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Epidémiologie: Maladie 

d’Alzheimer et apparentés

• >35 millions dans le monde (perspective 

2030 >65 millions)

• Prévalence: 1 000 000 cas en France: 

1,3% de la population 

• Incidence 300 000 nouveaux cas par an

• Première cause de perte d’autonomie des 

personnes âgées dans le monde 
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Age ++++



Facteurs de risque Alzheimer

Age ++++

Données Royaume-Uni 2010

En France, entre 30 et 40% des 
patients atteints de TNC majeur 
après 90 ans



Facteurs de risque Alzheimer
Age

• HTA (+++)
• Diabète
• Troubles lipidiques
• Tabac
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Incidence selon l’âge

D’après Commenges D, 2004
Inserm 2005



Facteurs de risque Alzheimer
Age

• HTA (+++)
• Diabète
• Troubles lipidiques
• Tabac
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II. Les fonctions cognitives
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PRAXIES
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LA MEMOIRE
CIRCUIT DE PAPEZ



Les différents types de mémoire
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Les différents types de mémoire

• Mémoire sensorielle
• Mémoire de travail
• Mémoire épisodique à court terme
• Mémoire à long terme 
• Mémoire sémantique
• Mémoire procédurale
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Le processus de mémoire

ENCODAGE RECUPERATIONSTOCKAGE

Attention/ Concentration +++
Vision/audition
Fonctions exécutives 
(ex. dépression, maladie de 
parkinson, DFT, etc.)

Fonctions exécutives 

Émotions ++

Maladie d’Alzheimer
Démence vasculaire, …



?



?



?



Le processus de mémoire

ENCODAGE RECUPERATIONSTOCKAGE

Indiçage inefficace +++
Exploré par procédure de Gröber et Büschke: 



Encodage Rappel immédiat Rappel différé

libre indicé libre indicé

Mimosa

Eléphant

Abricot

Chaussette

Accordéon

TOTAL

Test des cinq mots de Dubois

Utilise la procédure de Gröber et Büschke



LE LANGAGE
Troubles du langage dans la Maladie 

d’Alzheimer

5 troubles à explorer

• 1- Défaut de production des mots (anomie) = incapacité 

à donner le nom d’un mot ou d’un objet 

→ manque du mot 



Troubles du langage dans la Maladie d’Alzheimer

2- Les déviations linguistiques ou déformation du langage : 

• A- Les paraphasies

• B- Les paragraphies



Troubles du langage dans la Maladie d’Alzheimer

• 3- Les perturbations syntaxiques

• 4- Les troubles de compréhension du langage 

• 5- Les anomalies de la fluence : débit de la production du 
langage 



Les fonctions exécutives

Capacité à adopter des comportements adaptés face à 

des situations nouvelles et complexes

• Organisation et planification
• Abstraction (comprendre la 

nature des liens entre les 
choses et les idées)

• Jugement (évaluer les faits et 
agir selon connaissances et bon 
sens)

• Auto-contrôle (contrôler ses 
émotions et actions) 

• Flexibilité (pouvoir passer 
facilement d’une idée à une 
autre)
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Troubles des fonctions 

exécutives

• Difficulté à réaliser une tâche plus ou 

moins complexe : anticipation, 

planification

• Retentissement sur les activités de la 

vie courante

• Exploration par l’interrogatoire du 

malade et de l’entourage

• Tests spécifiques: TMT-A et B, test de 

Stroop (interférences, …), BREF



Dégénerescence
lobaire fronto-

temporale

Femme 61 ans, perte
d’initiative, négligence
physique, tb du 
comportement avec 
perte du contrôle
inhibiteur, apathie



Batterie Rapide d’évaluation Frontale 

(BREF)



Trail making test (TMT) A et B
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Stroop Victoria

VERT JAUNE NOIR BLEU

ROUGE NOIR JAUNE VERT

BLEU VERT ROUGE NOIR

JAUNE      ROUGE BLEU VERT



Spontané → Fonctions exécutives

Copie → Visuo-spatial

Test de l’horloge



► Praxie réflexive (imiter un geste complexe)

► Praxie constructive (réaliser un dessin complexe)

► Praxie idéatoire (mimer un geste du quotidien :

planter un clou, se brosser les dents)

