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Causes de démence

Causes physiques

Désordres menstruels

Temps critiques 35
Suite de couches 8
Chutes sur la téte g
Progres de | 'age 49
Fievre ataxique 3
Suppression des hémorroides 2
Manie 18
Monomanie 15
Paralysie 5
Apoplexie 2
Syphilis, abus de mercure 8
Ecarts de régime 6
Abus du vin 6
Masturbation 11

Causes morales

Amour contrarié B
Frayeurs 7
Secousses politiques 8
Ambition trompée 3
Misere 5
Chagrins domestiques 12

Causes inconnues 14




Causes de démence
selon Esquirol (1838)

Causes physiques Causes morales

Désordres menstruels Amour contrarié 5
Temps critiques 35 Frayeurs 7
Suite de couches 8 Secousses politiques 8
Chutes sur la téte 3 Ambition trompée 3
Progres de | 'age 49 Misere 5
Fievre ataxique 3 Chagrins domestiques 12
Suppression des hémorroides 2

Manie 18 Causes inconnues 14
Monomanie

Paralysie

Apoplexie

Syphilis, abus de mercure

Ecarts de régime

Abus du vin

Masturbation




DEMENCE: HISTORIQUE

Pinel 1800, Esquirol:

déviation morbide de I'intelligence / abolition de
I'intelligence




DEMENCE: HISTORIQUE

Pinel 1800, Esquirobiéviation

morbide/abolition )

Binswangemnso4euco-
encéphalopathie artérioscléreuse )







HISTORIQUE

Munich (1907) Prague (1907)
Kraepelin Pick

Alzheimer Fischer

Femme de 51 ans Sujets agés de 85 ans

Maladie d Adiztemear
(1912)

DEMENCE: HISTORIQUE

Pinel 1800, Esquirobiéviation

morbide/abolition )

Binswanger 1894euco-emuéytedoypretthiee

artérioscléreuse )

Alzheimer 1907, Fischer 1907
Tomlinson, Blessed, Roth 1970




LA MALADIE D'ALZHEIMER

La cascade amyloide
Hardy. Science 1992




DEFINITION

Maladie neurodégénérative
Progressive, irréversible
Perte de la mémoire

Perte des fonctions cognitives (aphasie,
apraxie, agnosie)

DEFINITION (suite)

Atrophie cérébrale
Dégénérescence neuibfilail&ire
Plaques séniles




Hypotheses
physiopathologiques

2 SOURCES DINREGRMATODIN:

L "analyse spatideempaidadesdesnns

La découverte des mutations génétiques
responsables des formes familiales
autosomiques dominantes




Les lésions cérébrales de la
Maladie d’ Adriemesr

Les plaques séniles

La dégénérescence neurofibrillaire (DNF)

N Menrotibrillary
tangles .




Plague Sénile

= plague neuritique

= plague amyloide entouréeéuwh&inewourene
de neurites en dégénérescence

Principal constituant: le peptide AR
Domaine extra cellulaire

1, Maturation protéolytique
de la molécule 4XRPP
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Dégénérescence
neurofibrillaire (DNF)

= accumulation intraneuronale de fibrilles
= paires hélicoidales de filaments (PHF)

composeée de protéines Tau anormales ne
pouvant plus assurer leur réle physiologique
de stabilisation des microtubules

3 répétitions: exon 10 - 4 répétitions: exon 10 +




DNF

= processus dégenératif

= installation progressive dans les aires
cérébrales

= installation séquentielle et hiérarchisée

/transentorhinal



















Progression biochimique de la DNF lors du
Stages vieilissement et de la MA
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Combinaison IATI & phosphoTau
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