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Résumé 

La dégénérescence frontotemporale est une pathologie rare, plaçant au premier plan les désordres 

comportementaux. Après analyse des troubles psycho-comportementaux et de leurs méthodes 

actuelles d’évaluation, nous avons élaboré et validé un nouvel outil, appelé DAPHNE (pour 

Desinhibition-Apathie-Persévérations-Hyeroralité-Négligence-Empathie) spécialement conçu pour 

dépister et quantifier la sévérité et la progression des troubles du comportement dans la variante 

frontale de dégénérescence frontotemporale (vfDFT), en pratique clinique courante. Cette 

validation a été effectuée de manière prospective, auprès d’une population de patients présentant 

une vfDFT suivis pendant 2 ans et également d’une population contrôle  afin d’établir sa spécificité. 

DAPHNE, adaptée des critères révisés de vfDFT, présente d’excellentes caractéristiques 

psychométriques. Explorant six domaines et dix symptômes comportementaux, avec un système de 

cotation innovant en 5 points, elle permet à la fois le screening mais également une appréciation 

quantitative et une aide au diagnostic. 

Parallèlement à cela, nous avons étudié les liens entre les différents troubles psycho-

comportementaux, les fonctions cognitives proprement dites et la cognition sociale chez les 

patients vfDFT. Plus particulièrement, nous nous sommes intéressés à l’évaluation des troubles 

émotionnels des patients DFT. À l’aide d’une tâche originale TABEAU, portant sur l’étude de la 

sensibilité esthétique des patients DFT, nous avons observé des liens entre émotion et troubles du 

comportement (trouble de l’identification de certaines émotions et émoussement affectif etc.). Si  

le jugement esthétique est préservé  en apparence, le patient est en difficulté sur le plan des 

processus cognitifs du fait de difficultés d’abstraction et en difficulté sur le plan des processus 

émotionnels.  Ce travail montre quel spectateur est le patient DFT vis à vis de l’art et vient 

compléter les données de la littérature qui portaient jusque-là sur l’expression artistique. Ce type 

d’approche cognitive permet donc d’avancer dans la compréhension des interactions entre 

émotions et troubles du comportement, qui font toute la singularité de cette maladie.  

Pris dans leur ensemble, nos résultats soulignent  l’intérêt majeur de l’étude fine du comportement 

en pratique quotidienne.  À l’ère des biomarqueurs, la clinique garde une place de choix pour le 

diagnostic et la compréhension des maladies neurodégénératives. 

Mots Clés : variante frontale de dégénérescence frontotemporale, comportement, échelle, 

cognition, émotion 
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Abstract 

Frontotemporal Degeneration and Behavior: contribution of Nantes’ cohort, development of 

DAPHNE scale and neuropsychological studies. 

Frontotemporal degeneration is a rare disease with early decline in social behavior and personal 

conduct. We have first presented behavioral disorders and their current evaluation methods. We 

developed and validated then a new tool, named DAPHNE (Disinhibition-Apathy-Perseverations-

Hyerorality-Neglect-Empathy) specially designed to detect and quantify the severity and the 

progression of behavioral disorders in the behavioral variant of frontotemporal dementia (bvFTD), 

in clinical practice. This validation was performed prospectively, in patients with bvFTD with a 

follow-up of 2 years and also in AD, progressive supranuclear palsy and bipolar patients with 

cognitive disorders, in order to establish the specificity of this scale. DAPHNE, adapted from revised 

criteria of bvFTD, has excellent psychometric characteristics. Exploring six areas and ten behavioral 

symptoms, with an innovative scoring system in 5 points, it enables both the screening but also a 

quantitative assessment and a diagnostic support. 

As a second part of our works, we studied the links between the various psycho-behavioral 

disorders, cognitive functions and social cognition in bvFTD patients. Specifically, we focused on 

emotion assessment of FTD patients. Using an original task entitled TABEAU, based on the study of 

aesthetic sensibility of FTD patients, we observed the links between emotions and behavior 

disorders (such as trouble identifying certain emotions or emotional blunting). The aesthetic 

judgment seemed preserved. But the patient is in trouble in terms of cognitive processes due to 

abstraction problems and difficulties with emotional processes. This work shows what type of 

viewer is the FTD patient in front of a piece of art. It adds to the literature data that were previously 

based only on artistic expression. This cognitive approach improves the understanding of 

interactions between emotions and behavior disorders which make the singularity of this disease. 

Taken together, our results highlight the major interest of the detailed assessment of behavior in 

daily practice.  In biomarkers’ era, clinical practice remains central in diagnosing and understanding 

of neurodegenerative diseases. 

Keywords: behavioral variant of frontotemporal dementia, behavior, scale, cognition, emotion 
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Introduction 

La dégénérescence frontotemporale est une pathologie incontournable pour qui s’intéresse au 

fonctionnement cognitif et comportemental. Le lobe frontal qui représente chez l’homme 30% de 

la surface du cortex, nous définit en tant qu’être doué de la capacité à contrôler nos interactions 

avec le milieu extérieur, et donc à nous adapter. 

L’atteinte précoce du lobe frontal dans la dégénérescence frontotemporale rend compte de 

désordres comportementaux  tranchant généralement avec la personnalité antérieure. 

L’étude du comportement ne va pas sans l’étude de la cognition et réciproquement. L’étude de la 

cognition comprend également la cognition sociale. C’est ainsi que ces dernières années, l'étude 

des émotions a commencé à être réellement prise en compte dans le fonctionnement 

neurocognitif des patients présentant une maladie psychiatrique ou neurologique, notamment une 

pathologie neurodégénérative. 

En ce début de XXIème siècle, les confins de la neuropsychologie sont revisités par les  

neurosciences. Pour autant, la neuropsychologie garde une place prépondérante pour aider au 

diagnostic.   

C’est dans ce contexte que s’inscrivent nos travaux portant tout d’abord sur l’évaluation 

comportementale avec d’une part un état des lieux, et d’autre part l’élaboration et la validation 

d’une échelle comportementale dédiée à cette population. Nous avons ensuite étudié les émotions 

subtiles que sont jugement esthétique et ressenti émotionnel dans une tâche originale avec l’espoir 

d’avancer dans la compréhension des interactions entre troubles du comportement et émotions 

qui font toute la singularité de cette maladie. 

 1 Introduction 

https://fr.wikipedia.org/wiki/%C3%89motion
https://fr.wikipedia.org/wiki/Neurocognitif


 

PARTIE I - Contexte théorique 

1 La dégénérescence frontotemporale (article 1) 

Cette partie correspond à l’article publié dans la revue Gériatrie, Psychologie, Neuropsychiatrie du 

Vieillissement et intitulé La variante Frontale de Dégénérescence Frontotemporale (Boutoleau-

Bretonnière, 2014). 

 

 

1.1 Historique : de Pick à Rascovsky 

En 1892, Arnold Pick (1851-1924), neuropathologiste, individualise pour la première fois les 

dégénérescences frontotemporales sous le terme d’atrophies circonscrites. Mais c’est Alois 

Alzheimer (1864-1915) qui décrivit des anomalies cellulaires spécifiques, distinctes de celle de la 

maladie portant son nom, auxquelles il donna le nom de son élève, les corps de Pick. Puis, pendant 

plusieurs dizaines d’années, un amalgame entre atrophie focale et maladie de Pick a été fait, alors 

que les anomalies cellulaires, les corps de Pick n’étaient présents que dans un faible pourcentage 

de cas. 

Arne Brun décrit en 1987 la démence frontale comme une démence présénile d’évolution 

progressive, prédominant au niveau du lobe frontal, mais touchant aussi les aires corticales 

antérieures des lobes temporaux (Brun, 1987). Puis, une conférence de consensus réunit en 1994 
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les équipes de Lund et de Manchester pour clarifier la nosographie clinique et pathologique et le 

terme de démence fronto-temporale (DFT) est retenu (Brun, 1994). En 1998, le terme générique de 

dégénérescence lobaire frontotemporale (DLFT) est proposé par Neary et collaborateurs, afin de 

réunir sur la base de caractéristiques épidémiologiques, cliniques et neuroadiologiques proches, 

l'ensemble des processus atrophiques focalisés touchant les lobes frontaux et/ou temporaux et 

d’en simplifier l’approche nosologique (Neary, 1998). C’est ainsi que trois entités syndromiques 

différentes sont identifiées : 

 La variante frontale de dégénérescence fronto-temporale (vfDFT), définie par une atteinte 

frontale et temporale antérieure bilatérale, le plus souvent symétrique, est marquée au premier 

plan par l'existence de troubles du comportement. 

 L’aphasie progressive non fluente (APNF) définie par une atrophie fronto temporale 

périsylvienne gauche, est responsable d’un discours réduit, haché avec un manque du mot, des 

erreurs phonémiques et syntaxiques mais une préservation de la compréhension du langage oral . 

 La démence sémantique (DS) [ou variant sémantique de la DFT (vs-DFT)] définie par une 

atteinte bilatérale, asymétrique prédominant dans la région temporale antérieure inféro-externe 

(gyrus médian et inférieur), se caractérise par un discours fluent avec perte du sens des mots et des 

concepts non verbaux.  

La vfDFT est la plus fréquente puisqu’elle représente environ 75% des cas, la DS 15% et l’APPNF 

10% (Snowden, 2002). 

 En 2011, une actualisation des critères de vfDFT est proposée par Rascovsky et al. 

(Rascovsky, 2011). Un consortium d’experts internationaux incluant 16 centres a étudié 

rétrospectivement les données concernant 137 observations de patients  présentant une vfDFT 

confirmée anatomopathologiquement.  

 

1.2 Prévalence et incidence 

La vfDFT représenterait près de 12% de l’ensemble des démences et 20% de l’ensemble des 

démences préséniles uniquement (Neary, 1998; Snowden, 2002). Depuis Stevens (Stevens, 1998), 

huit études réalisées dans de nombreux pays ont recensé de façon exhaustive le nombre de 

patients atteints de vfDFT, entre 45 et 65 ans (Onyike et Diehl-Schmid, 2013). La prévalence de la 

vfDFT va de 15 à 22/100 000. Elle varie en fonction de l’âge  passant de 2.2/100 000 entre 40-49 ans 
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à 8.9/100 000 entre 60 et 69 ans) (Stevens, 1998; Rosso, 2003; Knopman et Roberts, 2011). 

L’évaluation de l’incidence ne repose que sur 3 études, celle-ci varie de 2.7 à 4.1/100 000 (Onyike et 

Diehl-Schmid, 2013). Environ 3% des vfDFT peuvent survenir entre 75 et 85 ans (Gislason, 2003). 

À partir de l’incidence, Ratnavalli et al. en 2002 (Ratnavalli, 2002) ont estimé la prévalence de la 

vfDFT à 15.1/100 000 chez les 45-65 ans au Royaume uni. La structure par âge de la population 

française étant voisine de celle de la population anglaise, le chiffre de 5000 pour la France pourrait 

être retenu, versus 850 000 cas de Maladie d’Alzheimer (MA). Aux États Unis on recense environ 10 

000 patients atteints de vfDFT. La vfDFT bien que plus fréquente que l’APP et la DS, est donc une 

maladie rare. 

 

1.3 Clinique 

L’âge moyen de l’apparition des premiers signes de la vfDFT est de 58,5 ans (±7.9), soit vingt ans de 

moins que pour la MA. La moyenne d’âge au moment où le diagnostic est posé est de 61,9 ans, 

c’est à dire 3,4 ans après le début des premiers symptômes (Garcin, 2009). On note une 

prédominance masculine. Il s’agit d’une pathologie comportementale qui débute dans 80% des cas 

par une apathie. Puis progressivement, la symptomatologie s’enrichit de signes comportementaux 

évocateurs d’un dysfonctionnement frontal dont la nature dépend de la localisation des lésions : 

altération des conduites personnelles et perte des convenances sociales, désinhibition (régions 

orbito-frontales et temporales antérieures et inférieures), impatience, impulsivité non contrôlée, 

conduites stéréotypées (atteinte striatale, cortex frontal et temporal), manque d’initiative, 

indifférence affective et absence d’empathie (régions dorso-latérales du cortex frontal). Les 

symptômes psychotiques (hallucinations, délires) sont rares (Mendez, 2008). L’examen 

neurologique est longtemps normal. A la phase de début, l’atteinte est essentiellement 

comportementale et les tests neuropsychologiques classiques sont peu altérés ou normaux.  

Les critères de Rascovsky et al. mettent l’accent sur la désinhibition comportementale (perte des 

convenances sociales, non-respect des règles de conduite automobile, dépenses inconsidérées, 

désinhibition sexuelle…), l’apathie et l’inertie (perte d’initiative, perte d’intérêt social…), la perte de 

l’empathie ou de la sympathie (émoussement affectif, indifférence…), les persévérations, les idées 

fixes, les comportements stéréotypés (tics, collectionnisme, bruxisme…) et enfin, les troubles du 

comportement alimentaire (préférence nouvelle pour les sucreries, boulimie, gloutonnerie). 

L’association de trois de ces symptômes est nécessaire pour porter le diagnostic de vfDFT avec trois 
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niveaux de certitude: diagnostic possible sur la clinique, probable sur la clinique et l’imagerie et 

certain sur la neuropathologie ou la génétique (Tableau 1) (Rascovsky, 2011). 

 

1.4 Évolution 

Il y a très peu d’études épidémiologiques incluant un large échantillon suivi longitudinalement, au 

cours desquelles la vfDFT est diagnostiquée et confirmée sur le plan neuropathologique. Pour 

Garcin, si l’on exclue les formes dites phénocopiques, l’évolution de la vfDFT, est de 5,4 ans entre le 

moment ou le diagnostic est posé et le décès (Garcin, 2009). Lorsqu’une sclérose latérale 

amyotrophique (SLA) est associée à la DFT (dans 15% des cas), cela raccourcit la durée de la 

maladie qui est alors inférieure à 3 ans (Lomen-Hoerth, 2002; Vercelletto, 2003). 

La durée d’évolution de la vfDFT est plus courte que celle de la MA : 6,9 ans en moyenne versus 9,3 

ans (Lipton, 2005). Au fil du temps, on note une tendance à l’assimilation de signes et symptômes 

appartenant aux différents sous type de DFT. Ainsi pourra-t-on observer des signes d’aphasie non 

fluente apparaître ou s’accentuer tels une réduction de langage, des persévérations, une écholalie, 

le tout allant jusqu’au mutisme en fin de maladie. On pourra également observer des signes du 

variant sémantique chez d’autres patients avec notamment d’importants troubles de la 

compréhension.  

Au plan comportemental, comme dit précédemment, il existe peu de suivi de cohorte. De 

nombreux biais interviennent : hétérogénéité des stades de la maladie, des formes de DLFT, des 

outils d’évaluation etc. L’apathie semble se majorer ainsi que les troubles de type persévérations, 

comportement d’utilisation, incontinence... (Marczinski, 2004; Boutoleau-Bretonnière, 2012). 

Cliniquement, on peut voir apparaître des signes de libération frontale tels qu’un grasping. 

Tardivement, une hypertonie des membres ou une apraxie de la marche peuvent entrainer 

progressivement un état grabataire. Il faut également surveiller l’apparition éventuelle de signes 

d’atteinte motoneuronale associée à un syndrome pyramidal, des fasciculations, une dysarthrie, 

des fausses routes etc. du fait de l’association fréquente DFT-SLA.  

Certaines formes sont atypiques par l’extrême lenteur d’évolution (15 à 20 ans), il s’agit des formes 

dites « phénocopiques » décrites par Davies et al. (Davies, 2006). Ces formes, surviennent 

principalement chez les hommes, et sont caractérisées également par la rareté des troubles du 

comportement alimentaire, par la présence d’une imagerie normale, par une conservation de 

l’autonomie. L’étiologie de ce phénotype est indéterminée. Kipps et al. 2010 évoquent la possibilité 
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d’un syndrome d’Asperger décompensé après 50 ans (Kipps, 2010). Il n’y a pas de données 

neuropathologiques en dehors du cas de Brodtmann qui a montré chez le père d’un patient atteint 

de forme phénocopique, l’existence d’une atrophie frontale avec inclusions ubiquitine positives 

(Brodtmann, 2013). Khan et al. ont mis en évidence une mutation sur le gène C9ORF72 dans 2 cas 

de formes phénocopiques (Khan, 2012). 

 

1.5 Comment porter le diagnostic ? 

1.5.1 Les échelles comportementales 

Outre l’entretien clinique, il est indispensable d’utiliser des échelles comportementales pour 

évaluer les changements de personnalité qui caractérisent cette maladie (Vercelletto, 2006; 

Boutoleau-Bretonnière, 2013). Compte tenu de l’anosognosie que peut présenter le patient, il faut 

remplir ces questionnaires avec un aidant fiable. Nous citerons trois échelles actuellement à 

disposition. 

L’Échelle de dyscomportement frontal (EDF) 

(Lebert, 1998) 

Elle permet grâce à un entretien semi structuré réalisé avec l’aidant  de rechercher la présence ou 

l’absence de quatre sous-groupes de modifications comportementales : troubles du contrôle de soi, 

négligence physique, troubles de l’humeur, et manifestations de baisse d’intérêt. Les items de l’ 

EDF reprennent les arguments principaux et complémentaires des critères de Lund et 

Manchester (Brun, 1994) modifiés par Neary et al. (Neary, 1998), ainsi que d’autres troubles du 

comportement, fréquents dans la vfDFT, rapportés par Gregory et Hodges (Gregory et Hodges, 

1996), tels que l’irritabilité, l’apathie, la labilité émotionnelle, la tendance à s’endormir sans 

stimulation. Ces troubles de la personnalité, pris de façon isolés, ne sont pas spécifiques. Cette 

échelle a cependant été validée chez 3 patients atteints de DFT, en comparaison à 43 patients 

atteints de MA et 16 atteints de démence vasculaire. Le score maximal est de 4, un score de 3 

chez un patient atteint de démence légère à modérée (avec un MMSE > 18) est évocateur de DFT. 

La sensibilité de ce test pour différencier MA et DFT est de 1OO %, la spécificité de 93 %, la valeur 

prédictive positive de 92 %, la valeur prédictive négative de 100 % et la fiabilité diagnostic  de 97 

%. Une échelle semi quantitative existe mais n’est pas validée (Grémoire, tests et échelles de la 

maladie d'Alzheimer et des syndromes apparentés, Collectif, éditions SOLAL). 
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L’inventaire neuropsychiatrique ou Neuropsychiatric Inventory (NPI) 

d’après Cummings et al., traduit en français par Robert et al.(Cummings, 1994; Robert, 1998) 

Le NPI est une échelle incontournable pour l’évaluation des troubles psycho-comportementaux. 

Cette échelle est basée sur l’interrogatoire de l’aidant naturel. Elle analyse 12 SCPD : idées 

délirantes, hallucinations, agitation et agressivité, dépression, anxiété, exaltation de 

l’humeur/euphorie, apathie/indifférence, désinhibition, irritabilité/instabilité de l’humeur, 

comportement moteur aberrant, sommeil, appétit/troubles de l’appétit. On évalue leur fréquence, 

leur sévérité et le retentissement sur l’aidant. Le score pour chaque domaine est le produit de la 

sévérité multipliée par la fréquence. Le score total additionne chaque domaine ; il varie de 0 à 144. 

L’étude princeps de validation a porté sur 40 patients ayant des troubles cognitifs de diverses 

origines dont 20 patients Alzheimer (Cummings, 1994). De nombreuses études ont fait suite dans la 

population Alzheimer notamment ((Mega, 1996; Frisoni, 1999). Cette échelle a été utilisée pour la 

première MMS moyen fois dans la DFT par Levy et al. (Wedderburn, 2008), en comparant le score 

de 22 patients DFT à celui de 30 patients présentant une maladie d’Alzheimer à un stade modéré 

des maladies. Cette échelle permettait de porter le diagnostic de DFT ou de MA pour 77% des 

patients de chaque groupe. Les patients DFT avaient des scores significativement plus élevés pour 

la désinhibition et l’apathie que les patients MA alors que ceux-ci avaient des scores plus élevés 

pour la dépression. Le score totale des patients DFT étaient globalement plus élevé que les patients 

Alzheimer, et la majorité de leurs difficultés apparaissaient pour les rubriques : apathie, 

désinhibition, euphorie et comportement moteur aberrant. Pour améliorer sa validité, Rosen et al. 

ont proposé le NPI-FTD en choisissant les 5 items les plus spécifiques de la pathologie frontale : 

l’euphorie, l’apathie, la désinhibition, le comportement moteur aberrant et les troubles du 

comportement alimentaires (Rosen, 2006). 

 

Le Frontal Behavioral Inventory (FBI) 

(Kertesz, 1997). 

Le FBI, conçu pour la DFT, a été proposé par Kertesz en 1997. Il s’agit d’un entretien semi-structuré 

avec l’accompagnant dont la durée de passation est de 15 à 30 minutes. Cet inventaire comporte 

24 items, divisés en 12 items positifs (persévération, irritabilité, jovialité excessive, irritabilité, 

comportement inadapté, impulsivité, agitation, agressivité, hyperoralité, hypersexualité, 

comportement d’utilisation et incontinence urinaire ) et en 12 items négatifs (apathie, 

aspontanéité, indifférence affective, rigidité mentale, perte de l’autocritique, négligence 

personnelle, désorganisation, distractibilité, trouble du jugement, réduction du langage, apraxie 
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verbale, main capricieuse). Le score du FBI va de 0 à 72 (Kertesz, 1997; Godefroy, 2010; Boutoleau-

Bretonnière, 2012).L’étude princeps a porté sur 12 patients avec DFT confirmées 

neuropathologiquement, 16 patients Alzheimer et 11 patients  avec des troubles dépressifs. Le cut-

off proposé pour le diagnostic de vfDFT était de 27/72. La version française utilisée a été traduite 

par nos soins (http://site-greco.net/). 

Ces échelles sont intéressantes pour le diagnostic mais peu pour le suivi. Dans une étude ancillaire 

comportementale de la cohorte nationale française visant à tester l’effet de la mémantine dans la 

DFT (Boutoleau-Bretonnière, 2012), avec un suivi prospectif de 49 patients, nous avons montré que 

le NPI n’était pas « un bon outil » pour le suivi des patients vfDFT car le scores reste stable à 2 ans, 

contrairement au FBI dont le score se modifie.  

Dans leur ensemble ces échelles restent difficiles à utiliser en routine. L’absence d’outil simple nous 

a incité à développer sur le mode de la CDR, une échelle intitulée DAPHNE (pour Deshinibition, 

Apathie, Persévérations, Hyperoralité, Négligence et perte de l’Empathie.) qui est en cours de 

validation. L’objectif est de disposer d’une échelle simple, de passation courte (10 minutes), 

reproductible, pouvant être utilisée à visée diagnostique et pour le suivi.  

 

1.5.2 Le bilan neuropsychologique 

Si l’examen comportemental est primordial pour faire le diagnostic, un bilan neuropsychologique 

doit également être réalisé. Parmi les difficultés le plus souvent rapportées, on note des troubles 

attentionnels, une réduction de la fluence verbale, des troubles des fonctions exécutives et de la 

programmation. La batterie rapide d’efficience frontale (BREF) permet une évaluation rapide de ces 

fonctions (Dubois, 2000). Néanmoins, cette évaluation cognitive standard peut s’avérer normale à 

la phase débutante, y compris les tests évaluant les fonctions exécutives (Lough, 2001). Le score au 

MMSE est souvent conservé au début de la maladie. Bien que peu représentatif de la vfDFT, il reste 

un bon indicateur de la gravité de la démence puisqu’en dessous de 18, l’examen 

neuropsychologique est impossible (Pasquier, 1999). Le langage peut être normal au début de la 

maladie en dehors d’une réduction de la fluence verbale. Toutefois des paraphasies sémantiques, 

un manque du mot et une anomie apparaissent le plus souvent  rapidement et peuvent être mis en 

évidence avec des batteries de dénomination d’images telles que la dénomination orale 80 

(Deloche et Hannequin, 1997). La présence de troubles du langage au moment où est posé le 

diagnostic, est de mauvais pronostic. À un stade plus évolué, l’évaluation cognitive est souvent 

difficile et incomplète le plus souvent à cause des troubles du comportement. L’habituelle 
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normalité des praxies gestuelles, constructives et l’absence de troubles visuo–spatiaux sont des 

éléments très importants pour différencier la vfDFT de la MA, même si cette différence peut être 

prise en défaut. 

On a longtemps considéré que la mémoire épisodique était peu perturbée au début de la maladie 

ce qui permettait de bien la distinguer de la MA. Cependant, il est maintenant acquis que des 

difficultés en mémoire épisodique ne sont plus un critère d’élimination du diagnostic (Hornberger 

et Piguet, 2012). A l’inverse de la MA, la mémoire autobiographique est altérée tôt (Thomas-

Anterion, 2000) et son altération est corrélée au syndrome dysexécutif (Piolino, 2003). Les patients 

apathiques, obtiennent de moins bons résultats aux tests neuropsychologiques que les formes 

désinhibées. L’analyse qualitative des tests neuropsychologiques est souvent plus instructive que 

l’analyse quantitative : rapidité, impatience, distractibilité, impulsivité, tests bâclés, refus, 

persévérations idéiques et graphiques, effort minimum sont caractéristiques d’un 

dysfonctionnement frontal (Snowden, 2002). C’est ainsi que des persévérations graphiques, des 

troubles de l’organisation peuvent être confondus avec une apraxie constructive.  

Si l’évaluation cognitive standard peut s’avérer normale à la phase débutante, il est aujourd’hui 

établi que les patients peuvent avoir des difficultés précoces portant sur la cognition sociale. En 

1999, Lavenu et al. a mis en évidence des troubles de l’identification des émotions faciales à 

valence négative telles que la colère, le dégoût (Lavenu, 1999). En 2002, Gregory et al. montrent 

que les patients vfDFT présentent aussi des difficultés précoces concernant la théorie de l’esprit 

(attribuer un état mental à l’autre, inférer à l’autre une croyance distincte de la sienne etc.) 

(Gregory, 2002). Depuis, de nombreux travaux ont été publiés sur ce sujet (Adenzato, 2010). Les 

tests couramment employés sont la reconnaissance des visages d’Ekman, le test des yeux 

(« reading mind in the eyes ») de Baron Cohen (Baron-Cohen, 1997), le test des faux pas (Stone, 

1998). Une batterie courte d’évaluation de la cognition sociale (SEA) adaptée à cette population a 

été proposée récemment par Funkiewiez et al. en regroupant et validant en français plusieurs 

épreuves classiques anglosaxones (Funkiewiez, 2012).  

Les activités de la vie quotidienne sont atteintes assez précocement (Boutoleau-Bretonnière, 2008) 

et plus perturbées que dans la MA, à niveau cognitif égal (Mioshi, 2010). Le fardeau de l’aidant, 

évalué avec l’échelle de Zarit est également plus lourd que dans la MA  du fait des troubles du 

comportement (Boutoleau-Bretonnière, 2008). 
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1.5.3 L’imagerie 

L’IRM encéphalique met en évidence une atrophie frontale et temporale antérieure. On peut 

également retrouver une atrophie au niveau du cingulum antérieur, de l’insula voire du thalamus. 