► Praxie idéomotrice (salut militaire, signe d’adieu

sur un quai de gare)

► Praxie bucco-faciale (tirer la langue, claquer sa

langue)

LES TROUBLES PRAXIQUES



Apraxie réflexive





Visuo-spatial, Visuo-constructif

Lignes de Benton
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E



LES TROUBLES GNOSIQUES

► Concerne la reconnaissance de soi et des 

autres

► Anosognosie (reconnaissance de ses 

propres troubles)

► Prosopagnosie (reconnaissance des 

visages)



EXPLORER LES TROUBLES

GNOSIQUES

►Phase clinique délicate

►Perception des troubles par le malade (« Cela 

vous gène-t-il ? ») en relation avec la description 

de l’entourage

►Dénomination de personnages célèbres ou 

familiers à partir de photos (fonction du contexte 

culturel ++++)











Cognition Sociale
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Cognition Sociale



Cognition Sociale
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Cohérence / Capacités de jugement

Difficultés puis incapacité à comprendre des 

situations abstraites, explorées par 

Commentaires de l’actualité

Explications de proverbes

Histoires absurdes….



III. Diagnostic clinique d’un 
trouble neuro-cognitif



Nouvelle nomenclature : 

«Troubles Neuro-ognitifs» 

American Psychiatric Association, critères 
NINCDS – ADRDA dits de McKhann



DSM-V

• 1/ « Trouble Neuro-cognitif » 

(TNC)

• 2/ Majeur ou Mineur ? 

(retentissement activités de vie 

quotidienne)

• 3/ Diagnostic étiologique 

• 4/ avec ou sans SPCD



TNC Majeur

A. Présence d’un déclin cognitif significatif à 

partir d’un niveau antérieur de performance 

ou plusieurs domaines de la cognition basé 

sur:

• Perception par le patient, un informant 

fiable ou le clinicien d’un déclin cognitif 

significatif

• Diminution importante des performances 

cognitives objectivée par les tests neuro-

psychologiques.  



TNC Majeur

B. Le déclin cognitif retentit sur les activités 

quotidiennes

C. Les déficits cognitifs ne surviennent pas 

uniquement lors d’un syndrome 

confusionnel

D. … ne sont pas mieux expliqués par une 

autre affection mentale (EDM, 

schizophrénie, …) 



TNC Mineur 

A. Présence d’un déclin cognitif modéré à 

partir d’un niveau antérieur de performance 

ou plusieurs domaines de la cognition basé 

sur:

• Perception par le patient, un informant 

fiable ou le clinicien d’un déclin cognitif 

modéré

• Diminution modérée des performances 

cognitives objectivée par les tests neuro-

psychologiques.  



TNC Mineur

B. Le déclin cognitif ne retentit pas sur les 

activités quotidiennes

C. Les déficits cognitifs ne surviennent pas 

uniquement lors d’un syndrome 

confusionnel

D. … ne sont pas mieux expliqués par une 

autre affection mentale (EDM, 

schizophrénie, …) 



MALADIE d’ALZHEIMER

Stade avancé: « aphaso-apraxo-agnosique »



CAS CLINIQUE 1

MME R.



Mme R…
Vous recevez en consultation d’évaluation gériatrique

madame R., âgée de 87 ans qui se plaint d’une perte de

mémoire progressive, accompagnée de sa fille unique.

Mme R. est veuve depuis 8 mois, vit seule dans un

appartement au quatrième étage sans ascenseur.

Elle autonome pour les ADL ; se déplace avec une canne.

Elle hésite désormais à sortir seule.

Sa fille vit à proximité, passe tous les jours et lui apporte ses

courses. Sa fille l’aide aussi pour la préparation de son

pilulier car la patiente craint de se tromper en raison d’une

diminution de l’acuité visuelle d’aggravation récente.



Mme R…

Dans ses antécédents, on note :

• HTA

• diabète de type II 

• coxarthrose droite invalidante

• Insuffisance rénale chronique modérée  

• Constipation



Mme R…

Son traitement actuel comprend :

• irbesartan (inhibiteur de l’angiotensine II)

• gliclazide (sulfamide hypoglycémiant)

• escitalopram (ISRS)

• efferalgan codéiné

• lorazepam 1 mg : 2 cp au coucher depuis le décès de 

son mari

• lactulose



Mme R…• Mme R. est une ancienne secrétaire de direction et 

ajoute qu’elle était « autrefois très active ». 

