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« Les Hommes agissent sur le monde, le changent, et sont à leur tour changés par 

les conséquences de leurs actions » 

Burrhus Frederic Skinner, 1957 
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Introduction 

I.1. Contexte 

Les Comportements Répétitifs (CR) constituent une symptomatologie psycho-

comportementale fréquemment rencontrée dans le domaine des troubles mentaux et cognitifs. 

Ils font l'objet d'études approfondies dans le contexte des troubles neurodéveloppementaux 

tels que les troubles du spectre autistique. Cependant, leur définition et leur terminologie ne 

sont pas universellement partagées et peuvent varier en fonction de l'auteur et du champ 

d'études car ils désignent une catégorie de symptômes à la fois vaste et hétérogène. 

Dans l'amnésie antérograde (AA), ces comportements sont documentés dans la maladie 

d'Alzheimer (MA) et l'ictus amnésique. Malgré l’apparente prévalence élevée de ces 

symptômes chez ces patients, la littérature existante demeure limitée. Les conclusions 

divergent d'une étude à l'autre, en raison de différences attenant aux caractéristiques des 

populations évaluées, à l'absence de définition standardisée de ces symptômes et au recours 

à des outils de dépistage modifiés en l'absence d'outils standardisés. 

Au-delà de la MA, les données sur cette symptomatologie dans l’AA sont encore plus 

parcellaires. D'une part, l'ictus amnésique se révèle difficile à étudier en raison de la brièveté 

de ses troubles (moins de 24 heures). D'autre part, les descriptions de CR chez les patients 

amnésiques dont l'étiologie n'est liée ni à la MA, ni à un ictus amnésique, sont 

exceptionnellement rares. 

En somme, bien que l'intérêt scientifique pour l'exploration des CR dans l'AA semble restreint, 

notre travail vise à démontrer que ces comportements, connus pour contribuer fortement au 

fardeau des aidants des patients qui en présentent, constituent une symptomatologie 

caractéristique de ce syndrome et qu’il est nécessaire de mieux les étudier pour pouvoir les 

prendre en charge.  

I.2. Objectifs 

L’objectif général de ce travail de thèse est d’explorer la symptomatologie des CR dans l’AA.  
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Les objectifs spécifiques de cette thèse sont de :  

- Déterminer la nature et la fréquence des CR dans l’AA. 

- Déterminer le type de déficits mnésiques sous-jacents associés aux CR. 

- D’évaluer l’existence d’un lien éventuel entre anosognosie et production de CR. 

I.3. Hypothèses  

Hypothèse n°1 : Dans l’AA, nous pensons que les CR sont des comportements volontaires 

(i.e. dirigés consciemment vers un but) produits de façon répétée par incapacité du patient à 

mettre à jour ses objectifs et à mémoriser les évènements « online » (i.e. en train de se 

produire). Nous pensons que la manifestation prépondérante de cette symptomatologie se 

caractériserait par un discours répétitif. A l’inverse, nous ne nous attendons pas à rencontrer 

de CR de type fronto-striataux dans l’AA (i.e., stéréotypies motrices, stéréotypies verbales, 

écholalie, vocalisations répétées).  

Hypothèse n° 2 : Dans l’AA, nous pensons que le type d’atteinte mnésique responsable des 

CR serait caractérisé par un trouble du stockage en mémoire épisodique verbale et un 

dysfonctionnement des processus de familiarité. Nous faisons l’hypothèse que les patients 

présentant une AA sans symptomatologie de CR présentent probablement un profil de 

troubles différent, caractérisé par une atteinte des processus de stockage (commune aux 

patients qui présentent des CR) sans atteinte ou avec une atteinte du processus de familiarité 

moins importante que dans le cas des patients présentant des CR.  

Hypothèse n° 3 : Dans l’AA, nous pensons que la production de CR est corrélée à 

l’anosognosie (la méconnaissance de la personne malade de ses propres troubles). En effet, 

nous postulons que les patients n’ont pas conscience du caractère répétitif de leur 

comportement au moment où ils le produisent par amnésie des antécédents de la situation.   
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I.4. Plan de thèse 

Dans la partie 1, nous présentons l’amnésie antérograde, les étiologies provoquant ce 

syndrome et ses corrélats neuroanatomiques. Dans la partie 2, nous traiterons des 

comportements répétitifs et des populations dans lesquels ils sont observés. Dans le chapitre 

3, nous exposerons les résultats issus de travaux réalisés au cours de la thèse, à savoir une 

revue systématique de la littérature avec méta-analyse réalisée dans le contexte de la maladie 

d’Alzheimer, une étude de cas d’un patient présentant une amnésie hippocampique d’étiologie 

non-neurodégénérative et les résultats préliminaires d’une étude toujours en cours d’inclusion 

de patients présentant une amnésie hippocampique d’étiologie neurodégénérative. Dans le 

chapitre 4, nous présentons une discussion générale des principaux résultats. Nous clôturons 

ce document par une synthèse générale et une ébauche des perspectives.   
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Partie I. L’amnésie antérograde 

I.1. La mémoire 

I.1.1. Généralités 

L’environnement dans lequel évolue l’Homme est caractérisé par des variations imprévisibles 

qui exigent une grande adaptabilité pour assurer la survie et la continuité de son patrimoine 

génétique. En 1976, Richard Dawkins a identifié trois facteurs clés contribuant à la 

remarquable capacité d'adaptation de notre espèce : l’influence génétique, l’influence 

culturelle et l’expérience individuelle propre. La génétique dote l’individu de schémas 

comportementaux et motivationnels permettant d’assurer la survie primaire (les 

comportements de recherche de nourriture, de reproduction, les comportements d’évitement 

du danger, les réflexes…). Le second facteur est lié à l’influence culturelle, s’exerçant au 

travers de l’apprentissage du langage, des normes et des valeurs. En ce sens, la culture 

confère à l’individu des mécanismes de pensées partagés par une communauté donnée d’une 

région particulière du monde et permettrait de réduire le niveau d’incertitude intrinsèque aux 

changements de l’environnement. Enfin, le dernier facteur adaptatif réside dans l’expérience 

individuelle propre, qui permet à l’individu de s'adapter en tirant des enseignements de ses 

propres expériences, afin de réagir de manière plus optimale aux changements locaux de 

l’environnement. Pour qu’un animal puisse retrouver où il a stocké de la nourriture, pour 

acquérir des compétences, pour pouvoir coopérer et évoluer dans un groupe social, un 

système est requis pour stocker et plus tard, rappeler les informations qui lui permettront de 

produire un comportement adapté à une situation non-prévue génétiquement. Ces fonctions 

sont attribuées à la mémoire (Tulving, 2002).  

Contrairement à l’idée commune selon laquelle la mémoire serait une entité monolithique 

sous-tendue par un réseau neuroanatomique bien défini, la recherche scientifique a démontré 

depuis la publication pionnière d'Hermann Ebbinghaus en 1885 une réalité beaucoup plus 

complexe et nuancée. En effet, la mémoire ne serait pas un système unitaire et unifié, mais 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 19 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 

plutôt un ensemble hétérogène de systèmes et de sous-systèmes, chacun associé à des 

corrélats neuronaux pour la plupart spécifiques et distincts (Manning et al., 2011). Cette 

multiplicité des mécanismes mnésiques souligne non seulement la diversité fonctionnelle de 

la mémoire — allant de la reconnaissance de formes simples à la reconstruction de souvenirs 

autobiographiques — mais également la répartition distribuée et spécialisée des fonctions 

cérébrales. Les différents processus mnésiques incluent, mais ne se limitent pas à, la 

sensibilisation, l'habituation, les conditionnements classique et opérant, le mimétisme, 

l'apprentissage par essai et erreur, l'amorçage, la mémoire de travail, la mémoire sémantique 

et la mémoire épisodique. Chacun de ces processus mnésiques remplit des fonctions 

spécifiques, allant de l’association d’un stimulus à une émotion, à la mémorisation de routes 

ou à l'assimilation et au rappel d'événements personnellement vécus. De plus, certains 

processus mnésiques interagissent étroitement avec d’autres fonctions cognitives, comme 

l’attention et la perception, formant ainsi un réseau complexe d'interactions aux frontières 

parfois floues (Manning et al., 2011). Ainsi, au lieu de parler de "la mémoire" en termes 

singuliers, il est plus précis de concevoir cette fonction comme une constellation de capacités 

cognitives mnémoniques dont la frontière avec d’autres fonctions cognitives n’est pas toujours 

nette, soutenue par des réseaux neuronaux diversifiés qui opèrent en synergie pour permettre 

à l'individu de s’adapter avec succès à un environnement en constante évolution. 

I.1.2. Organisation des systèmes de mémoire chez l’Homme 

L'organisation des systèmes de mémoire peut être représentée de différentes façons, selon la 

perspective adoptée. En découle une terminologie qui peut différer selon que l’on s’intéresse 

au processus (mémoire déclarative/non déclarative ou explicite/implicite), à l’aspect temporel 

des informations en mémoire (mémoire à court terme/à long terme, mémoire 

antérograde/rétrograde ou encore mémoire prospective/rétrospective), ou au contenu 

(mémoire autobiographique/épisodique/sémantique) (Manning, 2011). La plupart de ces 

différentes appellations renvoie à une dimension spécifique de la mémoire, ces dimensions 
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pouvant se recouper et/ou être organisées hiérarchiquement entre elles (cf. Figure 1 pour un 

exemple de taxonomie).  

 

Figure 1. Taxonomie de la mémoire (adapté de Squire, 1986) 

 

Certains qualificatifs renvoient cependant à un même processus, la différence de terminologie 

reflétant l’existence de modèles théoriques concurrents. Ainsi, une information mnésique, que 

l’on appelle également trace mnésique peut être qualifiée différemment selon la dimension ou 

le paramètre considéré. Prenons un exemple : le souvenir d’un repas de famille correspond à 

une trace - ou un ensemble de traces – mnésique(s), que l’on peut qualifier de souvenir 

autobiographique, épisodique, explicite/déclaratif, à long terme. Par ailleurs, l’ensemble des 

traces mnésiques responsables de l’apprentissage du vélo formé durant l’enfance est qualifié 

de procédural, implicite/non-déclaratif, à long terme. Ces deux exemples reflètent deux types 

d’informations mnésiques dont la nature, les mécanismes d’acquisition et de restitution de 

l’information et les corrélats neuronaux sont tout à fait distincts. De façon générale, chaque 

système de mémoire comporte des mécanismes et des sous-bassements neuronaux qui leur 

sont propres (Gabrieli, 1998). A l’inverse, certaines activités mnésiques distinctes sont 

connues pour déclencher des patterns d’activité cérébrale très semblables (cf. I.1.2.2. 

Corrélats neuronaux). Ainsi, dans le cas de lésions cérébrales acquises, chacun de ces 
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mécanismes peut faire l’objet d’un dysfonctionnement et le patient pourra présenter un trouble 

de la mémoire spécifique qui sera fonction de la localisation de la lésion cérébrale. Dans cette 

thèse, nous nous intéresserons plus spécifiquement à l’AA, qui est un type d’amnésie affectant 

la mémoire déclarative et notamment la mémoire épisodique.  

I.1.3. La mémoire déclarative 

I.1.3.1. Définitions 

La mémoire déclarative est un système de mémoire à long terme qui traite les informations 

explicites, c'est-à-dire les informations accessibles à la conscience (Squire, 1986, 1992 ; 

Tulving, 1987). Ce système comprend la mémoire épisodique et la mémoire sémantique qui 

sont distinguées pour la première fois par Endel Tulving en 1972.  

I.1.3.1.1. La mémoire épisodique 

La mémoire épisodique, souvent décrite en miroir de la mémoire sémantique, se rapporte à 

l'aptitude à former et se rappeler ultérieurement des souvenirs d'événements uniques, 

personnellement vécus, contextualisés dans l'espace et le temps (Tulving, 1972). Sur le plan 

évolutif, la mémoire épisodique serait apparue tardivement en comparaison des autres 

systèmes mnésiques, permettant aux espèces qui en sont dotées une adaptation remarquable 

aux changements rapides et récurrents de l’environnement (Tulving, 2002). Par ailleurs, sur le 

plan ontogénétique, la mémoire épisodique est le système mnésique dont le délai de 

maturation est le plus long. Ainsi, de la naissance à l’âge de 3 ans et demi environ, l‘individu 

présente une amnésie infantile, qui serait causée soit par un déficit de la mémoire épisodique 

lié à l’immaturité du système hippocampique (Dumas et Rudy, 2009), soit par une accélération 

du processus de neurogenèse hippocampique à cette période du développement, qui 

interférerait avec la consolidation mnésique (Akers et al., 2014), soit par l’inaccessibilité des 

souvenirs dans le contexte de la théorie du Self-Memory System de Conway et Pleydell-

Pearce (2000) (cf. I.1.3.1.1.3. Accessibilité et maintien des souvenirs épisodiques en mémoire 

à long terme). Ces caractéristiques particulières illustrent la complexité de cette mémoire, qui 
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s’associe logiquement à une grande vulnérabilité. La majorité des troubles mnésiques 

observés dans la clinique sont des troubles de la mémoire épisodique qui se manifestent par 

des oublis pathologiques (Manning, 2011) (cf. 1.4. Etiologies de l’amnésie antérograde). 

I.1.3.1.1.1. Contenu d’un souvenir épisodique 

Les souvenirs épisodiques impliquent une dimension temporelle spécifique ("quand"), une 

dimension spatiale ("où"), et une composante autobiographique ("quoi") (Clayton et Dickinson 

1998, Nyberg et al., 1996). Ils comprennent une variété d'informations de nature sensitive, 

perceptuelles, conceptuelles et affectives qui peuvent toutes être réintégrées pour former une 

représentation cohérente d'un événement passé (Conway, 2009).  

I.1.3.1.1.2. Processus de formation d’un souvenir épisodique 

La création d’un souvenir passe par 3 étapes essentielles de traitement de l’information, 

appelées phases d’encodage, de stockage et de récupération (Eustache et al., 1998 ; Giffard 

et al., 2001). Durant la phase d’encodage, les informations externes à l’individu (données 

sensorielles) et internes (pensées, émotions) font l’objet d’un traitement en mémoire qui 

aboutit à la formation d’une trace mnésique. Le processus de stockage, encore appelé 

processus de consolidation, permet de maintenir à plus ou moins long terme cette trace en 

mémoire épisodique. Enfin, l’accès au contenu de cette trace est permis par un processus ou 

phase de récupération, qui consiste en une action volontaire de recherche en mémoire 

permettant l’ecphorie, qui est l’expérience consciente du souvenir (Tulving, 1976).  

I.1.3.1.1.3. Accessibilité et maintien des souvenirs épisodiques en mémoire à long 

terme 

L’accès aux souvenirs épisodiques que nous formons au cours de notre vie est soumis à 

certains facteurs (Conway, 2005). Prenons l'exemple d’un évènement quotidien, comme le 

verrouillage de la porte d'entrée le matin au moment de partir vers le lieu de travail. Il est 

fréquent de se demander une fois éloigné du domicile si la porte de chez soi a bien été 

verrouillée à clé, craignant qu’elle ne soit restée ouverte par manque d’attention. Notre 
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mémoire épisodique permet de récupérer cet évènement récent et évite à l’individu dans la 

plupart des cas d’aller revérifier physiquement si le comportement a été effectué ou non. C’est 

ce que Conway et al. (2004) appellent la correspondance, qui est le fait que la mémoire 

épisodique garde une trace précise du traitement des objectifs, fidèle au regard de l’expérience 

telle qu’elle a été vécue, dans le but d’optimiser le fonctionnement de l’individu. Pourtant, tout 

système orienté vers le suivi de la réalisation des objectifs se heurte à un enjeu majeur : la 

problématique du stockage des souvenirs des évènements génériques et le risque d’erreurs 

associé (Conway et al., 2005). En effet, un système de mémorisation efficient ne pourrait pas 

archiver les innombrables souvenirs de scènes quotidiennes comme le verrouillage de porte, 

le stationnement de voiture et toutes les autres tâches routinières que nous effectuons chaque 

jour et qui nécessitent pourtant d’être mémorisées. De plus, un stockage exhaustif de ces 

évènements en mémoire aurait pour inconvénient majeur d’augmenter le risque 

d’interférences et donc d’erreurs (« est-ce que le souvenir de cette scène où je me revois 

verrouiller ma porte date bien d’aujourd’hui, ou est-ce le souvenir de la veille, de l’avant-veille 

voire même celui de l’an dernier ? ») Pour pallier à cette problématique du stockage et pour 

limiter le facteur confusiogène inhérent à la répétitivité des évènements génériques, il semble 

que ces souvenirs soient rapidement inhibés (Bjork, 1989), empêchant rapidement l’individu 

d’y avoir accès et limitant ainsi le risque d’interférences entre les souvenirs. Ainsi, le 

phénomène d’oubli serait normal et nécessaire (Conway, 2005). Tous les souvenirs récents 

seraient finalement destinés à être oubliés, à moins d'être intégrés en mémoire 

autobiographique. Tulving utilise la métaphore du "voyage mental dans le temps" pour 

expliquer le concept de mémoire autobiographique qui pour lui est une spécificité propre à 

l’humain, permise par sa mémoire épisodique, qui lui permet de pouvoir « se transporter à 

volonté dans son passé personnel, ainsi que dans le futur » (Tulving, 1993).  Cette capacité 

doterait l’individu d’un sentiment de continuité dans son autobiographie et lui permettrait de se 

projeter de manière à anticiper et organiser son futur proche (Renoult et al., 2019 ; Suddendorf 

et Corballis, 2008). Intéressons-nous à la façon et sur quels critères nos souvenirs épisodiques 

récents sont intégrés en mémoire autobiographique. Il semble que ce soit le rapport entretenu 
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entre l’évènement et l’individu qui soit en jeu dans l’intégration du souvenir ou non dans la 

mémoire autobiographique. Ainsi, le souvenir d’un évènement banal ou générique serait donc 

activement oublié tandis que les souvenirs marquants sur le plan affectif et/ou définitoires pour 

l’individu (i.e. qui ont un impact fort sur l’identité et ont une influence sur les choix de vie) 

auraient une probabilité importante d’être intégrés en mémoire autobiographique (Conway et 

al., 1994 ; Conway, 1996, 2009). C’est le cas du souvenir de certains évènements publics 

(Conway et al., 1994) comme les attentats du Bataclan de 2015 à l’origine de souvenirs flashs 

chez la quasi-totalité des répondants interrogés en France en 2016 (Hoibian et al., 2018), et 

des évènements qui sont définitoires, signifiants pour l’individu (l’obtention de diplômes, du 

permis de conduire, le souvenir d’une union civile) (Conway, 1996). Le processus de 

mémorisation initial d’un tel évènement est le même que celui d’un évènement générique, la 

différence de traitement de l’évènement résidant dans la qualité de l’encodage initial, facilité 

par l’importance de l’évènement en termes de signifiance et/ou d’affect pour le sujet (Conway 

et al., 1994). Contrairement aux souvenirs d’évènements plus récents, leur fidélité au regard 

de l’expérience originelle éprouvée par le sujet – la correspondance – n’est pas 

nécessairement bonne. Le traitement de ces souvenirs à très long terme suit un principe que 

Conway a baptisé la cohérence, opposé au principe de correspondance. Selon ce principe, 

les évènements sont stockés de manière à être en consonance avec le Self de l’individu, c’est-

à-dire, que ces souvenirs sont en accord avec l’ensemble des représentations, croyances, 

idées que l’individu se fait de lui-même. Ici, l’adéquation avec la réalité n’est pas requise, de 

sorte que certains souvenirs peuvent être altérés, distordus voire même fabriqués de toutes 

pièces, du moment qu’ils participent à forger une autobiographie en adéquation avec le Self 

(Conway et al., 2004). De ce point de vue, la reviviscence d’un souvenir serait une 

reconstruction multisensorielle d’une scène, dont certaines données peuvent être ajoutées ou 

supprimées lors de chacune ces reconstructions en fonction du contexte actuel et des 

motivations du Self (Conway, 2009). Ceci implique que les souvenirs ne sont pas à proprement 

parler des enregistrements figés d’expériences vécues, mais doivent être vus plutôt comme 

des modélisations plus ou moins éloignées de la réalité de ce vécu (Conway, 2009). La 
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conception de Tulving a également évolué en ce sens, indiquant en 1983 au sujet des 

souvenirs épisodiques « bien qu'une bonne partie des souvenirs soient plus ou moins 

véridiques, une bonne partie d'entre eux ne le sont pas » (Tulving, 1983, page 187, dans 

Renoult et Ruggs, 2020). Pour résumer, les souvenirs récents seraient des souvenirs 

épisodiques dont la plupart servirait à l'atteinte d'objectifs à court terme et dont l’adéquation 

avec la réalité est bien respectée. La mémoire à très long terme/autobiographique, en 

revanche, stockerait des connaissances et des souvenirs épisodiques associés à 

l'accomplissement d'objectifs à long terme dont la fidélité au regard de l’expérience telle qu’elle 

a été vécue serait beaucoup plus variable, mais en cohérence avec les représentations et les 

objectifs du Self. Pour conclure, La mémoire épisodique serait un système cognitif motivé, 

dirigé par des objectifs, qui pourrait ainsi moduler le traitement de l’information pour répondre 

de façon optimale aux besoins de l’individu (Badre et al., 2009 ; Badre et Wagner, 2007).  

I.1.3.1.2. La mémoire sémantique 

La mémoire sémantique se rapporte au stockage de connaissances générales et 

d'informations factuelles sur le monde et sur soi-même. Elle comprend des données telles que 

le sens des mots, les idées générales et abstraites, les règles grammaticales, ou encore des 

informations culturelles ou académiques. Elle permet à l’individu de se représenter 

mentalement des objets, des situations, des évènements, des personnes et de manipuler ces 

informations en l’absence du stimulus original (Tulving, 1987). À la différence de la mémoire 

épisodique, la mémoire sémantique n'est pas liée au contexte personnel d’acquisition spatial 

et temporel (Renoult et al., 2019). Par exemple, nous n’avons ni la possibilité ni le besoin de 

nous souvenir du moment exact où nous avons appris ce qu'est un couteau pour pouvoir 

identifier cet ustensile de cuisine et décrire ses caractéristiques. A l’inverse de la mémoire 

épisodique dont le contenu est très personnel, propre à l’individu, la plupart des informations 

contenues dans la mémoire sémantique sont largement partagées par les individus d’une 

même culture (Tulving, 1987). Au contraire de la mémoire épisodique dont nous avons évoqué 

le caractère faillible, les représentations en mémoire sémantique seraient beaucoup plus 
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stables, moins promptes aux distorsions et à la perte d’informations (Tulving, 1972). Si un 

nombre important d’informations concerne les informations sur l’environnement de l’individu, 

il est important de noter qu’une partie de ce contenu sémantique est propre à l’individu et porte 

le nom de sémantique personnelle. La sémantique personnelle constitue un ensemble de faits 

autobiographiques (les connaissances portant sur les noms, les lieux de naissance, les dates, 

les faits biographiques concernant l’individu et son entourage) (Renoult et al., 2012). Bien que 

personnelles, ces informations ne peuvent pas donner lieu à une remémoration de la scène 

d'acquisition à l’instar de la mémoire épisodique (Renoult et al., 2012). Par exemple, si la date 

de naissance est une donnée facilement accessible, la plupart d’entre nous n’est pas en 

mesure de rappeler où et quand ni dans quelles circonstances elle a été apprise.  