L’atrophie est souvent asymétrique (Schroeter, 2007). L’imagerie fonctionnelle de type 

tomographie par émissions de positons (PET) ou bien la Tomoscintigraphie à Émission Mono 

Photonique (TEMP) montre une hypofixation frontale ou frontotemporale. Les nouveaux traceurs 

tels le Pittsburgh compound B (PiB) ou le florbetapir sont intéressants pour le diagnostic différentiel 

avec la MA mais pas pour le diagnostic positif de DFT. Se fixant l’objectif de prédire la mutation 

génétique et les lésions neuropathologiques sous-jacentes en fonction du patron d’atrophie, 

Whitwell et al. ont montré récemment chez 80 patients vfDFT que la majorité des sujets ayant une 

mutation C9ORF72 ou MAPT avaient une atrophie frontale symétrique alors que ceux ayant une 

mutation de la progranuline étaient asymétriques (Whitwell, 2013).  

Les techniques d’imagerie telle l’IRM fonctionnelle au repos permettent d’étudier les réseaux de 

neurones mais avec des résultats pour l’instant contradictoires possiblement du fait de problèmes 

méthodologiques. L’intérêt pourrait résider dans la détection d’anomalies plus précoces que 

l’atrophie corticale recherchée avec les techniques d’IRM morphologique (Rohrer et Rosen, 2013). 

En effet, les explorations morphologiques et fonctionnelles actuelles peuvent être prises en défaut 

dans les formes très débutantes (Rascovsky, 2011).  

 

1.5.4 Les biomarqueurs du sang et du liquide cérébrospinal (LCS) 

La protéine tau est connue comme étant un marqueur de dégénérescence et son 

dysfonctionnement est impliqué dans de nombreuses formes de DLFT. Pourtant, les concentrations 

de protéine tau totale et phosphorylée dans le LCS semblent normales dans des taupathies 

confirmées par la génétique ou par la neuropathologie (Bian, 2008). 

L’intérêt du dosage réside dans le diagnostic différentiel avec la MA. En effet, certains patients 

peuvent présenter des troubles de la mémoire prédominants à la phase débutante qui vont faire 

évoquer une variante frontale de MA (Hodges, 2004). Dans la MA deux biomarqueurs, reflétant la 

physiopathologie de la maladie sont dosés : le peptide bêta amyloïde, impliquée dans la formation 

des plaques séniles, et la protéine tau. Dans cette maladie, les marqueurs biologiques auraient une 

spécificité et une sensibilité avoisinant les 90% par rapport aux témoins. Le profil biologique 

évocateur d’une MA est une diminution franche de la protéine béta amyloïde, et une élévation des 

protéines tau et phospho tau. 
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En revanche, ces mêmes biomarqueurs ne permettent pas de différencier la vfDFT d’une pathologie 

psychiatrique où les taux des 3 biomarqueurs (Aβ1-42, tau, et phospho-tau) dans le LCS sont 

identiques à ceux des témoins. Le dosage de la protéine tau totale dans le LCS de patients 

schizophrènes n’est pas différent de celui d’une population témoins (Schonknecht, 2003). 

Au total le dosage des biomarqueurs dans le LCR, est utile pour le diagnostic différentiel entre MA 

et DFT, mais n’est pas performant pour différencier la DFT d’une maladie psychiatrique ou d’une 

pathologie neurodégénérative autre que la MA (Boutoleau-Bretonnière, 2012). 

Le dosage de la protéine TDP-43 dans le sang et le LCS a fait l’objet d’études mais il manque de 

spécificité. Le dosage de la progranuline est actuellement réalisé en première intention lors d’une 

analyse génétique. En effet son taux est abaissé chez les patients porteurs d’une mutation du gène 

PGRN, ce qui permet d’orienter les recherches. D’autres protéines sont en cours d’exploration pour 

tenter d’augmenter les performances diagnostiques telles FAS, ou TRAIL (Hales et Hu, 2013). 

 

1.5.5 La génétique 

Les facteurs génétiques suscitent actuellement un intérêt majeur. En effet, l’importante 

hétérogénéité des DFT prend sa source dans la diversité des gènes et protéines impliquées. Des 

antécédents familiaux de démence sont retrouvés chez 30 à 50% des patients atteints de DFT 

(Seelaar, 2008; Rohrer, 2009). En 1994 Lynch et al. ont décrit une famille présentant une forme 

autosomique dominante de DFT liée au chromosome 17, inconstamment associée à des signes 

parkinsoniens et à une amyotrophie (Lynch, 1994). Depuis de nombreux gènes ont été découverts. 

Les principaux gènes incriminés sont le gène codant pour la protéine tau (MAPT), le gène de la 

progranuline et plus récemment C9ORF72 qui permet de faire le lien entre DFT et SLA. Quatre 

autres gènes ont également été impliqués avec une fréquence moindre. Il s’agit de valosin-

containing protein (VCP), chromatin-modifying protein 2B (CHMP2B), transactive DNA-binding 

protein (TARDP) et fused-in-sarcoma (FUS). Par ailleurs des cas isolés ont été décrits avec des 

mutations portant sur la dynactine (DCTN1).  

Les différents gènes connus à l’origine des DFT 

Progranuline (14%): Des mutations sur le gène de la progranuline ont été identifiées en 2006 dans 

une forme autosomique dominante de DLFT-U en lien avec le chromosome 17. La progranuline est 

un facteur de croissance ayant de multiples rôles en périphérie (inflammation, réparation, 

croissance) mais son rôle au niveau du système nerveux central est mal connu. Plus de 50 

mutations du gène PGRN ont été découvertes depuis 2006. Quand cette protéine est mutée, elle 

 11 Partie I 1 - La dégénérescence frontotemporale 



 

est exprimée à 50% de son taux normal et occasionne donc une perte de fonction pour la cellule. A 

ces mutations correspondent les inclusions neuronales ubiquitines positives, composées 

majoritairement de la protéine TDP-43. Pour autant le lien entre perte de fonction de la 

progranuline et agrégation de la TDP-43 reste inconnu. Au plan clinique, le phénotype est très 

variable. 

C9ORF72 (13%) : Récemment les expansions de répétitions de l’hexanucléotide GGGGCC ont été 

identifiées au niveau du gène C9ORF72, dans le chromosome 9. La protéine C9ORF72, qui est le 

fruit de l’expression du gène C9ORF72, n’est pas encore caractérisée et sa fonction cellulaire est 

inconnue. Sa conservation chez les vertébrés augure cependant une fonction importante, 

possiblement dans le remodelage de la membrane cellulaire. Les mutations du gène C9ORF72 sont 

actuellement responsables de 65.9% des vfDFT associées aux SLA, 12.8% des DFT (Le Ber, 2008). 

MAPT (10%) : Il s’agit du premier gène identifié dans cette maladie. A ce jour plus de 45 mutations 

sont décrites. Le gène MAPT code pour la protéine tau qui est impliquée dans l’assemblage et la 

stabilisation du cytosquelette. Les mutations entraînent soit des modifications sur la liaison aux 

microtubules, soit sur le ratio des isoformes de tau (isoformes 4R/3R) via des modifications sur le 

transcrit. Le phénotype le plus fréquemment associé à cette mutation est la vfDFT. 

VCP (4%) : La première description d’une mutation du gène VCP associait une forme frontale de 

DFT, une maladie de Paget des os et une myopathie à inclusions (Watts, 2004). Il existe des 

variations phénotypiques selon les mutations décrites (au moins 15 à ce jour) mais également au 

sein d’une même famille. Le plus souvent c’est la myopathie qui prédomine, affectant 80% des 

patients. On les appelle actuellement des protéinopathies multisystémiques du fait de la richesse 

des symptômes. 

CHMP2B (<1%) : La première mutation de ce gène a été identifiée au sein d’une famille danoise, 

avec une forme autosomique dominante (Skibinski, 2005). D’autres mutations ont été rapportées 

avec des vfDFT ou des associations DFT/SLA. 

TARDP (0.5%) : Cette mutation a été décrite dans un premier temps dans une famille associant DFT 

et SLA. Il est très rarement trouvé dans les familles de DFT. 

FUS : Les patients sont généralement très jeunes (20-45 ans) avec une présentation très 

comportementale (stéréotypies, troubles obsessionnels compulsifs, hypersexualité etc.). La 

particularité est également une importante atrophie caudée à l’imagerie cérébrale. 
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DCTN1 : Une mutation sur le gène DCTN1 encodant pour la dynactine, a été retrouvée dans une 

famille associant DFT et SLA (Munch, 2005). Des mutations sur ce gène ont également été 

rapportées à l’origine du syndrome de Perry associant syndrome parkinsonien, dysautonomie, 

hypoventilation et troubles du comportement (Caroppo, 2013). 

SQSTM1 : Cette mutation codant pour la protéine p62, avait déjà été identifiée comme une cause 

de maladie de Paget et également de SLA. Ensuite elle a été retrouvée chez quelques familles 

présentant un phénotype de DFT. Nous avons également décrit en partenariat avec l’équipe de la 

Pitié-Salpêtrière, le phénotype clinique de 3 sœurs, porteuses de cette mutation et ayant une 

forme atypique d’apraxie de la parole (Boutoleau-Bretonnière, 2015). 

 

1.5.6 La neuropathologie 

Les DLFT sont hétérogènes sur le plan neuropathologique. La neuropathologie commune consiste 

en une atrophie « en lame de canif » avec des anomalies histopathologiques de type perte 

neuronale et gliose, vacuolisation du cortex superficiel (spongiose), neurones ballonisés… 

Cette atrophie progresse des régions fronto-mésiales et orbitales vers les pôles temporaux, les 

hippocampes, le cortex dorsolatéral et les ganglions de la base (Broe, 2003).  

Le spectre moléculaire des DLFT est très étendu  sachant que le phénotype clinique vfDFT peut se 

retrouver dans bon nombre d’anomalies :  

-Les DLFT-taupathies (Maladie de Pick (3R), Paralysie supranucléaire progressive (PSP) (4R), 

Dégénérescence cortico-basale  (DCB) (4R), Démence à grains argyrophiles (4R), Tauopathie 

sporadique multisystémique avec inclusions globulaires (4R), Démence à dégénérescence fibrillaire 

diffuse avec calcifications (3R+4R). 

-Les DLFT-tardopathies par anomalie de la protéine TDP-43[(Type 1: prolongements dystrophiques 

(DN) abondants, Type 2: nombreuses inclusions cytoplasmiques neuronales (NCI) dans les couches 

corticales superficielles et profondes, Type 3: nombreux NCI, DN et inclusions intranucléaires 

neuronales (NII), type 4: nombreuses NII et quelques NCI/DN)] 

-Les DLFT-FUS (maladie à inclusion neuronale de filaments intermédiaires, maladie à inclusion 

basophile, dégénérescence lobaire fronto-temporale atypique avec inclusions ubiquitines positives). 

-Les autres: DLFT sans inclusions, DLFT  avec  immunohistochimie contre le système ubiquitine-

protéasome.  
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1.6 Les difficultés du diagnostic 

Le diagnostic de vfDFT est sous-estimé et car il est encore trop souvent confondu avec celui d’une 

pathologie psychiatrique. Une étude portant sur l’histoire naturelle des DFT conduite par Pasquier 

et al. a montré un plus long délai au diagnostic dans la DFT par rapport à la MA en regard des 

premiers symptômes (5.9 ans en moyenne) (Pasquier, 2004). En effet à la phase de début, l’apathie, 

l’anhédonie et parfois l’extraversion manquent de spécificité. Il est parfois difficile de trancher 

entre une vfDFT possible selon les critères de Rascovsky et une maladie psychiatrique d’apparition 

tardive telle une maladie bipolaire ou une schizophrénie. Par ailleurs une bipolarité vieillissante 

peut faire évoquer le diagnostic de vfDFT. Les hallucinations et les idées délirantes sont rares dans 

la vfDFT, mais peuvent s’observer et ont été rapportées dans des formes génétiques avec mutation 

sur la progranuline ou sur le C9ORF72, en particulier dans la DFT-SLA. La schizophrénie se déclare 

après 40 ans, dans 23% des cas (Le Ber, 2008; Lillo et Hodges, 2010) mais la recherche de mutations 

sur le C9ORF72 s’est pour autant avérée négative dans ces schizophrénies d’apparition tardive 

(Huey, 2013).  

Une autre difficulté diagnostique est l’existence de troubles de la mémoire épisodique qui peuvent 

être au premier plan dans dix à quinze pour cent de cas confirmés sur le plan neuropathologique 

(Graham, 2005). Dans ces cas, le dosage des biomarqueurs du LCS (marqueurs amyloïde, tau et P-

tau négatifs) est très utile pour confirmer le diagnostic. 

 

1.7 Prise en charge thérapeutique 

Il n’existe actuellement aucune prise en charge thérapeutique spécifique dans la vfDFT, très peu 

d’essais thérapeutiques en cours alors que les recherches thérapeutiques sont nombreuses dans la 

MA. Les difficultés à réaliser un essai thérapeutique dans la vfDFT s’expliquent par le fait qu’il s’agit 

d’une maladie rare et par son hétérogénéité sur le plan clinique et biochimique. La piste d’une 

action sur des neuromédiateurs dans la vfDFT se résume à un déficit sérotoninergique, non 

spécifique, à la base d'essais thérapeutiques avec les inhibiteurs de la recapture de la sérotonine 

(IRSS). Une dizaine d’études en ouvert ont été réalisées dans la vfDFT. Seules deux études ont été 

réalisées en double aveugle contre placébo (DACP). L’étude de Lebert et al. avec la Trazodone (26 

cas) était positive, mettant en évidence une diminution de 50 % du score du NPI et celle de Deakin 

et al., avec la Paroxétine (10 cas) réalisée pendant six semaines était négative (Deakin, 2004; 

Lebert, 2004). 
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La méta-analyse d’Huey et al. en 2006, portant sur les études réalisées avec les IRSS, montrait une 

amélioration de 15 points au NPI (Huey, 2006). L’étude d’Herrmann et al. en 2012 montrait au bout 

de 6 semaines de prise de citalopram à 30 mg (15 cas) une amélioration du score total du NPI (en 

particulier sur les items désinhibition, dépression, et irritabilité ) et du score total au FBI (Herrmann, 

2012). 

En dehors des essais cliniques avec les IRSS, d’autres essais thérapeutiques réalisés en ouvert, avec 

des molécules telles que les inhibiteurs de la monoamine-oxydase ou des traitements 

noradrénergiques n’ont pas montré de résultats probants. Deux essais ont été réalisés avec les 

inhibiteurs de l’acétylcholinestérase alors qu’il n’y a pas de déficit cholinergique dans cette maladie.  

L’étude en ouvert de Moretti et al. en 2004, avec la Rivastigmine (20 cas) montre une amélioration 

du score total du NPI (Moretti, 2004). Cependant, Mendez dans une étude en DAPC réalisée avec le 

Donepezil (12 cas), montre une aggravation des troubles du comportement (Mendez, 2007). 

L’utilisation des antipsychotiques typiques ou atypiques est à considérer avec prudence dans cette 

maladie. Pijenburg et al. (2003) rapportent  chez un tiers des 61 cas de vfDFT traité par 

neuroleptiques, l’apparition d’un syndrome parkinsonien, de troubles de la vigilance et une 

aggravation des troubles cognitifs (Pijnenburg, 2003). Les antiépileptiques type thymo-régulateur 

(Valproate de sodium, Carbamazepine) sont parfois utilisés en pratique courante, pour diminuer les 

troubles du comportement mais aucune étude n’a été effectuée dans cette indication.  

En 2005, la France et l’Allemagne se sont intéressées à la Mémantine. Un certain nombre de 

travaux suggère que cette molécule antagoniste des récepteurs NMDA, pourrait aussi agir sur 

l’agrégation de la protéine tau. L’étude française fut la première réalisée en DACP. Elle a porté sur 

49 cas randomisés (Vercelletto, 2011). Au bout d’un an, il n’était pas noté de différence entre le 

groupe placébo et le groupe traité sur le critère de jugement principal (CIBIC-Plus). Une différence 

statistiquement significative a été constatée pour le score global au FBI (P=0.0417), critère de 

jugement secondaire, dans le bras traité. Une analyse qualitative de la CIBIC-Plus a montré une 

tendance à l’amélioration dans le groupe mémantine par rapport au groupe placébo. En effet, 

seulement 10 patients du groupe mémantine se sont aggravés versus 17 patients dans le groupe 

placébo. 

Boxer et al. en 2013 ont montré qu’au bout de 26 semaines de traitement en DACP portant sur 81 

patients, la mémantine manquait d’efficacité puisqu’après une amélioration transitoire à la sixième 

semaine du score total au NPI, il n’y avait pas de différence entre les deux bras (Boxer, 2013). Le 

consensus actuel est donc de ne pas utiliser la mémantine dans cette indication « hope abandoned 

memantine therapy » (Hodges, 2013). 
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Une autre piste thérapeutique publiée par Jesso et al. 2011, concerne l’oxytocine dans la cognition 

sociale et les troubles du comportement dans la vfDFT. L’oxytocine utilisée en spray nasal, dans la  

vfDFT (MMSE moyen à 23) a entrainé au bout de 20 minutes, une amélioration significative de la 

reconnaissance des émotions faciales (peur, colère, tristesse) avec un discret effet sur le score au 

NPI (amélioration de 10 %), sur celui du FBI (amélioration de 9 %) chez 20 patients vfDFT (Jesso, 

2011). Une récente étude a testé la bonne tolérance de 3 doses différentes d’ocytocine chez 23 

patients DFT (Finger, 2015). 

Enfin, tout récemment, le complexe de nutriments élaboré par Danone, appelé SOUVENAID, ayant 

déjà montré efficacité dans la pathologie Alzheimer au plan mnésique,  a amélioré les troubles du 

comportement et la théorie de l’esprit dans une étude contrôlée en double aveugle versus placebo, 

d’une durée de 3 mois, portant chez 26 patients vfDFT (Pardini, 2015). 

Dans l’avenir, il pourrait s’avérer utile de s’intéresser à des agents Disease Modifying pouvant agir 

sur la TDP-43, la Progranuline ou C9ORF72 (Sha et Boxer, 2012). Des études pré-cliniques sont en 

cours (Boxer, 2013). 

En pratique courante, pour contrôler les troubles du comportement de la vfDFT, nous utilisons des 

IRSS type Citalopram, à la dose de 30 ou 40 mg. Les neuroleptiques sont à utiliser avec prudence et 

aucun essai thérapeutique n’a apporté la preuve de l’efficacité des thymo-régulateurs. 

Au plan de la prise en charge globale, on manque cruellement de structures adaptées à ces patients 

jeunes avec troubles psychocomportementaux. Des unités cognitivo-comportementales se 

développent et permettent de les accueillir ponctuellement. Un partenariat étroit avec une équipe 

de psychiatres permet quand cela est possible, de prendre en charge de manière optimale l’aspect 

comportemental. Par ailleurs, des formations spécifiques pour les aidants sont mises en place dans 

les centres référents.  
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1.8 Conclusion 

Les importantes avancées génétiques et moléculaires des dernières années ont permis de mieux 

comprendre la diversité des présentations cliniques de la vfDFT. Pour le clinicien, les enjeux sont : 

d’améliorer le diagnostic précoce, de disposer de biomarqueurs fiables corrélés à la pathologie 

sous-jacente et bien entendu de pouvoir traiter de manière curative. 

 

Tableau 1. Les critères de vfDFT de Rascovsky 
(Rascovsky, 2011) 

VfDFT possible 

Trois des symptômes suivants doivent être présents : 

A Désinhibition comportementale précoce, 

B Apathie ou inertie précoce, 

C Perte précoce d’empathie ou de sympathie, 

D Comportements ritualisés, persévératifs, stéréotypés précoces, 

E Hyperoralité et changements alimentaires, 

F Neuropsychologie : troubles des fonctions exécutives, relative conservation de la mémoire 
épisodique et des fonctions visuospatiales. 

VfDFT probable 

Tous les signes suivants doivent être présents : 

A Critères de DFT possible, 

B Déclin fonctionnel significatif, rapporté par l’aidant ou mis en évidence par la CDR ou autre, 

C Imagerie compatible avec une vfDFT. 

VfDFT certaine 

Le critère A doit être présent et associé à B ou C : 

A Critère de vfDFT probable ou possible, 

B Confirmation anatomopathologique de DLFT par biopsie ou à l’autopsie, 

C Présence d’une mutation génétique causale. 

Exclusion 

Pathologie neurologique non dégénérative ou autre, 

Maladie psychiatrique, 

Biomarqueurs en faveur de maladie d’Alzheimer. 
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Figure 1. Classification clinique, biologique, pathologique et génétique des DLFT 
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2 Les symptômes comportementaux, pivots de la vfDFT 

2.1 Définition 

Lorsque l’on évoque le diagnostic de « démence », on fait généralement référence à un déclin des 

fonctions cognitives. Pour autant, les troubles psycho-comportementaux font également partie 

intégrante de la pathologie « démentielle ». Alois Alzheimer dans sa description de 1906, retenait 

les troubles du comportement comme des éléments prédominant de la symptomatologie avec 

notamment la paranoïa, les hallucinations… (Kozman, 2006). S’ils surviennent à un stade variable 

de la maladie d’Alzheimer, ils sont, par définition, révélateurs de la variante frontale de la 

dégénérescence frontotemporale. 

Les troubles psycho-comportementaux (TPC) encore appelés symptômes comportementaux et 

psychologiques de la démence, sont définis comme des symptômes de distorsions de la perception, 

du contenu de la pensée, de l’humeur ou du comportement fréquemment observés chez les 

patients présentant des troubles cognitifs [(conférence de consensus de l’International 

Psychogeriatric Association (IPA, 2003)]. Ce ne sont pas des symptômes annexes des troubles 

cognitifs, mais des manifestations propres ayant des conséquences spécifiques sur la prise en 

charge et le pronostic fonctionnel. 

 

2.2 Les différents symptômes comportementaux 

Il existe plusieurs classifications. Il n’y a pas de consensus sur une classification donnée car 

l’association de différents symptômes comportementaux est la résultante de nombreux facteurs 

internes et externes. 

Ils ont été classés par exemple, selon le type d’expression et regroupés en sous-groupes 

syndromiques: troubles affectifs et émotionnels, troubles psychotiques, troubles du 

comportement, troubles des fonctions élémentaires (IPA, 2003). 

On distingue alors :  

 Les troubles affectifs : 

o Anxiété, 

o Dépression, 

o Perturbations émotionnelles, 
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o Apathie, 

 Les troubles psychotiques : 

o Idées délirantes, 

o Hallucinations, 

o Troubles de l’identification et troubles perceptifs, 

 Les troubles comportementaux proprement dits : 

o Agitation, 

o Agressivité, 

o Stéréotypies, 

o Comportement moteur aberrant, 

 Les troubles des fonctions instinctuelles : 

o Sommeil, 

o Appétit, 

o Sexualité. 

 

Cette classification est construite sur le modèle des pathologies psychiatriques et peut de ce fait 

être plus ou moins adaptée aux maladies neurodégénératives. 

Une autre possibilité est de classer les troubles comportementaux à partir d'une approche 

descriptive basée sur la présentation clinique dominante. En effet, le concept de « syndrome 

frontal » décrit par Luria comprenant impulsivité, persévérations, grasping etc., a évolué ces 

dernières années. Le Groupe de Réflexion sur l'Évaluation des Fonctions EXécutives (GREFEX) 

[commission du Groupe de Réflexion sur l'Évaluation Cognitive (GRECO)] a en effet distingué deux 

composantes : le syndrome dysexécutif cognitif et le syndrome dysexécutif comportemental   

(Godefroy et GREFEX, 2008). Dans le syndrome dyséxécutif comportemental, les perturbations du 

caractère et du comportement peuvent se manifester aussi bien dans le registre de la pseudo-

psychopathie que celui de la pseudo-dépression. En apparence opposées, ces deux modifications 

d'activité peuvent être observées chez un même patient. La pseudo-dépression rassemble un 

ensemble de comportements caractérisés par une hypoactivité globale (apathie, aspontanéité, etc.), 

tandis que la pseudo-psychopathie rassemble des comportements caractérisés par une 

hyperactivité globale (comportement social inapproprié, impulsivité, distractibilité, désinhibition 

sexuelle, etc.). On observe également des persévérations de règles opératoires, des 

comportements stéréotypés et un syndrome de dépendance à l'environnement. Les confabulations 

et paramnésies reduplicatives, l'anosognosie et l'anosodiaphorie, les troubles émotionnels et du 
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comportement social, les troubles du comportement alimentaire, sexuel et sphinctérien  sont 

considérés comme non spécifiques mais participent également au syndrome dysexécutif 

comportemental. Les mécanismes des troubles comportementaux sont peu connus. Certains 

troubles sont plutôt considérés comme l’expression d’un déficit cognitif dans le domaine 

comportemental. Ainsi, l'atteinte de la flexibilité conceptuelle serait responsable des 

persévérations, tandis qu'un déficit de l’attention sélective serait à l'origine de la distractibilité 

(Godefroy et Rousseaux, 1996). Les comportements d’utilisation et d’imitation traduiraient une 

atteinte du contrôle cognitif d’inhibition (Lhermitte, 1986; Shallice, 1989). Une autre manière de 

dichotomiser les troubles est d’opposer les troubles dits productifs ou positifs (comportement 

d’agitation, d’agressivité, symptômes psychotiques etc.) aux troubles dits de retrait ou négatifs 

(apathie, retrait social etc.). 

Cette classification a été retenue par Kertesz pour l’élaboration de l’échelle FBI (Kertesz, 1997). 

 

2.3  Symptômes comportementaux de la DFT 

On mesure tout d’abord l’importance et le poids de ces symptômes comportementaux en 

s’intéressant à la maladie d’Alzheimer. Dans cette pathologie, la survenue et l’aggravation des 

symptômes comportementaux sont associées à un mauvais pronostic de la pathologie avec un 

déclin plus rapide, une répercussion sur l’autonomie (Lyketsos, 2007) et une altération de la qualité 

de vie. Cela a également des répercussions sur la prise en charge médico-économique. Il est très 

difficile d’appréhender la prévalence de ces troubles (van der Linde, 2012). Ceci est dû à la diversité 

des symptômes mais également aux différents outils utilisés pour les mesurer. De nombreuses 

études s’intéressent surtout à la dépression, à l’anxiété et non à la totalité des TPC. Il est rapporté 

que les TPC sont présents chez 50% des patients présentant une pathologie cognitive, suivis en 

consultation mémoire et chez plus de 75% des patients institutionnalisés (Zaudig, 2000). La 

dépression, l’anxiété et l’irritabilité sont les symptômes les plus fréquemment rapportés, suivis par 

l’apathie et l’agitation. 

Or, dans la population des vfDFT, 100% des patients présentent des symptômes comportementaux 

puisque cela fait partie de critères de la maladie. On comprend de ce fait toute la difficulté de la 

prise en charge de cette maladie et ce dès le stade débutant. 