• Depuis quelques mois, elle se plaint d’avoir des 

difficultés à faire plusieurs choses à la fois, de ne pas 

retrouver le nom des personnalités qu’elle voit à la 

télévision voire même de confondre ceux de ses trois 

petits-fils, ce qui la contrarie beaucoup. 

• Elle doit noter ses rendez-vous sur des post-it mais il lui 

arrive de les égarer. Dernièrement, elle aurait déclenché 

l’alarme incendie après avoir oublié une casserole sur sa 

cuisinière à gaz. Suite à cet épisode, elle a demandé à 

sa fille de prendre un rendez-vous de consultation. Elle 

explique qu’elle s’est longtemps occupée de sa mère qui 

avait la maladie d’Alzheimer à la fin de sa vie et craint de 

« finir comme elle ». 



CAS CLINIQUE 2

MME F…



Mme F.
Mme F, 86 ans, vous est amenée en consultation 

par sa fille qui s’inquiète d’une perte de mémoire. 

La patiente, qui ne voulait initialement pas venir, 

se montre sur la défensive, un peu irritable : 

- « Tout va bien, je n’ai pas besoin de docteur ! » 

Elle ne comprend pas pourquoi sa fille s’inquiète. 

- « J’étais comptable et j’ai toujours eu une 

excellente mémoire ! »



Mme F.

La patiente vous explique qu’elle a une 

personnalité indépendante et qu’elle aime bien se 

débrouiller seule, qu’elle fait ses courses, son 

ménage et gère ses papiers administratifs, qu’elle 

participe à un club de bridge toutes les semaines 

et fait des sorties au cinéma avec une amie.



Mme F.

En aparte, la fille vous dépeint un tout autre tableau : ne 

va plus au bridge depuis 6 mois,  a des oublis à mesure, 

ne se fait plus à manger, ne se lave plus, reste en 

pyjama, grignote à toutes heures, l’appelle au milieu de 

la nuit, etc. 



Plainte mnésique?

Entretien 

Présence d’un accompagnant indispensable !



Dr. Catherine Thomas-Anterion, 2004

Brodaty, JAGS 2002

Questionnaire de plainte GP-cog



Entretien (HAS 2011)

• Antécédents

• Antécédents familiaux

• Traitements +++

• Prises de toxiques



Entretien (HAS 2011)

• Niveau socio-éducatif

• Changements de comportement?

• Retentissement AVQ?

• Mode de vie



• MMSE (Mini Mental State Examination)
• MOCA (Montreal Cognitive Assessment)
• 6-CIT (six item cognitive impairment test)

Tests de débrouillage

Evaluations plus spécifiques 
• Test des 5 mots (stockage mnésique)
• BREF, Fluences, …
• Bilan neuropsychologique et 

orthophonique complets 
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MMSE (suite)



88

MMSE (suite)
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MOCA (Nasreddine et al., 2005)
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• Sur les activités basales (ADL) et 
instrumentales (IADL) de la vie  courante ;

• Evaluation psychique (Geriatric Dépression 
Scale)

• Evaluation comportementale (échelle NPI)
• Evaluation de la capacité décisionnelle 

(compréhension, appréciation, choix, 
communication)

• Sur l’aidant principal : échelle de Zarit

Evaluation du retentissement



IV. Examens complémentaires



Bilan Biologique

2011

Bilan recommandé: 
• NFP
• Natrémie
• Bilan rénal (créatininémie et clairance)
• Calcémie
• Glycémie
• CRP
• Albumine
• TSH

Selon contexte clinique:
• Vitamine B12
• Folates
• Bilan hépatique (transminases, GGT)
• Sérologie Syphilis
• Sérologie VIH
• Sérologie Lyme



Imagerie cérébrale

Une imagerie cérébrale systématique est recommandée
pour tout trouble cognitif avéré de découverte récente. 

