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Enfance Adolescence Adulte 50-65 ans >65 ans

Maladies psychiatriques chroniques

Schizophrénie

Dépression

Trouble bipolaire

Troubles anxieux

Maladies neurodégénératives

Maladie d’Alzheimer

Démence vasculaire

Dégénérescences Lobaire 
Fronto-Temporales

Synucléinopathies
(MP, MCL & AMS)

Facteur de risque

Il peut être difficile de distinguer une maladie neurodégénérative d’une maladie psychiatrique 
(overlaps de symptômes)

Un trouble psychiatrique peut être le prodrome d’une maladie neurodégénérative

On peut avoir une maladie psychiatrique ET une maladie neurodégénérative
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Il peut être difficile de distinguer une maladie neurodégénérative d’une maladie psychiatrique 
(overlaps de symptômes)

Un trouble psychiatrique peut être le prodrome d’une maladie neurodégénérative

On peut avoir une maladie psychiatrique ET une maladie neurodégénérative

Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Facteur de risque

Schizophrénie DépressionTrouble bipolaire Troubles anxieux

HR : X [2,13-2,26]

Résultats hétérogènes, 
à l’exception du  PTSD

HR : X [1,7-2,92] HR : X [1,59-2,41]
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Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Facteur de risque

Schizophrénie DépressionTrouble bipolaire Troubles anxieux

Oui, mais laquelle ou lesquelles ??!!

Augmentation du risque de maladie 
d’Alzheimer et de Démence Vasculaire



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Facteur de risque

Dépression Oui, mais laquelle ou lesquelles ??!!

>25.000 femmes, >45 ans, suivi moyen de 23 ans.
è Risque de démence x5.23 comparativement aux femme qui n’ont pas eu 

d’épisode dépressif. 
è démence vasculaire x7.96 / Maladie d’Alzheimer x4.64
è 3 facteurs associés à la dépression élèvent le risque de démence : 
dépression après 60 ans ; le nombre d’épisode dépressifs; la sévérité des 
épisodes dépressifs



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Facteur de risque

Schizophrénie Oui, mais laquelle ou lesquelles ??!!

Pas de lien entre statut Amyloïde et déclin cognitif des sujets schizophrènes âgés

…ni avec une Tauopathie



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Facteur de risque

SchizophrénieDépression Trouble bipolaire SYMPTÔMES PSYCHOTIQUES

Pas de lien entre statut Amyloïde et déclin cognitif des sujets schizophrènes âgés

è Risque de développer une démence x2,67
è Evolution clinique plus défavorable
è Liens troubles psychotiques / démence encore flous, mais semblent indépendants des mécanismes impliqués dans 

la maladie d’Alzheimer et les syndromes apparentés
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Trouble bipolaire Oui, mais laquelle ou lesquelles ??!!



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Facteur de risque

Trouble bipolaire Oui, mais laquelle ou lesquelles ??!!

è hypothèse multifactorielle au déclin 
cognitif de ces patients

10,3% de MA biologique et 
33% ont une PL normale

Et 56% ont un syndrome parkinsonien

38% des patients ont une évolution clinique 
fluctuante et 49% ont des fluctuations cognitives



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Facteur de risque

Trouble bipolaire Oui, mais laquelle ou lesquelles ??!!

700.000 bipolaires !
è Incidence démence : Trouble bipolaire = Schizophrénie > Dépression
è Incidence Parkinson : Trouble bipolaire > Schizophrénie = Dépression
è Troubles neurovasculaires : Trouble bipolaire = Dépression > Schizophrénie

è Hypothèse multifactorielle



è Patient de 81 ans, troubles bipolaire (1999)
è Dégradation cognitive progressive : MMSE 23/30; troubles diffus (mnésiques, exécutifs, attentionnels, visuo-spatiaux)
è Apparition d’un syndrome de Capgras avec hallucinations visuelles
è Syndrome extrapyramidal asymétrique (mais Risperidone)
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è Patient de 81 ans, troubles bipolaire (1999)
è Dégradation cognitive progressive : MMSE 23/30; troubles diffus (mnésiques, exécutifs, attentionnels, visuo-spatiaux)
è Apparition d’un syndrome de Capgras avec hallucinations visuelles
è Syndrome extrapyramidal asymétrique (mais Risperidone)

RT-QuIC alpha-synucléine : négative
??? ?



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Facteur de risque

Troubles anxieux Oui, mais laquelle ou lesquelles ??!!