Dans une étude prospective portant sur 119 patients et leurs aidants et évaluant le NPI, de Vugt et 

al. (de Vugt, 2006) ont montré que ce sont moins les troubles du comportement que la réaction 
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émotionnelle de l’aidant aux troubles psycho-comportementaux qui étaient prédictifs de l’entrée 

en institution. Il a par ailleurs été montré par Sink et al. (Sink, 2006) que certaines caractéristiques 

des aidants sont associées aux troubles psycho-comportementaux et ceci indépendamment des 

caractéristiques des patients et, notamment, de la sévérité de la démence. Ainsi le fait d’être un 

aidant jeune, avec un bas niveau d’éducation, dépressif, et de passer beaucoup de temps auprès de 

la personne malade, était associé à une augmentation du nombre de troubles du comportement 

rapportés ou de la majoration des troubles existants. 

Dans la population vfDFT, la réaction émotionnelle de l’aidant est également importante à prendre 

en compte. Il a en effet été démontré que le fardeau de l’aidant est très lourd dans cette affection 

et la dyade aidant-aidé tient bien entendu une place importante dans la majoration ou au contraire 

la minoration des répercussions des troubles au quotidien (Riedijk, 2006; Boutoleau-Bretonnière, 

2008). 

Deux formes principales de vfDFT ont longtemps été proposées sur le plan comportemental : la 

forme apathique ou pseudo-dépressive considérée comme la plus fréquente et la forme désinhibée 

ou pseudo-maniaque (Snowden, 2001). 

Tous les patients atteints de vfDFT présentent des troubles du comportement et des troubles 

affectifs et émotionnels au moment du diagnostic (Pasquier, 1999) ou en tout cas, les symptômes 

comportementaux sont à l’avant-scène de la maladie, les troubles cognitifs pouvant être alors 

modérés voire absents. Si l’apathie est pour de nombreux auteurs le plus fréquent (Diehl-Schmid, 

2006), la fréquence des troubles des fonctions élémentaires (sommeil, continence…) est beaucoup 

moins importante à la phase débutante (< 50%). Les conduites persévératives ou comportements 

ritualisés sont également très fréquents et assimilés aux troubles psychotiques  dans la 

classification de l’IPA (Rascovsky, 2011). Mais il est important de noter qu’en revanche les 

symptômes psychotiques de type délire, hallucinations sont très rares (Mendez, 2008). 

En 2011 est parue la révision des critères de DFT par le « FTDC consortium ». Ce consortium se 

composait de  16 équipes internationales avec une expérience clinicopathologique reconnue et 46 

cliniciens « experts ».  

L’étude a porté sur 137 observations clinicopathologiques avec données cliniques, 

neuropsychologiques et données d’imagerie. Cette cohorte comprenait 39,7% de tauopathies et  

26,3% de cas avec une histoire familiale au premier degré de troubles cognitifs similaires.  Cent 

quatre cas avaient bénéficié d’une exploration génétique dont 22,1% avec mutation identifiée (16 

MAPT et 7 PGRN). 
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La cohorte se composait de  59% d’hommes. Le premier MMS moyen était à 22,2 (± 7.0). L’âge 

moyen de début était de 58 ans ± 11.1 (71% avant 65 ans). Le premier diagnostic clinique évoqué 

était la DFT (69,3%). A noter 14,8% de diagnostic de maladie d’Alzheimer. 

Selon ces critères, la vfDFT est possible si 3 critères parmi 6 dont 5 comportementaux, le sixième 

étant un syndrome dyséxécutif. 
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Tableau 2. Détails des critères cliniques de Rascovsky 
(% : pourcentage de patients chez lesquels le critère est présent dans la cohorte neuropathologique) 
(Rascovsky, 2011) 

Critère 1 : Désinhibition comportementale précoce (76%) 

– Comportement social inapproprié 

– Perte des bonnes manières ou de la bienséance 

– Actions impulsives, irréfléchies, sans prise en compte des conséquences : jeux d’argent, achats 
inconsidérés, conduite automobile…  

 

Critère 2 : Apathie ou inertie précoce (84%) 

–Apathie : perte de motivation ou d’intérêt 

–Comportement passif ou aspontané 

– Inertie : manque d’initiative, arrêt d’activités en cours 

 

Critère 3 : Perte précoce de sympathie/empathie (72%) 

–Incapacité à lire et interpréter les émotions, à imaginer le point de vue des autres, indifférence 

– Réponses diminuées aux besoins et sentiments des autres 

– Désintérêt social, détachement, comportement distant 

 

Critère 4 : Comportements stéréotypés, persévératifs, compulsifs/rituels précoces (66%) 

– Mouvements répétitifs simples 

– Comportements répétitifs complexes, rituels 

– Stéréotypies du discours 

 

Critère 5 : Hyperoralité ou changement du comportement alimentaire (59%) 

– Changement des goûts alimentaires 

– Gloutonnerie, abus d’alcool ou de tabac 

– Exploration orale ou consommation d’objets non alimentaires 

 

Critère 6 : Profil neuropsychologique évocateur (60%) 

– syndrome dyséxécutif : planification, initiation, abstraction, fluences, résolution de problèmes… 

– préservation relative de la mémoire : verbale et non verbale 

– préservation relative des fonctions visuospatiales : recopiage de figures géométriques, localisation, pas de 
désorientation spatiale 
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2.4 Structures impliquées 

Les données de la littérature suggèrent depuis longtemps que les lésions anatomiques sous tendant 

les troubles du comportement dépassent largement le lobe frontal (Canavan, 1985). 

Lors d’une étude de morphométrie en IRM, des auteurs ont montré chez 26 patients DFT dont 12 

patients vfDFT que l’apathie était associée à une atrophie prédominante au niveau du noyau caudé 

droit (incluant le striatum ventral), la jonction temporopariétale, la partie posterioinférieure et 

temporal médial du lobe temporal et la région frontale operculaire (Eslinger, 2012). Il y a donc une 

altération des circuits des ganglions de la base qui rend compte de l’intrication des troubles du 

comportement, du déficit exécutif et social. Comme on l’a vu précédemment, les différences de 

flexibilité conceptuelle pourraient être à l’origine du comportement de persévérations. 

Une autre étude portant sur 18 patients vfDFT avec confirmation neuropathologique, a montré une 

atrophie significative et prédominante au niveau frontal mésial, suivie par l’atrophie insulaire et 

operculaire (Pereira, 2009). 

Plus récemment, des auteurs se sont intéressés à la relation entre le comportement et la mesure 

prospective de l’atrophie chez 26 patients vfDFT et plus particulièrement à l’impact de certains 

troubles du comportement à l’inclusion sur la progression de l’atrophie en suivi longitudinal. La 

progression de l’atrophie à 1 an dans le cortex ventromédial préfrontal était corrélée au domaine 

« comportement » de la CDR frontale, et aux items euphorie, apathie et désinhibition du NPI. Le 

score global du FBI était significativement associé à la perte totale de substance blanche et 

également à l’atrophie du lobe frontal (Lu, 2013).  

D’autres font des distinctions entre les formes droite et gauche. 

Enfin, il a très récemment été mis en évidence des phénotypes cliniques en lien avec des formes 

génétiques particulières. On citera la mutation FUS qui est à l’origine de moins de 10% des vfDFT et 

entraine une forme très jeune de la maladie avec un début précoce avant 45 ans, une évolution 

rapide et une expression comportementale sévère parfois pseudo psychotique. L’imagerie se 

caractérise par une atrophie des noyaux caudés et des hippocampes (Snowden, 2001). 
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2.5 En résumé 

De nombreux facteurs de variabilité : prédominance hémisphérique, support neuropathologique, 

génétique… rendent compte de la diversité des présentations cliniques.  

Les études longitudinales, portant sur de larges échantillons et utilisant une échelle standardisée 

sont peu nombreuses. 

Les interactions entre comportement, cognition, facteurs psychologiques, sociaux et biologiques 

restent encore à déterminer. 

Les caractéristiques des populations, les critères d’inclusion et d’exclusion, les facteurs de risques, 

la prévalence et la progression des symptômes comportementaux ont d’importantes implications 

en matière de prise en charge, d’où l’intérêt de mener une étude prospective sur un échantillon le 

plus large possible compte tenu de la faible prévalence de la maladie avec un suivi sur au moins 2 

ans. 
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3 Les symptômes cognitifs de la vfDFT 

Nous allons revoir succinctement comme nous l’avons fait pour les troubles du comportement, les 

symptômes cognitifs de vfDFT sans présenter tous les modèles théoriques, afin de positionner le 

sujet de notre thèse. 

Concernant les fonctions exécutives nous nous rapportons au travail du GREFEX. Il faut rappeler 

dans ce contexte que les patients qui ont contribué à élaborer les règles de bonne pratique 

d’utilisation des tests exécutifs sont essentiellement des patients cérébro-lésés avec AVC et 

traumas crâniens. 

De ce fait, les épreuves proposées pour évaluer les fonctions exécutives si elles restent 

intéressantes dans la DFT ne sont pas forcément adaptées à tous les patients. En outre, le travail de 

ce groupe n’aborde pas les interactions entre fonctions exécutives et cognition sociale, ce qui est le 

projet du groupe GREFEX II. 

 

3.1 Les symptômes dyséxécutifs 

3.1.1 Définitions 

Les fonctions exécutives recouvrent une grande variété de processus cognitifs de haut niveau qui 

permettent la flexibilité et l’adaptation de la pensée et du comportement en réponse aux 

changements.   

De nombreux modèles théoriques existent concernant le fonctionnement exécutif qui est 

assurément extrêmement complexe. Comme on l’a vu précédemment, le GREFEX, commission du 

GRECO, a distingué deux composantes : le syndrome dyséxécutif cognitif et le syndrome 

dyséxécutif comportemental. 

 

Les troubles dits spécifiques du syndrome dyséxécutif sont divisés en cinq catégories : 

1. Inhibition de réponse et attention focalisée 

L'atteinte des mécanismes inhibiteurs est la difficulté la plus fréquemment associée à un 

dysfonctionnement frontal. Ce trouble peut aller dans le sens d'un excès, ou d'un défaut, causant 

dans le premier cas une réduction des activités auto-indicées, et dans le second une distractibilité 
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accrue aux facteurs environnementaux, des actions inappropriées, ou encore des persévérations. 

Le déficit de l'attention focalisée est fortement lié au mécanisme d'inhibition. 

2. Déduction et génération de règles 

Les erreurs des patients dysexécutifs sont dues à l'abandon prématuré de règles acquises et à la 

génération de règles irrationnelles. Plus les règles sont abstraites, plus cette aptitude est perturbée. 

3. Maintien de règles et flexibilité 

Les patients dysexécutifs ont des difficultés à passer d'un comportement à un autre, à adapter leur 

comportement en fonction des changements environnementaux qui se traduisent par des réponses 

stéréotypées. 

4. Prise d'informations et stratégies 

La prise d'informations, principalement dans le domaine visuel, est perturbée : elle peut être 

fragmentaire ou focalisée sur des détails peu importants. Les stratégies de récupération 

d'informations en mémoire peuvent également être perturbées, comme le montrent les 

performances déficitaires aux fluences verbales. 

5. Planification et résolution de problèmes 

Les difficultés concernant « l'organisation d'une série d'actions visant à atteindre un but »  sont 

multiples. Elles peuvent toucher la prise de conscience de l'existence d'un but à définir, la 

formulation de ce but, l'élaboration de différents plans d'actions possibles, le choix du plan d'action 

optimal, l'initiation du plan d'action choisi, et la régulation en fonction du résultat obtenu et des 

changements de l'environnement. Ainsi, certains patients, alors que leurs capacités de formulation 

de buts sont intactes, sont dans l'incapacité d'élaborer un plan d'action précis, ils n'ont pas de 

stratégie, peuvent omettre une étape importante ou être confus dans l'organisation temporelle. 

D'autres patients établissent des stratégies à partir d'une analyse superficielle, ce qui les conduit à 

proposer des plans irréalistes qui ne mènent pas à l'objectif. 

 

3.1.2 Circuits impliqués 

Le syndrome dyséxécutif est tellement complexe et multiple qu’il ne saurait être réduit au cortex 

préfrontal. Certains patients ayant une lésion frontale ne présentent en effet pas de syndrome 

dyséxécutif et à l’inverse des patients sans lésion frontale ont un syndrome dysxécutif. Pour autant, 

l’atteinte du cortex préfrontal est au premier plan dans la genèse des troubles exécutifs des 

patients vfDFT. 
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Figure 2. Cortex préfrontal 

(vues antérieure, latérale et de la face interne du cortex préfrontal gauche) 

 

 

 

3.1.3 Moyens d’investigation clinique 

 

Tableau 3. Principaux tests évaluant les fonctions exécutives 
(d’après Godefroy et al., 2003) 

Processus exécutifs Tests 

Inhibition Go/No-Go 

Stroop 

Hayling 

Division de l’attention Tâches doubles 

Déduction de règles Induction temporelle 

Classement de carte 

Maintien d’une règle correcte Classement de carte de Brixton 

Flexibilité conceptuelle Trail making B 

Wisconsin 

Génération d’informations Fluences verbales et non verbales 

Planification et résolution de problèmes Tour de Londres 

Processus stratégiques en mémoire épisodique Épreuve du RL-RI 16 

California verbal learning test 
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3.1.4 Syndrome dyséxécutif et vfDFT 

Le syndrome dyséxécutif fait partie des critères révisés de vfDFT dans la forme possible. Pour 

autant comme on l’a déjà vu, celui-ci n’est ni nécessaire, ni suffisant pour poser le diagnostic de 

forme comportementale de DFT. 

L’évaluation cognitive globale standard peut s’avérer normale à la phase débutante des démences 

frontales. Notamment les tests évaluant les fonctions exécutives peuvent être correctement 

réalisés (Lough, 2001). Les patients vfDFT, lorsqu’ils présentent un syndrome dyséxécutif, ont des 

difficultés dans la génération d’informations. Dans les tâches d’évocation lexicale, les patients 

produisent peu d’items du fait de stratégies de recherche pauvres, avec parfois des persévérations 

ou même des intrusions. L’explication de proverbes nécessitant un bon niveau d’abstraction, est 

souvent altérée. La flexibilité mentale est diminuée au Wisconsin ou à la partie B du TMT. Une 

moins bonne résistance aux interférences testées avec des épreuves de ‘go - no go’ ou encore dans 

le stroop est aussi une des difficultés exécutives pouvant être observées. 

 

3.2 Les symptômes mnésiques de la vfDFT 

3.2.1 La mémoire épisodique 

Nous nous attacherons à l’étude des troubles de la mémoire épisodique chez les patients  vfDFT. 

Un souvenir est épisodique s’il comporte encore les éléments de sa source porteur de multiples 

détails qui font naitre et alimentent l’impression de revivre l’épisode. Un souvenir épisodique 

s’inscrit dans un contexte spatial, temporel et émotionnel. La mémoire épisodique sous-tend 

l’encodage, du stockage et de la récupération d’informations personnellement vécues. 

Le souvenir épisodique est associé à un état de conscience dit « autonoétique » qui offre à 

l’individu la capacité de « voyager mentalement dans le temps », de se représenter consciemment 

les événements passés et de les intégrer à un projet futur (Wheeler, 1997). La conscience 

autonoétique donne la possibilité à l’individu de prendre conscience de sa propre identité dans un 

temps subjectif (le « Self ») qui s’étend du passé au futur et lui permet une impression subjective 

du souvenir (Tulving et Kroll, 1995; Wheeler, 1997). 
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3.2.2 Les circuits impliqués 

La mémoire s’organise dans un vaste réseau neuronal comprenant le circuit de Papez avec 

notamment l’hippocampe et le cortex cingulaire, le cortex associatif pariétal et le cortex frontal. Le 

lobe frontal en plus d’être le principal support des activités cognitives complexes est impliqué dans 

le fonctionnement de la mémoire épisodique et de la métamémoire c’est à dire de la capacité d’un 

individu à juger de ses capacités mnésiques. Les lésions frontales perturbent les stratégies 

d’encodage et de récupération ainsi que la vérification de l’information récupérée. Lorsqu’un sujet 

avec un dysfonctionnement frontal doit évoquer une liste de mots appartenant à diverses 

catégories sémantiques (fruit, profession etc.), il s’aide peu des indices catégoriels et a tendance à 

produire des intrusions sémantiques. Enfin, il a du mal à reproduire l’ordre temporel de 

présentation des mots et à se souvenir du lieu de cette présentation.  

 

3.2.3 Mémoire épisodique et vfDFT 

On a longtemps opposé MA et vfDFT par le fait que la mémoire épisodique était peu perturbée 

dans cette dernière. Les critères de Neary rapportait : « Absence de troubles sévères de mémoire, 

de troubles visuo-spatiaux et perceptifs » (Neary, 1998). 

Dans les critères révisés de Rascovsky on retrouve : « Préservation relative de la mémoire 

épisodique ». 

Actuellement, on admet que des difficultés en mémoire épisodique ne sont plus un critère 

d’élimination du diagnostic de vfDFT (Hornberger et Piguet, 2012). Horneberger et Piguet ont 

montré dans une étude prospective que les patients vfDFT avaient des difficultés  en mémoire 

antérograde épisodique significatives dans les épreuves de rappel libre. De plus,  ces troubles 

mnésiques étaient associés à une atrophie corticale aussi sévère que celle observée chez les 

patients Alzheimer. L’intensité des troubles mnésiques des patients Alzheimer était corrélée à 

l’atrophie hippocampique et frontale. Les performances mnésiques des patients DFT n’étaient 

corrélées qu’à l’atrophie frontale. Ceci suggère que les patients MA et vfDFT peuvent avoir un 

déficit mnésique comparable mais que celui-ci est sous tendu par des atteintes neuronales et des 

mécanismes différents. 

Enfin, l’absence d’amnésie serait surtout l’apanage des patients « phénocopiques ». 

Ce point a pu entrainer des biais dans certaines études neuropsychologiques en sous estimant ce 

déficit retrouvé très fréquemment, en pratique clinique (Hornberger, 2010).  
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3.2.4 Moyens d’investigation clinique 

Compte tenu de ce que nous venons d’exposer, on privilégie dans l’expertise des patients DFT des 

tests de mémoire avec contrôle de l’encodage, rappel libre et rappel indicé. Dans notre pratique les 

deux outils les plus utilisés sont le RL-RI 16 et le CLVT. Toutefois des outils sans contrôle de 

l’encodage peuvent avoir un intérêt car ils sont particulièrement difficiles à réaliser par ces patients 

et peuvent favoriser la génération d’intrusions ou de fabulations (liste des 15 mots de Rey, 

mémoire de récits). 

 

3.3 Le langage 

Dans les critères de Neary, les troubles du langage comprenaient 4 axes : altération de l’expression 

orale, discours réduit (aspontanéité ou logorrhée), discours stéréotypé, écholalie, mutisme. A la 

phase débutante, il est classique d’observer peu de difficultés dans les textes de langage formels 

(description de scènes, dénomination etc.) excepté parfois les fluences verbales. Ceci explique qu’il 

est relativement facile de mener un bilan neuropsychologique assez large avec ces patients à ce 

stade. En cela la vfDFT se distingue des 2 autres formes de DFT : le variant sémantique et l’aphasie 

primaire progressive non fluente. Quel que soit la présentation initiale, le tableau évolue vers un 

mutisme (Pasquier, 1999).  

 

3.4 Les troubles de la cognition sociale  

La cognition sociale réunit l’ensemble des aptitudes et expériences émotionnelles régulant les 

relations entre les individus et les prises de décisions : objectifs et buts de nos vies. Cela implique à 

la fois la représentation des états mentaux d’autrui avec la théorie de l’esprit (TDE) et le traitement 

des émotions. La littérature est devenue si importante avec plusieurs publications par semaine qu’il 

est impossible de faire un rapport exhaustif de toutes ces nouvelles données accumulées depuis le 

début des années 2000. 

Nous présentons volontairement un résumé succinct en lien avec notre travail de thèse. 

3.4.1 La théorie de l’esprit  

Définition 

Initialement le fait des primatologues Premack et Woodruff (1978), le concept de TDE se réfère à 

l’aptitude qu’auraient certaines espèces à comprendre que leurs semblables ont des états d’esprit, 
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des désirs, des émotions, des croyances, des intentions et à pouvoir préciser le contenu de ces 

représentations (Premack et Woodruff, 1978). 

La capacité d’un individu à attribuer des états mentaux à lui-même et aux autres repose sur un 

système d’inférences et permet l’élaboration de prédictions, d’anticipation quant au 

comportement d’autrui. Les états mentaux peuvent être les états perceptifs (comme l’attention), 

les états volitionnels (comme les désirs), les états épistémiques (comme les connaissances, les 

intentions, les croyances) inobservables en tant que tels et à partir desquels il devient possible 

d’expliquer et de prédire des comportements. Pour Baron-Cohen, l’adaptation sociale découlerait 

de la TDE (Baron-Cohen, 1995). 

 

Circuits impliqués 

Il est habituel de distinguer deux types d’état mentaux inférés : cognitif et affectif. 

Brothers et Ring font référence en 1992 au « froid » et au « chaud » pour désigner ces deux voies : 

cognitive et affective (Brothers et Ring, 1992). 

 Le processus cognitif « froid » sous-tend des inférences provenant des connaissances et 

croyances (inférer ce à quoi la personne pense). Ces processus sont organisés dans les cortex 

prefrontal dorsolateral (DLPC) et dorsomédial (DMPC).  

 Le processus « chaud » sous-tend des inférences provenant des émotions : inférer ce que la 

personne éprouve. Ces processus sont organisés dans les cortex orbito-frontal (OFC) et inféro-

lateral (ILFC). 

Pour certains auteurs, la TDE (chaude) est très proche de l’empathie. Toutefois pour d’autres, 

l’empathie s’accompagne en plus de la TDE (chaude) du partage de l’émotion de l’autre. Pour 

autant on peut appréhender la tristesse de l’autre sans pour autant être affecté émotionnellement. 

L’ensemble de ces réseaux neuronaux sont de surcroit, reliés au système limbique et au striatum 

(Abu-Akel et Shamay-Tsoory, 2011). Au plan pharmacologique, la dopamine et la sérotonine sont 

particulièrement impliquées dans le bon fonctionnement de ces circuits  (Abu-Akel, 2003).  

D’autres circuits sont impliqués notamment les fonctions associées à l’inférence. Lorsqu’un sujet 

doit inhiber sa propre perspective, il solliciterait le cortex préfrontal droit (van der Meer, 2011). 

Lorsqu’un sujet oriente son attention vers les indices pertinents de l’environnement,  il solliciterait 

la jonction temporo-pariétale gauche (Samson, 2004). Lorsque le sujet a une représentation 
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temporaire de l’état mental d’autrui, il sollicite ses capacités en mémoire de travail ainsi qu’un 

traitement de la pragmatique du langage. 

 

Figure 3. Réseaux neuronaux des états mentaux affectif  et cognitif 
(Abu-Akel et Shamay-Tsoory, 2011) 

 
DLPFC : cortex préfrontal dorsolatéral ; DMPFC : cortex préfrontal dorsomédial ; dACC : cortex cingulaire antérieur 
dorsal ; vACC cortex cingulaire antérieur ventral ; OFC : cortex orbitofrontal ; vMPFC : cortex préfrontal médial 
ventral 

 

Moyens d’investigation clinique 

Les tests sont nombreux. Beaucoup d’entre eux ne sont pas traduits en langue française et sont 

plutôt utilisés chez les enfants autistes. De plus certains tests sont pluridimensionnels et peuvent 

évaluer plusieurs aspects de la cognition sociale : le test des faux pas permet ainsi d’évaluer des 

aspects cognitifs et des aspects affectifs. Nous présentons très brièvement selon les classifications 

les plus courantes, un certain nombre d’outils considérés comme des gold standard de l’évaluation 

de la cognition sociale. 
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Premièrement, il existe des tâches d’attribution d’états mentaux épistémiques. On peut citer les 

tests des fausses croyances de premier ordre. Ces tests cherchent à évaluer l’habilité d’un individu 

à inférer que quelqu’un à une fausse croyance qui diffère de la sienne. L’histoire de Sally et Anne en 

est un bon exemple (Baron-Cohen, 1985; Wellman, 2001). 

 

Figure 4. Sally et Anne 

(Baron-Cohen, 1985) 

traduit en français 

 

 

Dans les tests de la fausse croyance de 2ème ordre, il ne suffit pas d’inférer les pensées d’une autre 

personne au sujet du monde mais il faut inférer la représentation mentale qu’une personne a de 

celle d’une autre personne. On peut citer là encore le test de Sally et Anne (Baron-Cohen, 1989). 

Comme dans l’histoire précédente, Anne voit Sally placer un objet à un certain endroit puis Sally 

quitte la pièce. Mais cette fois, quand Anne change l’objet de place, Sally regarde discrètement 

dans la salle et voit la nouvelle localisation de l’objet. On pose au sujet une série de questions sur 

les croyances de Sally et d’autres aspects de la scène. 
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Dans cette mouvance, il existe d’autres épreuves comme le test des Voisins Curieux, plus adapté 

aux adultes. Cette épreuve comporte trois types de réponses proposées au patient : fausses 

croyances, vrais croyances et réponses habituelles attendues dans le scénario. Par exemple, l’objet 

est placé dans une boite dont l’apparence est associée à un type de contenu (carton à pizza pour 

pizza et boite à céréales pour céréales) et bien entendu un objet sans rapport est aussi utilisé dans 

le test. En cas de difficultés à suivre les indices pertinents de l'environnement, les erreurs portent 

sur les scenarii de fausses et de vraies croyances, avec des réponses correspondant au contenu 

habituel de la boite (Samson, 2007). 

Enfin il existe aussi en langue française le TOM 15 (Desgranges, 2012). 

 

Deuxièmement, il existe des tâches d’attribution d’états mentaux affectifs. Le plus connu est le Test 

de “Reading the Mind in the Eyes (RME)”. 

Ce test consiste en la présentation de photos de la région des yeux de visages humains. Les 

participants doivent choisir 1 mot entre 4 imprimés sur une feuille et qui doit le mieux décrire ce 

que le regard photographié, exprime (Baron-Cohen, 1997; Baron-Cohen, 2001). Il existe une version 

française validée par l’équipe d’Angers (Thomassin-Havet, 2007). 

 

Figure 5. Exemple de photographie de regard issu du test de Baron-Cohen 
(Baron-Cohen, 2001; Thomassin-Havet, 2007) 
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Un certain nombre d’épreuves ont des tâches mixtes. On peut citer le test des faux pas (Stone, 

1998) dont il existe une version française  (Boutantin, 2010). On peut citer encore le test de Yoni 

(Shamay-Tsoory, 2007). 

Enfin, on distingue les tâches d’attribution d’intention (Sarfati, 1997).  

 

Tableau 4. Récapitulatif des différents tests de cognition sociale 

Test Auteur Domaine 

Test de la fausse croyance de 1er ordre Baron-Cohen, 1985 cognitif 

Test de la fausse croyance de 2ème ordre Baron-Cohen, 1989 cognitif 

Test des fausses croyances TOM 15 Desgranges, 2012 cognitif 

Test des voisins curieux Samson, 2007 cognitif 

Test de “Reading the Mind in the Eyes Baron-Cohen, 1997 affectif 

Test des Faux pas Stone, 1998 cognitif et affectif 

Test de Yoni  Shamay-Tsoory, 2007 cognitif et affectif 

Test d’attribution d’intention Sarfati, 1997 intention 

 

3.4.2 L’empathie  

Définition  

Decety propose deux définitions de l’empathie. Il la définit tout d’abord comme étant un sentiment 

de partage et de compréhension affective qui témoigne des mécanismes intersubjectifs propres à 

l’espèce humaine. Cette compétence renvoie à notre capacité à se mettre à la place de l’autre pour 

ressentir son état subjectif. Dans sa seconde définition, Decety propose que l’on définisse 

l’empathie en tant qu’émotion particulière ou attitude conduisant à des comportements 

prosociaux, altruistes (Decety, 2002). 