• ne pas méconnaître l’existence d’une autre cause 
(processus expansif ou occupant intracrânien, 
hydrocéphalie à pression normale, séquelle d’accident
vasculaire, etc.) ; 
• objectiver une atrophie associée ou non à des lésions
vasculaires. 



Imagerie cérébrale
Premier choix en absence de CI: IRM (TDMc à défaut)

• Séquences T1, T2 : atrophie corticale et sous corticale : 
topographie de l’atrophie, asymétrie

• coupes coronales centrées sur les hippocampes
(classification de Scheltens de I à IV de l’atrophie
hippocampique). 



Hippocampe; cortex perirhinal et entorhinal

Localisation des lésions (Hippocampe, cortex…)



Maladie d’Alzheimer



Imagerie cérébrale
Premier choix en absence de CI: IRM (TDMc à défaut)

• Séquences T1, T2 : atrophie corticale et sous corticale : 
topographie de l’atrophie, asymétrie

• coupes coronales centrées sur les hippocampes
(classification de Scheltens de I à IV de l’atrophie
hippocampique). 

• Séquence FLAIR : leucoaraiose et leucopathie vasculaire +++
• Séquences T2* : micro-bleeds (angiopathie hypertensive ou

amyloïde) 
• Diffusion : lésions ischémiques récentes? MCJ?



Leucopathie vasculaire (FLAIR)

Si : - Anamnèse

- syndrome sous-cortico-frontal



Leucopathie

vasculaire : 

classification 

de Fazekas



Angiopathie amyloide (T2*)

Micro-bleeds 
(dépôts de fer) 



Autres examens 

• Ponction lombaire pour recherche de 

biomarqueurs de maladie d’Alzheimer



Autres examens 

• Ponction lombaire pour recherche de 

biomarqueurs de maladie d’Alzheimer (élévation 

Tau et Tau-phosphorylée; diminution protéine Abéta 1-

42 et 1-40): non systématique : sujets jeunes, cas 

douteux, protocoles de recherche. 

• Bientôt: biomarqueurs sanguins?



Autres examens 

• Imageries fonctionnelles (recherche clinique ou cas 

particuliers): scintigraphie de perfusion, PET, DAT-

scan, …



PET- amyloid imaging

Troubles cognitifs /MA

PET fixation

IRM atrophie 

Cognition normale

PET fixation

IRM pas d’atrophie

Cognition normale

PET pas de fixation

IRM pas d’atrophie

(JACK C. The Lancet Neurology 2010)
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Remerciements Antoine GARNIER-CRUSSARD

→ ENJEUX ETHIQUES DE L’ACCES AUX BIOMARQUEURS SANGUINS…



V. Diagnostic différentiel



Tb de mémoire « physiologique » lié à l’âge?

Est-ce « normal » d’avoir des troubles de mémoire 

quand on devient vieux ?



Tb de mémoire « physiologique » lié à l’âge?

Est-ce « normal » d’avoir des troubles de mémoire 

quand on devient vieux ?

70% des sujets ont une plainte de tb mnésique >70 ans :
• 60% test normaux
• 20% tb psy
• 20% tb organique



Tb de mémoire « physiologique » lié à l’âge?

Est-ce « normal » d’avoir des troubles de mémoire 

quand on devient vieux ?

70% des sujets ont une plainte de tb mnésique >70 ans :
• 60% test normaux
• 20% tb psy
• 20% tb organique

Infléchissement des fonctions exécutives avec l’âge 
Oublis bénins plus fréquents
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Troubles bénins de mémoire liés à l’âge
_______________________________________________________________________________________________________

__

Oubli bénin lié                   Oubli en rapport avec une

au vieillissement               probable maladie d’Alzheimer
____________________________________________________________________________

Plainte Vive Faible ou nulle

Retentissement Faible ou nul + Important

Remémoration facilitée         Bonne Mauvaise

Tests Normaux Perturbés

Autres déficits Non Oui

Anxiété/Dépression Souvent Possible

Imagerie cérébrale Normale Fréquente atrophie
____________________________________________________________________________



Episode Dépressif 

Majeur



Leucopathie vasculaire et 

leucoaraïose



Démences vasculaires ou mixtes
Démence corticale Démence sous-

corticale

Tb orientation +++ +

Jugement +++ +

Mémoire +++ +

Langage +++ +

Apraxie +++ +

Tb Comportement + +++

Bradypsychie + +++

Apathie + +++



Maladie à corps de Lewy

Clinique caractéristique (critères de McKeith):