Bien que distinctes, les mémoires épisodique et sémantique semblent entretenir des rapports 

ténus. Lors du processus de consolidation, les souvenirs épisodiques sont connus pour se 

sémantiser avec le temps (Janssen et al., 2008). Des recherches ont démontré l’interaction 

importante de la mémoire épisodique et de la mémoire sémantique dans les processus de 

mentalisation, tel que le voyage mental dans le temps. Une étude menée dans le but de 

déterminer leur contribution relative dans la mentalisation d’évènements futurs a montré que 

la construction de scénarios futurs s'appuyait sur la mémoire sémantique, cette dernière 

fournissant un cadre permettant l'incorporation de détails épisodiques (Irish et al., 2012).  

I.1.3.2. Corrélats neuronaux de la mémoire déclarative 

Du point de vue des corrélats neuronaux, le core recollection network, responsable du rappel 

des souvenirs épisodiques (cf. Figure 2) est composé de plusieurs régions cérébrales, à savoir 

l'hippocampe du lobe temporal médian, le cortex parahippocampique, le cortex préfrontal 

médial, le cortex rétrosplénial/cingulaire, le gyrus temporal moyen gauche et le gyrus angulaire 

gauche (pour une revue, se référer à Renoult et al., 2019). Le rôle de l'hippocampe est 

d'encoder les patterns d'activité corticale générés lors d'un événement et de les lier pour former 

une trace mnésique. Lors du rappel, le cortex préfrontal sous-tendrait les processus 

stratégiques de recherche de l’information en mémoire (Buckner et Wheeler, 2001 ; Wheeler 
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et al., 1995), tandis que l’hippocampe rétablirait les patterns d'activité corticales qui sont 

superposables à ceux générés lors de l'événement, permettant d'accéder au contenu du 

souvenir (Renoult et al., 2019). 

 

Figure 2. Le réseau cérébral central de rappel en mémoire épisodique (adapté de Renoult et al., 2019) 

 

De la même manière, l’activité neuronale associée à l’évocation d’une représentation 

sémantique se superposerait à l’activité neuronale provoquée par la perception et l’interaction 

avec l’objet réel (Renoult et al., 2019). Ce réseau sous-tendant la mémoire sémantique (cf. 

Figure 3) serait constitué des pôles temporaux antérieurs, des régions parahippocampiques, 

temporales moyennes, pariétales ventrales et des régions frontales médianes et des régions 

postérieures (Renoult et al., 2019). 
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Figure 3 Le réseau sémantique général. Abréviations : DMPFC, cortex préfrontal dorsomédial ; FG/PH, 

gyrus fusiforme/cortex parahippocampique ; IFG, gyrus frontal inférieur ; IPC, cortex pariétal inférieur ; 

PC, cortex cingulaire postérieur/precuneus ; vmPFC, cortex préfrontal ventromédial (Renoult et al., 

2019). 

 

Les réseaux épisodiques et sémantiques partagent essentiellement les mêmes régions 

cérébrales à l’exception des hippocampes dont l’activation n’est observée que dans le premier, 

et les pôles temporaux dont l’activation n’est observée que dans le second. (Renoult et al., 

2019).  

I.1.3.3. Evaluation neuropsychologique de la mémoire déclarative 

I.1.3.3.1. Evaluation de la mémoire épisodique 

En neuropsychologie, l'évaluation de la mémoire épisodique est une tâche complexe qui peut 

être abordée de différentes manières. Historiquement, les tests de mémoire épisodique sont 

réalisés au moyen de tests « papier – crayon » avec pour limite leur caractère peu écologique. 

Avec l’avènement des outils technologiques, des paradigmes d’évaluation au moyen de la 

réalité virtuelle ont vu le jour pour pallier ce déficit écologique (Piolino, 2023), bien que le coût 

de ces outils constitue un frein à leur utilisation généralisée. Même si les tests habituellement 

utilisés sont moins écologiques, ils présentent généralement une corrélation clinique 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 29 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 

satisfaisante (Delbeuck et al., 2009). L'évaluation peut s’effectuer selon divers paramètres 

définis au préalable par l’examinateur. Ainsi, peuvent varier : 

- la modalité du matériel à apprendre (mots ou images),  

- le type de processus de rappel impliqué, 

o l’encodage : dans les tests évaluant ce paramètre, la phase permettant 

d’évaluer l’encodage correspond à la phase de présentation des items à 

apprendre. La profondeur de traitement du matériel à apprendre est fixée par 

le test et peut varier d’un test à un autre (encodage superficiel ou profond) et 

l’encodage peut être réalisé de manière incidente (le participant n’est pas 

informé que ces stimuli feront l’objet d’un rappel ultérieur) ou explicite (le 

participant est informé de ce rappel ultérieur).  

o la récupération : dans les tests évaluant ce paramètre, la phase permettant 

d’évaluer le récupération correspond à la phase de récupération libre ou 

spontanée des items appris, sans indice de récupération (par exemple : 

« pouvez-vous me rappeler tous les mots de la liste ? »).  

o le stockage : dans les tests évaluant ce paramètre, la phase permettant 

d’évaluer le stockage correspond à la phase de rappel avec indiçage des items 

appris (par exemple l’indice de la catégorie : « pouvez-vous me rappeler tous 

les outils qu’il y avait dans cette liste ? »). 

o la familiarité : La familiarité est un concept particulier qui renvoie à un sentiment 

d'expérience antérieure dépourvu de détails contextuels (propres à la mémoire 

épisodique), formé sur la base de plusieurs sources d’informations permettant 

d’étayer un jugement de reconnaissance (l’item a déjà été rencontré ou non) 

(Renoult et al., 2019 ; Topolinski et al., 2012). D’un point de vue de la 

neuroimagerie fonctionnelle Renoult et al. (2019) ont proposé que la familiarité 

soit liée à une réactivation imperceptible du core recollection network (cf. 
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I.1.3.2. Corrélats neuronaux de la mémoire déclarative), insuffisante pour 

déclencher le rappel contextualisé de l’information cible. Par ailleurs, il a été 

proposé que l’activation du cortex périrhinal sous-tende le processus de 

familiarité tandis que les hippocampes ne seraient pas impliqués (Eichenbaum 

et al., 2007, Brown et Aggleton, 2001). Une des méthodes les plus prisées pour 

différencier les jugements de reconnaissance est le paradigme 

Remember/Know (Tulving et al., 1985). La familiarité peut être évaluée au 

moyen de tâches de reconnaissance d’items cibles parmi des distracteurs. 

- Le statut des informations cibles, qui peuvent être des informations à apprendre durant 

l'examen (mémoire épisodique antérograde) ou des informations déjà acquises au 

moment de l’évaluation (mémoire épisodique rétrograde), comme certains épisodes de 

vie récents, évalués au moyen de questionnaires autobiographiques.  

Parmi les outils spécifiquement conçus pour évaluer la mémoire épisodique, l’épreuve de 

Grober et Buschke (1987) adaptée en version française par Van Der Linden et al. (Rappel 

Libre Rappel Indicé ; RL/RI-16 ; Van Der Linden et al., 2004) permet d’évaluer l’efficience des 

processus d'encodage, de stockage et de récupération d’une liste de 16 mots appartenant à 

16 catégories sémantiques différentes. Ce test propose une phase de contrôle de l’encodage 

caractérisée par un rappel indicé immédiat, suivie par trois essais successifs de rappels libre 

et indicé, d’une phase de reconnaissance permettant d’évaluer la familiarité, et enfin d’une 

tâche de rappel libre et indicé différée réalisée après 20 minutes de tâches interférentes. Cette 

épreuve permet de détecter une MA avec une sensibilité de 79 % à 84 % et une spécificité de 

76 % à 87 % selon les indices considérés (Delbeuck et al., 2009).  

D’autres épreuves comme le rappel de la figure de Rey (Rey, 1959), le California Verbal 

Learning Test (Delis et al., 1987) et le RI-48 (Van Der Linden et al., 2004) sont d’autres outils 

largement utilisés en neuropsychologie pour évaluer cette mémoire.  
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I.1.3.3.2. Evaluation de la mémoire sémantique 

En ce qui concerne la mémoire sémantique, l'évaluation est également largement basée sur 

des épreuves « papier-crayon » qui examinent généralement la capacité à reconnaître ou à 

nommer des objets, des concepts ou des faits généraux. Le choix du test peut varier en 

fonction de plusieurs critères, tels que le type de connaissances évaluées (concepts 

concrets/abstraits, faits historiques, vocabulaire, informations biographiques), le format du test 

(questionnaire à choix multiple, définitions de mots, dessins sur commande, tâches de 

complétion de phrases), ou encore la modalité d'expression (orale, écrite, ou visuelle). A la 

différence de l’évaluation de la mémoire épisodique qui s’évalue principalement de façon 

antérograde, l’évaluation de la mémoire sémantique porte sur des connaissances déjà 

acquises au moment de l’examen. 

Parmi les outils spécifiquement conçus pour évaluer la mémoire sémantique, le Pyramid Palm 

Tree test (Howard et Patterson, 1992) permet d’évaluer la capacité du participant à utiliser les 

relations sémantiques entre différents concepts. Pour chaque item, une image cible est 

présentée au participant (ex : pyramides), accompagnée de deux autres images dont une est 

liée sémantiquement à l’image cible (ex : palmier), l’autre servant de distracteur (ex : sapin). 

Le participant doit ensuite choisir l'image qui est liée sémantiquement à l'image cible.  

D’autres épreuves comme le Boston Naming Test (Kaplan et al., 1976), le sous-test 

Vocabulaire de la Wechsler Adult Intelligence Scale 4ème édition (WAIS-IV : Wechsler, 2008) 

et certains sous-tests de la Batterie d'Evaluation des Connaissances Sémantiques du GRECO 

(BECS-GRECO ; Merck et al., 2011) sont d’autres outils utilisés en neuropsychologie pour 

évaluer la mémoire sémantique.  

I.2. Généralités sur l’amnésie antérograde 

Les critères diagnostiques du trouble amnésique proposés par le Diagnostic and Statistical 

Manual of Mental Disorders (4ème ed. ; DSM-4-TR) (American Psychiatric Association, 2000), 

décrivent l'AA comme étant un trouble de la mémoire caractérisé par une incapacité à 
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apprendre de nouvelles informations ou à se souvenir d'informations ou d'événements passés 

précédemment appris (critère A), qui interfère considérablement avec le fonctionnement social 

ou professionnel ou représente une baisse significative par rapport à un niveau de 

fonctionnement antérieur (critère B) et qui ne survient pas exclusivement au cours d’un 

delirium ou d’une démence (critère C). Une distinction est faite entre le trouble amnésique dû 

à une affection médicale générale, le trouble amnésique persistant induit par une substance 

et le trouble amnésique non spécifié. Ces troubles ont en commun une altération de la 

mémoire, mais ils se différencient par leur étiologie. Le premier cas peut être causé par 

diverses affections, telles qu'une lésion cérébrale, un traumatisme, une carence vitaminique 

une anoxie, etc. Le trouble induit par une substance correspond à l’intoxication par un produit 

chimique dans le cas de la consommation de drogues, de médicaments ou une intoxication 

environnementale. Enfin, le trouble amnésique non spécifié à une étiologie indéterminée. Dans 

le Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (5ème ed. ; DSM-5) (American 

Psychiatric Association, 2013), le trouble amnésique, tout comme le concept de démence, ont 

été inclus dans la catégorie du trouble neurocognitif majeur et n’est donc plus considéré 

comme une entité distincte.  

Plus spécifiquement, l’amnésie antérograde (AA) est une affection neurologique qui se définit 

comme l'incapacité à acquérir consciemment de nouvelles informations pour les stocker à long 

terme (Markowitsch et Staniloiu, 2014). Ce syndrome est souvent opposé à l’amnésie 

rétrograde, qui est l’incapacité de récupérer les souvenirs appartenant à la période précédant 

la lésion cérébrale (cf. Figure 4). En termes de profil de trouble mnésique, il a longtemps été 

difficile de savoir si l’AA résultait plutôt d’un trouble du stockage ou de la récupération (Squire, 

2006). Les progrès réalisés dans le champ des neurosciences animales ont permis de 

confirmer au moyen de preuves directes les données des études comportementales réalisées 

chez l’humain qui attribuèrent l’AA à un trouble du stockage (Squire, 2006). Le déficit peut 

épargner les processus de familiarité (Aggleton et Saunders, 1997; Hodges et Carpenter, 
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1991; Vann et al., 2008, 2009), mais il existe des cas d’AA où la familiarité est altérée 

(D’Esposito, et al., 1995; Poreh et al., 2006).  

 

 

Figure 4: Conséquences possibles des lésions cérébrales sur les souvenirs anciens et nouveaux. 

(adapté de Markowitsch, 2008) 

 

Dans l’AA, le type d’information qui ne peut plus être appris est déclaratif, mais c'est 

principalement l'incapacité à apprendre et se rappeler des informations épisodiques qui est 

nécessaire pour la qualifier (Tulving et Markowitsch, 1998). En revanche, l'acquisition des 

informations non-déclaratives telles que les apprentissages sensori-moteurs, l'amorçage, le 

conditionnement classique simple et la mise en place d’habitude est épargnée dans ce 

syndrome (Squire et al., 2009). Alors qu’on a longtemps considéré qu’aucun apprentissage 

déclaratif ne pouvait être observé dans l’AA (Bayley et Squire, 2005 ; Gabrieli et al., 1988 ; 

Rozin, 1976 ; Scoville et Milner, 1957 ; Sweet et al., 1959), il a récemment été montré que 

l’apprentissage de certaines informations sémantiques était bien possible (Jonin et al., 2018 ; 

Kitchener et al., 1998 ; Tulving et Markowitsch, 1998 ; Van Der Linden, 1996).  
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I.3. Corrélats neuronaux de l’amnésie antérograde 

Les processus de rappel sont sous-tendus par des structures cérébrales appartenant au lobe 

temporal médian (LTM) appelées système hippocampique étendu (SHU). Ce système, qui 

comprend l'hippocampe, le fornix, les corps mamillaires et les noyaux thalamiques antérieurs, 

s’avère critique pour le fonctionnement des processus conduisant à un rappel efficace en 

mémoire épisodique : une lésion affectant au moins un composant du SHU serait responsable 

d'une AA (Aggleton et Saunders, 1997). A l’inverse, il a également été suggéré que l’atteinte 

de plusieurs composants du SHU était probablement nécessaire pour induire une AA sévère 

et complète tandis que l’atteinte d’un seul composant du SHU conduirait également à une AA, 

avec toutefois la possibilité qu’une activité résiduelle de la mémoire épisodique subsiste (Jonin 

et al., 2018).  

I.4. Etiologies de l’amnésie antérograde 

L’AA est rencontrée de façon aigüe ou chronique en fonction des conditions neurologiques qui 

la provoquent. Ainsi, l’AA est transitoire dans l’ictus amnésique (Nehring et al., 2021), dans 

l’amnésie épileptique transitoire (Fouchard et al., 2016 ; Manes et al., 2005; Zeman et al., 

1998, 2013) où elle serait même souvent incomplète dans cette dernière (Zeman et al., 2013). 

L’AA est parfois observée après la consommation de certains médicaments comme certaines 

benzodiazépines (Park et Shin, 2016; Tsai, et al., 2007) ou la kétamine (Aljadeed et al., 2020; 

Pfenninger et al., 2002). En revanche, elle est retrouvée de façon chronique dans certains cas 

de lobectomie temporale (Loring et al., 1994; Oxbury et al., 1997 ; Salat et al., 2006), après un 

geste neurochirurgical suivi de complications en particulier après une chirurgie neuro-

endoscopique (Bonanni et al., 2004 ; Bouras et Sgouros, 2011 ; Poreh et al., 2006), dans 

l’amnésie développementale, une AA attribuée à une atteinte hippocampique ayant lieu avant 

la puberté et qui est souvent observée en période périnatale (Vargha-Khadem et al., 1997, 

2003 ; Gadian et al., 2000 ; Jonin et al., 2018), dans le syndrome de Korsakoff (Nahum et al., 

2015 ; Shimamura et Squire, 1986), le traumatisme crânien (Baddeley et al., 2015), dans la 

rupture de l’artère communicante antérieure (Alexander et Freedman, 1984) et la MA (Dubois 
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et al., 2010). Dans ces quatre dernières conditions, l’AA est souvent associée à d’autres 

troubles cognitifs, notamment des troubles des fonctions exécutives. Les patients présentant 

une AA isolée et chronique sont rares, et certains d’entre eux sont d’ailleurs célèbres dans la 

littérature du fait de la rareté de leurs troubles et leur contribution essentielle à la 

compréhension de l’organisation de la mémoire à long terme, comme le patient H.M. de 

Scoville et Milner (1957), le patient K.C. de Tulving et Moscovitch (Tulving et al., 1988), le 

patient Jon de Vargha-Khadem (Vargha-Khadem et al., 1997).  

I.5. Focus sur la maladie d’Alzheimer  

Selon l’Organisation Mondiale de la Santé, environ 47 millions de personnes dans le monde 

présentaient une pathologie neurodégénérative en 2015, ce qui représente environ 5 % de la 

population âgée mondiale. Selon les prévisions, ce nombre passera à 75 millions d'ici à 2030 

et atteindra 132 millions d'ici à 2050. Les évaluations actuelles suggèrent que près de 9,9 

millions de personnes sont diagnostiquées chaque année dans le monde. La MA est la forme 

la plus commune, représentant 60 à 70 % des cas diagnostiqués (World Health Organization, 

2017).  

La MA est une pathologie neurodégénérative, caractérisée par une dégradation progressive 

des fonctions cognitives débutant généralement par la mémoire épisodique. D'un point de vue 

neuropathologique, deux mécanismes ont été mis en cause : la voie de l'amyloïdose et la voie 

de la tauopathie, qui sont respectivement responsables de l’accumulation des plaques séniles 

et des dégénérescences neurofibrillaires (Buerger et al., 2006 ; Dubois et al., 2010). Ces 

anomalies provoquent la mort des cellules nerveuses par accumulation de plaques amyloïdes 

et de dégénérescences neurofibrillaires dans le cerveau, entraînant l’atrophie progressive de 

ce dernier (Shoghi-Jadid et al., 2002). 

I.5.1. Diagnostic de la maladie d’Alzheimer 

La détection et le diagnostic précoces de la MA sont cruciaux pour plusieurs raisons. 

Premièrement, il permettrait à la personne et à son entourage de mieux appréhender 
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l’apparition de symptômes et des éventuelles modifications comportementales qui peuvent 

générer de l’incompréhension voire des tensions importantes dans la cellule familiale. 

Deuxièmement, une détection précoce pourrait permettre au patient et à ses proches de 

planifier l'avenir et de prendre les décisions importantes concernant les options de prise en 

charge, les mesures de protection juridique et l’adaptation du logement. Enfin, il pourrait offrir 

la possibilité d'une intervention et d'un traitement précoces, notamment par le biais de l’accès 

aux nouveaux traitements et aux essais cliniques médicamenteux, bien que pour l’heure il 

n’existe pas de traitement curatif (Doraiswamy et al., 1998 ; Haute Autorité de Santé, 2018 ; 

Weimer et Sager, 2009). 

Jusqu’en 2007, le diagnostic de la MA était principalement clinique et permettait d’obtenir un 

diagnostic probabiliste de MA (« Probable AD ») à partir des critères du National Institute of 

Neurological and Communicative Disorders and Stroke–Alzheimer’s Disease and Related 

Disorders Association (NINCDS-ADRDA) (McKhann et al., 1984). Depuis plusieurs années, il 

est maintenant possible d'identifier des biomarqueurs spécifiques de la MA in vivo, ce qui a 

conduit à une évolution majeure dans la conceptualisation et le diagnostic de la maladie. Le 

Groupe de travail international pour de nouveaux critères de recherche pour le diagnostic de 

la MA a proposé en 2007 un nouveau cadre diagnostique, qui visait à aller au-delà des critères 

du NINCDS–ADRDA (Dubois et al., 2007). Ces nouveaux critères permettaient de poser le 

diagnostic de la MA lorsqu'il existait à la fois des manifestations cliniques du phénotype de la 

maladie et des preuves biologiques in vivo de la pathologie d'Alzheimer (Dubois et al., 2010). 

Ces marqueurs physiopathologiques peuvent être identifiés par l’examen de la ponction 

lombaire et se caractérisent par des concentrations réduites de β-amyloïde, des 

concentrations augmentées de la protéine tau total et du phospho-tau dans le liquide céphalo-

rachidien et par l’examen de la tomographie par émissions de positons (TEP amyloïde) où les 

plaques amyloïdes sont identifiées grâce au composé B de Pittsburgh ou d'autres radioligands 

(Dubois et al., 2010). 
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Plus récemment, la nouvelle itération du Manuel diagnostique et statistique des troubles 

mentaux (DSM-5) (American Psychiatric Association, 2013) a proposé une refonte de la 

classification et du diagnostic de MA. Le DSM-5 reconnaît deux syndromes cognitifs : le trouble 

neurocognitif mineur et le trouble neurocognitif majeur liés à la MA. Cette reformulation inclue 

les stades précoces de la maladie, avant que la démence ne soit pleinement manifeste. Cela 

permet de diagnostiquer des personnes qui présentent des symptômes plus légers, sans 

déclin fonctionnel important, qui ne répondent pas aux critères d'une démence de type 

Alzheimer mais qui sont plus à risque de développer la maladie. Le DSM-5 met également 

l'accent sur la mesure de la gravité des symptômes en fonction du niveau de déclin cognitif et 

fonctionnel. Cette approche souligne l'importance d'une évaluation globale du fonctionnement 

du patient, plutôt qu’une approche uniquement centrée sur les déficits cognitifs et notamment 

les troubles mnésiques (American Psychiatric Association, 2013). 

En pratique, le diagnostic de MA est réalisé préférentiellement de façon pluridisciplinaire, au 

moyen d’une évaluation clinique, une évaluation fonctionnelle, d’investigations 

neuropsychologiques et d’autres examens paracliniques comme l’analyse du LCR (dosage 

des protéines Tau et Aβ42), ou l’imagerie cérébrale morphologique et/ou fonctionnelle (Dubois 

et al., 2010 ; Haute Autorité de Santé, 2011). Dans ce contexte, l’évaluation 

neuropsychologique réalisée auprès du patient a pour objectif d’objectiver un profil cognitif qui 

permettra d’étayer l’hypothèse diagnostique, à la recherche d’un trouble de la mémoire 

épisodique (cf. I.1.3.3.1. Evaluation de la mémoire épisodique) et de toute autre atteinte 

cognitive pouvant témoigner d’une atteinte cérébrale organique et de sa sévérité.  

I.5.2. Evolution clinique de la maladie d’Alzheimer 

Symptomatiquement, la MA se manifeste d'abord par l’oubli de certains évènements récents 

et un discours répétitif, caractéristiques des troubles de la mémoire épisodique (Ready et al., 

2003). Les patients et leur entourage décrivent en effet des difficultés à retenir les informations 

transmises à l’oral, des difficultés pour se souvenir des évènements récents et une tendance 

à la répétition de propos ou au questionnement répétitif (Cullen et al., 2005). Avec la 
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progression de la maladie, les symptômes peuvent s'étendre à d'autres domaines cognitifs, 

tels que le langage, la reconnaissance d'objets (agnosie), l’organisation des gestes dans 

l’espace (apraxie) et des difficultés de gestion et d’adaptation des comportements (syndrome 

dysexécutif) (Dubois et al., 2010). Des changements de personnalité, de l'apathie et des 

troubles de l'humeur sont également associés à cette maladie (Kumar et al., 2018). Outre les 

perturbations cognitives, on estime que près de 90 % des patients atteints de MA présentent 

des symptômes psychologiques et comportementaux associés au cours de la maladie (Robert 

et al., 2005). Ces symptômes sont associés à une plus grande probabilité de détresse des 

aidants, de coûts de santé plus importants et une admission plus précoce en établissement 

d’hébergement pour personnes âgées dépendantes (Qiu et al., 2009).  