La première définition en renvoyant à la capacité de comprendre l’état interne (psychologique) 

d’autrui à partir d’indices objectifs externes (expressions faciales, modulations de la voix, contenu 

sémantique du langage, etc.) est très proche comme on l’a vu précédemment, de la théorie de 

l’esprit émotionnelle.  

La seconde définition en tant qu’attitude orientée vers le bien d’autrui s’inscrit davantage dans les 

mécanismes altruistes.  
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Les mécanismes mentaux nécessaires à l’empathie 

L’empathie repose sur deux composants majeurs : une disposition innée et non consciente à 

ressentir que les autres personnes sont « comme nous », et une capacité consciente à nous mettre 

mentalement à la place d’autrui (Decety, 2002). 

Le premier composant est automatique et apparaît dès la naissance. Tout comme les grands 

primates, nous possédons des « neurones miroirs » qui s’activent à la simple observation des 

actions de nos congénères. Ce composant est un élément nécessaire mais pas suffisant pour parler 

d’empathie. En effet, il se développe au cours du développement des capacités de contrôle et de 

manipulation des représentations mentales : les ressources exécutives dépendant des régions du 

cortex préfrontal. 

Notre compréhension de l’état subjectif d’autrui doit se réaliser sans confusion avec le nôtre. 

 

Les structures anatomiques dévolues à l’empathie 

Les neurones miroirs s’organisent autour d’un vaste réseau : le gyrus temporal supérieur, du cortex 

frontal inférieur et du cortex pariétal postérieur (Meltzoff et Decety, 2003).  De plus les régions du 

cortex préfrontal sont cruciales et ont une fonction d’interface entre émotion et cognition.  De plus 

certaines aires temporales antérieures et préfrontales sont communes aux réseaux neuronaux de 

l’empathie et de la TDE ce qui confirme une réelle proximité de ces deux aspects de la cognition 

sociale. 

 

Moyens d’investigation clinique 

Il existe plusieurs échelles permettant l’évaluation de l’empathie. L’Index de réactivité 

interpersonnelle (IRI) (Davis, 1983 ) est la plus utilisée en pratique clinique et il existe une validation 

française. Cette échelle est composée de 28 items que la personne doit coter  avec une échelle de 

Likert en 5 points (de 0 : ne me décrit pas bien  à 4 : me décrit très bien). Les 28 items recouvrent 4 

sous échelles de 7 items chacune, évaluant : l’empathie cognitive, le souci empathique, la détresse 

personnelle et la fantaisie.  
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3.4.3 Les émotions 

Définition 

Il existe de multiples définitions des émotions. Le terme émotion, du latin « ex-movere », signifie 

mouvement vers l’extérieur. Pour Damasio, les émotions sont d’ailleurs des actions (Damasio, 

1999). La majorité des auteurs retient trois composantes : une composante 

physiologique/biologique, une composante comportementale et une composante cognitive 

(Watson et Clark, 1992). 

Il est actuellement admis que les émotions sont des outils évolutifs, conçus pour faire face aux défis 

de la vie humaine (Lindquist, 2013). Autrement dit, nos émotions jouent le rôle de guide qui nous 

aident à naviguer dans un monde complexe (Sander in (Allain, 2012). 

 

D’où viennent les émotions ? 

Il existe deux grands courants : le modèle « universaliste » et le modèle « constructionniste ». 

• Le modèle universaliste ou catégoriel des émotions 

Charles Darwin (1809-1882) est à l’origine des premières théories scientifiques traitant de la 

dimension psychologique des émotions. Dans son ouvrage « The Expression of Emotions in Man 

and Animals », publié en 1872, il définit trois principes ayant présidé au développement des 

émotions : le principe d’utilité, le principe d’opposition ou d’antithèse, et le principe d’action 

directe de l’excitation nerveuse sur le corps. Les expressions faciales sont pour lui l’expression du 

ressenti subjectif, et elles sont utiles pour l’animal comme pour l’homme, car elles représentent un 

avantage adaptatif pour la survie. Les émotions sont pour une grand part innées ou héréditaires et 

donc universelles. 

Pour les universalistes, l’émotion est une réaction aigüe et transitoire, provoquée par un stimulus 

spécifique et caractérisée par un ensemble cohérent de réponses qu’elles soient cognitives, 

physiologiques ou comportementales (Ekman et Davidson, 1994).  

D’après Paul Ekman, l’émotion primaire a neuf propriétés spécifiques. Chacune des émotions 

possèdent un signal universel distinct, est présente chez d’autres primates que l’humain, a des 

caractéristiques physiologiques spécifiques, est associée à des événements déclencheurs universels 

distincts, se caractérise par des réactions émotionnelles ou des composantes convergentes, est 

rapidement déclenchée, est perçue et évaluée automatiquement, a une durée brève et elle 

apparaît spontanément (Ekman, 1992). Le nombre des émotions varie de 5 à 12 selon les auteurs, 
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le type de recueil et les critères utilisés. Les émotions les plus étudiées sont au nombre de 6 : 

colère, dégoût, peur, joie, tristesse, surprise. Une façon simple de classifier les émotions est de les 

séparer en émotions positives et émotions négatives. Les émotions positives correspondent aux 

émotions agréables, orientant vers le rapprochement, et les émotions négatives correspondent aux 

émotions désagréables orientant vers l’évitement (Watson et Clark, 1992). Les combinaisons des 

émotions primaires seraient à l’origine des émotions complexes ou secondaires et des différentes 

nuances de l’expérience émotionnelle. Ainsi, dans le modèle de Plutchik (Plutchik, 1984),  l’amour 

serait l’alliance de la joie et l’acceptation ou encore le mépris serait l’alliance de la colère et du 

dégoût. Par analogie, ces émotions complexes pourraient être comparées à un mélange de 

couleurs primaires et pourraient varier en intensité. 

 

Figure 6. Les émotions primaires et complexes 

(Plutchik, 1984) 
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• Le modèle constructionniste 

Pour les constructionnistes en revanche, les émotions émergent d’un processus qui implique des 

processus psychologiques de base non spécifiques des émotions (Barrett, 2006). 

Dans ce modèle, les émotions ne sont ni universelles ni antérieures à la culture.  

Les croyances et les jugements sont considérés comme non-naturels, avec des états mentaux dont 

le contenu est déterminé par les systèmes culturels, ainsi que par les normes et valeurs des 

communautés concernées. 

Lindquist, insiste ainsi sur le fait que 2 personnes mises face à la même situation (un enfant 

désobéissant ou un interlocuteur insultant) ne vont pas exprimer les mêmes réactions 

émotionnelles (Lindquist, 2013). 

 

• Le modèle dimensionnel 

Lang en s’inspirant des travaux de Hebb (1949), réunit les 2 et définit deux principales 

caractéristiques quantifiables dans son modèle : la valence affective (positive / négative) et 

l’intensité (l’« arousal ») de l’activation. L’intensité correspond à la disposition de l’organisme à 

réagir selon différents seuils d’activation, tandis que la valence correspond à la disposition de 

l’organisme à émettre des comportements d’approche ou d’évitement. Lang plus récemment, se 

rallie à une théorie tridimensionnelle des émotions en distinguant  valence, intensité et pertinence 

(Hebb, 1949; Lang, 1994). La pertinence permet d’adapter la réaction à ce qui est bon pour soi à un 

moment précis : en effet, selon un certain nombre de contingence interne et externe, une même 

situation peut être jugée agréable ou désagréable par deux individus y compris par le même 

individu à des moments différents. Les dimensions « plaisant-non plaisant » (valence) et « 

relaxation-tension » (intensité ou arousal) sont les facteurs qui ont le plus d’importance et de 

consistance dans le cadre des théories dimensionnelles. 

 

Structures impliquées dans la perception et la reconnaissance des émotions 

• Perception visuelle 

La perception visuelle est un pré requis à la reconnaissance d’une émotion. Il existe une voie sous 

corticale rapide, constituée du colliculus supérieur, du pulvinar et de l’amygdale (Morris, 1998) qui 

va générer une réponse réflexe (comme par exemple sursaut de recul devant un stimulus évoquant 
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un danger). L’amygdale a fait l’objet de nombreux travaux mettant en avant son implication dans la 

reconnaissance d’expression faciale de peur (Adolphs, 1994; Breiter, 1996; Morris, 1996). Ainsi, la 

patiente SM présentant des calcifications amygdaliennes bilatérales, n’identifie pas la peur dans un 

certain nombre de tâches implicites et explicites (Adolphs, 1994). D’autres études ont montré que 

l’amygdale était aussi impliquée dans le traitement de la joie et de la tristesse (Morris, 1996; Blair, 

1999). Il existe une voie corticale lente comprenant deux structures principales :le fusiform face 

area (FFA) qui est une région du gyrus fusiforme latéral et le sillon temporal supérieur (STS) qui 

traitent de façon plus détaillé les stimuli visuels (Haxby, 2000). 

 

• Cortex orbito-frontal 

L’identification des émotions met en lien les structures perceptives et diverses structures corticales. 

Et particulièrement le cortex orbitofrontal. Damasio et son équipe ont montré avec la description 

du cas de Phineas Gage, le rôle social de ce lobe au niveau des relations interpersonnelles 

(Damasio, 1994). 

Il existe des liens étroits entre le cortex orbitofrontal et le lobe temporal interne (Kveraga, 2007). 

 

• Insula 

L’insula est impliquée dans l’identification des émotions et plus particulièrement dans la détection 

rapide des émotions aversives  comme le dégoût. Elle est interconnectée avec les circuits gustatifs 

et olfactifs. Le patient NK, présentant une lésion de l’insula et du putamen à gauche, a un déficit 

sélectif pour la reconnaissance du dégoût chez un patient et n’éprouve que très rarement cette 

émotion (Calder, 2000). Enfin, l’enregistrement de potentiels évoqués intracérébraux chez des 

patients épileptiques a mis en évidence une réponse spécifique de l’insula lorsque ceux-ci 

identifient une expression faciale exprimant le dégoût, et seulement celle-ci (Krolak-Salmon, 2003). 
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• Amydgale 

Selon de nombreux travaux, l’amygdale semble jouer un rôle capital dans le processus de détection 

de la pertinence d’un stimulus pour les besoins d’une personne (LaBar, 2001), ses buts 

(Cunningham, 2008) et ses valeurs (Brosch, 2011). Dans l’évaluation cognitive, la région des yeux 

semble particulièrement importante dans l’appréhension d’une émotion (Sander, 2007). Par 

exemple une expression de colère avec un regard directement dirigé sur soi est plus pertinente 

qu’une expression de colère avec un regard dirigé ailleurs. On rappelle que la patiente SM qui 

n’identifiait pas la peur sur les visages d’Ekman, ne dirigeait pas non plus correctement son regard 

sur le regard des visages qui lui étaient présentés (Adolphs, 1994). 

 

• Le rôle de la dopamine 

Un dérèglement des processus émotionnels a été mis en évidence dans de nombreuses pathologies 

touchant le système dopaminergique comme la maladie de Parkinson, la schizophrénie, l’autisme, 

la maladie de Huntington etc. (Salgado-Pineda, 2005). Dans certaines conditions, la reconnaissance 

de la peur est diminuée chez des sujets sains, lors de l’administration d’antagoniste 

dopaminergique (Lawrence, 2002). 

 

Moyens d’investigation clinique 

• L’évaluation cognitive 

L’évaluation cognitive encore appelée « appraisal » a vu le jour au début des années 1960 avec les 

travaux de Magda Arnold et Richard Lazarus. 

Un même événement peut entrainer différentes émotions chez différents individus ou chez un 

même individu à des moments différents. 

Ce processus va associer l’évaluation de la valence, l’arousal ou l’intensité du stimulus et la  

pertinence. 
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• En pratique, quels tests ? 

Le champ d’investigation des émotions est pour le moment le plus souvent essentiellement 

expérimental. En clair il y a peu de tâches accessibles aux cliniciens. On utilise essentiellement les 

émotions faciales dans des tâches d’appariement ou d’identifications. Dans ce domaine, le test de 

reconnaissances des émotions d’Ekman est probablement le plus usité. Ekman a mis au point le 

Facial Action Coding System (FACS), qui  répertorie les 46 composantes de base des expressions du 

visage humain (clignement de l'œil, froncement de sourcils, serrement des lèvres, mouvement des 

narines, etc.). Grâce à cet outil, les auteurs ont identifié, chez l’adulte, des configurations 

d’expressions faciales associées aux six émotions de base. Soixante photographies de visages 

d’adultes acteurs exprimant ces émotions de base et la neutralité (aucune émotion) ont permis de 

développer un test de reconnaissance des émotions faciales (Ekman et Friesen, 1976; Ekman et 

Friesen, 1978). On utilise en France une version qui utilise 35 émotions. Il existe aussi des épreuves 

de reconnaissance des émotions utilisant des voix humaines et des vidéos. 

Enfin, et même si ce sont des outils plutôt de recherche, nous citerons les paradigmes d’induction 

émotionnelle qui présentent aux participants des stimuli émotionnels susceptibles de provoquer 

une émotion que ce soit en modalités sonore, visuelle etc. Les stimuli utilisés sont considérés dans 

ces études comme étant des items prototypiques susceptibles de déclencher telle ou telle émotion 

chez tous les individus. Néanmoins, un certain nombre de travaux suggèrent que le même stimulus 

résonne de manière bien différente chez chaque individu (Lang et Bradley, 2010). La pertinence 

semble être comme on l’a vu, un paramètre fondamental pour le traitement émotionnel d’un 

individu mais il existe toutefois encore très peu d’outils prenant en compte ce paramètre. 

 

3.4.4 La pragmatique du langage 

Définitions 

En 1995, Verscheren, Östman et Blommaert définissent la pragmatique par l’étude cognitive, 

sociale et culturelle du langage et de la communication. La pragmatique s’intéresse aux liens 

existants entre l’énoncé, l’intention qui en découle et le contexte. 

Le langage permet de décrire et d’agir sur le monde. On distingue trois actes au langage : l’acte 

locutoire, l’acte illocutoire et l’acte perlocutoire. On distingue aussi, l’implicite du langage et 

l’action sous-tendue par le langage. L’acte locutoire renvoie à l’acte d’énonciation. L’acte illocutoire 

correspond à l’acte social sous- tendu par l’énoncé. Enfin, l’acte perlocutoire traduit l’effet produit 

par l’énoncé sur l’interlocuteur. En conversation, on peut évaluer quatre niveaux de performances : 
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quantité appropriée d’informations, qualité (sincérité du locuteur), relation (pertinence des 

informations) et manière (clarté du propos). Les troubles de la pragmatique en production, 

concernent le maintien/le changement de thèmes, la gestion des tours de parole, la pertinence de 

l’information délivrée. En réception, il s’agit de noter la compréhension des demandes indirectes, 

de l’implicite, de l’humour. 

Selon Champagne-Lavau et Stip, la TDE interviendrait dans la compréhension du langage non-

littéral, dans la mesure où pour comprendre une demande indirecte, il est nécessaire d’attribuer un 

état mental à autrui, pour ensuite interpréter l’intention qui en découle (Champagne-Lavau et Stip, 

2010). Champagne-Lavau et Joanette ont mené une étude auprès de patients cérébro- lésés droits 

afin de déterminer l’existence d’un lien entre les capacités pragmatiques, la TDE et les fonctions 

exécutives. Les résultats suggèrent que les capacités pragmatiques seraient étroitement associées à 

la capacité à faire des inférences à propos des intentions d’autrui. L’intention de l’interlocuteur 

joue un rôle spécifique dans la compréhension pragmatique des aspects du langage, 

particulièrement dans la compréhension de l’ironie et des demandes indirectes (Champagne-Lavau 

et Joanette, 2009). 

Nous avons participé à une étude multicentrique conduite par Mme Pauline Rapin sous l’égide du 

Pr Philippe Allain où 11 patients atteints de vfDFT ainsi que 12 sujets sains appariés, ont été évalués 

au moyen d’un protocole constitué d’épreuves mesurant la TDE et la pragmatique du langage 

(habiletés conversationnelles et compréhension de l’implicite). Les résultats obtenus, présentés 

dans l’annexe 1, montrent que les patients vfDFT présentent à la fois des troubles de la TDE et des 

troubles pragmatiques. De plus, ces déficits ne sont pas corrélés (Rapin, 2014). 

Pour certains auteurs,  la TDE possède un système de fonctionnement complexe et s’appuie sur de 

nombreuses compétences cognitives telles que la mémoire, l’exploration visuospatiale, les 

fonctions exécutives (Merceron et Prouteau, 2013). Selon Frith et Frith, les travaux en neuro-

imagerie ont montré un recrutement cérébral relativement proche lors de tâches de TDE et lors de 

tâches sollicitant d’autres fonctions cognitives (Frith et Frith, 2003). Dans cette perspective, de 

nombreux auteurs se sont interrogés sur un éventuel lien entre TDE et fonctions exécutives. Peu 

d’écrits documentent les liens avec les autres fonctions cognitives qui pourraient intervenir dans les 

difficultés pragmatiques. La pragmatique du langage est l’un des niveaux les plus complexes du 

fonctionnement linguistique car elle fait intervenir de multiples connaissances et suppose 

l’interaction de différents systèmes cognitifs tels que la mémoire sémantique, la mémoire 

épisodique, la sphère langagière, les fonctions exécutives et toutes les fonctions inhérentes au 

fonctionnement de la cognition sociale. Champagne-Lavau et Joannette ont montré une co-
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occurrence entre différents profils pragmatiques et différents profils dysexécutifs. L’altération des 

processus inhibiteurs participerait à l’altération du langage non littéral (métaphores, demandes 

indirectes). L’altération de la flexibilité participerait aux difficultés d’interprétation de phrases 

littérales (Champagne-Lavau et Joanette, 2009). 

Le domaine de recherche sur les liens entre troubles de la pragmatique, troubles de la TDE et 

troubles du comportement dans la vfDFT apparaît donc un champ d’investigation prometteur. 

 

Structures impliquées 

La pragmatique est organisée essentiellement dans l’hémisphère droit qui sous-tend l’adaptation 

du langage par rapport au contexte: le traitement des inférences, la prosodie, la cohésion du 

discours (McDonald, 1993; Dardier, 2004). Le rôle du lobe frontal a été documenté par Alexander et 

al. Le cortex préfrontal, médian gauche et droit, les régions frontales postérieures et les régions 

sous-corticales interviennent dans la capacité à utiliser le langage en contexte (Alexander, 1989). 

 

3.4.5 Cognition sociale et DFT 

Un certain nombre des troubles psycho-comportementaux des DFT pourraient être expliqués par 

une altération de la TDE et notamment le manque d’empathie, l’égocentrisme, l’indifférence 

affective etc. Ces questions deviennent de plus en plus présentes dans la littérature. Une revue 

publiée en 2013 a référencé plus de 15 études portant sur TDE et DFT, depuis 2002 (Henry, 2013).   

L’étude de Gregory et al. portait sur 47 patients inclus (19 DFT, 12 MA et 16 contrôles). Les sujets 

réalisaient un bilan neuropsychologique classique et des tests de cognition sociale: fausses 

croyances 1 et 2ème ordre, faux pas et Reading the Mind in the Eyes. Toutes les épreuves évaluant la 

cognition sociale étaient altérées chez les patients DFT tandis que seules les épreuves de fausses 

croyances de 2ème ordre étaient pathologiques chez les patients Alzheimer, faisant discuter le rôle 

du déficit mnésique. Dans le groupe des sujets DFT, les auteurs ont retrouvé des corrélations  entre 

TDE, fonctions exécutives et NPI ; entre faux pas et erreurs persévératives au Wisconsin ; et une 

corrélation négative entre performances aux fausses croyances de 2ème ordre et aux faux pas et au 

NPI (plus le score au NPI était élevé, moins les tests étaient réussis). Les auteurs retrouvaient 

également une corrélation entre la baisse de performances dans les épreuves de cognition sociale 

et la présence d’atrophie frontale ventro-médiale à l’IRM (Gregory, 2002). 
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Kipps et al. en 2009, ont réalisé chez 51 patients (26 patients DFT, 9 patients MA et 16 contrôles) 

des épreuves émotionnelles et des tests d’ « inférence sociale ». Les sujets devaient tout d’abord 

reconnaitre les émotions de base, puis visionnaient 15 vidéos avec des scènes sarcastiques qu’ils 

devaient identifier. Les auteurs distinguent parmi les patients DFT un sous-groupe de patients avec 

atrophie orbitofrontale latérale marquée à l’IRM et un sous-groupe de patients sans atrophie. Seuls 

les premiers ont une diminution significative de la reconnaissance du sarcasme. Les auteurs ne 

retrouvent pas de corrélations entre performances dans l’épreuve des sarcasmes et atrophie du 

cortex dorso-latéral en charge des fonctions exécutives (Kipps, 2009). 

L’équipe lilloise a été la première à montrer une moins bonne reconnaissance des 6 émotions de 

base (colère, la peur, la joie, la tristesse, la surprise et le dégoût), surtout de la peur, la tristesse et 

le dégoût, chez des patients DFT par rapport à des patients MA. L’étude concernait 52 sujets : 20 

patients DFT, 20 patients MA et 12 personnes contrôles (Lavenu, 1999). En 2004, Rosen met en 

évidence une corrélation entre l’atrophie frontale et la bonne reconnaissance des émotions en 

comparant forme frontale et forme temporale de DFT en défaveur des premiers (Rosen, 2004). 

De nombreux travaux ont porté sur le dégoût. Le mauvais niveau de performance de 

reconnaissance du dégoût sur les visages est  corrélé à la réduction de taille de l’insula (Kipps, 2007) 

de même que la réduction de l'activité de l'insula antérieur gauche est corrélée aux moindres 

capacités de traitement de visages exprimant le dégoût (Hennenlotter, 2004). 

Le dégoût est une émotion à étudier de façon privilégiée chez les patients DFT car la modification 

de son traitement a souvent une traduction clinique avec une tendance à la négligence physique et 

vestimentaire précoce. Parmi des patients ayant une DFT qui consultent dans un centre mémoire, 

36 % répondent aux critères de syndrome de Diogène qui incluent la négligence physique, la 

négligence du domicile et le collectionnisme de déchets (Lebert, 2005). Une des caractéristiques du 

syndrome de Diogène dans la DFT est la rareté du symptôme « méfiance », à l’avant-scène des 

situations psychiatriques (Cooney et Hamid, 1995).  

Dans un travail original, Bedoin et al. en 2009 ont, démontré que des patients DFT avec syndrome 

de Diogène, mettaient plus de temps à effectuer une tâche de décision lexicale lorsque les mots 

étaient inducteurs de l’émotion « dégoût » ainsi qu’une tâche implicite de comparaison numérique 

sur support de photos induisant du dégoût. Ceci suggère que les patients DFT ne sont pas 

insensibles aux scènes induisant du dégoût ainsi qu’aux mots dégoutants, et qu’ils seraient même 

attirés par ces stimuli. Cette attirance freine leur performance et les auteurs font l’analogie avec les 

jeunes enfants ayant un lobe frontal en construction et étant attirés par les choses sales (Bedoin, 

2009). 
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4 Créativité, jugement du beau 

L’étude de la cognition sociale et en particulier celle des émotions amène tout naturellement à 

s’interroger sur les liens avec la créativité et le jugement du beau. Ainsi comme l’a dit Marcel 

Duchamp, l’acte de la création n’appartient pas qu’à la seule décision de l’artiste, c’est aussi le 

spectateur qui fait l’œuvre d’art en acceptant d’aller la voir. « L’œuvre c’est la relation entre soi et 

les autres individus. Les spectateurs deviennent acteurs de l’œuvre à condition de participer à celle-

ci ». En effet, si comme on l’a vu, la survie, l’adaptation sociale, sont liées au développement de la 

cognition sociale, on peut se demander quelle est la place de l’art et du beau  dans les interactions 

sociales et dans la sollicitation d’une théorie de l’esprit plutôt affective ou cognitive ? En effet, cette 

forme d’expression humaine est déjà signalée au néolithique ce qui laisse penser qu’elle a une 

haute valeur adaptative (Changeux, 2008). Certains éthologues rapprochent ainsi la recherche du 

beau, des parades érotiques de certains animaux notamment les oiseaux. Le Beau serait ainsi une 

forme de phénomène adaptatif acquis au cours de l’évolution, certains animaux à défaut d’être 

artistes, n’hésitant pas à colorer leur corps avec des pigments naturels dans les parades 

amoureuses.  

 

4.1 Créativité 

4.1.1 Généralités 

L’idée créative répond à deux critères. Il s’agit d’abord d’une œuvre de l’esprit qui conduit à une 

production nouvelle et deuxièmement celle-ci est adaptée au contexte dans lequel elle survient 

(Heilman, 2003). Un troisième élément qui est rarement pris en compte pourrait être les 

conséquences générées par l’idée sur le contexte. Thomas-Antérion  en 2014 soulignait : « Une idée 

créative peut être sans ou avec lendemain. Ainsi Fontaine (un urinal renversé), figure initiatrice du 

ready-made a été une idée novatrice, répondant au contexte artistique du moment qui a généré 

une révolution dans l’art, certains y voyant même maintenant la première œuvre conceptuelle du 

XXe siècle ce que bien sûr Marcel Duchamp ne revendiquait pas en 1917 et ne pouvait 

probablement pas imaginer. Ce fait est également illustré par quantité d’exemples en science, 

comme l’évolution des recherches en Physique après les propositions de Newton ou d’Einstein. » 

(Platel et Thomas-Antérion, 2014). La créativité est parfois considérée comme une combinaison de 

facteurs : les facteurs cognitifs  (intelligence et connaissance), les facteurs conatifs (personnalité, et 

motivation), les facteurs émotionnels et l’environnement notamment la culture, l’histoire familiale, 
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l’époque historique et intellectuelle, etc. (Lubart, 2003). La création est une construction et certains 

travaux de neuroesthétique ont défini des stades : l’imagination, l’orientation, l’incubation, 

l’illumination, la fabrication. La créativité utilise de vastes réseaux neuronaux corticaux impliquant 

les lobes frontaux, les cortex associatifs notamment pariétaux (Lubart, 2007). L’hémisphère gauche 

est davantage sollicité pour l’émergence d’une solution créative et le traitement des détails. 

L’hémisphère droit intervient dans le traitement des émotions et la compréhension de sémaphores. 

Le corps calleux réunit les deux hémisphères afin de garantir leur fonctionnement de façon 

synchrone. La substance blanche serait une région clé des aptitudes créatives. 