Pas de liens entre symptômes anxieux et Aβ Pas de liens entre symptômes anxieux et Tau



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Facteur de risque

Troubles anxieux Oui, mais laquelle ou lesquelles ??!!

è Pas d’association Stress Post-Traumatique / MA 

Stress Post-Traumatique

è Association Stress Post-Traumatique / Synucléinopathies
(Maladie de Parkinson et Maladie à Corps de Lewy) 



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Facteur de risque

Stress Post-Traumatique

Schizophrénie DépressionTrouble bipolaire Troubles anxieux

?

Démence 
vasculaire

Maladie 
d’Alzheimer

Synucléinopathie

Influence péjorative des symptômes psychotiques



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Facteur de risque

Stress Post-Traumatique

Schizophrénie DépressionTrouble bipolaire Troubles anxieux

?

Pourquoi ?

Un effet des traitements psychotropes ?

è Pas d’effet de l’usage des anxiolytiques sur le risque de démence
è Mais ces traitements augmentent les risques cardio-vasculaires
è Les patients psychiatriques ont une plus mauvaise santé cardio-vasculaire

Santé cardio-vasculaire



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Facteur de risque

Pourquoi ?

Un effet des traitements psychotropes ?

è Pas d’effet de l’usage des anxiolytiques sur le risque de démence
è Mais ces traitements augmentent les risques cardio-vasculaires
è Les patients psychiatriques ont une plus mauvaise santé cardio-vasculaire

Santé cardio-vasculaire

Une réserve cognitive insuffisante ?

è Troubles cognitifs présents en baseline, mais 
évolution similaire aux contrôles (pente de déclin 
similaire)

è Augmente la probabilité de développement d’une 
démence (système plus fragile, développement de 
troubles plus précocement)

è Vieillissement accéléré ?

Réserve cognitive



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Facteur de risque

Pourquoi ? Santé cardio-vasculaire

Une réserve cognitive insuffisante ?

è Troubles cognitifs présents en baseline, mais 
évolution similaire aux contrôles (pente de déclin 
similaire)

è Augmente la probabilité de développement d’une 
démence (système plus fragile, développement de 
troubles plus précocement)

è Vieillissement accéléré ?

Réserve cognitive

Exemple de la Schizophrénie

Trouble neurodéveloppemental ?

Vieillissement accéléré ?
Charge vasculaire ?
Maladie Psy chronique = Maladie neurodégénérative ?



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Facteur de risque

Pourquoi ? Santé cardio-vasculaire

Trouble Psy chronique 
= 

Maladie Neurodégénérative ?

Réserve cognitive

Maladie 
neurodégénérative ?

è Nombre, durée et intensité des épisodes cliniques (en 
particuliers symptômes maniaques et psychotiques) 
auraient un effet neurotoxique à l’origine de lésions 
cérébrales s’accumulant au cours du temps

è 69000 participants âgés avec dépression chronique
è Les patients déprimés qui ont des symptômes 

constamment sévères ou en aggravation sont ceux qui 
déclinent le plus (vs constamment légers ou en 
amélioration)
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Facteur de risque

Pourquoi ? Santé cardio-vasculaire

Trouble Psy chronique 
= 

Maladie Neurodégénérative ?
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Maladie 
neurodégénérative ?



Facteur de risque
Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives

Facteur de risque

Pourquoi ? Santé cardio-vasculaire

Trouble Psy chronique 
= 

Maladie Neurodégénérative ?

Réserve cognitive

Maladie 
neurodégénérative ?

Prodrome
d’une maladie neurodégénérative ultérieure ?

Trouble psychiatrique = 
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Prodrome



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Prodrome

Les symptômes psychotiques

15% des personnes âgées développent des troubles psychotiques

60% Majoritairement en lien avec une maladie neurodégénérative
Maladie à Corps de Lewy +++, puis MA (idées délirantes) et MP (hallucinations)



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Prodrome

Les symptômes psychotiques

Trouble psychiatrique tardif ou dégénératif???

Recherche de troubles du sommeil paradoxal++ (RBD) : 
Hautement spécifique d’une synucléinopathie



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Prodrome

Les symptômes psychotiques

Trouble psychiatrique tardif ou dégénératif???