L’évolution clinique de la MA est historiquement décrite en trois stades : léger, modéré et 

sévère (Kumar et al., 2018). Avec l’avancée récente dans le domaine diagnostique, le stade 

préclinique/présymptomatique a été inclus dans la définition de la MA (Dubois et al., 2010). Le 

Mini Mental State Examination (MMSE ; Folstein et al., 1975 ; Kalafat et al., 2003) est une 

épreuve communément administrée auprès des patients qui permet d’évaluer rapidement le 

niveau de détérioration cognitive si elle existe, et de mesurer le stade de détérioration cognitive 

des patients atteints de MA et autres maladies apparentées (Haute Autorité de Santé, 2011). 

Ce test évalue les capacités cognitives générales, au travers de 6 sous-tests permettant 

l’investigation de l’orientation dans l’espace et dans le temps, de l’apprentissage en mémoire 

épisodique, de l’attention, du langage, et des praxies constructives (Folstein et al., 1975 ; 

Kalafat et al., 2003). Le score total obtenu est sur 30 points, permettant de catégoriser la 

sévérité de l’atteinte cognitive de la façon suivante (Haute Autorité de Santé, 2011) : 

- Un score au MMSE compris entre 20 et 26 correspond au stade léger d’une pathologie 

neurodégénérative, 

- Un score au MMSE compris entre 10 et 20 correspond au stade modéré d’une 

pathologie neurodégénérative, 
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- Un score au MMSE inférieur à 10 correspond au stade sévère d’une pathologie 

neurodégénérative. 

I.5.2.1. Le stade préclinique de la maladie d’Alzheimer 

La terminologie utilisée pour décrire la période entre l’apparition des lésions cérébrales 

associées à la MA et la manifestation du déclin cognitif est connue sous le nom de phase 

préclinique ou asymptomatique. Dans le passé, cette phase n’était identifiée qu’en situation 

post-mortem par la présence de lésions cérébrales typiques chez des individus considérés par 

ailleurs comme cognitivement sains avant leur décès. Actuellement, il existe deux états 

précliniques identifiés in vivo : l'état asymptomatique à risque de MA, qui est identifié par la 

présence d'amyloïdose dans le cerveau ou le liquide céphalo-rachidien (au moyen de traceurs 

amyloïdes spécifiques en tomographie par émissions de positons ou par la mise en évidence 

de modifications des taux de protéines β-amyloïdes, tau et phospho-tau), et l'état MA 

présymptomatique dans le cas des formes familiales où les individus présentent des mutations 

génétiques de la MA à transmission autosomique dominante, dont la pénétrance est complète 

(la probabilité de développer la maladie est de 100 %) (Dubois et al., 2010). A ce stade, aucun 

trouble cognitif n’est objectivé en consultation (Dubois et al., 2010). 

I.5.2.2. Le trouble neurocognitif mineur/stade prodromique 

Le stade prodromique de la MA, encore appelé trouble neurocognitif mineur, se caractérise 

par un déficit cognitif léger affectant la mémoire épisodique de façon prépondérante (Dubois 

et al., 2010). Cette phase de la maladie est une condition dans laquelle les individus éprouvent 

des modifications cognitives qui sont supérieures aux changements normaux liés au 

vieillissement cognitif normal mais qui n'interfèrent pas de manière significative avec les 

activités de la vie quotidienne. En effet, à ce stade, les personnes atteintes peuvent encore 

être autonomes et mener une vie relativement normale (American Psychiatric Association, 

2013 ; Dubois et al., 2010). 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 40 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 

I.5.2.3. Le trouble neurocognitif majeur 

L’avancée de la maladie se manifeste par une dépendance croissante à l'égard de l’entourage 

pour des tâches quotidiennes, des problèmes de désorientation et des changements 

d'humeur. Le déclin cognitif est à ce stade suffisamment sévère pour interférer avec les 

activités de la vie quotidienne et affecte plusieurs domaines cognitifs : la mémoire épisodique, 

les fonctions exécutives, les gnosies visuelles et les praxies peuvent être significativement 

altérées (Kumar et al., 2018).  

Dans les stades avancés de la maladie, les personnes atteintes de la MA nécessitent une 

assistance continue pour effectuer la plupart des activités quotidiennes, perdent la capacité 

de communiquer et peuvent présenter des troubles de la reconnaissance de leur entourage. 

Des troubles olfactifs ainsi que des troubles du sommeil et des signes moteurs 

extrapyramidaux sont également observés (Kumar et al., 2018). La perte d’autonomie est 

majeure, les troubles du comportement fréquemment associés aux troubles cognitifs sévères 

se développent, et l’évolution tend vers une grabatisation du patient (Kumar et al., 2018).   

I.5.3. Les substrats neuronaux de l’atteinte cognitive dans la maladie d’Alzheimer 

D’un point de vue morphologique, l’accumulation de plaques β-amyloïdes et de 

dégénérescences neurofibrillaires semble responsable de l’atrophie cérébrale progressive 

observée chez les patients présentant une MA (Fewster et al., 1991). Cette atrophie débute 

généralement dans les régions du lobe temporal médian, notamment au niveau de 

l'hippocampe et du cortex entorhinal, avant de s'étendre aux régions temporales latérales puis 

aux régions pariétales et frontales du cerveau (Fewster et al., 1991). Cette propagation est 

souvent asymétrique, avec une atteinte plus marquée sur un hémisphère cérébral (Fewster et 

al., 1991). L'étude du métabolisme cérébral, notamment par l’examen de tomographie par 

émission de positions, permet d'étudier le fonctionnement cérébral régional en mesurant la 

consommation cérébrale régionale du glucose au repos (Kennedy et al., 1995). Il a été montré 

que ce paramètre était une bonne estimation de l'activité synaptique des neurones (Magistretti 
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et Pellerin, 1996). Dès les premiers stades de la MA, ce paramètre serait affecté, en premier 

lieu au niveau des régions associatives temporo-pariétales qui sont souvent les premières à 

présenter un hypométabolisme, suivies des régions frontales (cf. Figure 6); en revanche, 

l’atteinte métabolique de la région temporale interne ne serait pas retrouvée de façon 

constante (Eustache et al., 1999).  

 

Figure 5. Images en TEP (tomographie par émission de positons) représentant la consommation 

cérébrale de glucose (CMR-Glc), et coupes correspondantes d’IRM (imagerie par résonance 

magnétique) représentant l’aspect morphologique du cerveau chez un patient présentant une MA 

probable à un stade peu avancé. L’hypométabolisme des régions associatives postérieures est signalé 

par les flèches (Eustache et al., 1999). 

 

Le métabolisme cortical de certaines régions sous-tendant les fonctions sensori-motrices 

(comme les cortex moteur et sensoriel primaires, les ganglions de la base et le cervelet) est 

longtemps préservé malgré l’avancée de la maladie. Au total, le profil d’atteinte métabolique 

observé dans la MA coïncide avec l’atteinte cognitive des patients et l’épargne de leurs 

fonctions sensorimotrices (Eustache et al., 1999). D’un point de vue chronologique, 

l’accumulation des plaques β-amyloïdes est observée 15 ans avant l’apparition des 

symptômes de la maladie, tandis que l’hypométabolisme cérébral est présent au moins 10 ans 

avant, environ au même moment qu’apparaît l’atrophie cérébrale (Jagust, 2018). Cette longue 
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période asymptomatique s’expliquerait par la mise en œuvre de phénomènes compensatoires 

à type de réorganisation neuronale (Eustache et al., 1999). 

I.5.4. Conscience des troubles dans la maladie d’Alzheimer : l’anosognosie 

I.5.4.1. Définition de l’anosognosie 

L’anosognosie désigne la méconnaissance du patient de sa propre maladie ou de ses propres 

troubles (Guerrier, 2019). Dans l’AA, ce phénomène a surtout été étudié dans le cadre de la 

MA (Chapman, 2019 ; Guerrier, 2019). La prévalence de ce phénomène serait comprise entre 

20 % et 80 % des patients en fonction des études (Starkstein, 2014) et serait associée à la 

sévérité de la maladie (Starkstein et al., 2006). Selon le modèle Cognitive Awareness Model 

(CAM) de Morris et Mograbi, (2013) présenté dans la Figure 5, il existerait 3 types 

d’anosognosie : l’anosognosie exécutive, l’anosognosie mnésique et l’anosognosie primaire. 

Le modèle est basé sur l’idée selon laquelle l’anosognosie résulterait : 

- De l’échec de la mise à jour de la base de données personnelle d’un changement de 

niveau de performances (anosognosie mnésique). Exemple d’une mise à jour normale 

: « Je me suis perdu pour aller au centre commercial (performance au temps t) alors 

que je connais pourtant bien la route (performance habituelle). La prochaine fois il 

serait plus prudent que je prenne le GPS (mise à jour de la base de données 

personnelle). » (Guerrier et al., 2019). Une mise à jour anormale correspondant à cette 

situation pourrait être que l’individu ne prend pas de précaution particulière en se 

rendant à un endroit où le trajet a déjà posé problème par le passé. Ce type 

d’anosognosie caractériserait majoritairement les patients atteints de MA (Morris et 

Mograbi, 2013) dont le self serait comme « pétrifié », selon une métaphore employée 

par Mograbi et al. (2009) et Lenzoni et al. (2020) pour désigner l’absence de mise à 

jour de la base de données personnelles. Il est intéressant de noter que ces auteurs 

associent cette spécificité à d’autres cas d’amnésies hippocampiques, notamment au 
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patient K.C. (Rosenbaum et al., 2005) et aux patients atteints d’amnésie 

développementale (Elward et Vargha-Khadem, 2018). 

- De l’échec de la comparaison entre la performance réalisée à l’instant t sur une tâche 

et la performance habituellement réalisée sur ce type de tâche (anosognosie 

exécutive). Dans ce modèle, le mécanisme comparateur analyse la cohérence entre 

les données issues de la mémoire de travail ou de la mémoire épisodique et les 

données présentes dans la base de données personnelles (cf. Figure 5). Une atteinte 

fonctionnelle du module comparateur, sous-tendue par un syndrome dysexécutif, 

induirait une anosognosie exécutive qui peut également être rencontrée dans la MA 

(Agnew et Morris, 1998).  

- De l’échec de la prise de conscience à un niveau métacognitif des informations traitées 

par les modules comparateurs et le système de mise à jour (l’anosognosie primaire). 

Ce type d’anosognosie se manifesterait par des modifications comportementales que 

le sujet ne serait pas en mesure d’expliquer et serait plus difficile à caractériser que les 

deux premières formes d’anosognosie (Guerrier, 2019). 

 

Figure 6: modèle Cognitive Awareness Model (CAM) (adapté de Morris et Mograbi, 2013) 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 44 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 

I.5.4.2. Evaluation de l’anosognosie 

L’anosognosie peut être évaluée de façon indépendante ou de façon congruente à la tâche, 

permettant ainsi de distinguer l’anosognosie mnésique de l’anosognosie exécutive (Guerrier, 

2019) : 

- L’évaluation indépendante à la tâche : le patient est interrogé sur ses performances 

habituelles (auto-évaluation) et ses observations sont confrontées au point de vue de 

son aidant (hétéro-évaluation) (Guerrier, 2019). La confrontation de ces deux 

évaluations permet d’obtenir un score reflétant le degré de divergence des points de 

vue et donc du degré d’anosognosie présenté par le patient. Cependant, le risque 

d’erreur est important du fait du caractère subjectif de l’évaluation mais aussi du fait 

d’une surestimation des troubles par les aidants quand leur fardeau est important 

(Debettignies et al., 1990). Une des épreuves utilisées pour évaluer l’anosognosie 

indépendante à la tâche est la Cognitive Difficulties Scale (CDS ; McNair et Kahn, 

1983) qui est un questionnaire en 2 parties (comprenant un questionnaire pour le 

patient et un questionnaire pour l’aidant) qui confronte la perception qu’a le patient de 

ses propres troubles avec la perception qu’a l’aidant des troubles du patient. Un score 

divergent entre les deux évaluations peut être le signe d’une anosognosie.  

- L’évaluation congruente à la tâche : avant de réaliser une épreuve dans un domaine 

cognitif spécifique (mémoire, attention, langage…), il est demandé au participant 

d’estimer à l’avance sa performance à cette tâche (prédiction). Une fois la tâche 

cognitive effectuée, il est demandé au patient d’estimer la performance qu’il vient de 

réaliser (postdiction). Le rapport de la prédiction ou de la postdiction sur sa 

performance réelle permet d’évaluer la capacité du patient à modifier en temps réel sa 

représentation qu’il se fait de ses performances. Le Memory Performance Ratio est 

une échelle permettant d’évaluer la performance du patient de façon congruente à la 

tâche, applicable à n’importe quel test cognitif et réalisé en amont et en aval de celui-
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ci (Morris et al., 2016). Une surestimation des performances serait le signe d’une 

anosognosie exécutive.   
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PARTIE II. Les comportements répétitifs 
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Partie II. Les comportements répétitifs 

II.1. Généralités sur les comportements répétitifs 

Les CR constituent une catégorie de troubles du comportement hétérogènes, qui ont en 

commun la répétition, la rigidité, l’absence de fonction évidente et le caractère inapproprié 

(Cipriani et al., 2013 ; Turner, 1999). De par leur hétérogénéité et les différences de 

terminologie utilisée, la classification et la quantification de ces comportements est difficile à 

réaliser (Bodfish et al., 2000 ; Langen et al., 2011 ; Wallesch, 1990). Les CR peuvent se 

manifester par une grande variété de symptômes : 

- Les tics, qui sont des mouvements (tics moteurs) ou des sons stéréotypés (tics 

verbaux), répétitifs et involontaires, souvent précédés de sensations ou d’envies 

irrépressibles de le réaliser (Shprecher et Kurlan, 2009) ;  

- Les troubles obsessionnels compulsifs, qui se caractérisent par des obsessions 

prenant la forme de pensées ou d’images intrusives anxiogènes, et par des 

compulsions qui sont des actions répétitives ou rituelles visant à diminuer l'anxiété 

(Stein, 2002) ; 

- Les stéréotypies, qui peuvent revêtir la forme de mouvements répétitifs, coordonnés et 

peu contrôlables (stéréotypies motrices) qui ressemblent à des actes intentionnels 

mais qui n'ont pas d'objectif ni de but précis (Mendez et al., 2005), comme les 

battements de mains, les battements de doigts, et les balancements du corps 

(LeMonda et al., 2012), ou l’énonciation de mots ou de phrases figées (stéréotypies 

verbales), prêtes à l’emploi, sans lien apparent avec le contexte d’énonciation 

(Nyatsanza et al., 2003 ; Wallesch, 1990) ; 

- L'écholalie, qui est la répétition de mots et/ou de phrases prononcés par son 

interlocuteur (Wallesch, 1990) ; 

- Le discours redondant ou des questions répétitives, qui est le fait de répéter les mêmes 

phrases ou les mêmes questions à son interlocuteur (Cullen et al., 2005) ;  
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- Les persévérations, qui renvoient à la poursuite ou la récurrence d’une activité en 

l’absence du stimulus original, principalement observées dans le cadre expérimental 

ou de l’évaluation cognitive (Sandson et Albert, 1987). Sandson et Albert (1987) 

distinguent 3 formes de persévérations : les persévérations récurrentes, les 

persévérations continues et les persévérations de type « stuck-in-set » : 

o Les persévérations récurrentes, qui renvoient à la répétition involontaire après 

cessation d'un comportement déjà émis en réponse à un stimulus (cf. Figure 

7). Ces persévérations seraient sous-tendues par une post-facilitation de la 

trace mnésique. 

 

Figure 7. Exemples de persévération récurrente dans une tâche consistant à reproduire de mémoire 

des dessins de bâtonnets (adapté de Sandson et Albert, 1987) 

 

o Les persévérations continues qui renvoient à la répétition continue et 

inappropriée d'un comportement actuel, souvent moteur (cf. Figure 8). Ces 

persévérations seraient sous-tendues par un dysfonctionnement de la sortie 

motrice caractérisée par une post-facilitation des impulsions motrices. 
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Figure 8. Exemples de persévération continue chez un patient présentant une maladie de Parkinson. 

(A) reproduction d’un dessin formé de 3 boucles (B) dessin sur commande d'une marguerite (Sandson 

et Albert, 1987). 

 

o Les persévérations de type « stuck-in-set », qui renvoient au maintien d’un 

ensemble de comportements, de réponses ou d’un cadre de pensée actuel, en 

dépit de la nécessité d’ajuster ou de modifier ce comportement. Ces 

persévérations seraient sous-tendues par des troubles exécutifs. A titre 

d’illustration, un patient à qui on a demandé de dire le plus de mots possibles 

commençant par la lettre « p » en 2 minutes, peut persévérer sur cette consigne 

dans le test suivant dans lequel on lui demande de dire le plus de noms 

d’animaux possibles en 2 minutes (ex : « chien, gazelle, fourmi, poisson, 

pastèque, partie… ») 

Les CR ont été mis en évidence principalement dans le cadre pathologique, mais ils sont 

également observés dans le contexte du fonctionnement normal de l’individu.  

II.2. Les comportements répétitifs chez l’enfant 

Les CR sont observés chez l’enfant dès l’âge de 2 ans, avec un pic vers l’âge de 5 ans et une 

diminution vers 7 ans (Boyer et Liénard, 2006). Dans ce contexte, ces CR se manifestent par 

des comportements ritualisés ou des actions répétitives réalisés de manière compulsive mais 

feraient partie intégrante du répertoire comportemental normal (Evans et al., 1997). Chez 
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l’enfant, les actions répétitives peuvent concerner tout type d’activité réalisée en boucle ou un 

nombre bien déterminé de fois (Langen et al., 2011). Les comportements ritualisés quant à 

eux, sont des actions qui sont associées à des moments de la journée, notamment au moment 

des repas ou au moment du coucher (Liénard et Boyer, 2006). Chez l’enfant, ces 

comportements auraient pour but de diminuer l’anxiété (Liénard et Boyer, 2006; Evans et al., 

1997) en surchargeant la mémoire de travail empêchant ainsi les pensées intrusives 

anxiogènes de devenir conscientes (Boyer et Liénard, 2008). Ces comportements auraient 

également un but adaptatif en « calibrant » les comportements attenant à la sécurité et 

l’intégrité de l’individu (Liénard et Boyer, 2006). Ces activités compulsives de l’enfant, bien que 

présentant des similarités importantes avec les compulsions des troubles obsessionnels 

compulsifs, en seraient toutefois distinctes car ces dernières correspondraient à l’activation 

anormale de systèmes de vigilance en présence d’un stimulus perçu comme potentiellement 

dangereux/néfaste par et pour le sujet (Boyer et Liénard, 2008). Dans ce contexte 

pathologique, ces comportements ne jouent pas de rôle adaptatif et représentent au contraire 

un handicap majeur dans la vie quotidienne du sujet qui en souffre (Langen et al., 2011). 

II.3. Les comportements répétitifs dans les troubles du développement 

Dès l’enfance, une symptomatologie de CR anormale peut être observée dans le contexte de 

troubles neurodéveloppementaux tels que dans les troubles du spectre autistique où elle a 

très largement été décrite. Dans ces troubles, les CR se caractérisent par des comportements 

moteurs répétitifs (stéréotypies motrices) tels que les mouvements du tronc et des membres, 

le battement des mains et des doigts, le balancement, mais également des comportements 

impliquant des objets, tels que faire tourner les roues ou verser du sable ou de l'eau de manière 

répétitive (pour une revue, se référer à Leekam et al., 2011), les tics, les persévérations, 

l’autostimulation et l’automutilation (Langen et al., 2011). Bien que décrits comme un trait 

caractéristique des troubles du spectre autistique, les comportements à modalité verbale tels 

que l’écholalie ou les questions répétitives ne figuraient pas dans les classifications proposées 

par le DSM-4 (American Psychiatric Association, 1994) ou la Classification Internationale des 
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Maladies (10ème édition ; CIM-10 ; World Health Organization, 1993) pour diagnostiquer les 

troubles du spectre autistique et n’ont été ajoutées que par la suite dans le DSM-5 (American 

Psychiatric Association, 2013). Dans le syndrome de Gilles de Tourette, qui est également un 

trouble neurodéveloppemental, des CR sont également rapportés sous la forme de tics 

moteurs et verbaux (Essoe et al., 2019 ; Worbe et al., 2010).  

II.4. Les comportements répétitifs dans les pathologies neurodégénératives 

Les CR ont également été décrits dans d’autres pathologies que les troubles 

neurodéveloppementaux telles que les pathologies neurodégénératives. Ils sont ainsi 

retrouvés dans la dégénérescence lobaire fronto-temporale de forme comportementale (DFT), 

la démence parkinsonienne, la MA et la paralysie supra-nucléaire progressive (Cipriani et al., 

2013 ; Prioni et al., 2012). Dans la DFT, ces comportements prennent la forme de 

comportements stéréotypés et ritualisés tels que le comptage répété et/ou le fait de regarder 

l'heure de façon répétée, le fait d’investir de façon exclusive ou quasi-exclusive une seule et 

même activité de loisir, la consommation répétitive d’un même aliment et l’adhésion rigide à la 

routine (Nyatsanza et al., 2003). Dans cette dernière étude, aucune corrélation entre la 

sévérité des CR et le niveau de démence n’est observée, ce qui suggérerait que les CR sont 

présents tout au long de la maladie et seraient même plus marqués et invalidants que les 

troubles cognitifs que l’on retrouve habituellement associés à la DFT, y compris dans les 

stades précoces. Dans la démence parkinsonienne et dans la paralysie supra-nucléaire 

progressive, les CR sont également observés, sous forme de stéréotypies motrices et 

d’itinérances répétées (Prioni et al., 2012). Cipriani et al. (2013) ont proposé que les facteurs 

environnementaux seraient à même d’expliquer la présence de CR dans la démence, 

notamment le niveau de stimulation (trop peu de stimulation ou au contraire trop de 

stimulation). 
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II.5. Les comportements répétitifs dans l’amnésie antérograde 

Dans l’AA, il existe peu de données sur la thématique des CR qui sont observés dans la MA, 

l’ictus amnésique, l’amnésie épileptique transitoire et le syndrome de Korsakoff. Dans l’ictus 

amnésique et l’amnésie épileptique transitoire, les CR sont observés sous forme de questions 

répétitives le temps de l’épisode amnésique (Chen et al., 1999 ; Frederiks et al., 1993 ; 

Fouchard et al., 2016 ; Oehler et al., 2015 ; Zeman et al., 2013). Quelques études reportent la 

présence de CR dans le cadre du syndrome de Korsakoff (Ibáñez-Santana et al., 2020 ; Irvine 

et Mawhinney, 2008 ; Watson, 2015) et dans la rupture de l’artère communicante antérieure 

(Hahm et al., 2001). Malheureusement, ces études portant sur l’ictus amnésique, l’amnésie 

épileptique transitoire, le syndrome de Korsakoff et la rupture de l’artère communicante 

antérieure apportent peu d’informations car la plupart n’est pas centrée spécifiquement sur les 

CR, qui sont souvent listés parmi d’autres symptômes. Dans la MA, les répétitions verbales 

comme la répétition de phrases, de mots, de questions ou d'actions, et le fait de raconter 

plusieurs fois une même histoire au cours d'une même conversation ou d’une même journée, 

sont rapportées (Cipriani et al., 2013). Dans cette pathologie, il a été proposé que les CR 

étaient liés aux troubles mnésiques (Cipriani et al., 2013 ; Cullen et al., 2005 ; Ready et al., 

2003) et aux troubles exécutifs (Cullen et al., 2005). Concernant les autres étiologies de l’AA 

chez l’adulte, bien que Conway (2004) écrive que de nombreux patients souffrant d'amnésie 

antérograde présentent des actions, un discours et des comportements répétitifs qu'ils ne se 

souviennent pas avoir déjà exécutés, les travaux portant sur les CR sont négligeables. A notre 

connaissance, la description de cette symptomatologie chez l’adulte n’est rapportée que dans 

2 études : 

- Une étude de cas portant sur un patient amnésique des suites d’un accident vasculaire 

cérébral (Squires et al., 1996) ;  

- Une étude de cas de Wilson et al. (1995) d’un patient densément amnésique qui 

écrivait qu'il se réveillait de sa mort, ignorant qu'il écrivait la même chose de façon 

répétitive.  
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De manière remarquable, la présence de CR n’est pas reportée dans les cas d'amnésie 

développementale à l’exception d’une étude reportant 2 enfants ayant eu des lésions 

tardives (Martins et al., 2006). Ces derniers ont en effet développé une AA à l’âge de 6 et 

8 ans, dans un contexte d’opération d’un craniopharyngiome compliqué d’un kyste au 

niveau du 3ème ventricule cérébral dans le premier cas, et une épilepsie suite à une 

vaccination dans le second cas. Leurs CR se caractérisaient par des questions répétitives 

et des actions répétées (Martins et al., 2006). 