 

4.1.2 Créativité et DFT 

Certains auteurs, ont souligné une libération possible de la créativité dans les dégénérescences 

frontotemporales mais essentiellement dans les formes temporales notamment dans le variant 

sémantique de DFT ou dans le variant aphasique non fluent (Seeley, 2008). Une 

explication proposée pourrait être la libération des aires pariétales notamment droite du fait de la 

levée d’inhibition exercée habituellement par le lobe frontal sur ces structures (Kapur, 1996; Miller, 

2000; Mendez, 2004). Les observations de ce type dans la vfDFT restent l’exception.  

L’élément le plus commun dans toutes les observations publiées est le caractère compulsif ou tout 

au moins irrépressible de ces manifestations (Schott, 2012). Par ailleurs, on retrouve des éléments 

manifestes de compulsion dans la production: heures fixes (Thomas Anterion, 2002), activité 

envahissante (Miller, 1998), répétition du même thème (Rosso, 2001). Ainsi un homme de 76 ans 

qui présente une vfDFT d’évolution très lente, provoquant une perte de 6 points au MMS en 8 ans, 

occupe tous ses loisirs depuis plusieurs années à faire des petits tableaux en marqueterie. Le 

scénario est toujours le même. Il choisit une carte postale, la scanne et l’agrandit. Il découpe alors 

tout le jour - sa femme doit l’interrompre pour les activités de la vie quotidienne – des petits 

morceaux de bois de différentes tailles et couleurs qu’il ajuste au millimètre près sur les détails des 

photographies à la façon d’un puzzle et élabore ainsi des petits tableaux en bois. Il a toujours eu 

des loisirs de bricolage et aimait les travaux du bois, mais il a développé cette activité nouvelle en 

début de maladie. Il reste des journées entières à œuvrer, apportant un soin manifeste à découper 

des morceaux de bois de différentes sortes et à les assembler afin de réaliser des paysages réalistes 

aux proportions plus ou moins conservées. La variété des pathologies entrainant ces phénomènes 

suggèrent qu’elles ont en commun d’interrompre des réseaux frontotemporaux, limbiques et sous-

corticaux. On rapporte notamment des observations dans des tableaux post AVC et hémorragies 

cérébrales (Platel et Thomas-Antérion, 2014). 
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Afin d’étudier la modification ou non de la créativité dans la vfDFT, des auteurs ont étudié un 

groupe de patients DFT avec des épreuves neuropsychologiques classiques, des épreuves de type 

TDE et les tests de pensée créative de Torrance (Torrance, 2004)  (de Souza, 2010). Ces tests 

examinent 4 aspects cognitifs de la créativité : la fluence (la quantité de productions pertinentes), la 

flexibilité (le nombre de catégories de productions différentes), l’originalité (nombre de 

productions sortant de l’ordinaire) et l’élaboration (le degré de richesse des productions).  Ils se 

divisent en deux parties : une partie verbale et une partie figurative.  

Le test verbal est composé de 6 tâches. Lors des trois premières, le sujet doit poser des questions à 

partir d’une scène imagée (ex un garçon regarde son reflet dans l’eau) pour mieux comprendre la 

scène. Pour la quatrième épreuve, le sujet doit faire preuve de créativité pour améliorer un jouet 

en peluche en forme d’éléphant. Lors du cinquième test on demande au sujet de faire des 

suggestions concernant l’utilisation nouvelle de boites en cartons. Dans le sixième test, les sujets 

doivent imaginer des conséquences possibles suite à un événement invraisemblable. Sa visée est 

d'atteindre une dimension plus fantaisiste de l'imagination. Voici la consigne donnée : « On va vous 

proposer une situation que vous avez peu de chance de rencontrer dans la réalité et qui sans doute 

n'arrivera jamais. Faites comme si des ficelles étaient attachées aux nuages et pendaient jusqu'à 

terre. Que se passerait-il si cette situation invraisemblable existait vraiment? Vous avez 

certainement beaucoup d'idées, écrivez-les sur la page suivante.  On dispose pour cette partie 

verbale d’un score global et de quatre sous scores : créativité, fluence, flexibilité et originalité.  

La partie figurative du test est composée de 3 tâches. Dans le premier test, le sujet doit composer 

un dessin à partir d'une forme en papier de couleur verte pouvant ressembler à un œuf. Dans le 

deuxième test le sujet doit terminer une dizaine de dessins incomplets qui sont constitués soit 

d'une courbe ou d'un trait. Enfin le dernier test est composé de 30 groupements de deux lignes 

parallèles. La tâche consiste à compléter le plus de dessins possibles à partir des lignes parallèles. 

Selon le manuel de passation, ce test mesure l'aptitude à faire des associations multiples à partir 

d'un stimulus unique et constamment renouvelé. On dispose pour cette partie figurative d’un score 

global et de quatre sous scores : créativité, fluence, originalité et force créative. Ce test est 

complexe, fait appel à des données subjectives et objectives. Pour mémoire, nous rappelons que 

treize autres critères peuvent être utilisés : expressivité émotionnelle,  histoires expressives, 

mouvement ou action, expressivité du titre, synthèse des figures incomplètes, synthèses des lignes, 

visualisation inhabituelle, visualisation interne, briser les frontières, humour, richesse des images, 

caractère coloré des images et fantaisie.  
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De Souza et al. ont montré une diminution significative de la créativité chez les 17 patients vfDFT 

pour tous les scores et celle-ci était corrélée à l’hypofixation frontale ainsi qu’aux performances 

dans les tests de TDE et les épreuves exécutives (BREF, flexibilité TMT et fluences).  Ce travail 

rejoint le fait que l’on observe peu de patients créatifs en pratique. Toutefois, on peut se demander 

si l’outil évaluant la créativité est pertinent chez des patients ayant des troubles importants des 

fonctions exécutives. De plus les tâches proposées génèrent de nombreuses réponses 

persévératives pénalisant les performances, ce qui n’est pas observé dans les autres groupes. 

Si l’émergence d’activités artistiques relève probablement de phénomènes de libération, de levée 

d’inhibition, de désinhibition, et de mécanismes de compensation intriqués, il apparaît évident 

qu’en clinique neurologique ces manifestations s’observent seulement chez certains patients. Ribot 

en 1906, lorsqu’il se posait la question de l’imagination créative, fléchait trois soubassements : une 

susceptibilité innée (révélée ou non selon les circonstances et l’environnement), une compulsion à 

créer, et la situation singulière de chaque artiste (état interne personnel, histoire de vie, époque 

artistique). Il n’est pas exclu que les sujets chez qui la lésion crée le symptôme, aient un terrain inné 

favorisant à aller vers ce qu’ils n’ont pas exploré jusque-là, mais il est impossible de l’affirmer. Enfin, 

ces phénomènes méritent qu’on s’y intéresse, outre leur côté fascinant, car ils ouvrent le champ 

neuropsychologique très peu exploré jusque-là des mécanismes de compensation et de 

réorganisation cérébrale après une lésion ou dans une maladie chronique (Miller, 1998; Platel et 

Thomas-Antérion, 2014). 

 

4.2 Jugement du beau 

4.2.1 Généralités 

Après nous être interrogés sur la créativité, nous abordons la place du spectateur face à l’œuvre 

d’art. 

Selon Kant (1724-1804), lorsque nous jugeons qu’un objet est beau, c’est la représentation et non 

l’objet qui est cause du sentiment de plaisir ou de déplaisir. Pour formuler un jugement de goût, il 

faut être indifférent à l’existence de l’objet. Il ne doit pas nous affecter dans sa matérialité. « Le 

jugement de goût est seulement contemplatif. ». C’est pourquoi Kant parle d’une satisfaction 

désintéressée. L’intérêt est la satisfaction liée à la représentation de l’existence d’un objet. Dans la 

contemplation esthétique, aucun intérêt n’entre en jeu. C’est un plaisir libre, « une faveur » dit 

Kant. « Le goût est la faculté de juger d’un objet ou d’un mode de représentation sans aucun 

intérêt, par une satisfaction ou une insatisfaction. On appelle beau l’objet d’une telle satisfaction » 

 51 Partie I 4 - Créativité, jugement du beau 



 

(Kant, 1846, critique du jugement). L’universalité de la satisfaction liée à son caractère désintéressé 

exprime le postulat d’un « sens commun esthétique ». 

En bref donc selon Kant, le beau est désintéressé (l’utilité et l’agréable n’y prennent pas part) ; il 

plaît universellement sans concept (universalité subjective) ; enfin, c’est une finalité sans fin (il 

témoigne d’un ordre, d’un plan, mais ne vise rien au-delà de lui-même). 

Hegel (1770-1831) reproche à Kant d’avoir conservé un point de vue subjectif sur l’art. Selon lui, 

une science de l’art est possible dans la mesure où l’art est une production de l’esprit (Geist), celui-

ci n’étant pas individuel à la différence de la conscience. La science de l’art est historique, car l’idée 

de l’art se déploie elle-même dans l’histoire jusqu’à l’époque moderne. 

Le modèle de Leder et collaborateurs, réunit ces 2 points de vue philosophiques en associant un 

jugement esthétique basé sur une cognition froide et un jugement émotionnel basé sur une 

cognition chaude (Leder, 2004).  
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Figure 7. Modèle de « l’expérience de l’art » 

d’après (Leder, 2004) 

 

 

4.2.2 Jugement du beau et littérature animale 

Dans le domaine de la littérature scientifique animale, il existe des recherches étonnantes. Les 

travaux de Shigeru Watanabe sont les plus connus dans ce domaine. En 1995, il publie une étude 

pionnière sur les capacités de discriminations visuelles appliquées à des œuvres d’art chez des 

pigeons (Watanabe, 1995). Hervé Platel résume brièvement les résultats de cet auteur dans le livre 

sur l’art de la SNLF : « Dans une première phase les oiseaux sont conditionnés pour aller chercher la 

récompense derrière des paires d’images de tableaux de Monet ou Picasso. La moitié des pigeons 

est renforcée positivement soit sur Monet, soit sur Picasso. Après cette phase d’apprentissage, de 

nouvelles paires de peintures de Monet et de Picasso sont proposées aux oiseaux, qui généralisent 

avec facilité leur apprentissage initial sur des peintures nouvelles. Autrement dit les pigeons ont 

appris à reconnaître les caractéristiques perceptives distinctives entre des œuvres prototypiques de 
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Monet et de Picasso. De plus, lorsque sont proposées des paires de tableaux d’autres peintres (e.g. 

Cézanne vs Braque ou Renoir vs Matisse), les oiseaux initialement conditionnés à reconnaitre 

Monet vont significativement privilégier Cézanne ou Renoir afin de trouver la récompense, 

montrant que les animaux ont intégré les caractéristiques perceptives permettant de distinguer le 

style pictural de ces peintres. Quand les peintures sont présentées à l’envers, cela perturbe les 

performances des pigeons conditionnés sur les peintures de Monet, mais pas sur les peintures de 

Picasso. Plus récemment, Watanabe (Watanabe, 2010) a montré que les pigeons sont capables de 

différencier des peintures d’enfants qui ont été classées en deux catégories : « belles » ou 

« laides ». À partir d’une base de données de dessins de jeunes enfants, classés en « beaux » ou 

« laids » par le professeur d’Art des enfants, Watanabe présente aux pigeons lors de la phase 

d’apprentissage conditionnée une partie de ces paires de peintures belles et laides. Comme 

précédemment, la moitié des animaux est conditionnée pour aller chercher la nourriture soit du 

côté des peintures « laides », soit des « belles ». Les résultats montrent, qu’après conditionnement, 

les oiseaux sont capables de généraliser leur apprentissage du « beau » et du « laid » à d’autres 

exemplaires de peintures encore jamais présentées. De manière intéressante, cette capacité de 

généralisation n’est pas affectée par la diminution en taille des images, mais uniquement lorsque 

les peintures sont proposés en nuances de gris plutôt qu’en couleurs, ou lorsque l’on détériore 

l’information spatiale des images en y appliquant un effet de mosaïque. Ainsi les informations 

pertinentes utilisées par les oiseaux afin de distinguer les peintures « laides » et « belles » sont la 

palette de couleurs et la structuration des images. Effectivement, on remarque que la classification 

entre les exemplaires « laids » et « beaux » se fonde particulièrement sur la qualité de 

l’organisation structurale des dessins, les dessins figuratifs étant préférés des dessins abstraits, et 

sur la cohérence de la palette utilisée (dominante de tons proches). 

Les pigeons ne sont pas la seule espèce animale capable de telles performances discriminatives et 

de généralisation. Ainsi Wu et collaborateurs (2013) obtiennent les mêmes résultats que Watanabe 

et al. (1995) en prenant des abeilles à qui sont également proposées de discriminer des peintures 

de Monet et Picasso (Wu, 2013). La généralisation de l’apprentissage est également retrouvée chez 

ces insectes, ce qui montre qu’avec une architecture neurale relativement simple, ces animaux 

présentent déjà des comportements d’apprentissages perceptifs complexes » (Platel et Thomas-

Antérion, 2014). 
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4.2.3 Jugement du beau et DFT 

Les patients, en dépit de leur déficit cognitif, continuent bien souvent de s’intéresser à l’art de 

différentes manières alors même que certaines qualités perceptives, mnésiques ou affectives leur 

échappent (Schott, 2012). Ces données sont essentiellement issues de la pratique et il y a très peu 

de travaux à notre connaissance dans la littérature sur ce thème. 

 

Halpern et O’Connor, récemment, ont montré une stabilité de la préférence artistique chez des 

patients DFT sachant que l’étude portait chez seulement 9 patients (4 vfDFT, 3 patients aphasiques 

non fluents et 2 patients avec un variant sémantique) (Halpern et O'Connor, 2013). Les patients 

réalisaient à 15 jours d’intervalle 3 tâches successives. La première consistait à classer selon leur 

préférence, 8 cartes représentants des œuvres d’art (figuratives, abstraites ou semi figuratives). Les 

2 autres tâches étaient des tâches contrôles (classement de visages humains, classement  de 

photographies d’objet par taille). Ils faisaient les même choix à deux semaines d’intervalle ce qui 

suggère que les réponses ne sont pas données au hasard et sont reproductibles. 

 

4.3 Faut-il être connaisseur pour avoir un jugement esthétique ? 

En conclusion, on peut se demander si le spectateur est véritablement naïf devant le beau ou s’il a 

besoin d’un relatif bagage culturel pour apprécier l’art. 

Ainsi, Chatterjee et al. se sont intéressés aux attributs de l’art. Ils ont mis au point un questionnaire 

visant à évaluer l’expérience artistique des sujets, qui comporte 12 questions allant de : « combien 

d’années d’études sur l’art avez-vous suivie » à : « en moyenne, vous visitez les musées tous les 

combien ? » etc. Ils ont ensuite listé 12 attributs de l’art perceptuel ou représentationnels 

(Chatterjee, 2010) (Tableau 5).  

Ils ont soumis des sujets experts ou naïfs en art, à 24 tableaux très connus d’artistes comme 

Vermeer, Pollock, Cassatt, Kahlo, Cézanne, Dali etc. en les interrogeant sur ces attributs.  

Les sujets connaisseurs en art ne répondaient différemment des sujets naïfs que pour la 

température de la couleur (couleur chaude ou froide). Il existait également une petite différence 

(0,5) pour l’équilibre, la saturation et la profondeur. Aucun attribut ne sortait en analyse 

multivariée. Ceci légitime donc la poursuite des travaux dans ce domaine auprès de sujets naïfs.  
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Tableau 5. Description des 12 attributs de l’art 

d’après (Chatterjee, 2010) 

Attributs formels, perceptuels 

Équilibre 

Saturation de la couleur 

Température de la couleur 

Profondeur 

Complexité 

Trait 

Attributs de contenu, représentationnel 

Abstraction 

Caractère animé 

Émotion 

Réalisme 

Précision objective 

Symbolisme 

 

 

4.4 Aires corticales impliquées dans le jugement esthétique 

Un certain nombre de régions cérébrales sont impliquées dans le réseau neuronal sous tendant le 

jugement esthétique. Dans l’étude de Jacobsen et al., on demandait à des participants de juger des 

stimuli graphiques selon deux types de critères : symétrique/asymétrique ou beau/pas beau. Une 

activité neuronale associée avec le jugement évaluatif, la prise de décision et la mémoire était 

observée pendant que des sujets étaient engagés dans des travaux artistiques. Si les 2 critères sont 

souvent liés aux mêmes stimuli (stimuli symétriques trouvés plus souvent beaux que les 

asymétriques), les auteurs ont observé en IRM fonctionnelle, des activations spécifiques lors du 

jugement esthétique, différentes des activations observées lors du jugement de symétrie. Dans la 

condition « jugement esthétique », les zones activées sont situées au niveau du précunéus 

inférieur, du cortex préfrontal ventral de manière bilatérale mais également le pôle temporal 

gauche et la jonction temporopariétale. En revanche, le jugement de symétrie implique les aires en 

lien avec le traitement visuospatial incluant le lobule pariétal supérieur, le sulcus intrapariétal et le 

cortex dorsal prémoteur. Quand un stimulus est jugé « beau » les zones du jugement esthétique en 

frontomédial mais également le sulcus intrapariétal gauche du jugement de symétrie ont un signal 
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BOLD augmenté. Lorsque l’on regarde de plus près les régions activées lorsqu’un stimulus est 

estimé beau, la région frontomédiale (jugement esthétique) mais également le sulcus intrapariétal 

gauche (jugement de symétrie) ont un signal bold augmenté. Ceci suggère que le jugement 

esthétique est relié d’une part à des valeurs sociales ou morales mais également à des valeurs 

perceptuelles (Jacobsen, 2006).  

Cela-Conde et al. ont étudié en magnétoencéphalographie, les aires cérébrales activées lors de la 

perception visuelle de photographies de peintures de différents styles et de photographies 

naturelles. Les participants réalisaient une tâche de jugement esthétique : beau ou laid, en levant le 

doigt. Le cortex dorsolatéral préfrontal gauche était activé lorsque les sujets percevaient un 

stimulus « beau » aussi bien pour les stimuli naturels que pour les peintures, avec une différence 

très significative par rapport aux autres zones du cerveau. L’activation s’effectuait avec une latence 

de 400 à 1000 ms après l’activation du cortex visuel à 130 ms (Cela-Conde, 2004). 

Les régions constamment observées comme impliquées dans le traitement du Beau dans les études 

de neuro-imagerie sont le cortex orbitofrontal (OFC), le cortex préfrontal ventro-médial (VMPFC), le 

cortex  cingulaire antérieur, l’insula et le noyau accumbens. 

 

4.5 Le rôle du circuit de la récompense dans l’expérience de l’art 

Plusieurs études ont montré que les régions impliquées dans le circuit de la récompense jouaient 

un rôle important dans l’expérience de l’art en tant que spectateur. Il s’agit d’aires corticales : 

cingulum antérieur, lobe orbitofrontal et préfrontal ventro médial ainsi que de structures sous 

corticales : noyau caudé, noyau accumbens ainsi que d’éléments régulateurs de ce circuit : 

amygdale, thalamus et hippocampe.  

Kirk et al. ont observé une activité plus grande dans le noyau accumbens en IRMf quand les sujets 

regardaient des photographies de visages et d’immeubles qu’ils trouvaient attrayants versus non 

attrayants. Cet effet était indépendant de leur niveau d’expertise (un groupe de sujets architectes 

versus un groupe contrôle « naïf »). Les auteurs concluaient que l’importance de l’activité observée 

en IRM fonctionnelle reflète uniquement la pertinence du stimulus pour les sujets testés (Kirk, 

2009). Lacey et al. ont utilisé un paradigme original pour relier l’activité cérébrale et le traitement 

original d’un stimulus identifié comme une œuvre d’art. L’étude portait sur 8 sujets (4 hommes et 4 

femmes) qui regardaient 50 paires d’images (28 animées et 22 non animées). Chaque paire était 

composée d’une œuvre d’art appariée à une photographie très proche de l’œuvre d’art. Les images 
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étaient présentées dans un ordre aléatoire et les sujets devaient d’abord décider si les images 

représentaient une chose animée ou non, puis lors d’un 2éme passage, dire s’il trouvaient que 

l’image était une œuvre d’art ou pas. On observait une activité plus importante dans le striatum 

ventral lorsque les sujets observaient les stimuli identifiés comme des œuvres d’art (Lacey, 2011). 

Certains émettent l’hypothèse que le striatum ventral pourrait être impliqué dans la genèse du 

plaisir que peut procurer l’expérience artistique (Kringelbach et Berridge, 2009). 

En résumé le noyau accumbens, les cortex orbitofrontal, prefrontal ventromédial, cingulaire 

antérieur et l’insula, constituent un réseau étendu qui contribuerait aux ressentis affectif et 

émotionnel de l’expérience de l’art.  
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Figure 8. Zones corticales impliquées dans l’expérience de l’art 

d’après (Nadal, 2013) 
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Premier axe : état des lieux du recueil 
des troubles comportementaux  

1 L’apport de la cohorte nantaise 

1.1 Introduction 

Le Centre Mémoire de Nantes s’est intéressé dès le début des années 1990 à la dégénérescence 

frontotemporale. Notamment, le Dr Vercelletto a rapporté en 1995, les cas de 3 patients associant 

une DFT et une sclérose latérale amyotrophique puis 15 cas en 1999 (Vercelletto, 1995; Vercelletto, 

1999). Nous avons rapidement intégré le groupe de recherche national sur la DFT après sa création. 

Le projet d’un essai thérapeutique dans la DFT a progressivement vu le jour du fait de la carence 

dans cette pathologie. Les essais étaient peu nombreux. Ils portaient sur des échantillons de 

patients très restreints (16 au maximum), des durées de traitement courtes (3 à 14 mois) et 

reposaient sur des échelles d’évaluation non spécifiques.  

Il a été fait l’hypothèse qu’un traitement anti-excitotoxique pourrait être un traitement efficace 

dans la DFT, soit en stoppant, soit en freinant ce processus. Le rationnel reposait sur le fait qu’il 

fallait agir sur une modification de l’expression et/ou de la phosphorylation de la protéine tau, afin 

de réduire l’excitotoxicité favorisant l’agrégation anormale de cette protéine, agrégation observée 

dans une grande majorité des cerveaux de patients atteints de DFT. 

La mémantine, anti-glutamate, anti-excitoxique, neuroprotecteur, molécule indiquée dans la MA à 

forme sévère à modérément sévère depuis 2003 a donc été testée chez les patients vfDFT, versus 

placebo. 
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1.2 L’étude mémantine 

 

 

1.2.1 Description de l’étude 

Il a été conduit un essai thérapeutique de phase II, randomisé, multicentrique national, en double 

aveugle, en groupe parallèle, contre placebo. La mémantine (à la dose de 20 mg par jour en 2 

prises) a été comparée au placebo chez des patients atteints de DFT selon les critères cliniques, 

neuropsychologiques et neuroradiologiques de Neary (Neary, 1998). L’évaluation de l’efficacité et 

de la tolérance de la mémantine a eu lieu après 6 mois et un an de traitement.  

Le critère principal d’évaluation était basé sur une échelle d’évaluation globale, réalisée par un 

évaluateur indépendant, la CIBIC-Plus. Les critères d’évaluation secondaires étaient basés sur (i) l’ 

évaluation du  comportement :  l’inventaire neuropsychiatrique (NeuroPsychiatric Inventory ou 

NPI), et l’échelle de comportement frontal (Frontal Behavioral Inventory ou FBI), (ii) l’évaluation 

cognitive : l’échelle de démence de Mattis, le MMSE, (iii) sur les activités de la vie quotidienne 

(Dementia Assessment Disability DAD), et (iiii)  sur le temps quotidien passé par l’accompagnant 

pour s’occuper du patient (Ressource Utilization in Dementia) et la charge du fardeau de l’ aidant 

(échelle de Zarit ). 

Au terme de cette étude en double aveugle, une étude en ouvert pendant une durée de 1 an a été 

proposée aux patients ayant terminé la première partie de l’étude. 

Une étude multicentrique nationale s’est avérée nécessaire compte tenu de la faible prévalence de 

la DFT. Ainsi, 12 centres mémoire de 10 centres hospitaliers universitaires (CHU) répartis sur 

l’ensemble du territoire français ont participé à cette étude. Ces centres étaient tous des Centres 

Mémoire Recherche Ressource et appartenaient pour la majorité  au réseau national sur les aspects 
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cliniques et génétiques de la DFT de l’unité INSERM U 346 du Pr Brice [Paris (2 centres), Marseille (2 

centres), Montpellier, Nantes, Saint Etienne, Rennes, Strasbourg].  

 

L’évaluation clinique globale 

L’évaluation clinique globale a reposé sur l’échelle CIBIC (Clinician’s Interview Based Impression of 

Change = impression générale de changement), un outil d’évaluation clinique global dont l’objectif 

est de déterminer si les effets du médicament sont suffisants pour pouvoir être détectés par un 

évaluateur indépendant au cours d’entretiens semi-structurés effectués séparément, avec le 

patient (CIBIC) et avec l’accompagnant (Plus).  

 

L’évaluation comportementale 

Celle-ci a reposé sur : 

 L’Échelle de Dysfonctionnement Frontal (EDF) (Lebert, 1998), 

 L’inventaire d’Apathie (IA) (Robert, 2002), 

 L'inventaire neuropsychiatrique ou NeuroPsychiatric Inventory (NPI) (Cummings, 1994), 

 L’inventaire de comportement frontal ou Frontal Behavioral Inventory (FBI) (Kertesz, 1997). 

 

L’évaluation cognitive 

Celle-ci a reposé sur : 

 Le Mini Mental Status Examination (MMSE) (Folstein, 1975), 

 La Batterie Rapide d’Efficience Frontale (BREF) (Dubois, 2000), 

 L’échelle d’évaluation de la démence de Mattis dont il existe une version française 

consensuelle (GRECO 1994) (Mattis, 1976), 

 Le test de tri de cartes de Wisconsin (Nelson, 1976)[version utilisée par le Groupe de Réflexion 

Et Fonctions Exécutives (GREFEX)], 

 Le test de fluences verbales sémantique et littérale (Cardebat, 1990), 

 Le RL-RI 16 (Grober, 1988), 
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 la DO 80 (Deloche et Hannequin, 1997). 

 

L’évaluation de l’autonomie et du retentissement chez l’aidant 

Elle a quant à elle, été réalisée grâce à : 

 La Disability Assessment Dementia (DAD) (Gelinas, 1999), 

 Le questionnaire Ressource Utilization in Dementia (RUD) (Wimo, 1998), 

 Echelle de Zarit (Zarit, 1980), 

 NPI - Caregiver Distress Scale (Kaufer, 1998). 

 

1.2.2 Résultats de l’étude  

L’étude thérapeutique s’est avérée négative (Vercelletto, 2011). Quarante-neuf patients ont été 

évalués en intention de traiter. À l’inclusion, la moyenne d’âge était de 65,5 ans et le score au 

MMSE de 25,0 (19-30). Sur la CIBIC plus, 52 semaines après la baseline, il n’était pas noté de 

différence statistiquement significative entre le groupe mémantine (n=23) et le groupe placebo 

(n=26) :-0,79 ± 1,60 (p=0,1098), mais seulement 10 patients se sont aggravés dans le groupe 

mémantine contre 17 dans le groupe placebo. Il n’y avait pas de différence significative sur les 

critères secondaires, mais le score du FBI a augmenté plus rapidement et était plus élevé dans le 

groupe placebo que dans le groupe mémantine (p=0,0417). 