Recherche de troubles du sommeil paradoxal++ (RBD) : 
Hautement spécifique d’une synucléinopathie

Recherche de troubles oculomoteurs : 
Aide au diagnostic différentiels des syndromes parkinsonniens (synucléinopathies et 
tauopathies), aide au diagnostic différentiel PSP – DCB - DFTc



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Prodrome

Le cas de la 

Trouble psychiatrique tardif ou dégénératif???

DFTc

è Diagnostic principalement clinique : précision neuroradiologique limitée et absence de 
biomarqueurs

è Overlap symptomatique ++ avec troubles psychiatriques
è 50% des patients DFTc reçoivent initialement un diagnostic psychiatrique



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Prodrome

Le cas de la 

Trouble psychiatrique tardif ou dégénératif???

DFTc

BAD = troubles bipolaires

Trouble neuropsychiatriques de la DFTc = 
troubles psychiatriques atypiques

è TOC : anosognosie, pas de tentative d’y 
résister ni d’objectif d’anxiolyse

è Comportements antisociaux : indifférence 
et insensibilité aux feedbacks

è OH : récent et facile à sevrer
è Diogène : pas de méfiance



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Prodrome

Le cas de la 

Trouble psychiatrique tardif ou dégénératif???

DFTc

DFTc « phenocopy syndrome »

Apparition tardive et lentement progressive de troubles du 
comportement semblable à ceux de la DFTc mais sans 
marqueurs neuroradiologiques associés

Maladie psychiatrique atypique tardive ???
DFTc atypique ???
Maladie neurodégénérative d’étiologie inconnue ???

En cas d’apparition tardive et lentement progressive de 
troubles neuropsychiatriques, surtout de nature 
psychotiques (symptômes +), association fréquente avec 
des mutations génétiques :

- C9orf72
- GRN/PGRN DLFT-TDP43



Maladies psychiatriques chroniques Maladies neurodégénératives
Prodrome

Trouble psychiatrique tardif ou dégénératif???

Patients âgés vu au Centre Mémoire avec troubles psychiatriques inauguraux

è Dans 81% des cas, l’analyse de l’évolution du profil à la TEP-18fdg (avec un délai ≥ à 12 mois) a été utile 
pour le diagnostic différentiel psychiatrique tardif vs neurodégénératif

p<.001 Femme, 71 ans, dépression 
résistante depuis 5 ans, MMS 
27/30

Femme, 71 ans, dépression résistante, 
MMS 25/30, troubles mnésiques importants

+12 mois

+19 mois

Dégradation clinique

MA

EDM
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Prodrome

Trouble psychiatrique tardif ou dégénératif???

Clinique

Troubles psychiatriques 
atypiques

Troubles 
neurologiques 

associés

Sommeil paradoxal
Troubles oculomoteurs

Intérêt de la 
TEP-18fdg

Test / Retest avec 
intervalle ≥12 mois

Facteurs 
génétiques

C9orf72
GRN/PGRN



Maladies psychiatriques chroniques

Maladies neurodégénératives Quelles Prises en charge ??

Troubles neuropsychiatriques

Fardeau de l’aidant familial Troubles cognitifs

Perte d’autonomie



Maladies psychiatriques chroniques

Maladies neurodégénératives

Quelles Prises en charge ??
Troubles neuropsychiatriques

Symptômes positifs de la schizophrénie 
(hallucinations verbales)

Symptômes négatifs de la schizophrénie
(apathie)

Dépression résistante

Dépression résistante

Mais aussi TOC, sevrages…

Tdcs



Maladies psychiatriques chroniques

Maladies neurodégénératives

Quelles Prises en charge ??
Troubles neuropsychiatriques

Travaux en cours sur les troubles psychotiques dans la 
maladie à corps de Lewy et dans la maladie de Parkinson

Tdcs



Maladies psychiatriques chroniques

Maladies neurodégénératives

Quelles Prises en charge ??
Troubles neuropsychiatriques

Remédiation de la cognition sociale

Déficit de cognition sociale observé dans toutes les maladies psychiatriques et neurodégénératives…



Maladies psychiatriques chroniques

Maladies neurodégénératives

Quelles Prises en charge ??
Troubles neuropsychiatriques

Remédiation de la cognition sociale

Cette capacité peut être améliorée dans les maladies 
psychiatriques ET dans les maladies neurodégénératives
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Troubles neuropsychiatriques

Remédiation de la cognition sociale

En préparation
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Quelles Prises en charge ??

Troubles neuropsychiatriques

Remédiation de la cognition sociale

En préparation

Tdcs

???




