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Déclaration de liens d’intérêts 

Conflit d’intérêt 

Intérêts financiers dans une entreprise Néant 

Propriétaire, dirigeant, employé, participation à un organe décisionnel 
d'une entreprise 

Néant 

Autres activités régulières dans une entreprise Néant 

Essais cliniques : en qualité de co-investigateur, expérimentateur non 
principal, collaborateur à l'étude 

 

PHRC ConfuRiv (Ttt et placebo fournis par Novartis) 
Investigateur Etude REFLEX Novartis 

Interventions ponctuelles : rapports d'expertise Néant 

Interventions ponctuelles : activités de conseil 
 

Board démence Novartis; Board démence Eisai; 
Réalisation d’un diaporama femmes et MA  (MSD) 

Conférences : invitations en qualité d'intervenant 
 

NDEG Novartis janv 2010, janv 2012, oct 2013 EUGMS 
Formation « jeunes pousses » Janssen, AMGEN 2012, 23ème 

Atelier Français de Transplantation Sanofi  mai 2016  
Conférences : invitations en qualité d'auditeur (frais de déplacement et 

d'hébergement pris en charge par une entreprise) 
CIFGG Nice oct 2010 (Novartis), JASFGG nov 2014 (Sanofi) 

Versements substantiels au budget d'une institution dont vous êtes 
responsable 

Néant 

Proches parents salariés dans les entreprises visées ci-dessous 
Néant 

Autres (à préciser) 
Remboursement de frais de déplacement EPU Besançon 

Laboratoire LUNDBECK 

SF3PA 

 
Rouffach 
Sept 2019 



Quels objectifs ? 

Connaitre les principes de mise en oeuvre d’un 
plan de soins au cours de la DCL 
Savoir quels traitements proposer pour les tbles, 
cognitifs, psycho-comportementaux, moteurs, du 
sommeil et dysautonomiques 
Savoir ce qui relève de l’EBM 
 



M Verny et F Blanc 



Principes généraux 

Traiter et équilibrer les patho associées 
En cas d’aggravation tjs penser à 
rechercher un/des facteurs aggravants 
Révision ordonnances obligatoire 
Tjs non médicamenteux « first » : 
stimulation cog et motrice +++ même si 
très peu d’essais contrôlés 
Ne traiter que les symptômes gênants ! 



Cognition: traitements médicamenteux 

Cible : Fluctuations attentionnelles, troubles 
mnésiques et éxécutifs 
Pas de traitement « disease modifyer » 
Utilité testée des IAchE et de la mémantine ds 
qq études (plus sur DMdP que DCL) 
Quelques méta-analyses en faveur de l’effet 
des IAchE (Donepezil et Rivastigmine) plus 
que la memantine (uniquement global) plus ds 
DMP que ds DCL 
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120 patients en 
international 
multi-centrique 



Hallucinations et tbles psychiatriques 
 

Cibles principales : 
 Hallucinations et délires 
 Anxiété et dépression 
 Apathie 

 



Traitements medicamenteux 

Hallucinations et délires : IAchE et 
antipsychotiques 
Anxiété et dépression : IRS, benzo ???  
Apathie ??? 
 



Etude comparant 45 DCL H+ vs 36 H- 
Altérations des capacités visuelles-spatiales et 
perceptives dans la DCL = signature cognitive  
Indépendantes de la présence des hallucinations 
Attention visuelle = principal déterminant cognitif 
pour la genèse des hallucinations visuelles 



Amélioration 
significative > 29% 



Clozapine : plus haut niveau de preuve ds DMdP, une revue de 
dossiers (DMdP, n =58; "autre démence," n =58). 
Scores sur l'échelle Brief Agitation Note et Cohen- 
Mansfield Agitation Inventory significativement plus faibles après 
le traitement ; 62,5% patients «  beaucoup améliorés ». Aucune 
étude de clozapine pour DCL 
Olanzapine : étude post hoc d’un essai MA où certains patients 
sont identifiés DCL… Réduction hallu , délire sous 5 mg/j, mais 
dans une autre étude sur DMdP tbles vigilance même à 2,5mg/j 
Quetiapine : une étude de cas DCL et DMdP et un essai Mldie à 
CL; pas d’évidence de bénéfice et mvse tolérance 
Risperdal : ds DCL 1 essai DCL avec mvse tolérance ++ 



