 (0,94) 6,25 (0,99)
25-34 5,50 (1,51) 5,80 (1,08) 6,50 (1,02) 6,67 (1,20)
35-44 5,43 (1,12) 5,76 (1,21) 6,33 (0,89) 6,25 (1,14)
45-54 5,65 (1,10) 5,79 (1,12) 7,00 (1,33) 6,40 (0,89)
55-64 5,55 (1,22) 6,03 (1,16) 5,92 (1) 6,00 (1,26)
65-69 5,00 (1,22) 5,48 (1,15) 6,56 (1,24) 6,44 (0,88)
70-74 5,07 (1,04) 5,67 (1,11) 5,56 (0,88) 6,33 (1,15)
75-79 4,65 (0,84) 5,43 (1,08) 5,50 (0,53) 5,00 (0,71)

= Empans envers (ordre indirect)

Age NSC

1-2-3 4-5 6 7
16-17 - 5,02 (1,27) - -
18-19 - 4,61 (1,15) 5,07 (1,22) 5,00 (1,29)
20-24 - 4,78 (1,21) 4,88 (1,32) 4,92 (1,35)
25-34 4,38 (0,52) 4,31(1,35) 5,21 (0,97) 4,81 (1,25)
35-44 4,14 (1,24) 4,34 (1,11) 5,17 (1,34) 4,42 (1,44)
45-54 4,13 (0,38) 4,26 (1,05) 5,50 (1,65) 4,80 (0,84)
55-64 4,05 (0,87) 4,47 (1,04) 4,50 (0,67) 5,00 (0,89)
65-69 3,51 (0,96) 4,48 (1) 5,22 (1,39) 5,00 (1,41)
70-74 3,41 (0,96) 4,07 (1,11) 4,22 (1,48) 4,00 (1)
75-79 3,03 (0,85) 3,90 (0,83) 4,13 (1,13) 4,40 (0,55




o Mémoire épisodique

=  Grober et Buschke

Score maximal :
- Rappel immédiat : 16
- 3RL:48
- 3RI:48
- RLD:16
- RID:16
- Reconnaissance : 16
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Age 16-29 30-49 40-64 65-74 75-100
Sous-scores
RI 15.8 (0.5) 15.5 (0.9) 15.7 (0.7) 15.3(0.8) 15.2 (1.4)
3RL 39.1(3.8) 34.7 (4.9) 31.8(7.3) 28.9 (6.8) 28.5 (6.6)
3RI 8.2 (3.6) 11.6 (3.9) 13.8(5.2) 15.8 (5.1) 17 (5.9)
RLD 14.9 (1.5) 13.9(1.8) 12.2 (2.7) 11 (2) 10.4 (2.9)
RID 1.1(1.5) 2(1.8) 3.5 (2.4) 4.2 (1.8) 4.9(2.7)
Reconnaissance 15.9(0.2) 15.9 (0.6) 15.7 (0.7) 15.7 (0.5) 15.8 (0.5)
= 5 mots de Dubois
Score maximal : 10
Seuil pathologique < 10
¢ Fonctions exécutives
o BREF
Score maximal : 18
Seuil pathologique < 15
o Score frontal
Score maximal : 50
Ecart type =6 NSC 2-3 NSC 4-5 NSC 6-7
20-44 ans 60 60 60
45-54 ans 56 60 60
55-64 ans 51 60 60
65-74 ans 50 56 60
275 ans 49 51 52




o TMTAetTMTB
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Age TMT A (secondes) TMT B (secondes)
30-39 30.2 (10.4) 64.0 (23.4)

40-49 30.7 (10.4) 64.4 (23.4)

50-59 35.1(10.6) 64.4 (23.4)

60-69 35.8 (11.9) 81.2 (38.5)

70-74 41.3 (15.0 111.4(72.2)
75-79 47.2 (17.9) 119.4 (50.2)

>80 60.7 (26.0) 152.2 (83.1)

o FBI

Score maximal : 72 (troubles séveéres)
Seuil pathologique > 7 (médiane)

e Fonctions instrumentales

o DO80

Score maximal : 80

NSC <4 >4
Age
<60 72 77
260 69 73
o Praxies

Score maximal : 52
Seuil pathologique < ou =41 (médiane)

o Horloge

Score maximal : 7
Seuil pathologique < 7.

e Capacités visuo-spatiales

o VOSP — Perception de l'objet

Score maximal : 20

Seuil pathologique en fonction de I'dge :
<50ans:<17

>250ans:<16
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Résumé :

Introduction : Le bilan neuropsychologique et I'enregistrement des mouvements oculaires chez les
patients parkinsoniens constituent une aide diagnostique et un marqueur évolutif de la maladie. Nous
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étude de cohorte prospective, ont bénéficié d’un bilan neuropsychologique comportant I’évaluation
de I'efficience cognitive globale, de la mémoire, des fonctions exécutives, des capacités visuo-spatiales,
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la verticalité du regard. Les latences des saccades oculomotrices horizontales et verticales et le
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Discussion : Certains paramétres oculomoteurs et neuropsychologiques fortement corrélés entre eux
constituent des indicateurs d’un dysfonctionnement frontal et pariétal chez les parkinsoniens
atypiques de la Caraibe. Ce travail pourrait aboutir a I’élaboration de profils combinant oculomotricité
et cognition dans I’étude des patients parkinsoniens.
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