Il s’agissait du premier essai thérapeutique effectué avec un grand nombre de patients atteints de 

vfDFT, réalisé avec un traitement neuroprotecteur. L’analyse qualitative de la CIBIC-Plus montrait 

une tendance à la stabilisation des patients du groupe mémantine, mais sans différence 

statistiquement significative par rapport au groupe placebo. Le score FBI avait tendance à être 

moins élevé dans le groupe mémantine que dans le groupe placebo. Les résultats de cette étude 

étaient à confirmer par d’autres essais thérapeutiques incluant un plus grand nombre de patient.  

Le suivi prospectif de 49 patients a permis de réaliser une étude ancillaire sur l’évaluation des 

troubles du comportement dans cette population mal connue, ce d’autant que 2 grandes échelles 

d’inventaire comportemental avaient été utilisées conjointement : le NPI et le FBI. 
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Étude 1 : Étude ancillaire sur l’évaluation des troubles du comportement dans la 

cohorte nantaise (article 2) 

Résumé de l’article 

Objectif et Méthode 

La cohorte constituée par l’étude thérapeutique mémantine versus placebo étant conséquente, 

nous avons conduit une étude ancillaire visant à comparer les échelles comportementales NPI et 

FBI avec un suivi prospectif à 2 ans. 

Comme l’étude thérapeutique s’est avérée négative, l’ensemble de la cohorte a pu être considérée 

comme homogène. 

Les analyses ont donc porté sur 49 patients à l’inclusion, 42 à 1 an et 23 à 2 ans. 

 

Résultats 

• À l’inclusion 

Tous les scores obtenus à l’inclusion étaient anormaux concernant l’évaluation comportementale 

que ce soit pour le NPI ou le FBI. Les scores des items négatifs étaient statistiquement plus élevés 

que ceux des items positifs. 

Les symptômes détectés les plus fréquemment pour le FBI étaient apathie, logopénie, 

désorganisation et aspontanéité. Pour le NPI il s’agissait d’apathie, de troubles du comportement 

alimentaire, de comportement moteur aberrant et de désinhibition. Le délire et les hallucinations 

étaient très rarement rapportés.  

Le score global de l’échelle de Mattis est apparu inversement corrélé à celui du FBI (p<0,016) et aux 

items négatifs du FBI (p<0,0024).  Le score du MMSE était quant à lui inversement corrélé aux items 

négatifs du FBI. Comme attendu les scores du FBI et du NPI étaient corrélés entre eux de même que 

ceux de la Mattis et du MMSE.  Les scores de l’échelle de Zarit étaient corrélés au NPI et au FBI 

aussi bien pour les items positifs que pour les items négatifs.  Il n’a pas été mis en évidence de 

corrélation entre la Zarit et le MMSE ou la Mattis.  

La Mattis était donc inversement corrélée aux items négatifs du FBI c’est à dire à la logopénie 

(p=0.001), la distractibilité (p=0.002), la désorganisation (p=0.01), l’aspontanéité (p=0.03) et 

l’apathie (p=0.03). Le MMSE était lui inversement corrélé aux items négatifs c’est à dire 
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l’aspontanéité (p=0.005), les troubles du jugement (p=0.006), l’apathie (p=0.03) et la distraction 

(p=0.04). 

 

• A 1 an 

Lorsque l’on compare l’ensemble des échelles chez les 42 patients entre l’inclusion et à 1 an, on 

note un changement de score significatif pour toutes sauf pour le NPI. Le score du FBI augmente 

significativement de 6,3 points à 1 an (p<0,0002). Toutes les corrélations observées à l’inclusion 

restent présentes à 1 an. 

 

• A 2 ans 

Pour les 23 patients qui ont réalisé les 3 évaluations, on note une augmentation significative du 

score du FBI, particulièrement pour les items positifs. Les items étant le plus sensibles au 

changement sont : les persévérations, la jovialité, le comportement d’utilisation et l’incontinence. 

En revanche, le score du NPI reste stable.  Les scores du MMSE et de la Mattis diminuent de 

manière significative. Les corrélations entre les items négatifs du FBI et les scores du MMSE et de la 

Mattis ont été également retrouvées à 2 ans. La Zarit reste également corrélée aux scores du NPI et 

du FBI particulièrement avec les items positifs du FBI.   
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Discussion 

Cette étude prospective avait pour but de comparer et d’évaluer les corrélations entre les échelles 

comportementales NPI et FBI et la cognition ainsi que le fardeau des aidants, afin de déterminer 

quelle échelle comportementale était la plus adaptée à cette population.  

Elle a permis d’apporter des informations nouvelles par rapport à la littérature existante.  De plus, 

cette étude a concerné  uniquement les formes comportementales de DFT ce qui est rarement le 

cas dans la littérature où tous les types de DFT sont souvent inclus sans distinction. Il apparait donc 

que le FBI est plus intéressant que le NPI pour suivre l’évolution des troubles du comportement. Un 

autre point intéressant est la corrélation des items négatifs du FBI avec les échelles de cognition 

globale et la corrélation des items positifs avec le fardeau de l’aidant. Par opposition, le score du 

NPI ne varie pas significativement en prospectif et n’est pas corrélé aux fonctions cognitives.  

 

Conclusion 

Nous avons confirmé sur une large population que le FBI est un meilleur outil que le NPI pour 

l’évaluation prospective des troubles du comportement des patients vfDFT. De plus, cette échelle 

permet de distinguer les troubles comportementaux corrélés aux fonctions cognitives des patients, 

de ceux interférant avec le fardeau de l’aidant. Pour autant, cette échelle n’est pas toujours 

utilisable en routine. Nous avons besoin d’un outil simple, permettant le diagnostic précoce et le 

suivi comportemental. 

 

Points forts  

Le FBI (Annexe 2) est un meilleur outil que le NPI pour l’évaluation prospective des troubles du 

comportement des patients vfDFT. 

Les items négatifs du FBI apparaissent corrélés aux échelles de cognition globale (MMS, Mattis) et 

les items positifs au fardeau de l’aidant (Zarit). 

 

Les pages suivantes présentent l’article original tel qu’il est paru en 2012 dans le journal Dementia 

Geriatrics Cognitive Disorders. 
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2 Réflexion théorique sur les outils d’évaluation comportementale : Étude 

2 (article 3) 

 

Résumé de l’article 

L’étude de suivi de la cohorte mémantine reposait au plan de l’évaluation comportementale sur le 

FBI et le NPI. On a vu précédemment que le FBI a montré sa suprématie en termes de 

caractéristiques psychométriques pour le suivi des patients. Pour autant cette échelle a un temps 

de passation de 15 à 30 mn qui est peu compatible avec une activité de consultation mémoire 

standard.  

Nous nous sommes donc intéressés de manière plus large aux principales échelles permettant 

d’évaluer les troubles du comportement des pathologies neurodégénératives  ainsi qu’aux échelles 

couplant l’évaluation de l’autonomie et du comportement. 

En pratique clinique, l’EDF (Lebert, 1998) est très intéressante pour aider au diagnostic de variant 

frontal de DFT. Le NPI (Cummings, 1994) et le FBI (Kertesz, 1997)sont les 2 échelles les plus utilisées 

dans les publications concernant cette population vfDFT. Le FBI est un outil plus adapté que le NPI 

pour le suivi. Pour autant, la progression dans le temps des troubles comportementaux des 

démences frontales reste très mal connue et varie selon les patients, selon les formes des maladies 

(apathique/désinhibée, aphasique versus comportementale etc.). Knopman et al. ont proposé 

notamment dans une perspective d’essais thérapeutiques, la CDR frontale qui permet d’évaluer à la 

fois l’autonomie, les fonctions cognitives et le comportement (Knopman, 2008).  

Il manque actuellement aux cliniciens une échelle d’utilisation rapide qui nous permettrait à la fois 

d’aider au diagnostic et de suivre l’évolution de la maladie à l’aide d’un système de cotation simple. 
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Points forts 

De nombreuses échelles comportementales existent mais leur durée de passation, leur mode de 

cotation ou l’absence de validation dans la population concernée, voire en langue 

française, rendent leur utilisation complexe. 

 

Les pages suivantes présentent l’article original tel qu’il est paru en 2013 dans La Revue 

Neuropsychologique.  
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3 Description d’un nouveau phénotype clinique de DFT associant apraxie 

de la parole et/ou troubles du comportement graves : Étude 3 (article 4) 

 

Résumé de l’article 

La dégénérescence lobaire frontotemporale comprend actuellement trois variants: le variant 

comportemental, le variant aphasique non fluent et le variant sémantique. Le diagnostic de 

certitude est basé sur la présence de TDP43 (FTLD-TDP), tau (FTLD-tau) ou les inclusions  

neuronales FUS-positive (Mackenzie, 2010). 

Les formes familiales représentent environ 30% des cas avec une transmission autosomique 

dominante. Les mutations du gène SQSTM1 codant pour la protéine p62 (sequestosome 1) ont 

d’abord été identifiées dans la maladie de Paget et plus récemment dans les formes familiales de 

sclérose latérale amyotrophique (SLA) (Fecto, 2011). Plus récemment les mutations SQSTM1 ont 

été identifiées dans quelques familles vfDFT. Nous avons décrit un nouveau phénotype clinique 

associé à cette mutation. Trois sœurs ont développé des symptômes neurologiques entre 70 et 75 

ans. Leurs parents étaient décédés respectivement à 58 et 44 ans sans maladie neurologique 

connue et l’histoire familiale était censurée dans les deux branches. 

Une mutation hétérozygote, c.714_716delGAA, p.Lys238del, a été identifiée dans l’exon 5 du gène 

SQSTM1 chez 3 sœurs. 

Il est important de noter que les patients ne présentaient aucun signe de maladie de Paget, et ne 

remplissaient pas les critères de SLA après plusieurs années de suivi. 

Au plan neurologique, deux d’entre eux présentaient une apraxie de la parole avec apraxie buco-

faciale, dysarthrie et anomie au stade débutant. Au plan comportemental, les patients étaient très 

apathiques et seulement l’un d’entre eux a également présenté d’emblée des symptômes 

psychotiques avec hallucinations très invalidantes. Les trois présentaient un profil 

neuropsychologique identique avec des difficultés visuo-constructives précoces. La mémoire 

épisodique a été très longtemps conservée. L’imagerie a montré une atrophie operculaire et péri-

sylvienne majeure. Aucun d’entre eux ne répondait aux critères de vfDFT à la phase initiale ; ce 

diagnostic a pu être posé seulement chez le patient 008 avec la survenue de troubles du 

comportement majeurs avec automutilation. 
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Les patients, même si ils présentaient des troubles du langage, ne remplissaient pas les critères 

d’aphasie progressive primaire selon les critères de Gorno-Tempini, du fait de troubles visuo-

constructifs précoces (Gorno-Tempini, 2011). Le pattern d’imagerie était également différent. De 

nombreux cas de DFT héréditaires ne remplissent pas les critères des différents variants. Les 

phénotypes associés à ces mutations sont donc hétérogènes. L’apraxie visuo-constructive avec 

troubles du comportement doit faire évoquer cette mutation SQSTM1 même en l’absence de 

maladie de Paget ou de SLA.   

Prédire la pathologie sous-jacente à l’aide du phénotype clinique sera particulièrement important à 

l’heure des traitements ciblant spécifiquement tau ou TDP-43. Une étude neuropathologique a 

montré que les porteurs de mutation SQSTM1 avaient des inclusions TDP-43 et p62 au niveau du 

cortex frontal (Teyssou, 2013). Notre étude suggère un lien entre apraxie de la parole et TDP 43, ce 

qu’a également montré une étude neuropathologique récente (Deramecourt, 2010).  

 

Points forts 

La mutation SQSTM1, codant pour la protéine 62 a été identifiée dans la maladie de Paget, la SLA et 

beaucoup plus récemment la vfDFT.  Nous rapportons un nouveau phénotype clinique associant 

apraxie de la parole et/ou troubles du comportement avec troubles visuo-constructifs sévères 

précoces. Cela permet d’élargir le spectre phénotypique de la DFT associé à cette nouvelle 

mutation.  

 

 

 

 

Les pages suivantes présentent l’article original tel qu’il est paru en 2015 dans Journal of Alzheimer 

Disease. 
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Deuxième axe : Proposition d’un nouvel 
outil 

1 Construction de l’échelle DAPHNE : Étude 4 

 

 
Daphné changée en laurier, Antoine Bourdelle, 1910, bronze, 

Musée Bourdelle, Paris. © Musée Bourdelle 
 

 

1.1 Introduction 

Nous avons vu précédemment qu’il existe de nombreuses échelles comportementales. Certaines ne 

permettent pas le suivi et d’autres ne sont pas utilisables en pratique clinique courante du fait de 

leur temps de passation long.  

Nous avons donc élaboré une échelle de quantification et de suivi des troubles psycho-

comportementaux dévolue spécifiquement aux patients présentant une DFT et utilisable en 

pratique clinique courante, et lors du suivi. 

Cette échelle s’appelle DAPHNE pour Désinhibition, Apathie, Persévérations, Hyperoralité, 

Négligence et perte de l’Empathie. Comme nous l’avons vu, les critères de Rascovsky mettent 

l’accent sur 5 troubles psychocomportementaux : la désinhibition comportementale l’apathie et 
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l’inertie, la perte de l’empathie  les persévérations, idées fixes, comportements stéréotypés et 

enfin, les troubles du comportement alimentaire. 

La négligence personnelle (physique, vestimentaire...) n’en fait pas partie mais nous proposons de 

l’ajouter car elle fait partie de l’EDF 4 items de Lebert et Pasquier dans la version validée (Lebert, 

1998) et est aussi présente dans le FBI (Kertesz, 1997). Elle semble très intéressante au stade 

débutant, dans notre expérience clinique. Cet item figurait d’ailleurs dans les critères de Neary 

(Neary, 1998). 

Nous proposons ainsi une échelle constituée de 6 domaines : 3 domaines avec des items positifs 

(désinhibition, persévérations, hyperoralité) et 3 domaines avec des items négatifs (apathie, 

négligence, perte d’empathie). Nous avons en effet montré que les items négatifs étaient corrélés 

avec les fonctions cognitives et les items positifs avec le fardeau, d’où l’intérêt d’avoir une échelle 

équilibrée de ce point de vue (Boutoleau-Bretonnière, 2012). 

 

1.2 Description de l’échelle 

De nombreuses échelles existent déjà avec un système de cotation où la personne interrogée doit 

selon les domaines, apprécier l’intensité et/ou la fréquence du symptôme. Ceci est bien souvent 

très difficile à évaluer. Nous proposons donc une cotation du type de celle employée dans la Clinical 

Dementia rating scale (CDR) (Morris, 1993). Dans cette échelle, il convient à l’aide d’un entretien 

semi structuré, de définir pour chaque domaine étudié, à quel stade se situe le sujet sur une échelle 

de 0 à 3.  

Une échelle reprenant le même type de cotation a été proposé pour l’évaluation des troubles du 

langage. Il s’agit de la Progressive Aphasia Severity Scale (PASS) (Sapolsky, 2010).   
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Tableau 6. Traduction française de l’échelle abrégée de sévérité de l’aphasie progressive 

(Sapolsky, 2010) 

 Normal (0) Trouble très léger 
(0,5) Trouble léger (1) Trouble modéré (2) Trouble sévère (3) 

Fluence : normale 
ou interruption par 
hésitations, 
pauses, mots de 
remplissage ; la 
fluence réduite est 
associée à une 
diminution de la 
longueur des 
phrases et du 
nombre de mots 
par mn 

Fluence normale Discours contient 
occasionnellement 
des pauses ou des 
mots de 
remplissage 
(heu…) ; nombre de 
mots par mn réduit 
et/ou réduction de 
la longueur des 
phrases 

Phrases courtes, 
interruption avec 
pauses ou 
conduites 
d’approche, mais 
périodes de 
discours fluent 

Altération de la 
fluence la plupart 
du temps, longueur 
de phrase dépasse 
rarement 3 mots 

Trouble de la 
fluence sévère ; 
longueur de phrase 
ne dépasse pas 1 
mot (mot-phrase), 
voire mutisme 

Syntaxe et 
grammaire : 
utilisation des 
règles 
grammaticales, 
utilisation des mots 
outils (le, un) et 
ordre des mots 
dans le discours et 
la phrase à l’oral 
ou à l’écrit 

Pas de difficulté 
dans l’usage de la 
grammaire et de la 
syntaxe 

Agrammatisme 
occasionnel ou 
paragrammatisme 
(ex structure de 
phrase étrange : 
« je ma voiture 
conduit dans votre 
maison »),  peut se 
plaindre de 
difficultés pour 
combiner les mots 
en discours ou 
phrases 

Agrammatisme 
fréquent ; 
structures de 
phrase simplifiées, 
fréquent 
mésusage/omission 
de mots 
grammaticaux ou 
erreurs 
morphologique 
(temps,  genre,  
nombre…) 

L’expression 
contient 
principalement des 
mots signifiants 
(« mot clé », nom, 
adjectif, verbe…) 
avec rarement 
l’usage de mot de 
syntaxe ou erreurs 
morphologiques 

Expression limitée à 
1 mot isolé ou 
expression 
inexistante  

Compréhension des 
mots isolés : 
capacité à 
comprendre des 
mots à l’oral et 
l’écrit 

Pas de difficulté à 
comprendre des 
mots isolés en 
conversation ou 
situation de test 

Difficultés 
occasionnelles pour 
comprendre les 
mots de basses 
fréquences (ex 
liège) ; peut 
questionner sur le 
sens des mots (Que 
veut dire … ?) 

Témoigne d’un 
manque de 
compréhension des 
mots plusieurs fois 
dans une courte 
conversation mais 
est capable de 
comprendre le sens 
d’une conversation  
simple 

Ne comprend que 
quelques mots de 
haute fréquence ou 
familiers ; pose des 
questions sur le 
sens de la plupart 
des mots en 
conversation 

Compréhension 
minime de mots 
isolés 

 

1.3 Choix des items et méthode Delphi 

1.3.1 Choix des items 

Nous avons sélectionné les différentes sous rubriques correspondant à chaque domaine avec un 

nombre variable de sous rubriques selon la diversité d’expression clinique de chaque domaine. Par 

exemple, l’apathie nécessite moins de sous rubriques que la désinhibition qui peut prendre de 

multiples formes. Nous avons proposé une graduation progressive de chaque trouble avec des 

exemples qui illustrent les différents niveaux de gravité et/ou de fréquence.  

La liste d’exemples ne peut, bien entendu, être exhaustive. Aussi si le sujet présente un trouble du 

comportement similaire, l’examinateur doit sélectionner la case qui correspond le mieux au profil 

du patient.  
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1.3.2 La méthode Delphi 

Sur les conseils du Pr George Mikael, la validation des dimensions et des items retenus a reposé sur 

la méthode Delphi avec jugement d’un comité de 10 experts. 

 

Description de la méthode Delphi 

La méthode de Delphes encore appelée méthode Delphi est une méthode visant à organiser la 

consultation d’experts sur un sujet précis. Le terme d’« expert » renvoie aux personnes ayant une 

bonne connaissance pratique d’un sujet précis avec une légitimité suffisante. En 1975, Harold 

Linstone et Murray Turoff ont proposé une définition qui selon eux résume la méthode ainsi que 

ses objectifs : « La méthode Delphi peut être caractérisée comme une méthode pour structurer un 

procédé de communication de groupe de sorte que le processus soit efficace en permettant à un 

groupe d'individus, dans l'ensemble, de traiter un problème complexe ». 

Pour compléter cette dernière on peut ajouter aussi la définition  de l’IIASA (International Institute 

for Applied Systems Analysis) qui explique plus précisément le processus de cette méthode : 

« La méthode de Delphes se compose d'une série d'interrogations répétées, habituellement au 

moyen de questionnaires, d'un groupe d'individus dont les avis ou les jugements sont d'intérêt. 

Après l'interrogation initiale de chaque individu, chaque interrogation suivante est accompagnée de 

l'information concernant les réponses du tour précédent. L'individu est ainsi encouragé à 

reconsidérer et, si approprié, à changer sa réponse précédente à la lumière des réponses des autres 

membres du groupe ». 

 

Les analystes sont chargés d’organiser le dispositif Delphi, c’est-à-dire sélectionner les « experts », 

de rédiger les versions successives des questionnaires, d’analyser et d’exploiter les résultats. 

 

Les experts sont les personnes qui seront consultées durant le processus Delphi (complètent les 

questionnaires). Le nombre d’experts n’est pas figé. Plus qu’à la quantité de ces derniers, il importe 

de veiller à la représentativité et à la légitimité de chacun. 
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Il existe de nombreuses variantes à la méthode de Delphes. Nous avons choisi une variante à 4 

étapes. 

• Étape 1 : Définition rigoureuse et précise de l’échelle sur laquelle porte la méthode de 

Delphes. L’objet correspond au problème que vont devoir examiner les experts et les 

grands questionnements liés à ce problème.  

• Étape 2 : Élaboration d’un questionnaire. Les questions doivent être ciblées, précises et 

éventuellement quantifiables 

• Étape 3 : Choix des experts. Ce choix s’effectue selon différents critères, notamment leur 

indépendance et leur excellente connaissance de l’objet. Il faut en prévoir un nombre 

important au départ pour tenir compte des refus et des abandons. 

• Étape 4 : Administration du questionnaire et traitement des réponses. Le premier 

questionnaire, qui sert de base, sera juste enrichi, à chaque tour par des résultats et 

commentaires générés précédemment. 

 

Au deuxième tour de questionnaire, les experts reçoivent les résultats du premier tour et doivent à 

nouveau se prononcer sur le questionnaire, connaissant désormais l’opinion du groupe.  

La méthode permet de générer des consensus raisonnés permettant de légitimer certaines 

décisions à prendre sur un projet. 
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Mise en œuvre de la méthode Delphi 

 
 

 
Vancouver, juillet 2012 

 

Notre groupe était constitué des Pr Didier Hannequin (Rouen), Olivier Godefroy (Amiens), des Dr 

Sophie Auriacombe (Bordeaux), Frédérique Etcharry-Bouyx (Angers), Émilie Beaufils (Tours), 

Catherine Belin (Paris), Bernard Croisile (Lyon), Florence Lebert (Lille), Pierre Jean Ousset (Toulouse) 

et Martine Vercelletto (Nantes), tous médecins exerçant dans un CMRR, la plupart étant présents à 

un colloque à Vancouver, en juillet 2012. 

 

Nous avons soumis une première version de DAPHNE aux experts. Dans un premier temps, il leur a 

été demandé de coter de 1 à 4, les propositions de chaque item de l’échelle afin de graduer la 

sévérité du symptôme comportemental. Par ailleurs, ils pouvaient proposer des modifications et 

des commentaires. Nous avons recueilli les réponses et après analyse, toute proposition qui ne 

recueillait pas 80% de cotation identique était retravaillée. Nous avons également tenu compte des 

nombreux avis, commentaires et propositions de modifications. Nous avons une nouvelle fois 

soumis les énoncés aux experts qui ont attribué une note de 1 à 7 pour chaque proposition, 1 

signifiant qu’ils trouvaient la proposition mauvaise et 7 qu’ils trouvaient que la proposition était 

adéquate au plan quantitatif et qualitatif. 
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1.4 DAPHNE 

1.4.1 L’échelle DAPHNE 

Tableau 7. Échelle DAPHNE (version française) 
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1.4.2 Mode de passation  

Le mode de passation de DAPHNE se fait en hétéro évaluation auprès de l’aidant principal du 

patient. L’échelle est constituée pour chaque item de propositions semi structurées avec 5 

réponses possibles (aucun trouble, très léger, léger, modéré et sévère).  

On commence par poser la question de la présence ou non de chaque symptôme puis on fait 

préciser le degré de sévérité.  

DAPHNE peut être proposée à l’aidant en auto-questionnaire mais avec une relecture en hétéro 

évaluation afin de valider les réponses avec l’examinateur. 
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2 Validation de DAPHNE : Étude 5 (article 5) 

 

Résumé 

Rationnel : Le diagnostic de vfDT repose en premier chef sur des critères cliniques et reste dans 

certains cas difficile, malgré l’avènement des biomarqueurs. 

Objectifs : Nous proposons une échelle rapide et facile d’utilisation intitulée DAPHNE permettant la 

quantification des troubles du comportement dans le variant frontal de DFT. Les  domaines 

explorés, adaptés des critères révisés de vfDFT, sont au nombre de six: trois positifs (Désinhibition, 

Persévérations, Hyperoralité) et trois négatifs (Apathie, négligence personnelle et perte 

d’empathie). Cette échelle est composée de dix items avec cinq réponses possibles. Les objectifs de 

l’étude était 1) tester la validité et la fiabilité de DAPHNE, 2) évaluer son intérêt pour le diagnostic 

différentiel de la vfDFT. 

Méthodes : DAPHNE a été administrée prospectivement aux aidants de 89 patients : 36 patients 

ayant une vfDFT, 22 patients Alzheimer, 15 patients PSP et 16 patients bipolaires. On a testé la 

fiabilité et la reproductibilité de l’échelle. Les performances diagnostiques de l’échelle ont été 

étudié en comparant DAPHNE aux échelles FBI et EDF. 

Résultats : Deux scores ont été proposés: DAPHNE-6 (score de screening) à partir des six domaines 

avec un point comptabilisé si un item du domaine est positif quel que soit la sévérité, avec un score 

maximum de 6 et DAPHNE-40 (score diagnostique) avec la somme des 10 items, avec un score de 

type “sum of the boxes” sur 40. Le score moyen des patients vfDFT (15.7±6.0/40) était 

statistiquement supérieur à ceux de tous les autres groupes (6.2±5.3/40 ; p<0,0001). La fiabilité et 

la reproductibilité étaient excellentes, de même que la validité externe. DAPHNE-6 permet le 

diagnostic de vfDFT (score≥4), avec une sensibilité de 92%, et on obtient avec DAPHNE-40 

(score≥15) une spécificité de 92%. 

Conclusion : DAPHNE est une échelle simple d’usage avec d’excellentes caractéristiques 

psychométriques  qui peut être utilisée pour le screening mais également pour le diagnostic de la 

vfDFT en pratique clinique quotidienne. 
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2.1 Matériel et méthodes 

2.1.1 Population étudiée 

Nous avons inclus des patients référés en Centre Mémoire Ressource et Recherche pour la prise en 

charge de leur pathologie par leur médecin généraliste ou bien par des neurologues, gériatres ou 

psychiatres. 

Un groupe était constitué de patients ayant une variante frontale de dégénérescence 

frontotemporale (vfDFT). La population DFT était suivie de manière prospective pendant 2 ans 

(Groupe 1). 

Un deuxième groupe était constitué de patients ayant une maladie d’Alzheimer ou une paralysie 

supranucléaire progressive (PSP) ou un trouble bipolaire avec troubles cognitifs. Ils représentaient 

le groupe contrôle pathologique. Les patients de ce groupe ont été vus une seule fois (Groupe 2). 

Le choix des patients contrôles s’est porté sur ces trois populations pour les raisons suivantes : 

Les patients Alzheimer ne présentent habituellement pas de troubles du comportement majeurs à 

la phase débutante. Ils représentent donc le groupe « contrôles » proprement dit. 