II.6. Corrélats neuronaux des comportements répétitifs 

D’un point de vue neuroanatomique, les tics ont été associés à des perturbations structurelles 

et fonctionnelles des circuits corticostriataux dans le syndrome de Gilles de Tourette et dans 

les troubles du spectre autistique (Langen et al., 2011) de même que les stéréotypies 

observées dans certaines démences dont la DFT ont également été associées à un 

dysfonctionnement du circuit fronto-striatal (Josephs et al., 2008 ; Langen et al., 2011 ; Prioni 

et al., 2012) et/ou des ganglions de la base (Mendez et al., 2005).  
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Figure 9. Circuits corticostriataux parallèles avec leurs principales régions d'entrée, de relais et de sortie. 

Une symptomatologie de CR peut résulter d'une lésion de l'un des circuits corticostriataux, la localisation 

exacte de la perturbation fonctionnelle déterminant le type de CR observé (adapté de Langen et al., 

2011). PR = Pars reticularis. 

 

Les circuits corticostriataux sont constitués de plusieurs boucles de rétroaction parallèles et 

distinctes et sont généralement classés en trois catégories principales (cf. Figure 9) : (1) le 

circuit sensorimoteur, (2) le circuit cognitif ou associatif, et (3) le circuit émotionnel ou limbique. 

Le rôle principal des circuits corticostriataux serait de sélectionner et réguler les 

comportements moteurs, cognitifs et motivationnels dirigés vers un but (Langen et al., 2011). 

Ainsi, toute perturbation du fonctionnement de ces circuits entraînerait des altérations du 

comportement. Cela se traduirait souvent par des comportements répétitifs ou stéréotypés en 

raison du dysfonctionnement du feedback vers les régions frontocorticales (Langen et al., 

2011). Dans l’AA, les corrélats neuronaux des CR ne sont pas connus.  

II.7. Evaluation des comportements répétitifs 

Il existe peu d’outils spécialisés permettant de diagnostiquer les comportements répétitifs et 

les outils existants sont souvent associés à une pathologie donnée et se présentent 
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majoritairement sous la forme de questionnaires. A titre d’exemple, le Repetitive Behavior 

Scale (Lam et Aman, 2007) est utilisé dans l’autisme, le Stereotypy Rating Inventory (SRI ; 

Shigenobu et al., 2002) dans la dégénérescence lobaire fronto-temporale, le Repetitive Body 

Focused Behavior Scale (Selles et al., 2018) dans le trouble obsessionnel compulsif.  

Le SRI, que nous utilisons dans une de nos études, est un questionnaire qui permet d’évaluer 

5 types de perturbations comportementales stéréotypées : le comportement alimentaire et la 

préparation des repas, la déambulation, le discours, les mouvements et le rythme journalier. 

Les informations sont recueillies auprès des aidants des personnes évaluées. Le 

comportement alimentaire et la préparation des repas concernent la préparation ou la 

consommation répétée d’un même aliment. La déambulation se rapporte à des itinérances 

répétées au même endroit. Le discours englobe la répétition des mêmes mots ou phrases. 

Les mouvements concernent des actions répétitives inhabituelles comme le fait de se frotter 

les mains ou de se gratter. Enfin, le rythme quotidien fait référence à un mode de vie 

extrêmement ritualisé ou routinier. Les aspects de fréquence et de sévérité des CR sont 

évalués sur le modèle du Neuropsychiatric Inventory (NPI ; Cummings et al., 1994) pour les 

items faisant l’objet d’une réponse positive. La fréquence est classée en quatre catégories 

allant de 'souvent' à 'extrêmement fréquent', et la gravité est évaluée comme 'légère', 

'modérée' ou 'marquée', selon l'impact sur la vie quotidienne et la réponse aux interventions 

des aidants.  

Certains tests cognitifs sont également employés pour évaluer directement la présence de CR, 

notamment les persévérations. Les tâches de fluences verbales (Lozachmeur et al., 2019 ; 

Traykov et al., 2005) permettent de détecter les répétitions de mots, qualifiées de 

persévérations verbales. Les tâches grapho-motrices (Ryan et al., 1995) visent à identifier les 

répétitions de motifs, appelées persévérations grapho-motrices. Enfin, les tests de tapping 

(Dubois et al., 2000) ou de clapping (Dubois et al., 2005) permettent le repérage des 

persévérations motrices. 
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Partie III.  Etudes réalisées dans le contexte de la thèse 

L’objectif général de cette thèse était d’explorer la symptomatologie des CR dans l’AA.  

Les objectifs spécifiques de ces travaux de recherche étaient de :  

- Déterminer la nature et la fréquence des CR dans l’AA 

- Déterminer les déficits mnésiques sous-jacents associés aux CR ; 

- Déterminer le lien éventuel entre anosognosie et production de CR. 

Ces travaux, articulés autour de ces objectifs de recherche, ont fait l’objet de deux protocoles 

expérimentaux et d’une revue systématique de la littérature avec méta-analyse. De ces 

travaux sont issus 2 articles publiés dans des revues internationales : 

- Revue systématique de la littérature : Repetitive behaviours in Alzheimer’s disease: a 

systematic review and meta-analysis (publié dans Journal of Alzheimer’s Disease) 

- The relationship between semantic and episodic memory:  Evidence from a case of 

severe anterograde amnesia (publié dans Cognitive Neuropsychology) 

- Etude des comportements répétitifs dans la maladie d’Alzheimer (en cours)  

Dans ce travail de thèse, nous avons choisi de présenter les travaux selon l’ordre logique des 

objectifs de recherche, et non selon la chronologie de publication.  

Ces différents travaux ont également fait l’objet de communications orales en congrès 

nationaux, non détaillées dans cette thèse.  
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III.1. Etude 1 : Revue systématique de la littérature avec méta-analyse des 

comportements répétitifs dans la maladie d'Alzheimer 

ARTICLE N°1 

Repetitive behaviours in Alzheimer’s disease: a systematic review and meta-analysis 

Clément Polin, Thibaut Gellé, Emilie Auditeau, Caroline Adou, Jean-Pierre Clément, 

Benjamin Calvet 

 

Publication :  

- Journal of Alzheimer’s Disease (IF 2021 = 4.160) 

- DOI : 10.3233/JAD-230380 

Communications orales : 

- Polin C., Gellé T., Auditeau E., Adou C., Clément J.P., Calvet C. (2023) Les 

comportements répétitifs dans l’amnésie antérograde. 4e Congrès de la Société 

Francophone de Psychogériatrie et de Psychiatrie de la Personne Âgée (SF3PA). 

Limoges 

- Polin C., Gellé T., Auditeau E., Adou C., Clément J.P., Calvet C. (2022) Les 

comportements répétitifs dans l’amnésie antérograde. 6ième Journée ALIENOR, 

Rencontre des Consultations Mémoire de la Nouvelle-Aquitaine. Bordeaux 

Collaboration : 

- CMRR du Limousin, CH Esquirol 

- Inserm U1094 IRD U270 EpiMaCT 

Niveau de participation : recherche bibliographique, synthèse des données, participation à 

l’analyse statistique, rédaction de l’article 
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Description du travail : 

Etant donné qu’il existe peu de littérature sur le sujet des CR dans l’AA et aucune revue 

systématique de la littérature et/ou méta-analyse sur le sujet n’ayant été réalisée, nous nous 

sommes proposés de réaliser une revue systématique associée à une méta-analyse dans le 

but de synthétiser les connaissances existantes en préambule de l’ensemble de nos travaux. 

Alors que notre méthodologie originale prévoyait l'examen des articles sur l'AA sans distinction 

d’étiologies, l'absence évidente de données en dehors de la MA nous a contraint à réviser 

cette approche. En effet, malgré l’existence de quelques études dans le contexte du trouble 

amnésique transitoire, de la rupture de l’artère communicante antérieure et du syndrome de 

Korsakoff, aucune d’entre elles n’étudiaient spécifiquement les CR (souvent listés parmi 

d’autres symptômes), ce qui nous a amené à reconsidérer leur pertinence dans l’analyse 

finale. A des fins de cohérence, nous avons donc limité nos recherches aux articles portant 

sur l’AA dans le contexte de la MA. De plus, nous avons fait le choix de ne pas garder le 

phénomène de persévération dans nos critères d’inclusion : bien que les persévérations soient 

une manifestation intéressante et pertinente des CR, elles sont majoritairement identifiées 

dans des environnements de tests, ce qui sortait du cadre de cette recherche, davantage 

orientée vers les implications pratiques et quotidiennes de ces comportements. Cette limitation 

ouvre cependant la voie à des recherches futures qui pourraient envisager l’inclusion de ces 

variables pour enrichir la compréhension des CR dans la MA. 

Après avoir rappelé que les CR sont largement décrits dans les pathologies 

neurodéveloppementales (comme les troubles du spectre autistique) où ils ont été mis en 

relation avec un dysfonctionnement des circuits fronto-striataux (Langen et al., 2011), nous 

avons rappelé les conclusions de travaux existants dans le contexte des pathologies 

neurodégénératives du sujet âgé au sens large (c’est-à-dire MA et maladies apparentées). 

Une partie des travaux de la revue de la littérature réalisée par Cipriani et al., (2013) se 

rapportait aux études réalisées dans le champ de la MA. Les auteurs concluaient que les CR 
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étaient présents chez 31 % à 91 % des patients atteints de MA, ce qui soulignait le fait que 

tous les patients atteints de MA ne présentaient pas cette symptomatologie. Quand elle était 

présente, la symptomatologie était indépendante du sexe, de l'âge de début de la maladie, ou 

du score au Mini-Mental State Examination (MMSE ; Folstein et al., 1975). Ils indiquaient que 

le phénomène de répétition verbale était une plainte courante chez ces patients, et englobait 

la répétition de phrases, de mots, de questions ou d'actions, ainsi que le fait de raconter la 

même histoire plusieurs fois au cours de la même conversation. Le discours répétitif était 

associé soit à un dysfonctionnement de la mémoire épisodique soit à un dysfonctionnement 

exécutif. 

L’objectif principal de la présente revue systématique et méta-analyse était d’effectuer une 

synthèse plus complète de la question des CR dans la MA, en étudiant leur fréquence et leur 

nature, et d’interroger les mécanismes cognitifs sous-jacents qui pourraient éventuellement 

être associés. Une recherche bibliographique approfondie a été réalisée dans les bases de 

données Medline, Web Of Science, Scopus, ScienceDirect et PsycInfo (équation de recherche 

en Annexe 3.1. Equation de recherche utilisée dans la base de données Scopus). La sélection 

des articles s’est déroulée en deux étapes : la première étape de sélection a été réalisée sur 

la base de la lecture des titres et des résumés des articles par trois examinateurs de façon 

indépendante. Les articles de synthèse, les études de cas et les études qui n'étaient pas 

pertinentes (dont la population ou les critères d’intérêt n’étaient pas désirés) ou qui étudiaient 

les CR dans le contexte de sessions expérimentales n'ont pas été retenus. Pour les études 

sélectionnées, les articles en texte intégral ont été récupérés et une deuxième sélection basée 

sur la lecture intégrale de l'article a été effectuée de nouveau de façon indépendante par les 

trois examinateurs. Pour chaque article, la délibération finale de sélection a été réalisée lors 

de réunions entre les trois examinateurs afin de parvenir à un consensus sur leur inclusion ou 

leur exclusion (cf. Annexe 3, Figure 1. Diagramme de flux réalisé dans le cadre de la revue 

systématique). The Newcastle‒Ottawa Scale (NOS ; Wells et al., 2000) adaptée aux études 

transversales a été utilisée pour évaluer la qualité des études. Trois éléments principaux ont 
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été évalués : la façon dont a été sélectionné l'échantillon de l'étude, la comparabilité des sujets 

dans les différents groupes, ainsi que les critères et les tests statistiques utilisés. La notation 

de chaque article a également fait l’objet d’une délibération finale entre les 3 examinateurs car 

la fidélité inter-cotateur de ce test est connue pour être plutôt modérée (Moskalewicz et 

Oremus, 2020). 

Pour réaliser la méta-analyse, nous avons enregistré les tailles d'effet des études examinées, 

qui étaient des différences de moyennes standardisées dans chaque cas. Les intervalles de 

confiance (IC) à 95 % ont été calculés à l'aide de modèles à effets aléatoires. L'hétérogénéité 

des résultats entre les études a été évaluée à l'aide du test du chi-carré et quantifiée à l'aide 

de la statistique I-carré. Des analyses de sous-groupes ont été effectuées pour explorer les 

causes potentielles de l'hétérogénéité. 

La recherche bibliographique a permis d’identifier 180 articles après exclusion des 46 

doublons. Le processus de sélection des articles sur la base des titres et des résumés a 

conduit à l’exclusion de 159 articles. Au final, dix publications ont été incluses dans la synthèse 

qualitative et la méta-analyse. L’ensemble des études était de type transversal et ne comportait 

pour la plus grande majorité que des patients atteints de MA.  

Les résultats montraient : 

- Une fréquence de CR chez 52.3 % à 87 % des patients présentant une MA sur les 7 

études ayant évalué ce paramètre. La méta-analyse réalisée indiquait une fréquence 

globale de 66.3 % (95 % CI : 55.5 ; 77.1) avec une hétérogénéité importante (I² = 82 

%, p < 0.01). Une analyse en sous-groupe basée sur la qualité des articles a montré 

une fréquence moyenne de 59.5 % de patients présentant des CR pour les articles de 

moins bonne qualité tandis que cette fréquence était de 75.5% dans les articles de 

meilleure qualité, avec une hétérogénéité résiduelle plus faible (I² = 66 %). 

- La nature des CR dans la MA est un paramètre qui a été évalué dans 3 études. Ces 

dernières suggéraient que dans la MA, le pattern de CR prédominait en modalité 
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verbale et était caractérisé par des questions répétitives et un discours répétitif. Des 

stéréotypies comportementales complexes et des stéréotypies motrices simples 

étaient également reportées, mais ces dernières apparaissaient comme des 

manifestations secondaires par rapport au pattern verbal. 

-  Nous avons également observé que la symptomatologie de CR verbaux était 

majoritairement associée à un déficit de la mémoire épisodique, tandis que les 

stéréotypies comportementales complexes et les stéréotypies motrices simples étaient 

plutôt sous-tendues par un déficit des fonctions exécutives.  

- Enfin, il apparaissait que les CR étaient principalement observés en début de maladie.  

 

Malgré le peu d’études incluses et l’importante hétérogénéité mise en évidence par la méta-

analyse, nous sommes arrivés à la conclusion que la symptomatologie des CR se caractérisait 

dans la MA par un pattern que nous avons qualifié de CR amnésique (en référence à l’article 

de Ready et al., 2003), majoritairement verbal, imputable à l’atteinte en mémoire épisodique, 

principalement caractérisé par un discours répétitif et des questions répétitives, présent très 

nettement dès les premiers stades de la maladie et décroissant avec l’avancée de la maladie. 

Nous avons proposé que le dysfonctionnement de la mémoire épisodique lié à l’atteinte 

neurodégénérative du lobe temporal médian et notamment des hippocampes, empêcherait le 

patient de rappeler ou d’éprouver la familiarité d’un stimulus déjà rencontré, le conduisant à 

produire une réponse comportementale répétitive, s’exprimant majoritairement par un discours 

ou des questions répétitives. 

Par ailleurs, avec l’extension des troubles aux fonctions exécutives, un second pattern que 

nous avons dénommé CR fronto-striataux (en référence à l’article de Langen et al., 2011) 

surviendrait plus tardivement que le premier, majoritairement moteur, imputable à l’atteinte 

des fonctions exécutives, principalement caractérisé par des stéréotypies motrices simples et 

des stéréotypies comportementales complexes proches de ce qui est couramment observé 
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dans les pathologies neurodéveloppementales. Ce pattern serait l’expression d’une atteinte 

cognitive plus diffuse que l’on rencontre dans les stades plus tardifs de la MA.  

 

Figure 10. Distribution des différents types de persévération chez des sujets sains (NC), des 

patients présentant une MA de stade léger (miAD) et des patients présentant une MA modérée 

(moAD) (Pekkala et al., 2008). 

L’évolutivité des symptômes de CR a également été reportée dans la littérature au sujet des 

persévérations (Sandson et Albert, 1987), un type de CR principalement observé lors de 

situations d’évaluations cognitives (cf. II.1. Généralités sur les comportements répétitifs). 

Pekkala et al. (2008) ont montré que l’expression des persévérations était différente selon le 

stade de la MA, avec des persévérations récurrentes et des persévérations continues 

observées en début de maladie tandis que les persévérations de type stuck-in-set étaient 

plutôt observées dans les stades modérés à sévères (cf. Figure 10).  Les persévérations 

récurrentes étaient mises sur le compte de troubles de la mémoire de travail par post-

facilitation de la trace mnésique, tandis que l’apparition des persévérations de type « stuck-in-

set » étaient mises sur le compte de troubles exécutifs, en accord avec la proposition de 

Sandson et Albert (1987). Selon ces auteurs, la progression des troubles cognitifs dans la MA 

expliquait également l’évolution de la symptomatologie des persévérations (Pekkala et al., 

2008). De façon générale, les persévérations dans la MA sont attribuées à des troubles 

exécutifs (Pekkala et al., 2008 ; Lozachmeur et al., 2019) mais ont aussi été liées aux troubles 
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de la mémoire épisodique dans le cas des persévérations récurrentes pendant une tâche de 

fluence catégorielle (Traykov et al., 2005). 

Enfin, un certain nombre de limites ont tempéré nos conclusions, comme le faible nombre 

d’articles inclus dans notre méta-analyse, leur qualité méthodologique moyenne, la définition 

très variable des CR en fonction des études, le manque d’outils dédiés et standardisés pour 

leur screening, et la variabilité du degré de sévérité de l’atteinte cognitive des patients inclus 

dans ces études.



 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 66 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 67 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 68 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 69 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 70 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 71 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 72 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 73 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 74 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 75 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 76 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 77 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 78 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 79 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 80 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 81 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 82 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 83 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 84 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 85 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 86 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 87 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 88 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 89 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 90 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 91 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 92 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 93 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 94 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 95 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 96 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 97 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 98 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 99 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 

 

 



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 100 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 

III.2. Etude 2 : Relation entre mémoire sémantique et mémoire épisodique :  étude d’un 

cas d'amnésie antérograde sévère 

 

ARTICLE N°2 

The relationship between semantic and episodic memory:  Evidence from a case of 

severe anterograde amnesia  

Clément Polin, Aurélie Lacroix, Claire Boutet, Fabien Schneider, Leslie Cartz-Piver, Cécile 

Diebolt, Jean-Pierre Clément, Benjamin Calvet 

 

Publication :  

- Cognitive Neuropsychology (IF 2021 = 3.750) 

- DOI : 10.1080/02643294.2023.2250532 

Communication orale : 

- Polin C., Lacroix A., Boutet C., Schneider F., Cartz-Piver L., Diebolt C., Clément J.P., 

Calvet C. (2020) Acquisition d'informations sémantiques chez un patient présentant 

une amnésie antérograde sévère. 5ième Journée ALIENOR, Rencontre des 

Consultations Mémoire de la Nouvelle-Aquitaine. Limoges 

Collaboration : 

- CMRR du Limousin, CH Esquirol 

- Inserm U1094 IRD U270 EpiMaCT 

- CHU de Saint-Etienne 
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Niveau de participation : création du protocole de recherche, passation des tests et recueil 

des données, participation à l’analyse statistique, rédaction de l’article 

 

Description du travail : 

Certaines études de cas impliquant des sujets amnésiques ont exercé une influence 

significative dans le domaine des neurosciences cognitives, en raison de la singularité et de 

la spécificité de leurs troubles cognitifs. Des cas emblématiques tels que le patient H.M. 

(Scoville et Milner, 1957), le patient K.C. (Tulving et Markowitsch, 1988), ainsi que le patient 

Jon (Vargha-Khadem et al., 1997), ont substantiellement enrichi notre compréhension des 

mécanismes sous-jacents à la mémoire épisodique. Dans le cadre de mes fonctions au Centre 

de Mémoire de Ressources et de Recherche (CMRR), une opportunité inédite s'est présentée 

sous la forme d'un patient manifestant de telles caractéristiques cognitives. Ce patient, par la 

singularité de ses troubles, a suscité de nombreux questionnements sur son fonctionnement 

cognitif et notamment mnésique, ce qui nous a naturellement amené à conceptualiser 

et mettre en œuvre une étude de cas, laquelle représente non seulement ma première 

contribution en tant que coordonnateur et investigateur principal d’un protocole de recherche, 

mais marque également le début de mes travaux doctoraux. Bien que l'objectif principal de 

cette étude puisse, à première vue, paraître tangentiel par rapport à la thématique centrale de 

la thèse, l'exploration exhaustive des capacités atypiques de ce patient nous a paru 

nécessaire. Ainsi, nous avons souhaité placer au premier plan l’évaluation de ses capacités à 

acquérir de nouvelles informations sémantiques, car ces dernières nous paraissaient tout à 

fait singulières et permettaient de fournir des éclairages inédits sur les questions encore non 

résolues relatives à l'interaction entre les systèmes de mémoire épisodique et sémantique lors 

du processus d'encodage. Nous verrons dans la discussion générale de la thèse que la 

comparaison de ses capacités d’apprentissage sémantiques avec d’autres patients 

amnésiques permet de mieux comprendre les mécanismes responsables des CR. L’objectif 

secondaire de la présente étude est donc l’examen des CR de ce patient, description non 
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moins importante que ses capacités à apprendre de nouvelles informations car comme nous 

l’avons vu, il n’existe à notre connaissance que 3 études portant sur le sujet dans l’AA non-

dégénérative (cf. paragraphe II.5. Les comportements répétitifs dans l’amnésie antérograde).  

