I

ISE AU POINT

 NEUROLOGIE

Maladies neurodégénératives

dans la sclerose en plaques

Les troubles cognitifs et les manifestations psychiatriques de la sclérose en plaques sont connus depuis la fin du 19:™ siécle
mais leur prévalence et leur impact sur la qualité de vie des patients a été longtemps sous-estimée. Leur évaluation sur le plan
scientifique connait depuis le début des années 90 un regain d’intérét, notamment en rapport avec les nouvelles techniques
d’imagerie, et fait actuellement partie de I’évaluation du patient dans les nouvelles études cliniques (échelle MSFC).

Troubles
psychopathologiques

Le symptome psychiatrique le plus
fréquent chez les patients atteints
de sclérose en plaques (SEP) est
certainement la dépression dont la
prévalence est estimée entre 35 et
50%. Les manifestations dépressi-
ves sont généralement modérément
s€veres et s’accompagnent sou-
vent d’une anxiété importante. Le
risque de suicide est non négligea-
ble (7 fois supérieur a celui de la
population générale dans une étu-
de canadienne).

La survenue d'une dépression ne
semble pas corrélée a Ja durée de
la maladie ni au degré de handicap.
A handicap égal, elle serait plus
marquée en cas d’atteinte encépha-
lique qu’en cas d’atteinte médullai-
re, suggérant éventuellement un
facteur organique (Rabins et coll.,
1930).

Elle répond généralement bien aux
traitements antidépresseurs usuels
tels que les SSRI. Une prise en char-
ge psychothérapique est souvent
utile, particulierement dans les an-
nées qui suivent 'annonce du diag-
nostic.

L'euphorie, quoique classiquement
décrite dans la SEP, est beaucoup
plus rare et s’observe plutot dans
les formes progressives de la mala-
die chez des patients présentant
un handicap physique marqué. Il
peut étre associé a des manifesta-
tions de rire et pleurer spasmodi-
que.

Les troubles
cognitifs

Des déficits cognitifs sont observés
chez 40 2 65% des patients atteints
de SEP a un moment donné de leur
évolution (Rao et coll. 1995) .
Quoiqu’ils puissent étre présents
des le début de la maladie (Fein-
stein et coll. 1992) et méme occa-
sionnellement dominer le tableau
clinique - le terme de “varjant cor-
tical” de la SEP a été récemment
proposé (Zarei et coll. 2003) - , ils
sont plus fréquents dans les formes
chroniques progressives, particu-
lierement dans les formes chroni-
ques progressives secondaires, que
dans les formes rémittentes (Comi
et coll. 1995).

Il est généralement admis que leur
sévérité est indépendante de la du-
rée de la maladie ou du degré de
handicap physique mesuré par
I’EDSS. Une étude longitudinale ré-
cente (Amato et coll. 2001) portant

sur le suivi de 45 patients au début
de I'affection, comparés 4 65 sujets
contrdles a toutefois mis en évi-
dence une augmentatjon de la pré-
valence des troubles cognitifs de 26
4 56% apres 10 ans dans la popula-
tion des patients atteints de SEP.
Outre un augmentation de la pré-
valence, on assistait dans cette étu-
de a une diffusion du déficit cogni-

Des déficits cognitifs
sont observés chez 40 a 65%
des patients atteints de SEP
a un moment donné
de leur évolution.
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tif existant a d’autres fonctions
cognitives. Une autre étude (Kujala
et coll. 1997) avec un suivi de 3 ans
suggére que 'observation d’un dys-
fonctionnement cognitif au pre-
mier examen constitue un facteur
de mauvais pronostic sur le plan
cognitif.

L'étude du DrAmato confirmait par
ailleurs I'existence d’une corréla-
tion entre I'étendue du déficit co-
gnitif et le handicap du patient sur
le plan social et professionnel, in-
dépendamment du degré de han-
dicap physique.

Une étude récente (Schultheis et
coll. 2001) a également mis en évi-
dence l'impact du déficit cognitif
sur les performances de conduite
automobile testées par simulateur.