Les patients ayant une paralysie supranucléaire et les patients ayant une bipolarité avec troubles 

cognitifs présentent des troubles du comportement, qui posent dans un certain nombre de cas le 

problème du diagnostic différentiel avec un variant frontal de DFT. 

Dans le cadre de cette étude aucun volontaire sain n’a été requis, s’agissant d’une étude de 

comparaison et de corrélation de paramètres au sein d’une population malade. 

 

2.1.2 Modalités de recrutement 

L’incidence et la prévalence de la DFT sont mal connues. On avance le chiffre de 5000 patients en 

France (Ratnavalli, 2002; Boutoleau-Bretonnière, 2008). 

Le recrutement moyen au CMRR de Nantes (données Banque Nationale Alzheimer), est de 20 

patients/an avec une file active d’environ 70 patients ayant une variante frontale.  

C’est pourquoi nous avons proposé pour le recrutement des patients vfDFT, une étude 

multicentrique incluant les CMRR de Saint Etienne, Angers, Bordeaux, Lille, ainsi qu’une 

consultation de neurologie libérale lyonnaise. 
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Il a été proposé aux patients présentant une vfDFT de participer à cette étude, le suivi tous les 6 

mois s’inscrivant dans le cadre du soin courant. Tous les patients ont reçu une note d’information 

et ont signé un consentement éclairé. 

En ce qui concerne le groupe 2, on a proposé aux patients présentant une pathologie Alzheimer et 

suivis en consultation mémoire de participer à cette étude qui a consisté en une évaluation 

comportementale et cognitive, lors d’une seule passation. Ont également été inclus les patients 

présentant une PSP ou une bipolarité avec troubles cognitifs, suivis ou adressés en consultation 

mémoire pour avis sur leurs troubles cognitifs. On leur a proposé de la même façon de participer à 

cette étude qui a consisté là encore à la réalisation d’une évaluation comportementale et cognitive 

s’inscrivant dans les soins courants, et lors d’une unique passation. 

 

2.1.3 Les critères d'inclusion 

Groupe 1 

 Patient (homme ou femme) présentant une variante frontale de DFT répondant aux 

critères diagnostiques révisés (Rascovsky, 2011), 

 MMSE ≥18, 

 Patient (et/ou son représentant légal) ayant signé le consentement éclairé, 

 Présence d’un aidant pouvant assister à chaque visite, 

 Patient affilié à un régime de sécurité sociale. 

 

Groupe 2 

 Patient (homme ou femme) présentant : 

o soit une maladie d’Alzheimer selon les critères de Mackhan, (McKhann, 2011), 

o soit une paralysie supranucléaire selon les critères de Litvan, (Litvan, 1996), 

o soit une maladie bipolaire avec troubles cognitifs, 

 MMSE ≥18, 

 Patient (et/ou son représentant légal) ayant signé le consentement éclairé, 

 Présence d’un aidant pouvant assister à la visite, 

 Patient affilié à un régime de sécurité sociale.  
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2.1.4 Nombre de sujet inclus 

Les patients participant à la recherche pouvaient participer simultanément à une autre recherche. 

Quatre-vingt-neuf patients ont été inclus. Nous avons inclus 36 sujets vfDFT dans le groupe 1. 

Concernant le groupe 2, 53 sujets ont été inclus : 22 patients présentant une pathologie Alzheimer, 

15 patients présentant une paralysie supra nucléaire progressive et 16 patients présentant une 

bipolarité avec troubles cognitifs. 

 

2.2 Objectifs et critères de jugement principal  

2.2.1 Objectif 

L’objectif principal de cette étude était la validation interne d’une échelle de quantification et de 

suivi de troubles psycho-comportementaux destinée à des patients présentant une dégénérescence 

frontotemporale. 

 

2.2.2 Critère d’évaluation principal 

Le critère d’évaluation principal était l’analyse des différentes facettes de la validité interne de 

l’échelle : 

• Validité de face par la détection des effets planchers ou plafonds, et par l’analyse des taux 

de données manquantes, 

• Validité de structure : par une analyse factorielle confirmatoire (CFA) afin de valider la 

nature unidimensionnelle du score. En cas de non-respect de l’unidimensionnalité, 

recherche d’une nouvelle structure multidimensionnelle, 

• Validité convergente : par l’analyse des projections des items sur les axes factorielles, 

• Validité discriminante (known-groups validity) : en étudiant les scores moyens dans les 

différents groupes de patients, 

• Cohérence des réponses : par l’analyse des données à l’aide d’un modèle de Mokken, 

• Fiabilité : étude de la cohérence interne à l’aide du coefficient alpha de Cronbach. 

  

 107 Deuxième axe - Validation de DAPHNE 



 

2.3 Objectifs et critères d’évaluation secondaires 

2.3.1 Objectifs secondaires 

Les objectifs secondaires de cette étude étaient : 

 Validation externe d’une échelle de quantification et de suivi de troubles psycho-

comportementaux destinée à des patients présentant une dégénérescence fronto 

temporale, 

 Étude de la reproductibilité et de la sensibilité au changement, 

 Étude des propriétés diagnostiques du score pour distinguer les patients ayant une 

dégénérescence frontotemporale des autres patients. 

 

2.3.2 Critère(s) d’évaluation secondaire(s) 

Les critères d’évaluation secondaires étaient : 

 Analyse de la validité externe de l’échelle (validité concourante) : Corrélation du score de 

l’échelle DAPHNE avec ceux des échelles EDF 4 items, FBI, CDR frontale, 

 Reproductibilité : Coefficient de corrélation intra-classe entre le score calculé à la première 

visite et celui calculé à partir du questionnaire renvoyé par la poste 15 jours plus tard (70 

patients), 

 Sensibilité au changement : le changement a été évalué par les échelles EDF et FBI au visite 

à 6 mois, 12 mois et 2 ans. Les variations de score de l’échelle DAPHNE ont été calculées 

chez les patients ayant évolué et chez les patients n’ayant pas évolué entre ces dates, 

 Propriétés diagnostiques du score : on a recherché le meilleur seuil pour discriminer les 

patients DFT des autres patients et les sensibilité et spécificité du score ont été estimées à 

partir de ce seuil. 

 

2.4 Déroulement de l’étude 

2.4.1 Méthodologie générale de la recherche 

o Étude multicentrique  

o Étude prospective  

o Comprenant 2 groupes : 
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o Le groupe constitué de patients présentant une vfDFT, appelé groupe 1, a été suivi 

2 ans en prospectif. 

o Le groupe contrôle, appelé groupe 2, a été vu une seule fois. 

 

2.4.2 Techniques d’études et d’analyses 

Description détaillée des paramètres d’évaluation 

• Évaluation clinique et paraclinique 

Les patients bénéficiaient d’une évaluation clinique et du recueil des paramètres paracliniques 

suivants : 

- Âge de début de la maladie, 

- Durée de la maladie, 

- Niveau d’éducation, 

- Qualité de l’aidant, 

- Examen clinique neurologique, 

- Recueil des traitements psychotropes, 

- Résultats de l’imagerie morphologique et fonctionnelle, résultats des biomarqueurs du LCS 

(amyloïde, tau et p-tau si applicable). 

 

• Évaluation comportementale 

- DAPHNE, 

- FBI, 

- EDF, 

- Zarit. 

 

• Évaluation des fonctions cognitives 

- CDR frontale (Knopman, 2008), 

- MMSE (Folstein, 1975), 

- Évaluation de la mémoire épisodique : 

o RL-RI 16 (Grober, 1988), 

o Figure de Rey mémoire, 
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- Évaluation de l’attention : 

o TMT A, 

- Évaluation des fonctions exécutives : 

o BREF (Dubois, 2000), 

o TMT B, 

o Fluences verbales en 2mn (Cardebat, 1990), 

o Wisconsin (Nelson, 1976), 

o Test du Zoo issu de la BADS (Wilson, 1996; Allain, 2004), 

- Évaluation du langage : 

o DO 80 (Deloche et Hannequin, 1997), 

 Évaluation des praxies visuo-constructives : 

o Figure de Rey (Osterrieth, 1944) , 

 Évaluation de la cognition sociale : 

o Stroop émotionnel (Il s’agit d’une tâche originale, développée pour ce travail, qui 

sera décrite ultérieurement), 

o Test des faux pas (Stone, 1998), 

o Reading mind in the eyes (Baron-Cohen, 1997; Thomassin-Havet, 2007), 

o Visages d’Ekman (Ekman et Friesen, 1976), 

o Index de réactivité interpersonnelle (IRI) (Davis, 1983 ). 

 

Déroulement pour chaque groupe 

• Groupe 1 

Les patients sont suivis en consultation mémoire pour la prise en charge de leur plainte cognitive 

ou comportementale. Ils sont recrutés lors d’une consultation de soins courants. Les patients, dans 

le cadre des soins courants, ont déjà bénéficié d’une IRM cérébrale, d’une imagerie fonctionnelle 

et/ou d’une ponction lombaire avec dosage des biomarqueurs (amyloïde, tau et P-tau) réalisées à 

but diagnostique. 

 

Visite 1 : Visite d’inclusion (V1) 

Au cours de cette visite, au centre mémoire, le neurologue-investigateur, après avoir vérifié les 

critères d’inclusions/exclusions : 
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- informe le patient des modalités, des contraintes suivant la notice d’information et recueille 

le consentement écrit, 

- procède à un examen neurologique,  

- recueille les traitements psychotropes en cours, 

- vérifie l’ensemble des critères d’inclusion et de non inclusion. 

Le bilan neuropsychologique et l’évaluation comportementale sont réalisés par un 

neuropsychologue et/ou un neurologue. 

Lors de cette visite, le rendez-vous de la visite 2 est fixé. 

 

Visite 2 : Visite de suivi à 6 mois (±1 mois) (V2) 

Visite 3 : Visite de suivi à 12 mois (±1 mois) (V3) 

Visite 4 : Visite de suivi à18 mois (±1 mois) (V4) 

Visite 5 : Visite de suivi à 24 mois et fin d’étude (±1 mois) (V5) 

 

• Groupe 2 

Les patients sont suivis en consultation mémoire pour la prise en charge de leur plainte cognitive 

ou comportementale. Ils sont recrutés lors d’une consultation de soins courants. Les patients, dans 

le cadre des soins courants, ont déjà bénéficié d’une IRM cérébrale et d’une imagerie fonctionnelle 

et/ou d’une ponction lombaire avec dosage des biomarqueurs (amyloïde, tau et P-tau) réalisées à 

but diagnostique. 

 

Visite 1 : Visite d’inclusion (V1) 

Au cours de cette visite, au centre mémoire, le neurologue-investigateur: 

- informe le patient des modalités, des contraintes et recueille la non-opposition à cette étude qui 

sera noté dans le dossier clinique source, 

- procède à un examen neurologique,  
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- recueille les traitements psychotropes en cours, 

- vérifie l’ensemble des critères d’inclusion et de non inclusion. 

 

Le bilan neuropsychologique et l’évaluation comportementale sont réalisés par un 

neuropsychologue et/ou un neurologue. 

 

2.5 Résultats 

2.5.1 Caractéristiques cliniques et comportementales 

Quatre-vingt-neuf patients ont donc été inclus dans l’étude : trente-six patients ayant une vfDFT, 22 

patients Alzheimer, 15 patients porteurs d’une PSP et 16 patients bipolaires avec troubles cognitifs.  

 

Les caractéristiques démographiques sont résumées dans le Tableau 8. 

 

Tableau 8 : Caractéristiques cliniques et comportementales des quatre groupes 

 

 
vfDFT 

n=36 

MA 

n=22 

PSP 

n=15 

Bipolaires 

n=16 

Tous les 
contrôles* 

n=53 

p-value** 

4 groupes/ 

2 groupes 

Âge, années 66,0±8,3 65,4±7,3 69,8±5,3 61,0±7,6 65,3±7,6 0,010/NS 

Sexe (F) 42% (n=15) 45% (n=10) 40% (n=6) 69% (n=11) 51% (n=27) NS/NS 

Durée de la maladie 
(années) 4,5±2,7 3,8±1,3 3,0±1,4 19,6±15,6 8,4±11,3 0,0001/NS 

Aidants, âge (années) 59,1±13,5 64,2±6,6 69,2±6,8 54,5±15,6 62,8±11,6 0,0032/NS 

MMS /30 23,6±3,6 23,5±2,5 24,2±3,3 26,2±2,7 24,5±3,0 0,033/NS 

DAPHNE /6 5,0±1,1 1,6±1,5 4,1±1,3 3,6±1,5 2,9±1,8 0,0001/0,0001 

DAPHNE/40 15,7±6,0 2,6±2,6 10,2±5,3 7,6±5,1 6,2±5,3 0,0001/0,0001 
 

* “Tous les contrôles” correspond à la somme des 3 groupes contrôles (MA, PSP et patients bipolaires). 
** La première comparaison est faite entre les 4 groupes de patients (vfDFT, MA, PSP et bipolaires) et la deuxième compare les vfDFT versus 
tous les contrôles. Une p-value inférieure à 0.05 est considérée comme significative et reportée en caractère gras. 
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Par ailleurs, il est important de noter que trois patients avec la maladie d’Alzheimer, 14 patient PSP 

et 14 patients bipolaires remplissent à l’inclusion les critères de Rascovsky pour un diagnostic de 

vfDFT possible, avec au moins 3 ou plus critères cliniques positifs. 

 

2.5.2 Critère principal  

Validité de face 

(par la détection des effets planchers ou plafonds, et par l’analyse des taux de données manquantes) 

S’agissant d’une échelle reposant sur une hétéroévaluation, il n’y a pas de problème de 

compréhension des questions par les aidants. 

Au plan des donnée manquantes, un seul item « non-respect des règles en voiture » (inclus dans le 

domaine « désinhibition ») a posé un problème car il n’était globalement rempli que pour 57% des 

patients (item non universel) et était relativement peu discriminant (DFT vs autres – AUCROC=0.71). 

Nous avons donc décidé de le retirer de l’échelle. L’analyse de la structure du questionnaire a été 

réalisée sans cet item. 

 

Validité de structure  

Il a été réalisé une analyse factorielle confirmatoire afin de valider la structure unidimensionnelle 

de l’échelle DAPHNE. 

Cette analyse factorielle repose sur 3 indices d’adéquation : le Comparative-Fit-Index (CFI), le Root 

Mean Square Error of Approximation (RMSEA) et le Standardized Root Mean Square Residual 

(SRMR). 

On obtient des résultats tout à fait satisfaisants. 

Tableau 9. Validité de structure 

 Seuil attendu DAPHNE 

RMSEA <0,08 0,058 

CFI >0,9 0,97 

SRMR <0,08 0,049 
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Validité discriminante (known-groups validity) 

Deux scores sont proposés en étudiant les scores moyens dans les différents groupes de patients. 

• DAPHNE-6 est calculé à partir des 6 domaines : 1 point est comptabilisé si 1 item du 

domaine est positif quel que soit la sévérité. Le score maximum est 6. 

• DAPHNE-40 est calculé en fonction de la somme des points obtenus aux 10 items (score de 

type « sum of the boxes ») avec un score maximum à 40. 

 

Comme attendu, les patients ayant une vfDFT ont obtenu des scores plus élevés que les patients 

Alzheimer (p<10-3). De même, les patients ayant une PSP et une bipolarité présentent également 

des scores statistiquement différents. Le score DAPHNE-6 et DAPHNE 40 sont significativement plus 

élevés que tous les autres groupes confondus (respectivement 5,0±1,1 et 15,7±6,0). 

 

Cohérence des réponses et fiabilité 

L’évaluation de la cohérence est obtenue par l’analyse des données à l’aide d’un modèle de 

Mokken et  la fiabilité par l’étude de la cohérence interne à l’aide du coefficient alpha de Cronbach. 

 

Pour chaque ensemble formé, on relève différents indicateurs 

• Alpha de Cronbach (Alpha) : consistance interne des items, permet de vérifier que 

l’échelle est suffisamment longue et que les items sont corrélés [>0.7] ; 

• Coefficient H de Loevinger (H) : cohérences des réponses aux items de l’échelle 

[>0.3] ; 

• Coefficient minimal de Loevinger par item (Hjmin) : cohérence de l’item le plus 

mauvais [>0.3] ; 

• Variance expliquée (%var) : part de la variance des items expliquée par chaque 

score (plus fort possible). 
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Tableau 10. Cohérence interne de DAPHNE 

Échelles Alpha H Hjmin %var 

DAPHNE-6 0,73 0,43 0,35 44% 

DAPHNE-40 0,83 0,42 0,28 (désinhibition sexuelle) 42% 

 

2.5.3 Critères secondaires 

Analyse de la validité externe de l’échelle (validité concourante)  

Les corrélations du score de l’échelle DAPHNE avec ceux des échelles EDF 4 items, FBI, CDR frontale 

sont calculés à l’aide du test de Spearman. 

 

Tableau 11. Corrélations de DAPHNE avec EDF, FBI, CDR-FTD et ZARIT 

 DAPHNE-6 DAPHNE-40 

EDF 0,77 0,71 

FBI 0,80 0,89 

CDR-FTD 0,63 0,70 

ZARIT 0,56 0,62 

 

Reproductibilité  

Le coefficient de corrélation intra-classe est obtenu entre le score calculé à la première visite et 

celui calculé à partir du questionnaire renvoyé par la poste 15 jours plus tard, cela concernant 70 

patients. 

 

La reproductibilité de DAPHNE est très bonne. En effet, un coefficient de corrélation intraclasse 

supérieur à 0.8 représente une excellente reproductibilité. Or pour DAPHNE 6 on obtient un ICC à 

0,84 et pour DAPHNE 40 un ICC à 0,94. 
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Sensibilité au changement 

Le changement a été évalué par les échelles EDF et FBI aux visites à 6 mois et 12 mois. Une analyse 

est prévue à 2 ans. Les variations de score de l’échelle DAPHNE ont été calculées, de même que 

celle du FBI. Par ailleurs, nous avons analysé les corrélations entre DAPHNE et le FBI. 

Sur les 36 patients vfDFT inclus, 29 ont été revus à 6 mois et 27 à 1 an. En effet,  à 6 mois, 1 patient 

est décédé,  2 sont sortis d’étude du fait d’une aggravation majeure, 2 ont été perdus de vus et 2 

n’ont pas pu être suivis du fait du retrait du centre, faute d’investigateur. A 1 an, 1 patient est 

décédé et 1 patient est perdu de vue. 

Le MMS à 6 mois est à 21.9±5.8 (3-30) et le MMS à 1 an est à 17.9±10.2 (0-29). 

 

Tableau 12. Variation des scores de DAPHNE 6 et 40 et du FBI à 6 mois et 1 an 

 6 mois 1 an 

DAPHNE 6 0,1±1,3 (-5+2) 0,3±0,9 (-1+2) 

DAPHNE 10 1,1±4,0 (-8+8) 0,9±5,5 (-9+15) 

FBI 0,4± 7,7 (-15+13) 1,1±9,7 (-14+29) 

 

Tableau 13. Variation items par items de DAPHNE 40 à 6 mois et 1 an 

 6 mois 1 an 

 moyenne±SD min-max moyenne±SD min-max 

Perte convenance 0,26±0,86 -1 +2 0,04±1,25 -3+3 

Jovialité 0,26±0,98 -2+2 0,15±1,12 -4+2 

Dépenses -0,52± 1,25 -4+2 -1,03±1,43 -4+0 

Désinhibition sexuelle 0,11±0,64 -1+3 -0,08±0,84 -2+2 

Perte d’initiative 0,11±0,80 -2+2 0,42±0,90 -1+2 

Émoussement affectif 0,22±0,97 -2+2 0,69±0,97 -1+3 

Idées fixes 0,41±0,80 -1+2 0,65±0,89 0+3 

Changement de gout 
alimentaire 0,30±0,99 -2+4 -0,07±1,55 -3+3 

Boulimie, gloutonnerie -0,07±0,67 -2+1 -0,27±1,11 -3+1 

Négligence 0,07±0,82 -2+2 0,42±1,10 -1+3 
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Figure 9. Variation des scores à 6 mois item par item 

 

 

Figure 10. Variation des scores à 12 mois item par item 
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Tableau 14. Corrélation de Spearman à 6 mois et 1 an entre les variations de FBI et DAPHNE 6 et 
DAPHNE 40 

 FBI  FBI  

 6 mois (n=27) 1 an (n=24) 

DAPHNE 6 0,45 0,24 

DAPHNE 40 0,75 0,70 

 

Figure 11. Nuage de points représentant la variation de DAPHNE 40 vs le FBI à 6 mois 

 

Figure 12. Nuage de points représentant la variation de DAPHNE 40 vs le FBI à 1 an 
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Propriétés diagnostiques du score  

On a recherché le meilleur seuil pour discriminer les patients DFT des autres patients et les 

sensibilités et spécificités des scores ont été estimées à partir de ce seuil (Tableau 15). 

 

Tableau 15. Performances diagnostiques des critères révisés et des échelles pour le diagnostic de 
vfDFT 

 Seuil Se Spe RV+ 

Critères de Rascovsky ≥3 100% 41% 1,7 

DAPHNE-6 ≥4 92% 57% 2,1 

DAPHNE-40 ≥15 56% 92% 7,0 

DAPHNE “combiné” - 92% 92% 11,5 

EDF ≥3 97% 45% 1,7 

FBI ≥27 67% 91% 7,4 

 
Se: sensibilité; Sp: spécificité; RV+: rapport de vraisemblance positif. 
RV+ montre l’intérêt de l’outil diagnostique quand il est supérieur à 5, et encore mieux si supérieur à 10. Les valeurs 
supérieures à 5 sont en gras. 
 

Tableau 16. Performances diagnostiques des échelles comportementales pour chaque groupe 

(aire sous la courbe, sensibilité, spécificité) 

  vfDFT vs tous contrôles vfDFT vs MA vfDFT vs PSP vfDFT vs Bipolaires 

 Seuil ASC 
Se/Sp 

% 
ASC 

Se/Sp 

% 
ASC 

Se/Sp 

% 
ASC 

Se/Sp 

% 

DAPHNE-6  ≥4 0,83 [0,74-0,91] 92/57 0,95 [0,90-1] 92/82 0,69 [0,52-,86] 92/40 0,78 [0,65-0,91] 92/38 

DAPHNE-40 ≥15 0,88 [0,81-0,95] 56/92 0,99 [0,97-1] 56/100 0,75 [0,61-0,90] 56/79 0,84 [0,73-0,96] 56/93 

EDF ≥3 0,71 [0,63-0,82] 97/45 0,80 [0,70-0,91] 97/64 0,59 [0,48-0,69] 97/20 0,70 [0,58-0,83] 97/44 

FBI ≥27 0,89 [0,83-0,96] 67/91 0,98 [0,95-1] 67/100 0,80 [0,68-0,92] 67/80 0,86 [0,76-0,96] 67/88 

« tous contrôles” correspond à la somme des 3 groupes contrôles (patients MA, PSP et Bipolaires). 
ASC=aire sous la courbe; Se=Sensibilité; Sp= spécificité; EDF=Échelle de dyscomportement frontal; FBI = Frontal behavioral Inventory 
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L’analyse de DAPHNE par domaine et par items est présentée dans les figures suivantes issues du 

manuscrit soumis. 

 

Figure 13. Résultats de DAPHNE par domaine pour chacun des groupes 
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Figure 14. Résultats de DAPHNE par items pour chacun des groupes 

 

Une régression logistique des différents items a permis de déterminer un ensemble de 3 items 

discriminants : 

• l’item binaire « Négligence de l’hygiène personnelle – négligence vestimentaire », 

• l’item « Jovialité inappropriée », 

• l’item « Dépenses inconsidérées ».  

 121 Deuxième axe - Validation de DAPHNE 



 

 

Tableau 17. Comparaison des groupes pour DAPHNE, les échelles FBI, EDF, CDR FTD et celle de Zarit 

 

 
vfFTD 

n=36 

MA 

n=22 

PSP 

n=15 

Bipolaires 

n=16 

Tous les 
controles* 

n=53 

p-value** 

4 groupes/ 

2 groupes 

DAPHNE /6 5,0±1,1 1,6±1,5 4,1±1,3 3,6±1,5 2,9±1,8 10-3/10-3 

DAPHNE/40 15,7±6,0 2,6±2,6 10,2±5,3 7,6±5,1 6,2±5,3 10-3/10-3 

EDF/4 3,6±0,5 2,0±1,2 2,9±0,8 2,7±1,0 2,5±1,1 10-3/10-3 

FBI /72 30,8±9,9 8,5±5,5 20,2±7,0 15,8±9,3 14,0±8,7 10-3/10-3 

CDR-FTD /24 10,3±3,7 4,8±2,7 9,3±3,5 4,8±3,4 6,1±3,7 10-3/10-3 

Zarit /88 45,8±20,0 19,5±13,1 34,2±16,5 37,7±17,8 29,0±17,4 10-3/10-3 
 

* “Tous les contrôles” correspond à la somme des 3 groupes contrôles (MA, PSP et patients bipolaires). 
** La première comparaison est faite entre les 4 groupes de patients (vfDFT, MA, PSP et bipolaires) et la deuxième compare les vfDFT 
versus tous les contrôles. P-value inférieure à 0.05 est considérée comme significative et reportée en caractère gras. 
 

 

2.6 Discussion 

Les cliniciens de consultation mémoire ont besoin d’outil simple d’usage pour le screening et le 

diagnostic de pathologies neurodégénératives. Les résultats obtenus par DAPHNE tant au plan de la 

validation interne qu’externe en font un outil tout à fait intéressant. La mise au point de deux 

scores obtenus avec la même passation selon les mêmes modalités en fait une échelle complète : 

DAPHNE-6 avec une sensibilité de 92% permet le screening pour guider les investigations 

permettant de valider l’hypothèse diagnostique et le score de DAPHNE 40 avec une spécificité de 

92% permet  d’aider au diagnostic différentiel et reflète la sévérité de la maladie. 

 

2.6.1 DAPHNE et les critères révisés de vfDFT 

Les domaines et items de DAPHNE  ont été sélectionnés selon les critères de Rascovsky et 

collaborateurs, selon les échelles existantes mais également notre expérience.  

Concernant notre population, bien entendu tous les patients vfDFT remplissaient les critères de 

Rascovsky pour le diagnostic de vfDFT  probable puisque cela était un critère d’inclusion. Mais il est 

important de noter que les patients PSP et les patients bipolaires remplissaient aussi pour la plupart 

les critères de vfDFT possible. 
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Un récent travail de Kobylecki et al. a montré que  32 % des PSP remplissaient les critères 

diagnostiques de possible vfDFT (Kobylecki, 2015). DAPHNE apparait donc complémentaire des 

critères et nous permet de discriminer différentes populations les unes des autres.  

Pour les domaines, nous avons ajouté aux 5 critères comportementaux, la négligence précoce, qui 

est un symptôme très fréquent à la phase de début d’une vfDFT. Dans notre étude 80% des 

patients vfDFT ont ce symptôme. Selon Lebert et al. 36% des patients vfDFT répondent aux critères 

de syndrome de Diogène (Lebert, 2005). Ce symptôme est également présent dans les échelles FBI 

et EDF. Une analyse en régression logistique  a montré que cet item négligence apparait très 

discriminant vis-à-vis des patients ayant une PSP et une bipolarité. Le mode de quantification est 

également important à prendre en compte. En effet, un trouble du comportement comme l’apathie 

qui représente un enjeu majeur en termes de prise en charge médicamenteuse et non 

médicamenteuse, est présent dans tous les groupes. En revanche quantitativement les patients 

vfDFT se distinguent nettement selon le mode de cotation de DAPHNE (Figures 13 et 14). 