L'histoire clinique du patient, identifié sous l'acronyme AD pour les besoins de la présente 

étude, est marquée par une hydrocéphalie triventriculaire résultant d'une sténose de l'aqueduc 

de Sylvius, une pathologie diagnostiquée de manière fortuite à l'âge de 16 ans après un 

accident de la voie publique léger. À la suite d’essais multiples et infructueux de mise en place 

d'une dérivation ventriculo-péritonéale, une opération consistant en une 

ventriculocisternostomie endoscopique a été décidée et réalisée alors que le patient était âgé 

de 28 ans. Les suites opératoires ont été marquées par des complications sévères, notamment 

une hémiparésie, des crises épileptiques, des troubles de la conscience, une hypertension 

artérielle, des troubles de la déglutition et de la thermorégulation, une aphasie, un syndrome 

dysexécutif, ainsi qu'une AA. À l'exception de cette dernière et d’un léger déficit moteur du 

membre supérieur gauche, ces symptômes ont montré une régression complète. Depuis cet 

évènement médical survenu en 1993, AD présente une AA sévère associé à des CR 

manifestes identifiés tant dans le contexte de sa vie quotidienne que lors des entretiens 

cliniques conduits dans le cadre de son suivi médical. Sur le plan de la conscience des 

troubles, l’évaluation réalisée dans le cadre de son suivi clinique au CMRR au moyen de la 

CDS ne semble pas évocateur d’une anosognosie (cf. Annexe 4, tableau 1). 

Sur le plan méthodologique, nous avons constitué un groupe de 10 sujets sains appariés à AD 

en âge et en niveau socioculturel afin d’évaluer sa performance sur plusieurs tâches 

expérimentales, créées pour les besoins de l’étude. En effet, pour atteindre notre objectif 

principal, nous avons créé deux séries de tests. Ces tests avaient pour but d'évaluer la 

connaissance qu'a AD de concepts récents, postérieurs au début de son amnésie. Les mêmes 

tests ont également été administrés à un groupe de sujets sains, afin de disposer de données 

de référence. La première série de tests permettait d’évaluer les connaissances portant sur 

les nouveaux mots de la langue française (ex : « vegan »), présentés sous forme de 
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questionnaires. Le second set permettait d’évaluer les connaissances des participants sur les 

évènements publics postérieurs à la lésion cérébrale de AD (ex : les attentats du 11 septembre 

2001). Chaque set était constitué de deux tests : un test standardisé et un test expérimental 

créé par les auteurs. L’évaluation de ces concepts tenait compte de leur période d’apparition 

selon un découpage chronologique spécifique : par tranche de six ans pour les nouveaux mots 

et par décennie pour les événements publics. Ce découpage permettait d’observer d’éventuels 

gradients temporels, qui sont des effets classiquement observés dans l’AA.  

De plus, un bilan neuropsychologique complet composé de tests cognitifs utilisés dans la 

clinique courante a été administré à AD uniquement, afin de décrire précisément l’étendue de 

ses troubles. Ses performances aux tests cognitifs de clinique courante ont été comparées 

aux données normatives correspondant à son âge et son niveau socioculturel. 

Enfin, AD a bénéficié d’une IRM cérébrale morphologique au CHU de Saint-Etienne dans le 

but de caractériser avec précision ses lésions cérébrales. 

Les résultats montraient : 

- AD présentait un niveau de connaissances équivalent aux sujets du groupe contrôle 

pour le vocabulaire post-morbide, toutes périodes considérées (du vocabulaire moins 

récent au vocabulaire le plus récent). 

- Concernant les évènements pré-morbides ses connaissances étaient équivalentes aux 

sujets du groupe contrôle pour les évènements pré-morbides (des années 1970 jusqu’à 

l’année de début de son amnésie en 1993). AD présentait des performances plus 

basses concernant les évènements publics très récents uniquement (de la décennie 

2010) en comparaison des sujets sains. En revanche, les évènements ayant eu lieu de 

l’année de début de son amnésie en 1993 jusqu’à la fin des années 2000 faisaient 

l’objet de performances atteignant un niveau équivalent à celui des sujets sains.  

- Des CR étaient observés chez AD, caractérisés d’une part :  



Clément POLIN | Thèse de doctorat | Université de Limoges | 2023 104 

Licence CC BY-NC-ND 3.0 

o par un discours répétitif extrêmement fréquent et de sévérité modérée : la 

symptomatologie décrite par l’aidant se traduisait par des questions répétitives 

et des propos répétitifs qui étaient évidents, avec un retentissement sur 

l’entourage, mais pouvant facilement être contenu.  

o par un quotidien très ritualisé : l’aidant rapportait que toutes les activités 

quotidiennes de AD étaient strictement définies à l’avance et répertoriées dans 

son agenda pour être ensuite scrupuleusement effectuées.  

- L’IRM cérébrale morphologique a révélé une atrophie bilatérale des fornix, marquée 

au niveau des piliers, une atrophie sévère des corps mamillaires, une atrophie du 

mésencéphale prédominant à droite, une atrophie hippocampique bilatérale à 

prédominance gauche, une atrophie du corps calleux avec une atrophie focale du tronc 

et une atrophie du gyrus cingulaire. 

Cette étude de cas a permis de démontrer qu’en dépit d’un déficit marqué en mémoire 

épisodique, AD était capable d'apprendre de nouveaux éléments de vocabulaire et avait même 

une connaissance satisfaisante d’un certain nombre d’événements publics survenus des 

années après le début de son amnésie. Cela soulevait la question de savoir si cette acquisition 

relevait de capacités résiduelles de mémoire épisodique ou d'un autre mécanisme 

d'apprentissage explicite. Les performances d'AD en termes d'apprentissage d’histoires 

logiques ou de listes de mots, ont montré son incapacité à rappeler ni même à reconnaître les 

stimuli cibles, suggérant une atteinte sévère de la mémoire épisodique. De plus, les 

événements publics mémorisés par AD étaient tout à fait dénués de contexte épisodique. Dans 

l’article, nous avons présenté une série d’arguments indiquant que certains symptômes 

associés, comme l’amnésie rétrograde, étaient évocateurs de l’utilisation de capacités 

épisodiques résiduelles. Nous avons montré qu’AD ne présentait pas ces symptômes 

spécifiques, comme on les rencontre dans d'autres cas de patients avec des lésions du LTM 

moins sévères. Nous avons donc avancé l'hypothèse que l'apprentissage de nouvelles 
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informations chez AD était médié par un mécanisme alternatif, probablement basé sur la 

mémoire sémantique. Ce mécanisme serait efficace pour des informations sémantiques 

simples, comme l’apprentissage de nouveaux mots, mais serait toutefois moins efficace pour 

des informations plus complexes (comme les événements publics) qui nécessiteraient une 

plus longue exposition aux stimuli pour pouvoir être apprises. Sur le plan neuroanatomique, 

ce système alternatif pourrait s'appuyer sur des structures péri-hippocampiques ou 

néocorticales.  

Enfin, l’AA du patient AD était bien associée à la présence de CR. L’aidant de AD rapportait 

un discours, des questions et un rythme quotidien répétitifs, sources de gêne pour le patient 

et occasionnant un fardeau pour ses aidants. Ses fonctions exécutives étant préservées, nous 

avons proposé que ces CR soient directement liés à l’atteinte en mémoire épisodique. Nous 

avons postulé que le déficit en mémoire épisodique entravait la capacité des sujets 

amnésiques à conserver ou mettre à jour leurs objectifs, et à mémoriser les événements 

« online », entraînant ainsi une répétition des comportements lorsqu'un stimulus déjà 

rencontré est à nouveau présenté. Toutefois, si les questions et le discours répétitifs semblent 

être des comportements répétitifs associés à l’atteinte mnésique chez ce patient, son rythme 

quotidien répétitif, bien que très structuré et même ritualisé, semble plutôt refléter la 

manifestation de stratégies compensatoires qui lui ont été enseignées durant sa rééducation 

pour compenser son trouble mnésique.
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III.3. Etude 3 : Etude des comportements répétitifs dans l’amnésie antérograde : 

données préliminaires 

 

Etat d’avancement :  

- En cours d’inclusion, fin des inclusions prévisionnelles en avril 2024  

Collaboration : 

- Inserm U1094 IRD U270 EpiMaCT 

- 3 centres d’inclusion de patients : 

o Centre Mémoire de Ressources et de Recherche du Limousin, CH Esquirol 

(Centre principal) 

o CMRR, Hôpital Nord Laennec – Nantes (Centre participant) 

o Unité de neuropsychologie, Département de Neurologie, CHU Toulouse 

Purpan (Centre participant) 

Niveau de participation : création du protocole de recherche, investigateur coordonnateur de 

la recherche, passation des tests et recueil des données, monitoring des inclusions dans les 

centres participants, participation à l’analyse statistique. 

 

Cette étude a été enregistrée sous le numéro 2021-A00631-40, déclarée auprès l’Agence 

Nationale de Sécurité du Médicament, et a reçu un avis favorable du Comité de Protection des 

Personnes Nord-Ouest III en date du 11 mai 2021. Une demande de modification substantielle 

visant à étendre la période d’inclusion a été accordée le 17 Mai 2023. 
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III.3.1. Contexte théorique 

Les résultats de notre revue systématique de la littérature semblaient indiquer que la MA était 

étroitement liée avec la production de CR. Cependant, un certain nombre de limitations nous 

empêchaient de généraliser les conclusions que nous avons commencé à esquisser.  

En raison de l’importante hétérogénéité des études incluses dans notre revue de la littérature 

sur le sujet des CR dans la MA (grande variabilité des protocoles d’évaluation cognitive, des 

critères d’évaluation des CR, de la qualité des études et des groupes de patients), il subsiste 

plusieurs incertitudes. Premièrement, la nature des CR observés dans la MA, et leur fréquence 

ne sont pas formellement établis. De plus, le type de déficit mnésique associé aux CR n’est 

pas connu, de même que le fait que cette symptomatologie ne soit pas constamment observée 

reste inexpliqué. En effet, une partie des patients atteints de MA (33.7 % selon notre méta-

analyse) ne présenteraient pas ces comportements pathologiques. Par ailleurs, d’autres 

paramètres comme l’anosognosie (cf. I.5.3. Conscience des troubles dans la maladie 

d’Alzheimer) dans la MA et leur association éventuelle avec la symptomatologie de CR n’ont 

pas été investigués. Enfin et surtout, les résultats synthétisés par notre revue de la littérature 

ne sont pas transposables à l’AA en général du fait de la grande hétérogénéité des patients 

dans les études incluses qui présentaient des stades légers à sévères de la maladie. Or, 

l’étude des CR associés à l’AA dans la MA implique d’étudier les patients présentant une MA 

au début de leur maladie, là où l’AA a une probabilité forte d’être inaugurale et isolée, c’est-à-

dire sans troubles cognitifs associés (Dubois et al., 2010). En effet, notre revue systématique 

tendait à montrer qu’avec l’étendue des troubles cognitifs, la symptomatologie des CR se 

modifiait (cf. III.1. Revue systématique de la littérature avec méta-analyse des comportements 

répétitifs dans la maladie d'Alzheimer). 

 

III.3.2. Objectifs de l’étude 

L’objectif de cette étude reprend les objectifs de la thèse, à savoir :  
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(1) Déterminer la nature et la fréquence des CR dans un échantillon de patients présentant 

une MA de stade léger.  

(2) Caractériser le type d’atteinte mnésique différenciant les patients avec et sans CR.  

(3) Déterminer le lien éventuel entre anosognosie et production de CR. 

Nous avons formulé les hypothèses suivantes :  

(1) Le type de CR produits par les patients présentant une MA de stade léger serait un 

discours répétitif et/ou des questions répétitives. 

(2) L’atteinte mnésique distinguant les patients avec et sans CR concernerait les 

processus de stockage et de la familiarité, dont l’atteinte devrait être plus marquée 

chez les patients avec CR.  

(3) Les patients avec CR présenteraient une anosognosie plus importante que les patients 

sans CR. 

III.3.3. Méthodologie de la recherche 

III.3.3.1. Population étudiée 

Il s'agissait d'une étude multicentrique, transversale, portant sur 3 groupes : 

- 2 groupes de patients présentant une MA de stade léger :  

o CR+ : patients amnésiques présentant une MA de stade léger (MMSE > 20/30) 

associée à des CR. 

o CR- : patients amnésiques présentant une MA de stade léger (MMSE > 20/30) 

non-associée à des CR . 

- 1 groupe contrôle (sujets sains) 

Les patients des groupes CR+, CR- sont en cours de recrutement dans les 3 centres (Limoges, 

Toulouse, Nantes) dans le cadre de leur suivi de MA. Le screening des patients s’effectue au 

moment de leurs rendez-vous de suivi et ceux qui répondent aux critères d’inclusion se voient 
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proposer la participation à cette étude. La durée totale prévue de visite d’inclusion pour les 

patients des groupes CR+ et CR- et les sujets sains (remplissage des questionnaires et 

passation des tests) était de 2h15. 

 

III.3.3.2. Calcul de l’échantillon 

Nous avons défini un minimum théorique de 230 patients sur la base de l’étude de Cullen et 

al. (2005) qui est l’étude incluse dans notre revue systématique qui a mis en évidence la plus 

petite fréquence de patients atteints de MA sans symptomatologie de CR (13 % de leur effectif 

total). Afin de permettre suffisamment de puissance statistique dans l’analyse des 

performances entre les patients présentant les patients CR+ et CR-, nous avons souhaité 

inclure un minimum de 30 patients CR-. Le minimum de 30 patients a été déterminé dans cette 

étude par la différence de performances attendue entre les groupes CR+ et CR- au sous-test 

Reconnaissance du RL/RI-16 (Van Der Linden et al., 2004) qui évalue la familiarité en mémoire 

épisodique (cf. I.1.3.3.1. Evaluation de la mémoire épisodique). La différence clinique 

significative attendue étant de 2 points sur 16 au sous-score reconnaissance (avec un écart 

type commun de 2, une hypothèse bilatérale pour un risque α de 0,05 et une puissance de 

0,90), il nous fallait constituer 2 groupes composés au minimum de 25 sujets et au mieux de 

30 sujets. Or, si l’on se base sur l’hypothèse la plus basse (13 %) pour calculer le nombre de 

sujets nécessaires pour parvenir à inclure 30 sujets CR-, cela nécessitait d’effectuer un 

screening de 230 patients (30x100/13=230). De ce fait, les groupes CR+ et CR- ne sont pas 

équivalents en termes de nombre de sujets (200 patients CR+ versus 30 patients CR-). Enfin, 

nous avons fixé à 30 le nombre de sujets sains du groupe contrôle. La file active de patients 

de stades légers au CMRR de Limoges étant plus faible que le nombre d’inclusions 

nécessaires, nous avons choisi de recruter des centres partenaires (Nantes et Toulouse) pour 

nous aider à maintenir un taux d’inclusions satisfaisant. Malheureusement, la crise sanitaire 

liée à la Covid-19 a été un frein notable pour les inclusions.  
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III.3.3.3. Critères d’éligibilité 

III.3.3.3.1. Critères d’inclusion 

III.3.3.3.1.1. Groupes CR+ et CR- 

- Hommes et femmes ayant reçu un diagnostic de MA ;  

- Score au MMSE (Folstein et al., 1975) strictement supérieur à 20/30 correspondant au stade 

léger de la maladie (Haute Autorité de Santé, 2011) ; 

- Aidant familial identifié et présent lors de la visite d’inclusion ; 

- Sous mesure de protection juridique (curatelle/tutelle) ou non. 

III.3.3.3.1.2. Groupe contrôle 

- Hommes et femmes appariés aux patients des groupes CR+ et CR- en âge et en niveau 

socioculturel ; 

- Score au MMSE (Folstein et al., 1975) supérieur ou égal à 26/30 (Haute Autorité de Santé, 

2011). 

III.3.3.3.2. Critères de non-inclusion 

III.3.3.3.2.1. Groupes CR+ et CR- 

- Les participants isolés (sans aidant identifié) ; 

- Les participants présentant des antécédents de dépendance à l'alcool ou à tout autre toxique 

au cours des 12 derniers mois ;  

- Les participants présentant d’autres conditions neurologiques (traumatisme crânien modéré 

à sévère, AVC, diagnostic de troubles du développement, autres). 

III.3.3.3.2.2. Sujets sains 

- Les participants présentant des antécédents de dépendance à l'alcool ou à tout autre 

toxique au cours des 12 derniers mois ;  
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- Les participants présentant d’autres conditions neurologiques (traumatisme crânien modéré 

à sévère, AVC, diagnostic de troubles du développement, autres). 

III.3.3.3.2.3. Critères d’exclusion secondaire (tous groupes confondus) 

- Ne doivent pas présenter une incapacité totale à réaliser les tests au cours de la visite de 

passation de tests ; 

- Ne doivent pas présenter de troubles psychiatriques au moment de la visite d’inclusion ou 

de passation de tests. 

III.3.3.4.  Assignation des patients aux groupes CR+ et CR-   

L’assignation de ces patients aux groupes CR+ et CR- n’avaient pas d’incidence sur le 

déroulement de la visite d’inclusion, le protocole d’évaluation cognitive étant identique pour les 

2 groupes. Le critère d’assignation était basé sur le score au SRI (Shigenobu et al., 2002), 

comme suit : 

- Les patients présentant une MA dont le score au SRI durant la visite d’inclusion était 

supérieur à 0 (i.e. qui présentaient au minimum un CR) constituaient le sous-groupe CR+ ;  

- Les patients MA inclus dont le score à la visite d’inclusion au SRI était égal 0 (i.e. qui ne 

présentaient pas de CR) constituaient le sous-groupe CR-. 

III.3.3.5. Arrêt des inclusions 

Comme explicité dans le paragraphe III.3.3.2. Calcul de l’échantillon, le nombre d’inclusions 

dans le groupe CR+ est dépendant du nombre d’inclusions dans le groupe CR-. Ainsi, l’arrêt 

des inclusions se fera de la façon suivante : 

• Pour les groupes CR + et CR - :  

o Dès l’inclusion de 30 participants du groupe CR- et que le nombre de 

participants du groupe CR+ est supérieur ou égal à 30. 
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o Dès l’inclusion de 200 participants du groupe CR+, même si le nombre de 

participants du groupe CR- est inférieur à 30. 

• Pour les groupes sujets sains, le nombre d’inclusions indiqué est requis (sujets sains : 

n = 30). 

III.3.3.6. Procédure des entretiens d’évaluation 

Durant la visite d’inclusion, chaque patient, appartenant aux groupes CR+, CR-, ainsi que leurs 

aidants principaux ont été reçus individuellement au CMRR (ou dans un centre participant). 

Les entretiens d’évaluation du patient et de son aidant ont été réalisés séparément, dans des 

temps et/ou des espaces distincts. Les participants du groupe contrôle ont également été 

reçus individuellement, sans accompagnant. Durant la visite d’inclusion, un consentement écrit 

a été obtenu du patient et en fonction du groupe évalué, de son aidant ou de son tuteur. 

L’ensemble des participants a été évalué sur le plan cognitif selon le protocole établi comme 

suit.  

III.3.3.6.1. Evaluation cognitive et comportementale des groupes CR+, CR- 

III.3.3.6.1.1. Echelles et questionnaires 

- Stereotypy Inventory Rating (SRI ; Shigenobu et al., 2002) :  

- Modalités de passation :  

o Passation de manière individuelle et en face à face ;  

o Recueil de données orales ;  

o Hétéro-questionnaire réalisé uniquement auprès de l’aidant du participant. 

- Description du test : le SRI (cf. II.7. Evaluation des comportements répétitifs) est un 

questionnaire qui permet d’évaluer 5 types de perturbations comportementales 

stéréotypées dont les comportements alimentaires, l’errance, le discours, les 

mouvements et les rythmes journaliers. Les aspects de fréquence et de sévérité des 
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comportements sont rapportés. Nous avons ajouté l’item « autres » qui permet de 

recenser, via la question : « votre proche présente-t-il d’autres comportements répétitifs 

non-mentionnés dans les questions précédentes ? » une réponse libre de l’aidant sur 

d’autres types de CR pouvant être présentés par le patient et non mentionnés dans le 

questionnaire (cf. Annexe 1).  

- Cognitive Difficulties Scale (CDS ; McNair et Kahn, 1983) : 

- Modalités de passation :  

o Passation de manière individuelle et en face à face ;  

o Recueil de données écrites ;  

o Auto-questionnaire réalisé auprès du patient (CDS – partie patient) ; 

o Hétéro-questionnaire auprès de l’aidant du participant (CDS – partie aidant). 

- Description du test : La CDS (cf. I.5.3.2. Evaluation de l’anosognosie) permet d’évaluer 

l’anosognosie de façon indépendante de la tâche cognitive. Il contient un questionnaire 

patient et un questionnaire aidant (cf. annexes 2.1 et 2.2). Il s’agit d’un questionnaire 

permettant d’évaluer la perception qu’ont le participant et son aidant sur les difficultés 

du patient dans les activités de la vie quotidienne et les répercussions de ses 

symptômes au quotidien. L’échelle aborde les difficultés d’attention/concentration, les 

difficultés de mémoire et le manque du nom propre, les difficultés praxiques, les 

difficultés d’orientation ainsi que les difficultés plus générales dans les activités de la 

vie quotidienne. Il est demandé au répondant d'évaluer sur une échelle de Likert à quel 

point, au cours du mois passé, il a rencontré des difficultés pour chaque item de 0 = « 

pas du tout » à 4 = « très souvent ». Ainsi, le score augmente avec le nombre et la 

fréquence des difficultés perçues. L’auto-évaluation réalisée par le patient est alors 

confrontée à celle de l’aidant (hétéro-évaluation), permettant d’obtenir un score de 

divergence : 
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Score de divergence = total CDS Aidant – total CDS Patient (Guerrier et al., 2019) 

 

Un score tendant vers 0 indiquerait que le patient et l’aidant ont la même perception 

des difficultés du patient, en faveur de l’absence d’une anosognosie. Un score tendant 

supérieur à 0 serait en revanche le reflet d’une anosognosie mnésique. Enfin, un score 

négatif serait le signe d’une surestimation par le patient de ses propres troubles ou 

d’une minimisation des troubles par l’aidant. 

- Memory Performance Ratio (MPR ; Morris et al., 2016) :  

- Modalités de passation :  

o Passation de manière individuelle et en face à face ;  

o Recueil de données orales ;  

o Auto-questionnaire réalisé auprès du patient. 