• Sd extrapyramidal (chutes précoces)

• Fluctuations des symptômes

• Perturbations sommeil paradoxal

• Troubles visuo-perceptifs (hallucinations 

visuelles élaborées++, pareidolies)

• /!\ Sensibilité aux effets indésirables des 

neuroleptiques 



paréidolies



Dégénerescence
lobaire fronto-

temporale

Femme 61 ans, perte
d’initiative, négligence
physique, tb du 
comportement avec 
perte du contrôle
inhibiteur, apathie



Dégénérescences lobaires 

fronto-temporales



Hydrocéphalie

Triade de HAKIM et ADAMS :
1/ Apraxie de la marche
2/ troubles sphinctériens
3/ troubles cognitifs (Sd dysexécutif) 



Formes atypiques de MA

• Forme « frontale »

• Atrophie corticale postérieure (Benson)

• Formes d’aphasie progressive primaire (logopénique)

• Formes avec angiopathie amyloïde sévère parfois 

inflammatoire (mauvais pronostic)



Atrophie corticale postérieure (syndrome de Benson)

Patiente de 56 ans, tb visuels et de reconnaissance depuis 2 ans, ataxie optique. 
Pas de trouble de mémoire



Autres causes de TNC (non exhaustif)

• Hématome sous-dural chronique

• Tumeurs du cerveau

• Paranéoplasique (encéphalite limbique)

• Traumatisme crânien 

• Toxique : Alcool+++, médicaments, drogues, métaux lourds

• Infectieuses : Syphilis, Encéphalopathie virale (HSV, VZV, VIH, 
…), maladie de Creutzfeldt-Jakob…

• Dysthyroïdie

• Carences vitaminiques (B1, B6, B12, …)



55% Physical 
behaviour 38% Linguistic 

tone

7% words we use

Communication bienveillante

(extrait d’une formation pour le personnel soignant au Royaume-Uni, Leicester 
NHS Royal infirmary)



Person-centered Care

Personality + 
Biography + 
Physical health +
Neurological impairment +
Social psychology +

Tom Kitwood (1937-1998)

La maladie n’explique pas 
toute l’équation !



VII. Prévention
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Livingston et al., Lancet, 2024



132

Livingston et al., Lancet, 2024

Éducation

Pertes auditives
LDL-C

Dépression
Traumatismes crâniens

Inactivité physique
Diabète
Tabac

Hypertension artérielle 
Obésité
Alcool

Isolement social
Pollution de l’air
Troubles visuels

Inconnu (non modifiable/génétique)



https://www.chu-lyon.fr/8-mesures-pour-preserver-sa-memoire

Remerciements Dr. Antoine GARNIER-CRUSSARD
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Remerciements Dr. Antoine GARNIER-CRUSSARD

Régime « MIND » : 
Méditerranéen + DASH 

Méditerranéen 
+ Réduction sel 
+ Réduction des aliments transformés
+ Promotion des aliments « bruts »

Diminution du risque de développer un trouble neurocognitif 
(démence) en population générale

Diminution du déclin cognitif lié à l’âge

Plus grand volume hippocampique et moins de pathologie 
amyloïde et tau (régime méditerranéen)

Hosking et al., Alzheimers Dement 2019
Morris et al., Alzheimers Dement 2015

Morris et al., Alzheimers Dement 2015

Ballarini et al., Neurology 2022

Mais étude interventionnelle non significative…
Barnes et al., N Eng J Med 2023
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● Mediterranean-DASH Intervention for Neurodegenerative Delay)

● A promouvoir
• Légumes (index glycémique faible et légumes à feuilles vertes plus riches en oméga 3 chaque jour : choux, salades, 

brocoli, épinard, salade, blettes, herbes aromatiques… 

• Fruits (notamment baies rouges (fraise, cassis, myrtilles, mûres, groseilles, canneberge, etc.) et noires (grande, raisin, 
etc.) riches en antioxydants

• Œufs

• Poisson (1 poisson gras (sardine, hareng, truite, maquereau, anchois, thon, saumon, etc.) /semaine ; 1 à 2 poissons 
maigres (cabillaud, lieu, etc.) / semaine

• Fruits de mer (coquillages et crustacés), riches en fer et iode

• Les « Bonnes graisses » (acides gras oméga-3, 6 et 9)

• Autres:  fruits à coques, graines oléagineuses à associer (noix, poix de pécan, amandes, noisettes, etc.) ; avocat ; 
légumineuses, légumes secs, pâtes et riz complet, quinoa ;

• Eau (au moins 1,5 litre d’eau par jour).