Quoique le type de déficit cognitif
puisse varier d’un patient a I'autre,
la plupart des études neuropsy-
chologiques controlées mettent en
évidence un déficit de Ja mémoire
de travail, de I'attention soutenue
et des fonctions exécutives (élabo-
ration de stratégies, fonctions de
planification...) (Rao et coll. 1995).
Le type de déficit en ce qui con-
cerne la mémoire est plus contro-
versé (mémoire a court terme, épi-
sodique, troubles de Pencodage vs
troubles du rappel...). Uefficience
intellectuelle globale n’est que
plus tardivement altérée. De mé-
me, le langage n’est généralement
que peu touché bien que beau-
coup de patients signalent des trou-
bles de la dénomination et de la
fluence verbale, vraisemblablement
en rapport avec un déficit d’acces-
sibilité a la mémoire sémantique et
une lenteur de traitement de I'infor-
mation.

Il est important de se souvenir
lorsqu'on teste des patients atteints
de SEP sur le plan cognitif que les

résultats peuvent étre fortement in-
fluencés par I'état de fatigue ou de
stress du patient, la dépression,I'an-
xiété ainsi que par un traitement
par méthylprednisolone (on évitera
donc de tester le patient pendant
ou au décours d’'une poussée) ou
un traitement psychotrope. L'inter-
férence des déficits moteurs ou
sensoriels éventuels du patient
doit, bien entendu, également étre
gardée a I'esprit.

Compte tenu de la nature des défi-
cits les plus fréquemment observés
et de la fatigabilité connue des pa-
tients atteints de SEP, une batterie
réduite de tests explorant la mé-
moire, les fonctions exécutives et
I'attention soutenue est générale-
ment utilisée pour le dépistage et
le suivi des troubles cognitifs. Les
batteries les plus utilisées sont la
Batterie de Rao (Rao et coll. 1991)
et la Batterie cognitive rapide re-
nouvelable (Bever et coll. 1995)
(voir tableau ci-contre).

Un effet favorable de traite-
ments immunomodulateurs
tels que 'interféron béta ou
le méthotrexate sur 'aggrava-
tion des troubles cognitifs
a été mis en évidence.

Les 2 batteries de tests incluent, ou-
tre des tests de mémoire, d’atten-
tion soutenue et de fluence verba-
le, un test d’addition itératives
périodiques, le PASAT (Paced Audi-
tory Serial Addition Test). Ce test,
qui mesure la capacité d’effectuer
2 opérations mentales simultané-
ment et I'efficience du traitement
de I'information, a été inclus de ma-
niere isolée dans une nouvelle
échelle de mesure du déficit global
chez les patients atteints de SEP:le
MSFC (Multiple Sclerosis Functio-
nal Composite Test), actuellement
utilisé dans la plupart des études
cliniques (Cutter et coll. 1999).
Plusieurs études ont essayé de met-
tre en corrélation I'étendue du dé-
ficit, notamment cognitif, avec les
données de I'imagerie par résonan-
ce magnétique nucléaire chez les
patients atteints de SEP.

Certains ont mis en évidence une
corrélation avec la charge 1ésion-
nelle en T2 ou en T1 (“black ho-
les™), notamment dans les régions
frontales et pariétales (Sperling et
coll. 2001). L’ atrophie cérébrale
et, en particulier, I'élargissement
du 3*™ ventricule et 'atrophie du
corps calleux (Bermel et coll. 2002;
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* PASAT

* Evocation verbale catégorielle

1 6 B Lagenda Psy & Neuro N° 30 W Février 2004

Batterie cognitive rapide renouvelable (Bever et al.,1995)

* Test de remémorisation sélectif (Selective Reminding Test)

» Test 10/36 d'évocation visuo-spatiale (Spatial Recall Test 10/36)

* Test de substitution symboles/chiffres (Symbol Digit Modalities Test)

Edwards et coll. 2001) paraissent
toutefois étre les parametres les
plus constamment associés au dé-
ficit cognitif.

Il n’est pas clair actuellement dans
quelle mesure cette atrophie céré-
brale et médullaire, vraisemblable-
ment liée a la perte myélinique et
axonale, tant au niveau des Iésions
que au niveau de Ja substance blan-
che apparemment normale 4 'IRM
conventionnelle, est liée a 'activi-
té inflammatoire de la maladie. Une
diminution de la progression de
I'atrophie cérébrale a partir de la
deuxieme année, a toutefois pu étre
démontrée chez des patients trai-
tés, notamment par interféron-béta
(Rudick et coll. 1999). Un effet favo-
rable de traitements immunomo-
dulateurs tels que l'interféron béta
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gnitifs a faire face aux problémes
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