- Description du test : le MPR permet d’évaluer l’anosognosie de façon congruente à la 

tâche cognitive. Il s’agit d’un questionnaire portant sur l’estimation par le participant de 

ses propres performances en mémoire, avant (prédiction) et après (post-diction) la 

réalisation du test cible (cf. annexes 2.3 et 2.4). Dans ce protocole, le participant doit 

juger en amont puis en aval la qualité de sa performance au test de mémoire RL/RI-16 

(cf. I.1.3.3.1. Evaluation de la mémoire épisodique), sur une échelle de Likert en 5 

points (1 = « très mauvaise », 2 = « mauvaise », 3= « moyenne », 4= « bonne », 5= « 

très bonne »). Les pré- et post-dictions seront rapportées à la performance réelle du 

patient, permettant d’établir deux ratios : 

prédiction ou postdiction 

performance réelle
 (Morris et al., 2016) 

Plus le participant est précis dans la représentation qu’il se fait de sa propre 

performance, plus le ratio sera proche de 1. Plus l’appréciation du participant surestime 

ses performances réelles, plus le ratio tendra vers 5, en faveur d’une anosognosie 
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exécutive. SI le patient sous-estime au contraire sa performance, le ratio sera inférieur 

à 1. 

- Conversion des scores bruts du RL/Ri-16 en score d’efficience : il a été difficile d’arrêter 

un choix sur le score du RL/RI-16 qui serait le meilleur indicateur de performance car 

ce test mesure de nombreux paramètres. Nous avons finalement opté pour le rappel 

libre différé qui nous semblaient le mieux illustrer la qualité de la performance globale. 

En effet, il s’agit du rappel final de l’épreuve et la distribution des performances lors de 

cette sous-épreuve suit la loi normale, ce qui n’est pas le cas du rappel total différé 

(Van der Linden et al., 2004). Cette normalité nous a permis de grader la performance 

en 5 points correspondants à l’estimation subjective du patient (de « très mauvaise » 

à « très bonne »). Nous nous sommes basés sur la distribution des performances de 

l’article de Van der Linden et al. (2004) pour établir la correspondance entre scores 

bruts et scores de qualité comme suit : 

o Score compris entre 7 et 8 /16 (-2 écarts-type) = 1 (« très mauvaise performance ») 

o Score compris entre 9 et 10 /16 (-1 écart-type) = 2 (« mauvaise performance ») 

o Score compris entre 11 et 12 /16 (moyenne) = 3 (« performance moyenne ») 

o Score compris entre 13 et 14 /16 (+1 écart-type) = 4 (« bonne performance ») 

o Score compris entre 15 et 16/16 (+2 écarts-type) = 5 (« très bonne performance ») 

Ainsi, un patient qui indique que sa performance sera « mauvaise » et qui produit une 

performance qualifiée de « très mauvaise » obtiendra le score suivant : 

prédiction ou postdiction 

performance réelle
= 

2

1
=2 

III.3.3.6.1.2. Tests cognitifs 

La passation de l’ensemble des tests cognitifs a été réalisée de manière individuelle et en face 

à face et les données recueillies étaient orales et écrites. Les tests présentés aux participants 

étaient constitués de : 

o Recueil de données écrites  
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- MMSE : Le Mini Mental State (Folstein et al., 1975) est un instrument d'évaluation des 

fonctions cognitives conçu pour un dépistage rapide des déficits cognitifs. Ce test, sur 

30 points, est universellement utilisé. En France, la version consensuelle du Mini 

Mental Status Examination, est établie par le Groupe de Recherche et d'Evaluation 

Cognitives (Derouesné et al., 1999). Cette échelle comporte des questions 

d'orientation, une épreuve d'apprentissage avec restitution immédiate, des questions 

de calcul, plusieurs sous-tests évaluant le langage, et des sous-tests évaluant les 

praxies ; 

- RL/RI-16 : Le RL/RI-16 (Van der Linden et al., 2004) permet d'évaluer les capacités 

d'apprentissage en mémoire épisodique verbale et notamment les processus 

d'encodage, de stockage et de récupération. Le test est composé de 16 mots 

appartenant à 16 catégories sémantiques différentes et comprend successivement une 

phase de contrôle de l’encodage, un rappel indicé immédiat, trois essais successifs de 

rappels libre et indicé, une phase de rappels libre et indicé différés (20 minutes), suivie 

par une phase de reconnaissance ; 

- DMS-48 : le DMS-48 (Barbeau et al., 2004) est un test de reconnaissance visuelle à 

choix forcé. Cette épreuve, constituée de 3 parties, consiste à présenter au participant 

une série de 48 items à raison d’un item par planche, puis d’évaluer dans les 2 parties 

suivantes (set A présenté 5 minutes avant la première phase, set B présenté 1h après 

le set A) sa capacité à reconnaître l’item vu dans la première phase en choix forcé avec 

un distracteur (48 planches à raison d’1 item cible et 1 item distracteur par planche) ;   

- BECS-GRECO (Batterie d'Evaluation des Connaissances Sémantiques du GRECO), 

sous-test Appariement sémantique : La tâche d’appariement sémantique de la BECS-

GRECO (Merck et al., 2011) permet d’évaluer l’intégrité de la mémoire sémantique. 

Constituée de 40 items, elle consiste à apparier en choix forcé un item-cible présenté 

en haut de la page avec l’un des deux autres items présentés côte à côte dans la partie 

inférieure de la page. L’un de ces items entretient une relation fonctionnelle ou 
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catégorielle avec la cible et l’autre est un distracteur sémantique (exemple : 

appariement de l’item cible « souris » avec le « chien » ou le « chat ») ; 

- BECS-GRECO, sous test dénomination orale : Le sous-test de dénomination orale de 

la BECS-GRECO (Merck et al., 2011) consiste à dénommer 40 items d’objets et 

d’animaux dessinés au trait. Sa cotation s’effectue sur un total de 40 points ; 

- TMT : Le Trail Making Test (TMT ; Reitan, 1958) permet d'évaluer la flexibilité mentale. 

Il est constitué de deux parties. La partie A du TMT consiste à relier une série 

croissante de chiffres allant de 1 à 25 en sélectionnant à chaque instant le chiffre 

pertinent parmi les 25 items possibles, tandis que dans la partie B du TMT, le sujet doit 

mener de front deux séries en alternance : une série de chiffres et une série de lettres 

(1-A-2-B-3-C... 13). Il s’agit donc de réaliser de manière alternée, deux séries 

automatisées sans qu’elles n’interfèrent entre elles en activant en permanence la 

séquence pertinente et en inhibant temporairement la seconde ; 

-  Stroop Test : Le test de Stroop (Stroop, 1935) permet d’évaluer la qualité des 

processus inhibiteurs. Ce test est composé de 3 épreuves : dénomination de couleurs, 

lecture de noms de couleurs et épreuve d’interférence. Dans l’épreuve interférence, le 

participant doit dénommer la couleur de l’encre avec laquelle le mot est écrit en inhibant 

la lecture ;  

- Test des fluences verbales : L’objectif général du test des fluences verbales 

(Tombaugh et al., 1999) est de vérifier la capacité des sujets à accéder au stock lexical 

et la mise en place de stratégies pour générer le plus de mots possibles en un temps 

donné. Les deux types de fluences verbales utilisés ici sont la fluence verbale 

phonologique et sémantique. La fluence verbale phonologique requiert de générer le 

plus de mots possible débutant par une lettre donnée, alors que la fluence verbale 

sémantique demande au sujet de fournir des mots appartenant à une catégorie 

sémantique donnée ; 
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- WAIS-III, sous-test Mémoire des chiffres : Cette sous-épreuve de la Wechsler Adult 

Intelligence Scale 3ème édition (WAIS-III ; Wechsler, 1997), permet de mesurer les 

empans endroit et envers, qui sont le reflet des capacités de manipulation des 

informations en mémoire de travail verbale. Cette épreuve comporte deux tâches 

successives : dans une première tâche, le participant doit répéter une série de chiffres 

après l’énonciation par l’expérimentateur dans le même ordre que lui (ex : « 6-2-3 » → 

« 6-2-3 »). Dans une deuxième tâche, le participant doit répéter une série de chiffre 

dans l'ordre inverse d'énonciation de l’expérimentateur (ex : « 6-2-3 » → « 3-2-6 »). Il 

y a deux essais par items ; 

- Figure de Rey, copie : La copie de la figure de Rey (Osterrieth, 1944) a pour objectif 

d’évaluer les capacités visuo-constructives au moyen de la copie d’une figure 

géométrique complexe et abstraite, cotée sur 36 points ; 

- BREP : La batterie d’évaluation brève des praxies gestuelles (BREP ; Mahieux-

Laurent et al., 2009) permet d’évaluer les praxies gestuelles idéomotrices selon trois 

dimensions différentes : exécution sur commande verbale de gestes symboliques (cinq 

gestes ; cotation sur 5 points), exécution de mimes d’action (cinq gestes ; cotation sur 

10 points) et imitation de gestes abstraits (huit gestes : cotation sur 8 points). 

III.3.3.6.2. Evaluation cognitive et comportementale du groupe contrôle (sujets sains) : 

Les sujets sains du groupe contrôle suivent la même procédure à l’exception des 

questionnaires SRI et CDS qui ne leur sont pas présentés, car ces questionnaires nécessitent 

une évaluation réalisée par un tiers. En revanche, tout comme les groupes CR+ et CR-, les 

sujets du groupe contrôle réalisent le MPR en amont et en aval du RL/RI-16 et réalisent 

l’ensemble des tests neuropsychologiques présentés dans le paragraphe III.3.3.6.1.2. Tests 

cognitifs. 
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III.3.4. Résultats préliminaires 

Cette étude est toujours en cours, avec un nombre total de 22 patients présentant une MA 

inclus dans les groupes CR+ et CR- et nous n’avons pas encore inclus de sujets sains du 

groupe contrôle.  

III.3.4.1. Caractéristiques démographiques 

Les caractéristiques de l’échantillon CR+ et CR- ainsi que les résultats aux tests 

neuropsychologiques sont résumés dans le tableau 1. Les groupes CR+ et CR- ne 

présentaient pas de différences significatives concernant l’âge, le sexe et le niveau 

socioculturel. 

  

Tableau 1. Données démographiques (groupes CR+ et CR-) 

 CR+ 

Moyenne (ET) 

CR- 

Moyenne (ET) 

Significativité 

Age 73,08 (4,2) 75,29 (4,7) 0.570 

Sexe (F/H) 8/6 5/3 0.584 

NSC 2,08 (1,2) 2,71 (1,2) 0.402 

 

III.3.4.2. Résultats de l’évaluation de la nature et de la fréquence des CR  

Parmi ces 22 patients atteints de MA, 63.6 % (n = 14) présentaient au moins un CR identifié 

par l’aidant et ont été assignés dans le groupe CR+. En revanche, 36.4 % ne présentaient pas 

de CR identifié (n=8). La figure 11 montre le type de CR observé dans le groupe CR+ et leur 

fréquence. Il apparaît que le discours répétitif est le plus fréquent des CR (présent dans 71.4 

% des sujets CR+), suivi du comportement alimentaire (50 %), des mouvements répétitifs 

(28.6%), de la déambulation (21.4 %), puis du rythme journalier (7.1 %) 
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Figure 11. Type et fréquence de CR dans le groupe CR+ 

 

III.3.4.3. Résultats de l’évaluation cognitive des sujets CR+ versus CR- 

Les résultats aux tests neuropsychologiques sont présentés dans le tableau 2. Aucune 

différence significative n’est observée entre les 2 groupes au niveau des tests évaluant la 

mémoire épisodique verbale (RL/RI-16) et la familiarité en mémoire épisodique visuelle (DMS-

48). 

 

Tableau 2.Résultats aux tests neuropsychologiques (groupes CR+ et CR-) 

 
CR+ 

Moyenne (ET) 

CR- 

Moyenne (ET) 
Significativité 

Score MMS 23,54 (1,5) 24,29 (1,8) 0,616 

RL/RI16_Rimm 12,38 (3,4) 13,71 (2) 0,664 

RL/RI16=3RL 7,92 (9) 6,86 (4,8) 0,664 

RL/RI16=3RL_p 0,62 (1,7) 0 (0) 0,616 

RL/RI16=3RL_int    

RL/RI16=3RT 23,77 (13,1) 21,57 (9,3) 0,868 

RL/RI16=3RI_int 7,7 (5,7) 10 (4,9) 0,267 

RL/RI16_Rec 13,7 (2,3) 14,14 (1,8) 0,636 

RL/RI16_Rec_OM 2,31 (2,32) 1,9 (1,8) 1,000 
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RL/RI16_Rec_FR 3,4 (5,35) 2 (2,24) 0,689 

RL/RI16_RLD 2,1 (3,7) 1,14 (1,46) 0,689 

RL/RI16_RLD_p 0,23 (0,83) 0 (0) 0,799 

RL/RI16_RTD 6,31 (5,3) 6,43 (3,41) 0,535 

RL/RI16_RID_int 2,8 (1,83) 4,43 (2,44) 0,110 

DMS-48_SetA 37,4 (5,1) 39,9 (4,1) 0,165 

DMS-48_SetB 35,15 (5,52) 37 (6,22) 0,365 

EmpanEndroit 5,3 (1,3) 6 (0,8) 0,374 

EmpanEnvers 3,8 (1) 4,71 (0,5) 0,121 

TMTA_sec 60,85 (26,54) 46,57 (25,55) 0,110 

TMTB_sec 239,85 (157,78) 130,71 (57,1) 0,095 

TMTB_erreurs 2 (1,47) 0,63 (0,74) 0,024* 

Stroop_Interf_sec 219,77 (90,2) 157,29 (45,16) 0,110 

Stroop_Interf_ENC 4,92 (5,7) 3,14 (4,3) 0,664 

Stroop_Interf_EC 3,62 (4,2) 2,86 (4,1) 0,664 

Praxies-GS 4,54 (0,7) 4,71 (0,5) 0,595 

Praxies-MA 8,92 (1,2) 9 (1,2) 0,972 

Praxies-GA 7 (1,22) 7,3 (0,76) 1,000 

FCRO_score 25,77 (8,16) 27,43 (4,19) 0,920 

Flu_P 16,85 (4,56) 19,71 (9,52) 0,570 

Flu_P_int 0,31 (0,63) 0,29 (0,49) 0,815 

Flu_P_pers 2,62 (2,87) 4,43 (4,47) 0,441 

Flu_Ani 15,92 (4,5) 17,3 (8,32) 0,973 

Flu_Ani_int 0,15 (0,38) 0,14 (0,38) 0,764 

Flu_Ani_pers 1,38 (1,71) 2 (3) 0,616 

AppariementBECS 39 (1,23) 39,43 (1,13) 0,570 

Déno_score 38,23 (1,24) 37,57 (3) 0,973 

La seule différence significative aux tests cognitifs observée entre les groupes concernait le 

nombre d’erreurs au TMTB, significativement plus important dans le groupe CR+ (CR+ : 2.00 

± 1.47 vs CR- : 0.63 ± 0.74 ; p = 0.024). 

 

III.3.4.4. Résultats de l’évaluation de l’anosognosie des sujets CR+ versus CR- 

Les résultats aux tests évaluant l’anosognosie sont présentés dans le tableau 3. 
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CR+ 

Moyenne (ET) 

CR- 

Moyenne (ET) 
Significativité 

CDS_P (/156) 54,5 (25) 34,38 (16) 0,059 

CDS_A (/156) 74,9 (20,9) 39,88 (13,3) < 0,001 

CDS_Score de divergence 20,4 (21,1) 5,5 (22,6) 0.188 

MPR - prédiction  2,38 (0,58) 2,63 (0,52) 0,402 

MPR – post-diction 2,02 (0,65) 2,25 (0,71) 0,482 

Tableau 3. Résultats aux échelles CDS (McNair et Kahn, 1983) et MPR (Morris et al., 2016) pour les 

groupes CR+ et CR- 

 

L’unique différence significative observée en termes de perception des troubles du patient 

concernait l’intensité des troubles perçues par les aidants, plus importante dans le groupe CR+ 

que dans le groupe CR-. En revanche, le score de divergence n’était pas significativement 

différent entre les 2 groupes. A noter cependant que le ratio était très proche de 0 pour le 

groupe CR-.  

III.3.5. Discussion des résultats préliminaires 

Avant d'entreprendre toute discussion relative à ces résultats, il convient de rappeler que les 

analyses en cours sont préliminaires, se fondant sur un effectif de 14 patients pour le groupe 

CR+ et de 8 patients pour le groupe CR-, bien en deçà du seuil requis de 30 patients pour 

chacun des groupes. Gardant cette considération à l’esprit, les premières observations issues 

de cette étude semblent révéler que près des deux tiers (63.6 %) des patients atteints de MA 

présentent manifestent une symptomatologie de CR. Le profil de cette symptomatologie est 

caractérisé par un discours répétitif prédominant (71.4 % des patients CR+) et des 

comportements alimentaires répétitifs en deuxième lieu (50 % des patients CR+). Le discours 

répétitif ressort majoritairement de cette analyse et est cohérent avec les données de la 

littérature sur le sujet. En revanche, les données sur les comportements alimentaires répétitifs 

sont un peu plus surprenantes car ces derniers sont retrouvés chez la moitié de l’effectif de 

notre étude présentant des CR, ce qui n’est pas une donnée courante de la littérature.  
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L’examen des performances cognitives entre les groupes CR+ et CR- a révélé des 

performances globalement homogènes entre les 2 groupes. Toutefois, une exception notable 

concerne la performance au TMTB, dont le nombre d’erreurs commis est significativement 

plus important dans le groupe CR+ que dans le groupe CR- (p = 0.024). Cette différence en 

termes de performances exécutives pourrait expliquer la forte proportion de patients 

présentant des CR alimentaires. L’existence de troubles exécutifs dans notre échantillon de 

patients pourrait impliquer un phénomène de simplification de la cuisine qui pourrait devenir 

redondante en compensation des troubles de la planification, l’individu ne réalisant plus que 

les recettes simples qu’il connaît bien.  

Contrairement à nos attentes initiales, aucune différence significative concernant les épreuves 

de rappel ou de reconnaissance n'a été mise en évidence. Nous voyons plusieurs explications 

possibles à cette observation inattendue : 

1) Ce résultat serait la résultante d’un biais lié au fait que l'analyse ait été effectuée avant 

l'achèvement de la collecte des données. Comme indiqué en préambule de la 

discussion, seuls 14 patients du groupe CR+ et 8 patients du groupe CR- ont été inclus, 

soit bien en dessous du seuil escompté de 30 patients requis pour observer une 

différence au sous-test reconnaissance du RL/RI-16 (cf. III.3.3.2. Calcul de 

l’échantillon).  

2) Les dysfonctionnements exécutifs seraient en cause dans la manifestation des CR tôt 

dans la MA : c’est une hypothèse qui a cours dans la littérature (Cullen et al., 2005 ; 

Gleichgerrcht et al., 2011), mais qui est en contradiction avec d’autres études qui lient 

cette symptomatologie avec le déficit en mémoire épisodique (Kishimoto et al., 2010 ; 

Pekkala et al., 2008 ; Traykov et al., 2005), et qui est incompatible avec nos 

observations faites chez le patient AD qui présente des CR dans un contexte de 

troubles cognitifs confinés à la mémoire épisodique (cf. paragraphe III.2 Etude 2 : 

Relation entre mémoire sémantique et mémoire épisodique :  étude d’un cas d'amnésie 

antérograde sévère). De plus, les CR sont également une caractéristique de l’ictus 
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amnésique dont le trouble cognitif principal est l’AA (Caplan, 2022 ; Hodges et Warlow, 

1990). Cependant, bien que l’atteinte en mémoire antérograde soit prégnante et au 

premier plan dans l’ictus amnésique, les patients pourraient également présenter des 

troubles exécutifs (Jäger et al., 2009). 

3) Alors que notre objectif était d'évaluer des patients atteints de MA de stades légers, il 

est fortement probable que le screening de nos patients réalisé au moyen du MMSE 

n’ait pas permis d’écarter les patients présentant des formes plus avancées de la 

maladie. En effet, bien que le score de 20/30 et plus soit un seuil préconisé pour 

catégoriser les formes légères (HAS, 2011), nous craignons que ce test de 

débrouillage à lui seul ait manqué de spécificité. Un argument fort en ce sens sont les 

résultats à l’échelle CDS, qui permet de mesurer l’intensité des troubles cognitifs 

perçue par les patients eux-mêmes et par les aidants. L’intensité des troubles cognitifs 

perçue par les aidants du groupe CR+ était significativement plus élevée que celle des 

aidants du groupe CR- (p < 0.001). De plus, il existait également une différence proche 

de la significativité concernant la perception des patients, qui jugent leurs troubles de 

façon légèrement plus défavorable dans le groupe CR+ que dans le groupe CR- (p = 

0.059). Ces données semblent indiquer qu’il existe une différence notable en termes 

d’intensité de troubles cognitifs entre les 2 groupes, mais elles pourraient également 

être le reflet de l’impact délétère de la symptomatologie des CR sur la perception des 

troubles cognitifs. Si les résultats définitifs des inclusions devaient confirmer une 

atteinte exécutive plus marquée dans le groupe CR+ que dans le groupe CR-, une 

façon de contourner le problème serait de réaliser une analyse en sous-groupe en 

fonction du type d’atteinte cognitive (mnésique uniquement versus troubles cognitifs 

mixtes), ce qui pourrait permettre de préciser les spécificités des patients présentant 

une atteinte mnésique isolée.  

Au moment où sont réalisées ces analyses, le lien entre anosognosie indépendante à la tâche 

(de type mnésique) et production de CR n’est pas confirmé. Les résultats au test du MPR ne 
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permettent pas non plus d’envisager de différence en termes de d’anosognosie congruente à 

la tâche entre les 2 groupes, qui pourrait cependant être légèrement présente dans les deux 

groupes (ratios supérieurs à 1), bien qu’on ne puisse pas conclure sans les performances à 

venir du groupe contrôle. Pour conclure, il nous paraît impératif de recueillir l'intégralité des 

résultats pour garantir une interprétation plus sereine et éclairée des données. 
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PARTIE IV. Synthèse et discussion générale 
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Partie IV. Synthèse et discussion générale 

Au cours de cette thèse, nous avons exploré la symptomatologie des CR dans l’AA au moyen 

de plusieurs études. Une étude de cas a été réalisée auprès d’un patient présentant une AA 

hippocampique de cause non-dégénérative, une revue systématique de littérature avec méta-

analyse a été effectuée dans le contexte de la MA, et enfin une étude est toujours en cours de 

réalisation, incluant des patients présentant une MA. La diversité des approches de recherche 

adoptées a été pensée pour aborder ce domaine de recherche encore peu exploré sous 

différents angles et perspectives. Les objectifs de cette thèse étaient de déterminer la nature, 

la fréquence et les déficits mnésiques associés aux CR dans l’AA, ainsi que d’étudier leur lien 

éventuel avec l’anosognosie.  