● A éviter: le fromage (1 à 2 portions par semaine) ; la viande rouge (2 à 4 portions par semaine) ; la 
charcuterie ; les graisses saturées : viennoiseries, fritures, beurre, margarine ; les produits ultra-
transformés (aliments type fast-food, burger, frites, pizza) ; les sucres simples : bonbons, sodas, jus de 
fruits, pâtisseries ; le thé à éviter après le repas, car il diminue l’absorption du fer

RÉGIME MIND

Le Chat, Geluck

Remerciements Dr. Antoine GARNIER-CRUSSARD



ALIMENTATION ULTRA-TRANSFORMÉE
À ÉVITER!

Li et al., Neurology 2022
Gomes Gonçalves et al., JAMA Neurol 2022

Estimation
↘︎ 10% d’alimentation ultra-transformés

↘︎ 20% démences

Ceux qui consomment le plus d’aliments 
ultra-transfo (1er quartile) déclin cognitif 

25% plus rapide

Attention aux relations avec style de vie « en général », et niveau socio-économique

Remerciements Dr. Antoine GARNIER-CRUSSARD



https://www.chu-lyon.fr/8-mesures-pour-preserver-sa-memoire



Sédentarité et Inactivité physique

• Sédentarité : Elle est définie généralement comme la pratique 
d’activités où la dépense énergétique est équivalente au 
métabolisme de repos (ex : lecture, TV)

Sédentaire si > 8h assis par jour

• Inactivité Physique : soit un temps passé à la pratique d’AP
d’intensité modérée par semaine < 150min (OMS)

42% des 18-44 ans
31% des 45-64 ans

ANSES 2022

Rester Assis
tue

95 % des adultes sont exposés à un risque du fait 
d’une activité physique insuffisante! 



Temps d’écran moyen après 55 ans ? 

Source: invs

>3h 
(idem sujets de 18-29 ans)



Recommandations 

L’OMS recommande une activité physique d’intensité modérée à intense 
d’au moins 150 min par semaine, par périodes d’au moins 10 minutes 

150 min/semaine



Recommandations 

L’OMS recommande une activité physique d’intensité modérée à intense 
d’au moins 150 min par semaine, par périodes d’au moins 10 minutes 

Toute activité physique est bénéfique!

150 min/semaine

Après 65 ans, 1h30/jour de marche (rythme normal) = réduction de 30% de la mortalité

Bénéfices dès 30 min de marche par jour ! 
Dupré C et al. Front Public Health. 2023 



Des incitations pour soi-même! 



Bénéfices de l’activité physique

↗ Capacités physiques et fonctionnelles (force, etc.)
↗ Autonomie fonctionnelle
↗ Qualité de vie
↗ Confiance en soi
↗ Capital osseux
 Risque de chute
 Comorbidités (maladies cardiovasculaire, cancers, diabètes etc.)
↗ Cognition 



EST-IL POSSIBLE DE « MUSCLER » SON 

CERVEAU?



https://www.chu-lyon.fr/8-mesures-pour-preserver-sa-memoire

Artfanaki et al. Brain imaging and Behavior, 2015



https://www.chu-lyon.fr/8-mesures-pour-preserver-sa-memoire



Lutte contre l’isolement: un enjeu de 

société
2 millions de personnes âgées sont isolées des cercles de sociabilité
3,6 millions de personnes exclues du numérique

Rapport petit frère des pauvres 2021



Lutte contre l’isolement: un enjeu de 

société





MERCI POUR VOTRE ATTENTION !

Qu’est-ce qu’il a dit déjà ?

thomas.gilbert@chu-lyon.fr