Citalopram / escitalopram, la duloxétine, et trazodone : un essai 
randomisé citalopram dans la DCL et essai de la duloxétine, 
l'escitalopram, et trazodone non publiés pour DMdP.  
Citalopram pas efficace ni bien toléré dans la DCL, avec sortie 
d’essai 10 des 14 participants (71,4%)… 
Duloxétine ds pop DMdP : score Depression Rating Scale réduit 
pour patients traités. 
Pour escitalopram et trazodone : réductions des symptômes de 
dépression, mais les scores non fournis… 
 



Motricité : Ttt médicamenteux 
Lévodopa : 4 essais non contrôlés DCL et DMdP 
avec amélioration motrice et réduction des 
tremblements pour les particuliers avec DLB et 
PDD.  
Effets bénéfiques (>10% d'amélioration score 
mot UPDRS) plus fréquents DMdP (65% -70%) 
que dans DCL (32% -50%)  
Attention env 1/3 des cas avec bénéfice moteur 
aggravent symptômes psychotiques… 



Tbles moteurs  
Taylor et al. Lancet Neurol 2019 

Essai de phase 2 : 158 patients DCL avec 
amélioration motrice statistiquement 
significative avec du zonisamide (25-50 
mg)/placebo  en traitement adjuvant de la 
lévodopa 



Tbles non moteurs : Ttt médicamenteux 

Cibles : 
 Tbles comportements en SP (penser 

aménagement environnement…) 
 Tbles de vigilance 
 Constipation 
 Hypotension orthostatique… 



Troubles du sommeil 



Médicaments qui réduisent le TCSP 
Produit Dose Risque Répondeurs Niveau 

 
Référence 

Clonazepam 
(Rivotril) 

0.5-2 
mg 

N=300 

Apnée, 
somnolence, 

cognition 

73% C Schenck, Sleep 2002 

Zopiclone 
(Imovane) 

7,5 mg 
N=11 

Apnée 73% C Anderson, JCSM 2009 

Mélatonine 3-12 
mg 

N=50 

Aucun 80% B Kuntz JSR 2010 

Donepezil 
(Aricept) 

10-15 
mg 

N=6 

Diarrhée, 
nausée 

insomnie, 
céphalée 

66% D Ringman, Neurology 2000 

Rivastigmine 
(Exelon) 

4,5-6 
mg 

N=10 

« mieux » D McLean, Int Psychogeriat 
2001 



Troubles de vigilance 

Armodafinil / modafinil : 1 essai non contrôlé et une 
série de cas dans la DCL + 1série de cas dans DMdP 
Résultats pour DCL (N=17) armodafinil associé à 
vigilance accrue. Données d'auto-rapports des patients et 
des tâches de réaction sur ordinateur (N=7) suggérent 
des améliorations de vigilance et attention  
Dans 1 étude rétrospective avec modafinil ou 
armodafinil (DCL, N=2; DMdP, N=4), 50% jugés peu 
amélioré par les cliniciens et 17% pas améliorés 

M Verny et F Blanc GPNV 2019; Taylor et al Lancet Neurol 2019 



Tbles dysautonomiques 

HypoTA orthostatique 
Constipation, tbles de déglutition 



HypoTAO 

Taylor et al Lancet Neurol 2019 



Tbles gastro-intestinaux 

Les 2 plus problématiques : constipation, tbles 
déglutition 
Constipation opiniâtre (<3 selles/sem) 

 env 60% des patients 
 prodromale ou à des stades plus tardifs 
 L dopa peu efficace 
 Mesures non spécifiques : fibres, hydratation, 
 exercice, laxatifs (lactulose, suppo glyc…) 

A-M Bonnet et al., Parkinson’s disease 2012 



Troubles de déglutition 

Svt aggravation à l’occasion de pathologies 
aiguës 
Place Apokinon avant les repas ??? 
Etude randomisée 711 patients MdP ou DMP 
(70 %) : 3 tech de prévention; évaluation par 
vidéofluorographie avec franche supériorité de 
boissons épaissies avec du miel. Aucune 
évaluation clinique ! 

   M Verny et F Blanc GPNV 2019 

 



M Verny et F Blanc GPNV 2019 



Conclusions 
Possibilités de Ttt symptômatiques assez large 
pour MCL 
Très peu d’essais contrôlés spécifiques des DCL 
mais des data ds les DMP… 
Traitements médicamenteux tjs « low and slow » 

 IAchE : bénéfice cognitif et comportemental 
 IRS si anxiété ??? Attention TCSP… 
 Si besoin : Clozapine, Melatonine, L dopa… 

 

Penser « nettoyage d’ordonnances » et patho 
intercurrentes (décompensations +++) 



Et parmi d’autres solutions potentielles… 