Comme nous l’avons vu, la littérature sur le sujet des CR est extrêmement rare dans l’AA, la 

plupart des études étant concentrée dans le champ de la MA. Pourtant, dans l’article de Parkin 

et Barry (1991), un des propos des auteurs semble indiquer que l’évidence du phénomène est 

communément admise. Ainsi, au sujet d’une patiente présentant des troubles de la mémoire, 

les auteurs écrivent « [she] rarely showed the repetitive conversation typical of amnesic 

patients. ». Bien que ce phénomène soit considéré comme typique, notre revue systématique 

la littérature a révélé que sa documentation demeurait très limitée. Nous voyons 2 facteurs 

explicatifs de ce désintérêt : 

a) L’absence de taxonomie claire des CR dans la littérature, qui n’est d’ailleurs pas propre 

qu’à l’AA et qui a d’ailleurs d’abord été signalée dans l’étude des troubles 

neurodéveloppementaux : cette difficulté serait due à l’existence de terminologies 

multiples ainsi qu’à l’hétérogénéité des symptômes (Bodfish et al., 2000 ; Langen et 

al., 2011 ; Wallesch, 1990).  

b) Une manifestation paradoxale : D’un côté, nous pensons qu’il existe un raccourci intuitif 

qui pousse à établir une relation de causalité directe entre l'oubli et le CR dans l’AA : 

si le patient amnésique se répète ou radote, c’est supposément parce qu’il oublie. 
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Cependant, ce type de vision fait courir le risque d’occulter d’éventuels facteurs 

cachés. Par ailleurs, un autre raccourci intuitif, paradoxal car incompatible avec la 

première explication, pourrait créer une confusion. Celui-ci tendrait à assimiler le 

caractère répétitif des CR observés dans l'AA à des troubles exécutifs. A juste titre, 

nombre de réponses répétitives (notamment les stéréotypies et les persévérations) 

sont effectivement sous-tendues par des troubles exécutifs (Cullen et al., 2005 ; De 

Lucia et al., 2015 ; Gleichgerrcht et al., 2011 ; Pekkala et al., 2008). Nous avons 

observé l’effet de ce paradoxe entre origine mnésique et exécutive dans un article de 

Jäger et al. (2009), qui reconnaissent une difficulté au moment de catégoriser les 

erreurs : « […] it is unclear whether word repetitions result from perseverative 

tendencies or whether they are a simple consequence of the amnestic syndrome. »  

Ainsi, l’absence de cadre théorique clair sur cette thématique pourrait avoir constitué un frein 

à leur étude. A ce sujet, le philosophe Joseph Agassi proposait que les problèmes scientifiques 

les plus ignorés étaient ceux dont les cadres théoriques étaient les plus flous (Agassi, 1975). 

 

IV.1. Fréquence, nature, et déficits mnésiques associés aux CR dans l’AA 

Les données que nous avons synthétisées dans la méta-analyse réalisée dans le contexte de 

cette thèse, sur la base de 10 études, ont révélé une fréquence globale de 66.3 % (95 % IC : 

55.5 ; 77.1) de CR dans la MA. Il est important de noter que la question relative à l'absence 

de CR au sein de cette pathologie n'a pas été explicitement abordée ni étayée dans la 

littérature scientifique existante. Dans notre étude en cours, nous observons une fréquence 

provisoire de 63.6 % de patients présentant une MA en association avec une symptomatologie 

de CR, ce qui semble cohérent avec les données de la littérature. Dans les cas d’AA 

d’étiologies hippocampiques autres que la MA, comme l’ictus amnésique, les CR sont présents 

et font d’ailleurs partie des critères diagnostiques les plus récents (Caplan, 2022). Notre étude 

de cas d’un patient présentant une AA sévère de cause non-dégénérative a également mis au 
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jour la présence de CR pluriquotidiens et dont le retentissement sur l’entourage était 

significatif. L’ensemble de ces observations semble concorder vers le fait que le phénomène 

est majoritairement retrouvé dans l’AA, indépendamment de son étiologie, à l’exception de 

l’amnésie développementale où la symptomatologie semble beaucoup moins fréquente (cf. 

paragraphe IV.3.1.5. Redondance du comportement pour une discussion à ce sujet).  

Concernant la nature et les type de déficit mnésique associé aux CR dans l’AA, les données 

apportées par la revue de la littérature sur la MA révèlent l’existence de deux phénomènes 

distincts, divergent en termes d'expression, de moment d'apparition et de mécanismes sous-

jacents : D’une part, une symptomatologie principalement verbale, inaugurale, étayée par des 

troubles mnésiques, et d’autre part, une symptomatologie plus comportementale et plus 

tardive, sous-tendue par des troubles exécutifs. L’évolution de la symptomatologie de CR 

observée dans la MA semble propre à cette étiologie de par sa nature intrinsèquement 

évolutive (Dubois et al., 2010) et n’est pas observée dans les étiologies non-dégénératives de 

l’AA. Dans le contexte neurodégénératif, le stade débutant de la MA est crucial pour l'étude 

des CR dans l’AA, car c’est lors des premiers stades de la maladie que le syndrome 

amnésique est le plus isolé (Dubois et al., 2010). La symptomatologie de CR associée aux 

stades légers de la maladie et à de faibles performances en mémoire épisodique se 

caractérise par un pattern de CR prédominant en modalité verbale, caractérisés par des 

questions répétitives et des phrases/histoires répétitives (Cook et al., 2009 ; Cullen et al., 

2005 ; Kishimoto et al., 2010 ; Reeve et al., 2017 ; Yamada et al., 2020). Malheureusement, 

les études incluses dans cette revue n’ont pas recherché le type d’atteinte mnésique 

responsable des CR dans la MA.  

Dans notre étude en cours, les analyses préliminaires ont révélé que les CR se manifestaient 

majoritairement par un discours répétitif (71.4 % des patients CR+) mais aussi par des 

comportements alimentaires répétitifs dans 50 % des sujets faisant partie du groupe CR+. 

Concernant le discours répétitif, ce résultat est cohérent avec les données de la littérature (le 

discours ou questionnement répétitif est observé dans 68.5 % de l’effectif total des patients de 
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l’étude de Cullen et al., 2005, 76 % dans l’étude de Cook et al., 2009, 90.8 % dans l’étude de 

Reeve et al., 2017). Concernant les CR alimentaires, ce résultat est assez inattendu mais nous 

faisons l’hypothèse que ces comportements sont la conséquence d’une mauvaise sélection 

des patients. En effet, les premières analyses statistiques indiquent une différence significative 

inattendue portant sur la performance exécutive entre les patients présentant et ne présentant 

pas la symptomatologie de CR. L’hypothèse retenue est que l‘outil utilisé pour catégoriser les 

patients de stade léger manquait de spécificité dans ce cas de figure ; par conséquent, un 

nombre significatif et indésirable de patients présentant des troubles exécutifs aurait été inclus 

dans notre étude. Nous pensons que le phénomène devrait continuer de se vérifier avec la 

poursuite des inclusions et avons proposé plusieurs pistes pour tenter de lever cet obstacle 

(cf. III.3.5. Discussion des résultats préliminaires). Ainsi, notre étude en cours ne nous éclaire 

pour le moment pas sur le type d’atteinte mnésique associée à la présence ou l’absence de 

CR.   

Enfin, notre étude de cas portant sur le patient AD présentant une AA hippocampique 

d’étiologie non-neurodégénérative a également révélé l’existence de CR très nets avec des 

répercussions notables sur l’entourage. Ces derniers se caractérisaient par un discours 

répétitif extrêmement fréquent et de sévérité modérée avec notamment des questions 

répétitives et des propos répétitifs, et un quotidien très ritualisé. Toutes les activités 

quotidiennes du patient AD semblaient strictement définies à l’avance et répertoriées dans son 

agenda pour être ensuite scrupuleusement effectuées. Comme nous l’observions, cette 

dernière catégorie de CR semblait davantage la conséquence de techniques de compensation 

surapprises dans le cadre de sa rééducation post-opératoire qu’à d’authentiques CR. En 

l’absence de troubles cognitifs significatifs autres que l’atteinte en mémoire épisodique 

verbale, il semble que le discours répétitif et les questions répétitives qu’il présente soient 

imputables à l’AA chez ce patient.  

Bien que nos études présentent certaines limites, il apparaît clairement que le discours répétitif 

est la manifestation répétitive prédominante dans l’AA. Ainsi, les CR observés dans l’AA 
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semblent spécifiques à ce syndrome et devraient à notre sens être dissociés des CR fronto-

striataux observés dans d’autres pathologies (Josephs et al., 2008 ; Langen et al., 2011 ; Prioni 

et al., 2012). 

IV.2. Comportements répétitifs et anosognosie 

Dans la littérature, il n’existe à notre connaissance pas d’études évaluant le lien entre 

anosognosie et CR dans l’AA. Comme décrit dans le paragraphe I.5.3.1. Définition de 

l’anosognosie, il existe plusieurs types d’anosognosie : l’anosognosie mnésique, exécutive et 

primaire. Dans l’AA, l’anosognosie a surtout été étudiée dans la MA (Chapman, 2019), où il a 

été proposé que la non-conscience des troubles, quand elle est présente, se caractérise par 

une anosognosie mnésique (Morris et Mograbi, 2013). Les premiers résultats de notre étude 

en cours d’inclusion ne permettent pas de conclure à une différence en termes d’anosognosie 

mnésique et d’anosognosie exécutive entre le groupe de patients présentant une 

symptomatologie de CR et le groupe de patients ne présentant pas cette symptomatologie. 

Pourtant, il pourrait se dessiner une tendance, car les évaluations indépendantes à la tâche 

réalisées par les patients du groupe CR- semblent beaucoup plus proches de celles de leurs 

aidants, alors qu’on semble observer une différence plus nette entre les patients et les aidants 

du groupe CR+. La poursuite des inclusions permettra d’obtenir la puissance statistique 

requise pour tirer les conclusions finales sur cette question. Enfin, il pourrait exister une 

anosognosie congruente à la tâche dans les deux groupes, avec des ratios moyens supérieure 

à 2 à la fois en pré- et post-diction et ce, dans les deux groupes, ce qui semble être le signe 

d’une sous-estimation des performances mnésiques dans les 2 groupes. L’inclusion du groupe 

de sujets sains permettra de déterminer si le phénomène d’anosognosie congruente à la tâche 

se vérifie par des différences d’auto-évaluations. Une évaluation de la conscience des troubles 

a également été réalisée auprès du patient AD dans le cadre de son suivi clinique au CMRR 

au moyen de la CDS et n’était pas en faveur d’une anosognosie mnésique. Ce résultat peut 

paraître contre-intuitif, néanmoins il s’explique par la capacité du patient à apprendre certaines 

informations grâce à sa mémoire sémantique, objectivée dans l’étude 2. Nous pensons 
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qu’avec le temps, le patient a ainsi pu mettre à jour sa base de données personnelle (Morris 

et Mograbi, 2013) par sémantisation des informations relatives à l’efficacité de ses 

performances cognitives.  

IV.3. Mécanismes des CR amnésiques 

Il ressort de nos analyses que les CR dans l’AA sont caractérisés de façon prédominante par 

un discours répétitif et des questions répétitives, probablement sous-tendue par une atteinte 

spécifique en mémoire épisodique. A ce jour, aucune hypothèse n’a été proposée pour 

expliquer la symptomatologie des CR dans l’AA. Nous nous proposons de formuler un modèle 

théorique provisoire, fondé sur les observations tirées de notre étude de cas du patient AD, de 

notre revue systématique de la littérature et des résultats préliminaires de notre étude en 

cours. D’autres études nous semblent nécessaires pour étayer la validité de ce modèle.  

Nous nous sommes inspirés de deux modèles théoriques pour expliquer les CR dans l’AA : la 

contingence à 3 termes théorisée par B.F. Skinner (Skinner, 1965) et le modèle CAM de Morris 

et Mograbi, 2013 (cf. I.5.3.1. Définition de l’anosognosie). L’adaptation de ces modèles n’est 

pas une remise en cause de leur pertinence ; il s'agit plutôt d'une transposition de ces derniers 

dans un cadre théorique différent.  

Au centre de la théorie de Skinner, la contingence ABC (Antecedent – Behavior – 

Consequence) encore appelée la contingence à 3 termes (Skinner, 1965), qui permet 

d’expliquer les relations entre un stimulus, un comportement et ses conséquences. Le stimulus 

(ou l’antécédent) augmente la probabilité d’apparition d’un comportement/réponse. Ce 

comportement entraîne des conséquences, qui vont en retour renforcer positivement ou 

négativement ce comportement, c’est-à-dire qu’elles vont augmenter ou diminuer la probabilité 

de réapparition de ce comportement dans une situation similaire ultérieure (cf. Figure 12).   
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Figure 12. Principe de la théorie de la contingence à 3 termes (contingence ABA), d'après Skinner 

(1965). Notons que dans ce schéma, le stimulus ne conduit pas nécessairement à l’apparition du 

comportement, mais augmente sa probabilité d’apparition. 

 

A titre d’exemple, à l’approche d’une période d’examens, le comportement attendu d’un 

étudiant est de réviser les matières concernées par ces examens. Si les révisions sont 

efficaces, cela augmente la probabilité de réussite aux examens, réussite qui agit comme un 

feedback positif pour l’étudiant, renforçant positivement sa propension à travailler lors 

d’examens ultérieurs. Dans le cas d’un échec, deux cas de figures sont possibles. Le 

renforcement négatif module le travail de révision ultérieur, que ce soit en changeant de 

méthode de travail ou en augmentant l'effort de révision, dans le but d'éviter activement les 

mauvais résultats, qui sont perçus comme une sanction négative. Alternativement, l’étudiant 

peut abandonner son cursus ou les études en général, pour éviter d’être confronté de nouveau 

à la sanction négative (voir Figure 13). 

 

 

Figure 13. Illustration de la théorie de la contingence à 3 termes avec l'exemple d'un étudiant en 

période de révision. 

 

Plus tard, un quatrième terme de contingence a été ajouté, la situation, dans le but de mieux 

comprendre le comportement de l’individu dans un contexte spécifique (Novak et Peláez, 

2004). La situation influencerait l’interaction entre le stimulus, le comportement et les 

conséquences, en modifiant l'intensité et les propriétés des stimuli et des comportements 

engagés dans cette interaction (Clément, 2013). 
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Dans la continuité des modèles de contingence, un modèle connexionniste récent a théorisé 

les liens entre mémoire épisodique et prise de décision (cf. Figure 14).  

 

Figure 14. Modèle anatomique et connexionniste de l'apprentissage par renforcement (Zhang et al., 

2021). PFC = Prefrontal cortex ; WM = Working Memory; BG = Basal Ganglia ; DA = Dopamine ; RL = 

Reinforcement Learning; TD = Temporal Difference) 

 

Dans ce modèle, les auteurs montrent que des réseaux de neurones entraînés au travers de 

l’apprentissage par renforcement utilisaient des informations en mémoire pour résoudre plus 

rapidement les opérations de prise de décision. Ces auteurs concluaient que la mémoire 

épisodique a pour rôle de fournir les informations saillantes nécessaires pour une prise de 

décision rapide et efficace (Zhang et al., 2021). Ce modèle, axé sur l’apprentissage, ne nous 

renseigne cependant pas sur les effets de l’atteinte en mémoire épisodique sur le 

comportement.  

Nous nous sommes également inspirés du modèle CAM (Morris et Mograbi, 2013) qui théorise 

le phénomène d’anosognosie (cf. I.5.3. Conscience des troubles dans la maladie d’Alzheimer 

: l’anosognosie). Ce modèle a retenu notre attention car de la même façon que l’anosognosie 

correspondrait, de façon simplifiée, à une incapacité à percevoir une différence entre une 

performance à un temps t sur une tâche donnée et le niveau de performances habituel, nous 

pensons que la symptomatologie de CR correspondrait dans l’AA à la non-détection d’un 

antécédent récent lié à la situation vécue par le sujet (antécédent situationnel), par défaut de 

stockage en mémoire épisodique et par défaut de familiarité.  
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IV.3.1. Proposition d’un modèle cognitif appliqué à la symptomatologie de CR dans 

l’AA 

Pour illustrer la symptomatologie CR dans l’AA, prenons deux exemples indépendants d’une 

même situation issue de la vie quotidienne, l’un vécu par un individu sain et l’autre par un 

individu présentant une AA en raison d’une MA débutante. Dans cette illustration, ces 2 

individus doivent conduire un ami à un rendez-vous médical à l’hôpital programmé le 

lendemain. Ces individus consultent leur agenda la veille du rendez-vous pour anticiper la 

journée du lendemain. Ils aperçoivent la note qui leur rappelle le rendez-vous qui a lieu à un 

horaire précisé dans l’agenda, mais se pose la question pratique de l’heure à laquelle l’ami 

souhaite partir vers le lieu de rendez-vous. Dans les deux situations, les individus vont, par 

convenance sociale, téléphoner à cet ami pour s’enquérir de l’heure de départ souhaitée. Dans 

le cas de l’individu sain, si l’appel a effectivement lieu et que l’information recherchée est 

transmise par son ami, le fait de consulter son agenda ultérieurement et de revoir la note au 

sujet du rendez-vous médical a peu de chances d’amener la personne à rappeler cet ami (hors 

raison spécifique) car un récent échange téléphonique a eu lieu à ce sujet. Dans le cas de 

l’individu présentant une MA débutante caractérisée par une AA, si l’appel a effectivement lieu 

et que l’information recherchée est transmise par son ami, le fait de revoir ultérieurement la 

mention dans l’agenda peut tout de même amener le sujet à rappeler son ami, et ce, 

théoriquement autant de fois que l’agenda est consulté. Il est important de noter que dans le 

cas de figure qui nous intéresse, les appels téléphoniques ultérieurs et répétés du sujet 

amnésique n’ont pas lieu par omission de l’horaire précisé par son ami, mais par omission 

d’avoir déjà appelé cet ami à ce sujet. Il nous paraît important de procéder à une identification 

des termes de cette situation en analysant leurs relations afin de dégager une compréhension 

éclairée du mécanisme général sous-jacent.  
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Figure 15. Proposition d’un modèle cognitif appliqué à la symptomatologie de CR amnésiques.  

 

Une façon de modéliser cette situation fictive est de rendre compte des interactions entre la 

mémoire, le contrôle exécutif, le comportement et leurs relations avec l’environnement dans 

lequel se trouve l’individu, dans le but de pouvoir rendre compte du mécanisme pathologique 

à l’origine des CR (cf. Figure 15). Ce modèle cognitivo-comportemental repose sur la notion 

selon laquelle les comportements et les opérations cognitives d’un individu sont guidés par 

ses objectifs, ses plans, ses besoins et le contexte dans lequel il est mû, ce qui est connu sous 

la notion de contrôle cognitif (Badre et al., 2009 ; Badre et Wagner, 2007). Le principe général 

de notre modèle est qu’un stimulus ou un ensemble de stimuli externes/internes vont être 

traités par les registres de mémoire à court et très court terme et vont activer ou non les 

représentations en mémoire associées. Les modules de contrôle cognitif comparent le 

stimulus d’entrée avec les informations récupérées en mémoire et vont en retour sélectionner 

une réponse/comportement adapté à la situation en cours. Ce comportement va modifier 
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l’environnement du sujet, ces modifications étant en retour traitées comme de nouveaux 

stimuli.  

IV.3.1.1. Niveau perceptif et mnésique du traitement de l’information 

Dans notre modèle, les stimuli (externes et/ou internes) sont traités en premier lieu par les 

différents systèmes de mémoire à court et à long terme. Ces stimuli n’ont pas le même statut 

selon qu’ils aient un potentiel évocateur ou non : nous considérons que les stimuli qui ont la 

capacité d’évoquer en mémoire un antécédent situationnel sont des indices situationnels. 

Dans notre exemple, l’agenda constitue un indice situationnel, et le souvenir de l’appel 

téléphonique effectué auprès de son ami pour repréciser l’heure effective de départ, un 

antécédent situationnel.  

Les stimuli d’entrée peuvent activer de manière automatique et selon un processus bottom-up 

des représentations en mémoire nécessaires à la réalisation de nos objectifs en cours, mais 

dans bien des cas, le rappel d’informations pertinentes nécessite un processus de rappel 

contrôlé de type top-down, sous-tendu par le module de contrôle cognitif de la mémoire (Badre 

et Wagner, 2007).  

IV.3.1.2.  Niveau exécutif : le contrôle cognitif de la mémoire 

Le module de contrôle cognitif de la mémoire est un ensemble de processus exécutifs 

permettant de retrouver efficacement les informations pertinentes et nécessaires à la 

réalisation des objectifs de l’individu (Barredo et al., 2015). Les processus de contrôle cognitif 

de la mémoire interagiraient de 2 façons avec la mémoire : en optimisant le rappel d’une 

information mnésique par l’élaboration d’indices ou l’activation de représentations 

sémantiques, et/ou en privilégiant l’accès à certains détails du contenu de l’information 

mnésique en fonction du contexte et des critères d’intérêt fixés pour le rappel. Il a été montré 

que les structures cérébrales sous-tendant le contrôle cognitif de la mémoire étaient plus ou 

moins activées selon les situations de rappel, et selon la demande qu’implique la tâche à 

réaliser. Quand la tâche nécessite un rappel contrôlé de l’information, les structures cérébrales 
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sous-tendant le contrôle cognitif de la mémoire sont activées. A l’inverse, quand un stimulus 

provoque le rappel automatique d’un souvenir comme dans le cas de la familiarité notamment, 

les structures sous-tendant le contrôle cognitif de la mémoire sont significativement moins 

activées (Badre et Wagner, 2007). La finalité de ces processus est la mise en œuvre de la 

sélection de la réponse qui se base sur le contenu retrouvé en mémoire (Barredo et al., 2015). 

Dans notre exemple pratique, un indice situationnel (la note de l’agenda) est un stimulus qui 

peut donner lieu, quand il existe un antécédent situationnel, à un rappel automatique de 

l’information nécessitant peu d’activation de la part du module de contrôle cognitif (« je sais 

que j’ai appelé mon ami à ce sujet »), ou une recherche active et guidée des informations 

relatives à la dernière interaction avec l’ami proche au sujet du rendez-vous médical (« je me 

demande si j’ai appelé mon ami à ce sujet »). 

Un accès direct au module de sélection de la réponse est prévu depuis la mémoire implicite, 

car il a été montré qu’un lien ténu existe entre processus mnésiques et les « systèmes d’action 

», notamment dans le cadre de l’amorçage mnésique. En effet, dans une situation donnée, 

certains évènements peuvent activer inconsciemment chez un individu leurs représentations 

mentales correspondantes en mémoire, et cette activation persisterait à court terme (Higgins, 

1996 ; Higgins, Bargh et Lombardi, 1985) voire à long terme (McAndrews et al., 1987). Cette 

activation rendrait ces représentations plus accessibles à d’autres activations, phénomène 

appelé « perceptual readiness » (Bruner, 1957) et permettrait à l’individu d’être hautement 

réactif à l’imminence des évènements sur le point de se produire. La mémoire implicite pourrait 

également jouer un rôle de facilitation du traitement des stimuli d’entrée (Schacter, 1987; 

Schacter, Chiu, et Ochsner, 1993) 

IV.3.1.3. Niveau exécutif et comportemental : la sélection de la réponse et sélection 

des schèmes comportementaux 

La sélection de la réponse est un processus de contrôle cognitif qui vise à sélectionner la 

réponse appropriée à l’objectif en cours (Goghari et MacDonald, 2009) pouvant se baser sur 
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le contenu récupéré en mémoire (Barredo et al., 2015). Dans notre modèle, le module de 

sélection de la réponse permet de définir et engager un comportement congruent adapté à la 

situation en cours en utilisant le contenu adressé par le module de contrôle cognitif de la 

mémoire. Dans notre exemple, l’individu peut décider de rechercher l’information manquante, 

en appelant son proche, en lui envoyant un message textuel par le biais de l’une ou l’autre 

application de messagerie de son smartphone, en se rendant directement chez lui sur le 

chemin du retour du travail… le choix du mode d’interaction dépendant de facteurs propres à 

l’individu, mais aussi de facteurs sociétaux et culturels variés. Une fois le mode choisi, le 

système exécutif sélectionne et exécute un schème comportemental vu ici sous la forme d’une 

séquence motrice d’actions en vue de réaliser un objectif. Le contexte joue probablement un 

rôle très important dans la sélection du comportement : dans notre illustration, nous pouvons 

imaginer que le comportement visant à recueillir l’information manquante sélectionné par 

l’individu soit dépendant (entre autres facteurs) de la distance qui le sépare de son ami ; s’il 

est chez lui au moment où il consulte l’agenda et séparé de son ami par plusieurs kilomètres, 

la probabilité est grande qu’une communication à distance soit réalisée tandis que s’il se trouve 

à quelques centaines de mètres du domicile de son ami au moment où l’agenda est consulté, 

la probabilité qu’il se rende chez lui physiquement est plus grande que dans le premier cas. 

Enfin, en cas d’antécédent situationnel, le comportement visant à prendre des nouvelles ne 

sera pas sélectionné par le module correspondant. En effet, si au moment de consulter 

l’agenda, l’appel visant à préciser l’horaire a déjà été passé, il n’y a plus lieu de rappeler l’ami. 

IV.3.1.4. Modification de l’environnement 

Enfin, le comportement produit une modification de l’environnement, au sens ici des 

conséquences de l’interaction du comportement sur l’environnement. Par environnement, 

nous faisons référence au milieu dans lequel l’individu évolue mais aussi aux interactions avec 

son propre corps (comme le fait de se nourrir par exemple). Nous pensons que ces 

conséquences produisent en retour des stimuli qui seront traités et mémorisés par les 

différents registres sensorimoteurs et mnésiques, dans le but de garder en mémoire 
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l’empreinte de son comportement sur l’environnement. Pour l’individu sain, la conversation au 

téléphone avec son ami est bien une modification de l’environnement qui produira en retour 

un ensemble de stimuli qui vont être encodés puis stockés en mémoire épisodique. Le 

souvenir relatif à ces modifications de l’environnement constitue un antécédent situationnel 

qui sera activé lorsqu’un indice situationnel sera traité par le système.  

Ce fonctionnement « en boucle » pourrait rendre compte de l’enchaînement logique des 

comportements entre eux sous contrôle du système exécutif. En effet, les comportements 

réalisés dans notre quotidien sont souvent une succession de tâches réalisées de façon fluide 

et cohérente (Clément, 2013). 

IV.3.1.5. Redondance du comportement 

Dans le fonctionnement normal de ce système, nous avons vu que lorsqu’un indice situationnel 

active en mémoire la notion d’un antécédent situationnel, le comportement produit lors de la 

stimulation initiale ne sera pas sélectionné. Dans le cas de notre individu amnésique, ni le fait 

d’avoir appelé une première fois pour préciser l’information manquante, ni la modification de 

l’environnement (la conversation téléphonique) ne peuvent plus être stockés efficacement en 

mémoire épisodique, ce qui implique qu’en cas de nouvelle stimulation par un indice 

situationnel (i.e. revoir la note sur l’agenda), le comportement visant à rechercher une précision 

d’information sera de nouveau sélectionné et aura une probabilité importante de se répéter 

après chaque nouvelle stimulation, par amnésie de l’existence d’un antécédent situationnel. 

Cela implique que cette symptomatologie de CR ne serait pas à proprement parler un trouble 

du comportement (bien que considérée comme telle dans la MA ; Cipriani et al., 2013) mais 

une perturbation du traitement du stimulus en amont de la sélection du comportement, 

caractérisée par un trouble de la mémoire épisodique.  

En dépit de l’AA, nous avons vu qu’un patient pouvait apprendre de nouvelles informations par 

le biais soit de capacités épisodiques résiduelles, soit par l’intermédiaire d’un mécanisme 

alternatif, probablement basé sur la mémoire sémantique. Nous avons proposé dans le cas 
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du patient AD que les informations qu’il avait apprises avaient probablement fait l’objet de 

présentations répétées, conduisant à leur sémantisation. Dans ce cas de figure, il est possible 

que ces capacités restantes, qui sont couramment reportées dans l’AA, limitent le nombre 

d’itérations d’un CR donné, par sémantisation progressive des informations traitées de 

manière répétée. En effet, une fois sémantisées, ces informations permettraient enfin 

l’activation de la mémoire en réponse à un indice situationnel, qui affecterait en retour la 

sélection du comportement, mettant fin à la répétition. Cette hypothèse pourrait expliquer 

pourquoi la symptomatologie n’est pas retrouvée de façon constante dans certains cas d’AA. 

IV.3.1.6. Hypothèses sur l’absence de CR dans l’AA 

Dans l’amnésie développementale, les patients se différencient des cas d’amnésie acquise à 

l’âge adulte par le fait qu’ils semblent moins enclins à présenter cette symptomatologie de CR. 

A notre connaissance, seule une étude a reporté la présence de CR chez des enfants dont la 

survenue de l’AA était tardive (Martins et al., 2006). Nous pensons qu’un phénomène 

compensatoire probablement sous-tendu par une réorganisation cérébrale précoce, permet 

d’expliquer cette particularité : il a été montré que le patient KA, atteint d’amnésie 

développementale sévère, présentait des capacités d’apprentissage sémantiques supérieures 

en termes de précision et de rapidité par rapport à des sujets sains appariés en âge et en 

niveau socioculturel (Jonin et al., 2018). Ces auteurs ont même montré que le cortex de ce 

patient était plus épais que la normale au niveau du pôle temporal gauche, en faveur d’une 

réorganisation fonctionnelle de la mémoire sémantique (Jonin et al., 2018). Ces capacités 

d’apprentissage supérieures pourraient lui permettre de mettre à jour rapidement les 

informations portant sur les modifications de son environnement et ce, grâce à sa mémoire 

sémantique. En pratique, selon notre modèle, ces informations seraient rapidement 

enregistrées en mémoire à long terme par le biais de la mémoire sémantique. Moins 

d’expositions seraient nécessaires pour qu’un indice situationnel produise une activation en 

mémoire comparativement aux patients présentant une AA acquise à l’âge adulte. Pour 

résumer, dans l’amnésie développementale, les antécédents situationnels seraient stockés 
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beaucoup plus efficacement que dans l’AA acquise à l’âge adulte et ces patients seraient par 

voie de conséquence, moins enclins à présenter une symptomatologie de CR. Nous avons 

montré que les capacités d’apprentissage sémantique de matériels complexes du patient AD 

étaient caractérisées par une certaine lenteur, étaient peu flexibles et propices aux erreurs. 

Dans ces conditions, AD ne semblait pas capable de sémantiser suffisamment rapidement les 

modifications de l’environnement en mémoire pour ne pas présenter de CR. Néanmoins, un 

certain nombre de stimulations finirait tout de même par produire une extinction du CR, après 

une lente sémantisation des antécédents situationnels. 

Dans la littérature portant sur la MA, il est surprenant d’observer l’absence d’hypothèses 

explicatives quant au fait que la symptomatologie de CR n’est pas systématiquement 

retrouvée chez tous les patients. En effet, dans notre échantillon de patients présentant une 

MA, une fréquence de 36.4 % ne présenterait pas cette symptomatologie, un chiffre cohérent 

avec les données observées dans la méta-analyse présentée dans ce travail (après 

soustraction des 66.3 % de patients qui ont cette symptomatologie, nous obtenons 33.7 % de 

patients ne présentant pas cette symptomatologie). Nous voyons plusieurs explications 

possibles, qui nécessiteront des études complémentaires pour être étayées : 

a) Les CR ne seraient pas identifiés ou reportés correctement par l’entourage chez ces 

patients. En effet, l’observation de la symptomatologie s’effectue de façon indirecte, 

grâce au témoignage de l’aidant, ce qui constitue un biais de subjectivité important. De 

plus, le phénomène de déni ou la minimisation des troubles par l’aidant est 

communément retrouvé dans ces pathologies, surtout aux stades débutants 

(Loewenstein et al., 2001 ; Pfeifer et al., 2015). Nous pensons que cette explication est 

un facteur permettant d’expliquer une partie des données, mais nous pensons 

cependant que l’absence de symptomatologie de CR est une réalité pour certains 

patients dans les stades débutants de la MA. 

b) L’absence de symptomatologie serait liée à une atteinte différenciée des processus 

mnésiques. Conformément à nos hypothèses, nous pensons qu’une atteinte du 
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stockage en mémoire épisodique verbale n’est probablement pas suffisante pour 

induire une symptomatologie de CR et qu’une atteinte supplémentaire des processus 

de familiarité est probablement nécessaire. Notre hypothèse n’est pour le moment pas 

vérifiée car les analyses préliminaires ne montrent pas de différences en termes de 

performances mnésiques entre les patients avec et sans symptomatologie de CR mais 

indiquent des différences touchant les fonctions exécutives. Nous n’écartons pas cette 

hypothèse pour autant car des problèmes méthodologiques sont probablement à 

l’origine de ces résultats inattendus.   

c) Malgré l'absence de différence observable dans les scores à l'épreuve de mémoire 

entre les patients avec ou sans symptomatologie de CR, il pourrait exister une 

différence dans l’impact réel des troubles mnésiques dans le fonctionnement au 

quotidien. Cette hypothèse s’appuie sur le fait que les épreuves utilisées pour évaluer 

la mémoire épisodique sont peu écologiques (Piolino, 2023), et semble confortée par 

les premiers résultats de l’étude 3 qui indiquent qu’à niveau de performances 

mnésiques égal ou équivalent, les troubles sont jugés plus sévères dans le groupe de 

patients avec CR que dans le groupe de patients sans CR.  

d) La présence ou l’absence de troubles ne serait pas liée à un facteur cognitif, mais 

trouverait son origine dans des aspect émotionnels comme l’anxiété ou la dépression. 

Malheureusement, nous n’avons pas intégré l’évaluation de ces paramètres dans la 

méthodologie de nos études pour pouvoir discuter plus avant cette hypothèse. Nous 

avons conscience de l’importance de ce paramètre que nous comptons intégrer dans 

la suite de nos investigations. 

e) La plasticité cérébrale permettrait à certains patients de compenser les 

dysfonctionnements à l’origine des CR, à l’instar de ce qui est observé dans l’amnésie 

développementale. Ce phénomène de plasticité cérébrale a déjà été rapporté, 

particulièrement dans les stades débutants de la MA (Hill et al., 2011 ; Mufson et al., 

2015).   
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IV.3.1.7. Implications pour le fonctionnement normal 

Ce modèle cognitif, de par son lien très fort avec les modèles de contingence issus de la 

mouvance comportementaliste, adopte une vision très déterministe. Le déterminisme est un 

courant philosophique selon lequel les comportements humains seraient déterminés par des 

états et des causes antérieurs, qu'ils soient internes ou externes. Ce courant s'oppose au 

concept de libre-arbitre, selon lequel les comportements de l'individu seraient influencés par 

ses motivations, besoins, préférences et désirs (Bargh et al., 2008).  

L’interprétation des CR dans le contexte de notre modèle théorique des patients amnésiques, 

repose sur le fait que des comportements sont sélectionnés en réponse à des stimuli internes 

et/ou externes de manière à répondre aux besoins de la situation. En l’absence de mémoire, 

un comportement semble être sélectionné de manière répétée sous l’effet d’une stimulation 

répétitive. Si notre proposition théorique est valide, l’existence des CR pourrait corroborer 

l’hypothèse déterministe dans le sens où l’absence de mémoire révèle qu’un seul 

comportement ne peut être sélectionné pour la situation en cours (un stimulus donné induit 

toujours la répétition d’une question ou d’une action donnée). Dans un fonctionnement non-

déterministe, nous devrions, chez un patient amnésique, observer théoriquement autant de 

comportements différents qu’il y a de stimulations. Ainsi, il est possible que cette 

symptomatologie du patient amnésique puisse être un moyen de tester expérimentalement les 

hypothèses associées à ce débat philosophique de longue date. 
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Conclusion 

Au cours de ce travail de thèse, nous avons exploré la nature, la fréquence, et les déficits 

mnésiques associés aux comportements répétitifs dans l’amnésie antérograde et la 

conscience des troubles. Plusieurs études de méthodologie différentes ont été menées afin 

de permettre l’évaluation sous plusieurs angles d’une symptomatologie à la fois très connue 

mais finalement très peu explorée. Nos études incluaient une étude de cas réalisée auprès 

d’un patient présentant une AA hippocampique de cause non-dégénérative, une revue 

systématique de littérature avec méta-analyse effectuée dans le contexte de la MA et une 

étude toujours en cours d’inclusions au moment où cette thèse est rédigée, portant sur des 

patients présentant une MA. La fréquence de CR observée dans l’AA n’a pu être calculée que 

dans le contexte de la maladie d’Alzheimer, du fait de la rareté des tableaux amnésiques 

d’étiologies non-neurodégénératives. Elle était de 66.3 % d’après la méta-analyse réalisée 

dans le contexte de cette thèse et de 63.6 % d’après les observations préliminaires issues de 

notre étude en cours d’inclusions. Dans l’AA, le tableau de cette symptomatologie de CR 

semble dominé par un discours répétitif et des questions répétitives au premier plan et 

commun à toutes les étiologies d’amnésie antérograde, avec des variations sur les 

comportements répétitifs observés en second plan. Nous n’avons pas pu apporter de réponse 

définitive sur le type d’atteinte mnésique associé à la manifestation de ces symptômes bien 

que nous suspections une atteinte des processus de stockage et de familiarité que nous avons 

par ailleurs mis en évidence dans notre étude de cas d’AA non-dégénérative. Ce patient 

présente en effet d’authentiques CR dans un contexte de troubles mnésiques majeurs et très 

isolés. Nous avons proposé que la symptomatologie de CR résultait de l’incapacité pour le 

sujet amnésique qui en est atteint de mémoriser ou d’avoir un sentiment de familiarité 

concernant les antécédents situationnels d’une situation qu’il a déjà rencontrée, l’amenant à 

avoir un comportement répétitif en réponse au stimulus associé. En ce sens, nous avons 

proposé que cette symptomatologie d’expression comportementale n’était pas un trouble du 

comportement, mais un trouble dans le traitement du stimulus en amont du comportement. A 
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ce titre, nous pensons que l’expression des comportements répétitifs dans l’amnésie 

antérograde doit être dissociée des comportements répétitifs de type fronto-striataux, 

couramment observés dans d’autres pathologies. Dans la littérature de l’amnésie antérograde, 

le lien entre anosognosie et comportements répétitifs n’a pas été exploré. Les résultats 

préliminaires de notre étude pourraient être en faveur d’une tendance dans le sens d’une 

anosognosie mnésique plus importante chez les sujets présentant la symptomatologie de CR 

que chez les sujets ne la présentant pas, bien que nous n’en ayons pas la confirmation à ce 

stade des analyses.  

Dans la continuité de cette thèse, la poursuite de ces travaux devra s’associer à l’évaluation 

de nouveaux paramètres telles que l’anxiété et la dépression, impliquera de préciser les 

critères d’inclusion des patients atteints de maladie d’Alzheimer dont on a vu qu’ils avaient été 

sources de biais méthodologiques dans notre étude en cours. Nous réfléchissons également 

à la mise en place d’une approche expérimentale visant à induire ces comportements répétitifs 

en situation de test. Pour ce faire, nous pensons exposer des patients amnésiques à un 

exercice de génération de mots et/ou de phrases qui serait réalisé une fois par jour sur 

plusieurs jours, et mesurer la présence de productions répétées. Nous pensons que l’étude 

du phénomène de comportements répétitifs dans l’amnésie antérograde, pouvant paraître 

dispensable au premier abord, dévoile des mécanismes plus subtils et plus complexes que 

leur manifestation ne le suggère. Enfin, elle pourrait également permettre de tirer des 

enseignements non-négligeables sur le fonctionnement normal du comportement humain. 

Leur compréhension pourrait également permettre l’élaboration de pistes thérapeutiques pour 

leur prise en charge et ainsi réduire le fardeau associé à cette symptomatologie.  
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Tableau 1. Résultats à l’échelle CDS (McNair et Kahn, 1983) réalisée auprès du patient AD 

 

 Scores bruts 

CDS_P (/156) 71 

CDS_A (/156) 76 

CDS_Score de divergence 5 

 

Attention, ne supprimez pas le saut de section suivant (page suivante non numérotée) 

 



 

 

Résumé 

Les Comportements Répétitifs (CR) constituent une symptomatologie psycho-
comportementale fréquemment rencontrée dans le domaine des troubles mentaux et cognitifs. 
Ils ont notamment été largement documentés dans les troubles neurodéveloppementaux, où 
ils ont été liés à une atteinte cérébrale des boucles fronto-striatales. Dans l'amnésie 
antérograde (AA), ces comportements sont bien connus mais sont paradoxalement très peu 
étudiés. En effet, malgré l’apparente prévalence élevée de ces symptômes chez ces patients, 
la littérature existante demeure limitée et les caractéristiques de cette symptomatologie ne font 
pas consensus.  
Les objectifs de cette thèse ont été de déterminer la nature et la fréquence des CR dans l’AA, 
déterminer le type des déficits mnésiques sous-jacents associés, et d’évaluer l’existence d’un 
lien éventuel entre l'anosognosie et la production de CR. 
Pour répondre aux objectifs, nous avons réalisé 3 études comportant une revue systématique 
de la littérature avec méta-analyse réalisée dans le contexte de la maladie d’Alzheimer (MA), 
une étude de cas d’un patient présentant une amnésie hippocampique d’étiologie non-
neurodégénérative et une étude toujours en cours d’inclusion de patients présentant une MA. 
La fréquence de CR observée dans l’AA n’a pu être calculée que dans le contexte de la MA, 
du fait de la rareté des tableaux amnésiques d’étiologies non-neurodégénératives. Elle était 
de 66.3 % d’après la méta-analyse réalisée dans le contexte de cette thèse et de 63.6 % 
d’après les observations préliminaires issues de notre étude en cours d’inclusion. Toute 
étiologie confondue, le tableau de cette symptomatologie de CR semble dominé dans l’AA par 
un discours répétitif. Les résultats préliminaires de notre étude semblent montrer une tendance 
dans le sens de l’existence d’un lien entre anosognosie mnésique et CR, bien que cette 
tendance ne soit pas statistiquement significative compte tenu du nombre actuel d'inclusions. 
Nous n’avons pas pu apporter de réponse définitive sur le type de déficit mnésique associé à 
la manifestation de ces symptômes. En effet, si la revue systématique de la littérature réalisée 
dans le contexte de cette thèse a bien permis d’envisager l’atteinte mnésique de début de MA 
comme le facteur explicatif du phénomène de CR, cette synthèse n’a pas permis d’isoler quels 
processus mnésiques étaient impliqués dans l’AA. Par ailleurs, l’analyse préliminaire des 
résultats obtenus dans notre étude en cours d’inclusion n’a pas révélé de différence en termes 
de performances mnésiques entre les sujets présentant la symptomatologie et ceux ne la 
présentant pas, mais a objectivé au contraire l’existence d’un lien entre troubles exécutifs et 
manifestation de CR. Cette observation contradictoire a probablement été la conséquence 
d’un biais méthodologique lié à la sélection initiale des patients, qui se sont révélés être plus 
dégradés sur le plan cognitif que ce qui était attendu. Enfin, l'étude de cas d'un patient AA 
hippocampique non-dégénérative a montré que ce patient présentait d’authentiques CR dans 
un contexte de troubles mnésiques majeurs et très isolés, caractérisés par des troubles du 
stockage et de la familiarité en mémoire épisodique. A la lumière de l’ensemble des résultats 
obtenus, nous avons proposé de formuler un modèle théorique dans lequel la 
symptomatologie de CR dans l'AA résulterait de l’incapacité de l’individu à mettre à jour les 
modifications de l’environnement par amnésie des évènements récents, produisant en 
réponse des stimuli liés à ces évènements des comportements répétés, sans conscience de 
leur caractère répétitif. En ce sens, nous avons proposé que cette symptomatologie 
d’expression comportementale n’était pas un trouble du comportement, mais un trouble dans 
le traitement du stimulus en amont du comportement et à ce titre, nous pensons que 
l’expression des CR dans l’AA doit être dissociée des CR de type fronto-striataux couramment 
observés dans d’autres pathologies. 

Mots-clés : Amnésie Antérograde, Maladie d’Alzheimer, Comportements Répétitifs, 
Neuropsychologie, Mémoire Episodique, Anosognosie 

 



 

 

Abstract 

Repetitive Behaviors (RB) constitute a psycho-behavioral symptomatology frequently 
encountered in the field of mental and cognitive disorders. They have been widely documented 
in neurodevelopmental disorders, where they have been linked to cerebral damage to the 
frontal-striatal loops. In anterograde amnesia (AA), these behaviors are well known but 
paradoxically scarcely studied. Indeed, despite the apparent high prevalence of these 
symptoms in these patients, the existing literature remains limited and the characteristics of 
this symptomatology do not reach consensus. 
The objectives of this thesis were to determine the nature and frequency of RB in AA, identify 
the type of underlying mnemonic deficits associated, and assess the existence of a potential 
link between anosognosia and the production of RB. 
To address the objectives, we conducted 3 studies involving a systematic review of the 
literature with meta-analysis carried out in the context of Alzheimer's Disease (AD), a case 
study of a patient with hippocampal amnesia of non-neurodegenerative etiology, and an 
ongoing study including patients with AD. The frequency of RB observed in AA could only be 
calculated in the context of AD, due to the rarity of amnesic presentations of non-
neurodegenerative etiologies. It was 66.3 % according to the meta-analysis performed in the 
context of this thesis and 63.6 % according to preliminary observations from our ongoing study. 
Regardless of etiology, the picture of this RB symptomatology in AA appears to be dominated 
by repetitive speech. The preliminary results of our study seem to show a trend towards the 
existence of a link between mnemonic anosognosia and RB, although this trend was not 
statistically significant given the current number of inclusions. We have not been able to 
provide a definitive answer on the type of mnemonic deficit associated with the manifestation 
of these symptoms. Indeed, while the systematic review of the literature carried out in the 
context of this thesis did consider early AD mnemonic impairment as the explanatory factor for 
the RB phenomenon, this synthesis did not isolate which mnemonic processes were involved 
in AA. Furthermore, the preliminary analysis of the results obtained in our ongoing study did 
not reveal any differences in terms of mnemonic performances between subjects presenting 
the symptomatology and those not presenting it, but instead identified the existence of a link 
between executive disorders and the manifestation of RB. This contradictory observation was 
probably the consequence of a methodological bias linked to the initial selection of patients, 
who turned out to be more cognitively impaired than expected. Finally, the case study of a non-
degenerative hippocampal AA patient showed that this patient presented authentic RB in a 
context of major and very isolated mnemonic disorders, characterized by storage and 
familiarity disorders in episodic memory. In light of all the results obtained, we proposed the 
formulation of a theoretical model in which RB symptomatology in AA would result from the 
individual's inability to update environmental changes due to amnesia for recent events, 
producing repeated behaviors in response to stimuli related to these events, without 
awareness of their repetitive nature. In this sense, we have proposed that this behavioral 
symptomatology was not a behavioral disorder, but a disorder in the processing of the stimulus 
upstream of the behavior, and in this regard, we believe that the expression of RB in AA must 
be dissociated from the frontal-striatal-type RB commonly observed in other pathologies. 

Keywords: Anterograde Amnesia, Alzheimer’s Disease, Repetitive Behaviours, 
Neuropsychology, Episodic Memory, Anosognosia 

 