 

2.6.2 DAPHNE, FBI et EDF 

DAPHNE a été construite avec la même dichotomie que le FBI : un équilibre entre les symptômes 

comportementaux dits positifs (tels la désinhibition, les conduites persévératives et l’hyperoralité) 

et les symptômes comportementaux dits négatifs (tels l’apathie, l’émoussement affectif et la 

négligence). En 1997, il a été montré qu’un score au FBI supérieur à 27 (maximum 72) était en 

faveur du diagnostic de DFT. Le résultat de cette étude pilote fut confirmé en 2000 (Kertesz, 1997; 

Kertesz, 2000). Dans notre population, un cut-off supérieur à 27 pour le FBI correspond à une 

sensibilité à 61% et une spécificité à 96%, la valeur prédictive positive étant de 92%. Les 

caractéristiques psychométriques de DAPHNE sont donc meilleures que le FBI pour ce qui est de la 

sensibilité. La rapidité de passation et le système de cotation en font tout l’avantage. Le FBI est en 

effet composé de 24 items contre 10 pour DAPHNE. Le temps de passation de DAPHNE est de 

moins de 10 mn quand le FBI prend 15 à 30 mn selon les personnes interrogées. L’autre 

particularité de DAPHNE est bien entendu le système de cotation inspirée de la CDR qui permet 

d’aider les aidants à quantifier le troubles ce qui est très difficile à faire sur une échelle numérique.  

Concernant l’EDF, le seuil proposé par les auteurs est supérieur ou égal à trois avec une sensibilité à 

95% et une sensibilité à 91% (Lebert, 1998). Quand on applique ce seuil à notre population, on 

obtient une excellente sensibilité à 97% une moins bonne spécificité à 64%. Ceci est tout à fait 

logique compte tenu du nombre d’items plus restreint de l’EDF. DAPHNE apparait donc un bon 
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compromis entre une échelle longue à 24 items telle le FBI qui reste assurément le gold standard 

pour cette population de vfDFT comme on l’a démontré dans une étude de comparaison avec le 

NPI, et une échelle très courte, en permettant de gagner en sensibilité. La très bonne corrélation 

obtenue avec ces deux échelles renforce la pertinence de DAPHNE.  

 

2.6.3 DAPHNE et la sensibilité au changement 

Peu d’études dans la littérature se sont intéressées à la progression des troubles psycho-

comportementaux des patients vfDFT. Le premier écueil de ce type de suivi longitudinal est 

l’espérance de vie courte des patients atteints de cette maladie avec la survenue au décours pour 

plus de 25% d’entre eux d’une SLA qui réduit encore l’espérance de vie. Notre cohorte s’inscrit dans 

ce cadre puisque sur 36 patients inclus, seuls 28 patients sont vus à 6 mois et 26 à 1 an. Sur les 

données dont on dispose au moment de la rédaction de ce mémoire (sachant que certains patients 

n’ont pas encore fait la visite des 18 mois), 7 patients sont décédés et 3 patients sont en fin de vie 

et 6 sont sortis d’étude. 

Nous avons précédemment montré lors de l’étude prospective visant à tester la mémantine dans la 

population vfDFT que le FBI était supérieure au NPI pour suivre l’évolution de la vfDFT avec une 

augmentation de 6 points en moyenne à 1 an (Boutoleau-Bretonnière, 2012). 

Nos résultats étaient similaires à ceux obtenus par Kertesz et al. chez 12 patients  (Marczinski, 

2004).  

On voit dans la population incluse dans l’étude de validation de DAPHNE que la variation est plus 

modeste (1,1 en moyenne au FBI). Cette progression limitée des troubles du comportement au 

cours du temps a plusieurs facteurs explicatifs. Notre cohorte actuelle est composée de patients 

ayant une durée de la maladie identique à 4,5 ans en moyenne mais avec un MMS plus bas de 1,2 

points en moyenne à l’inclusion ; le score du FBI est quant à lui plus élevé à 30,8 versus 27,2 pour la 

cohorte mémantine. Il est donc possible que cette moindre variation soit due à la présence à 

l’inclusion de troubles du comportement déjà importants. 

Proportionnellement, DAPHNE 40 varie au moins autant que le FBI puisqu’elle est sur 40 points et 

le FBI sur 72. Les items qui augmentent le plus à 1 an sont : perte d’empathie, idées fixes, apathie 

et négligence.  

On voit que certains items comme « dépenses inconsidérées » diminuent avec l’évolution de la 

maladie et ce, pour 2 raisons : soit cet item n’est plus applicable car des mesures de protection de 
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biens ont été appliquées, soit l’apathie est telle que le sujet n’a plus d’envie. L’item « désinhibition 

sexuelle » diminue également à 1 an. 

L’échelle DAPHNE ne comporte pas d’item concernant les fonctions sphinctériennes type 

« incontinence », or nous avons montré que c’était un des items du FBI qui variait significativement 

à 2 ans (Boutoleau-Bretonnière, 2012). 

On présente ici des résultats préliminaires mais il semble que DAPHNE 40 pourrait être un outil 

intéressant pour le suivi des troubles du comportement dans la cadre de la consultation et par là 

même pour l’adaptation des traitements symptomatiques. 

 

2.6.4 DAPHNE et la CDR-DFT 

La CDR-FTD proposé par Knopman est une échelle permettant de mesurer à la fois la cognition 

(mémoire, orientation temporospatiale etc.), l’autonomie et également le langage et le 

comportement avec les deux domaines rajoutés à la CDR de Morris. Une étude portant sur 107 

sujets (incluant 36vfDFT) a montré que la CDR-FTD permettait de mesurer la progression de la DFT 

(Knopman, 2008). La bonne corrélation de DAPHNE et de cette échelle à l’inclusion (DAPHNE-

6=0.63; DAPHNE-40=0.70) vient compléter les bons résultats de DAPHNE au plan psychométrique. 

Ces échelles pourraient donc être complémentaires  pour appréhender l’évolution de la vfDFT. 

 

2.6.5 DAPHNE et le fardeau 

La prise en charge quotidienne d’un patient présentant des troubles cognitifs et vivant à domicile 

est assumée le plus souvent par le conjoint ou par un des enfants. Cette prise en charge a des 

répercussions importantes sur la santé tant physique que psychologique des aidants. Beaucoup 

d’entre eux présentent des symptômes d’épuisement, de stress, de dépression…L’épuisement de 

l’aidant familial va conduire le plus souvent à l’institutionnalisation. Un certain nombre d’études 

ont mis en évidence des facteurs de risques d’institutionnalisation tel l’âge avancé et la santé 

précaire de l’aidant. Yaffe et al.  dans une étude portant sur 5788 patients présentant une démence 

ont montré qu’il était important en la matière de prendre en compte la dyade patient-aidant (Yaffe, 

2002). Ainsi, on peut selon eux, classer les binômes patient-aidant en binôme à haut risque ou bas 

risque de placement. Si les caractéristiques de chacun prises indépendamment permettent 

d’évaluer le placement, l’association des 2 est encore plus performante pour prédire 

l’institutionnalisation. Dans cette étude, les caractéristiques à risque des aidants étaient l’âge et 
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l’importance du fardeau mesuré par l’échelle de Zarit. On a montré que le fardeau dans la DFT était 

très important et supérieur à celui des aidants de patients Alzheimer du fait des troubles psycho-

comportementaux puisque le fardeau était corrélé au NPI et non au déclin cognitif ou à la perte 

d’autonomie (Boutoleau-Bretonnière, 2008). Cette étude de validation de DAPHNE permet de 

conforter ces résultats puisque nous obtenons les mêmes résultats dans le groupe des patients 

Alzheimer. Les aidants de patients PSP et bipolaires ressentent également une lourde charge mais 

qui reste néanmoins en deçà de celle des aidants de vfDFT. La bonne corrélation de DAPHNE avec 

l’échelle de Zarit est également intéressante à noter. 

 

2.6.6 Limites  

Cette étude de validation a bien entendu un certain nombre de limites potentielles. Il nous a été 

reproché par certains relecteurs lors de la soumission de l’article, l’absence de groupe contrôle 

avec sujets sains. La première réponse est de dire que ni le FBI ni l’EDF dans leurs études publiées 

de validation ne se comparaient à un tel groupe. Le choix des populations contrôles est important 

pour la validation d’un outil. Or dans le cas d’une échelle visant à quantifier des symptômes 

comportementaux, il est clair que la valeur ajoutée d’une population dite « saine » est faible si ce 

n’est nulle. On compare en effet des paramètres pathologiques au sein d’une population malade. Il 

n’y a pas de fondement statistique à proposer un tel groupe comparatif. 

Un autre point de discussion pourrait être l’absence de vérification neuropathologique des 

différents diagnostiques, tout particulièrement concernant les patients Alzheimer et DFT. 

Tous les patients Alzheimer ont bénéficié du fait de leur jeune âge d’un dosage de biomarqueurs du 

LCS (Aβ 1-42, T-tau, and P-tau181P). Ces biomarqueurs étaient pour cette population, en accord 

avec les critères de MA, permettant d’éliminer une forme amnésique de DFT. À l’inverse, ils 

permettaient d’exclure une pathologie Alzheimer de forme frontale du fait de leur normalité chez 

les patients DFT chez qui ils ont été dosés (28 patients sur 36). De plus, tous les patients ont été 

recrutés dans des centres experts et évalués par des neurologues spécialisés dans les pathologies 

cognitives. Ils ont par ailleurs été suivis, pour les patients DFT, dans le cadre de l’étude qui durait 2 

ans et pour les autres groupes dans le cadre du suivi habituel proposé selon le type de pathologie. 

Une autre limite potentielle est le risque de circularité. En effet, DAPHNE est basée sur 5 des 6 

nouveaux critères de diagnostic possible de vfDFT. L’idée d’une échelle a germé en 2010. Dans le 

même temps étaient présentés à Indianapolis, les nouveaux critères par Katia Rascovsky. Nous 

avions à l’époque sensiblement retenus les mêmes symptômes comportementaux avec en plus la 
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négligence précoce. Notre motivation principale était de trouver un système de cotation innovant 

puisqu’aucune échelle de comportement existante ne nous satisfaisait de ce point de vue.  

 

DAPHNE apparait clairement comme un outil qui vient aider le clinicien en pratique clinique 

quotidienne à rechercher les critères de la vfDFT. Chacun sait que l’on peut avoir les critères d’une 

maladie sans avoir la maladie et vice versa. Les critères sont nécessaires en recherche, et 

nécessaires mais pas suffisants en pratique quotidienne. Le fait que 3 patients Alzheimer, 14 

patients PSP et 14 patients bipolaires, remplissent les critères de vfDFT possible soulignent bien 

cette distinction. 

 

2.7 Les perspectives  

DAPHNE se poursuit puisque le suivi de 2 ans n’est pas terminé pour un certain nombre de patients 

vfDFT. Nous attendons donc la fin de l’étude pour évaluer la sensibilité au changement à 2 ans. 

Il serait intéressant de valider DAPHNE dans une population de vfDFT possible (et non plus 

probable), avec une évaluation de l’échelle en aveugle afin de conforter ses qualités 

psychométriques en termes de sensibilité et spécificité. 

Un autre aspect à approfondir est celui de l’apport diagnostique de DAPHNE vis-à-vis des formes 

frontales de pathologie Alzheimer. Nous avons en effet, avec quelques cas, pu observer une bonne 

capacité de discrimination avec le seuil supérieur ou égal à 4 (voir à titre d’illustration la vignette 

clinique en page suivante), mais cela est à reproduire sur un plus grand échantillon. 

  

 127 Deuxième axe - Validation de DAPHNE 



 

 

Vignette clinique 

Mr L, âgé de 56 ans est artisan plombier en activité. Il se trouve progressivement en difficulté pour 

gérer ses chantiers. Sa femme relate au premier plan une apathie, une indifférence vis-à-vis de ses 

proches et une importante irritabilité. Le bilan neuropsychologique montre au premier plan lors de 

la première évaluation une perte de la fluence verbale avec 11 mots en P et 21 animaux et une 

batterie rapide d’efficience frontale à 13/18 avec perte de fluence là encore et consignes 

conflictuelles. Le RL-RI 16 est dans les normes ainsi que les autres fonctions instrumentales. Les 

différents examens complémentaires (IRM encéphalique, PET scan, dosage des biomarqueurs du 

LCS) sont discordants et ne permettent pas de trancher entre MA frontale ou vfDFT. L’IRM montre 

en effet une atrophie frontopariétale, le PET scanner une hétérogénéité de fixation frontale mésiale 

et cingulaire et le dosage des biomarqueurs du LCS un peptide amyloïde 1-42 à 672 ng/l, une 

protéine tau à 203 ng/l et une protéine P-tau à 66 ng/l. Le ratio béta 1-42/1-40 est à 0,047. Aucune 

anomalie concernant les gènes connus de DFT et de MA n’est retrouvée. 

L’inventaire comportemental DAPHNE montre une absence de désinhibition, une absence de 

persévérations et une absence d’hyperoralité. Sont présents l’apathie cotée à 4, l’émoussement 

affectif à 3 et la négligence physique à 2. 

L’évolution clinique de la maladie après 3 ans de suivi est en faveur d’une pathologie Alzheimer. 

Seule une étude neuropathologique pourrait permettre un diagnostic de certitude. 
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2.8 Conclusion 

En conclusion, DAPHNE adaptée des nouveaux critères de vfDFT, présente d’excellentes 

caractéristiques psychométriques. Explorant six domaines et dix symptômes comportementaux, 

elle fait aussi bien que le FBI et mieux que l’EDF. Grace à son système de cotation innovant en 5 

points (aucun trouble, très léger, léger, modéré et sévère), elle permet, et ce de manière rapide, à 

la fois le screening mais également l’aide au diagnostic de vfDFT. 

 

Points forts 

• DAPHNE pour Désinhibition Apathie Persévérations Hyperoralité Négligence et perte de 

l’Empathie 

• Six domaines, dix items 

• Un système de cotation innovant en 5 points 

• Une échelle, deux scores à l’issue d’une seule passation 

• DAPHNE 6 permettant le screening avec une sensibilité à 92% pour un seuil ≥4/6 

• DAPHNE 40 permettant une appréciation quantitative et une aide au diagnostic avec une 

spécificité à 92% pour un seuil ≥15/40 
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3 Apport des symptômes cognitifs au diagnostic différentiel de vfDFT : 

Étude 6 

3.1 État de la question 

Classiquement, chaque pathologie neurodégénérative a un profil cognitif attendu, permettant 

d’orienter le diagnostic. Celui-ci repose sur le bilan neuropsychologique  mais comme nous l’avons 

vu, intègre d’autres éléments tels que le récit de l’aidant, la présentation générale du patient 

pendant l’entretien, le bilan comportemental et bien sûr, le bilan paraclinique d’imagerie, de 

biologie.  

Le profil classique d’un patient vfDFT a déjà été décrit précédemment. Si le patient peut avoir des 

performances totalement normales à la phase débutante en ce qui concerne les tests 

neuropsychologiques classiques (Lough, 2001), on peut aussi déjà observer une atteinte exécutive, 

de discrets troubles langagiers (Hodges et Miller, 2001), voire une atteinte mnésique (Hornberger, 

2010). 

Le patient Alzheimer présente quant à lui une atteinte mnésique au premier plan, dans la forme 

prototypique de la maladie. 

Le patient PSP a classiquement un ralentissement idéomoteur avec une importante atteinte 

exécutive (Bak, 2010).  

Le patient bipolaire présente généralement une atteinte exécutive discrète, ce qui contribue, dans 

les formes à révélation tardive ou lors d’un diagnostic tardif à alimenter la discussion du diagnostic 

différentiel avec la DFT (Woolley, 2011). 

Au plan de la cognition sociale, on s’attend à obtenir des résultats significativement différents entre 

les patients vfDFT et PSP versus les patients Alzheimer et bipolaires (Gregory, 2002; Kipps, 2009; 

Funkiewiez, 2012; Shany-Ur, 2012). 

 

3.2 Objectifs 

Les objectifs pour cette étude ancillaire étaient : 

1) décrire le profil neuropsychologique de chacun de nos groupes, 
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2) comparer l’apport au diagnostic positif et au diagnostic différentiel de la vfDFT,  de 

l’évaluation comportementale vis-à-vis du bilan neuropsychologique. 

 

3.3 Tests réalisés 

Les patients ont été évalués avec une batterie de tests neuropsychologiques comme décrit 

précédemment. Un sous-groupe de patients a bénéficié des tests du ZOO et des tests de cognition 

sociale, il s’agissait des 79 patients inclus à Nantes soit 88%. 

 

3.4 Statistiques 

Les variables continues ont été analysées en calculant les moyennes et les déviations 

standards. Les résultats des quatre groupes de patients ont été comparés à l’aide d’une 

ANOVA. 

 

3.5 Résultats 

3.5.1 Résultats intra groupe 

Les résultats descriptifs sont présentés dans le tableau suivant (Tableau 18). 
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Tableau 18. Scores aux tests neuropsychologiques -Étude descriptive / Comparaison des groupes 

(Kruskal-Wallis) 

  
vfDFT 

n=36 

MA 

n=22 

PSP 

n=15 

Bipolaires 

n=16 

Contrôles* 

n=53 

p-value** 

4 groupes/ 

2 groupes 

RL-RI 16 

Rappel total /48 35,7±3,6 26,6±11,0 39,1±11,0 44,2±4,6 35,5±12,2 0,0001/0,67 

Rappel libre 
total /48 14,9±9,6 11,3±6,8 15,0±6,4 25,6±5,6 16,7±8,8 0,0001/0,26 

Reconnaissance 
/16 14,6±2,2 14,2±1,4 13,7±4,0 15,8±0,4 14,5±2,4 0,002/0,59 

Rappel total 
différé 12,1±4,6 9,4±4,9 13,6±4,4 14,6±1,8 12,4±4,5 0,005/0,66 

Fluences 
verbales 2’ 

Lettre P 14,8±8,2 16,1±7,9 11,3±6,0 20,6±5,7 16,1±7,5 0,004/0,33 

Animaux 10,1±7,4 14,7±8,3 7,2±5,6 17,9±8,6 13,5±8,7 0,0004/0,53 

Dénomination 
orale /80 74,9±5,2 74,3±6,6 73,4±7,4 76,2±3,2 74,6±6,1 0,78/0,95 

BREF /18 12,2±4,1 13,7±3,1 9,9±3,2 14,6±3,9 12,9±3,9 0,002/0,39 

Wisconsin Card 
Sorting Test 

Critères /6 3,0±1,7 3,1±2,1 2,1±1,5 3,7±1,9 3,0±2,0 0,11/0,75 

Erreurs 16,2±8,9 12,5±7,3 26,1±10,6 16,5±12,3 17,5±11,2 0,004/0,94 

Persévérations 8,8±7,1 5,2±4,3 14,8±11,6 8,0±8,8 8,7±9,0 0,024/0,49 

TMT A Temps en s 80,5±40,1 80,2±44,9 130,9±80,5 63,6±37,3 88,8±60,1 0,003/0,71 

TMT B Temps en s 206,2±127,3 188,1±108,8 307,3±60,3 157,7±81,8 200,5±105,0 0,022/0,98 

Figure de Rey 
Copie 27,1±8,9 25,8±10,6 18,9±10,5 32,0±3,6 25,6±10,3 0,0011/0,049 

Mémoire 10,6±7,5 8,0±6,3 8,3±7,9 10,9±5,3 9,1±6,4 0,39/0,49 

 

Groupe vfDFT 

Les patients vfDFT présentent des troubles de la mémoire épisodique avec au rappel libre et au 

rappel total du RL-RI 16 des résultats en dessous des normes. Le score de la figure de Rey en 

mémoire est également déficitaire. Ils présentent un syndrome dyséxécutif tant au plan des 

fluences (à noter que l’on ne retrouve pas la classique dissociation fluence verbales et littérales 

habituelles), que de la BREF, et du Wisconsin. La dénomination orale est préservée. Au plan de la 

cognition sociale, l’ensemble des tests sont pathologiques. 

 

Groupe MA 

Les patients Alzheimer présentent un bilan neuropsychologique très semblable. Les troubles 

mnésiques sont plus marqués avec notamment un rappel différé pathologique.  
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Groupe PSP 

Les patients PSP ont peu de troubles de la mémoire épisodique. Ils ont un très important syndrome 

dyséxécutif avec un ralentissement important visible notamment lors de la passation du TMT B. Au 

plan de la cognition sociale, tous les tests sont pathologiques. 

 

Groupe bipolaires 

Les patients bipolaires ont une mémoire antérograde préservée. Au plan exécutif on note 

uniquement un score limite au test de Wisconsin. Au plan de la cognition sociale, ils obtiennent les 

meilleurs scores. 

 

3.5.2 Résultats inter groupes 

Les résultats sont présentés ci-dessous (Tableau 19). 

Tableau 19. Score aux tests optionnels - Étude descriptive / Comparaison des groupes (Kruskal-
Wallis) 

  
vfDFT 

n=27 

MA 

n=22 

PSP 

n=15 

Bipolaires 

n=16 

Contrôles* 

n=53 

p-value** 

4 groupes/ 

2 groupes 

Zoo 
Temps de latence 77,8±103,2 202,0±170,7 112,2±147,4 138,6±153,5 158,7±161,4 0,004/0,005 

Temps d’exécution 136,1±103,0 175,0±94,7 177,7±140,8 132,2±108,5 163,2±112,4 0,22/0,30 

Test « Faux pas »  

Détection /10 7,9±2,6 8,4±2,1 7,0±3,0 9,1±1,3 8,2±2,3 0,16/0,78 

Explication /100 53,2±35,6 59,5±27,0 50,1±37,4 77,9±25,5 62,3±31,1 0,09/0,29 

Non intentionnalité /100 31,0±25,2 30,4±26,7 23,2±28,9 50,6±37,3 34,4±32,0 0,13/0,95 

Score d’attrition /100 37,6±34,7 48,1±30,8 25,1±34,6 50,1±29,1 42,4±32,6 0,11/0,51 

Score global /60 30,2±15,2 34,7±13,3 23,8±15,0 41,5±12,2 33,5±14,8 0,014/0,39 

Reading mind in 
the eyes Score global /36 17,2±4,9 18,9±5,5 10,0±4,6 19,3±3,7 16,5±6,2 0,0001/0,90 

Visages d’Ekman  

Score global /35 21,4±6,3 26,0±3,8 17,2±5,5 26,7±4,9 23,8±6,1 0,0001/0,059 

Joie/5 4,6±1,0 4,9±0,3 4,3±0,8 4,9±0,3 4,7±0,6 0,021/0,75 

Surprise /5 2,9±1,5 4,3±0,8 2,2±1,9 4,2±0,9 3,7±1,5 0,0001/0,017 

Peur /5 1,9±1,4 1,7±1,4 1,8±1,3 2,2±1,5 1,9±1,4 0,60/0,99 

Dégoût /5 3,1±1,6 4,0±1,0 3,3±1,4 4,6±0,7 4,0±1,2 0,003/0,013 

Tristesse /5 2,9±1,2 3,7±1,2 1,2±1,4 3,4±1,4 2,9±1,7 0,0001/0,69 

Colère /5 2,7±1,4 3,2±1,3 1,6±1,4 3,1±1,8 2,7±1,6 0,016/0,87 

Neutre /5 3,1±1,7 4,2±1,1 2,9±1,7 4,6±0,7 3,9±1,4 0,003/0,035 
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Tableau 20. Comparaison des groupes par ANOVA 

Score DFT MA PSP BP 
p 

(comparaison 
des 4 groupes) 

P 
(comparaison 
des groupes 
regroupés) 

P 
(comparaison 
des groupes 

non regroupés) 

DAPHNE 6 5,0±1,1 1,6±1,5 3,8±1,4  <0,0001 0,23 <0,0001 

DAPHNE 40 15,7±6,0 2,6±2,6 8,9±5,2  <0,0001 0,17 <0,0001 

MMS 23,7±3,2   26,2±2,7 0,0364 0,77 0,0045 

RT/48 36,7±12,8 26,6±11,0  44,2±4,6 0,0001 0,32 <0,0001 

TL total/48 13,8±8,3   25,6±5,6 <0,0001 0,20 <0,0001 

Reconnaissance 14,5±2,3    0,070 0,07 NS 

Rappel différé 13,1±4,1 9,4±4,9   0,0041 0,12 <0,002 

DO80 74,7±5,7    0,58 0,58 NS 

Fluence animaux 14,5±7,8   20,6±5,7 0,0067 0,14 0,0039 

Fluence p 9,2±7,0 16,1±8,5   0,0004 0,23/0,21 0,0001 

Rey copie 27,8±8,9  18,9±10,5  0,0020 0,11 0,0012 

Rey mémoire 9,7±6,8    0,51 0,51 NS 

Bref 13,2±3,9  9,9±3,2  0,0027 0,075 0,0026 

TMT A temps 76,8±41,0  130,9±80,5  0,0024 0,49 0,0003 

TMT A erreurs 0,8±2,0    0,055 0,055 - 

TMT B temps 188,6±112,0  307,3±60,3  0,0203 0,38 0,0047 

TMT B erreurs 2,4±3,2  6,6±5,0  0,0166 0,61 0,0022 

Winsconsin # critères 3,2±1,9  2,1±1,5  0,154 0,66 0,0490 

Winsconsin erreurs 15,0±9,4  26,1±10,6  0,0011 0,32 0,0002 

Zoo latence 103,1±130,2 202,0±170,7   0,0316 0,34 0,0075 

Zoo séquences 3,2±1,9  2,1±1,5  0,140 0,91 0,0204 

Zoo lieu inapproprié 1,1±0,2    0,477 0,48 - 

Faux pas score global 30,2±14,8   41,5±12,2 0,0091 0,10 0,0081 

Faux pas détection 8,0±2,5 8,4±2,1   0,113 0,28 0,0502 

Faux pas non 
intentionnalité 

28,9±26,4   50,6±38,3 0,0700 0,65 0,0112 

Reading mind in the 
eyes 

18,3±4,9  10,0±4,6  <0,0001 0,35 <0,0001 

Visage d’Ekman total 21,2±6,2 26,3±4,3 17,2±5,5  <0,0001 0,67 <0,0001 

Visage d’Ekman joie 4,8±0,7  4,3±0,8  0,0389 0,16 0,0283 

Visage d’Ekman 
surprise 

2,7±1,7 4,3±0,8   <0,0001 0,11/0,96 <0,0001 

Visage d’Ekman peur 1,9±1,4    0,73 0,73 - 

Visage d’Ekman dégout 3,1±1,5 4,2±1,0   0,0019 0,61/0,15 0,0004 

Visage d’Ekman 
tristesse 

3,3±1,3  1,2±1,4  <0,0001 0,069 <0,0001 

Visage d’Ekman colère 3,0±1,5  1,6±1,4  0,0111 0,45 0,0019 

Visage d’Ekman neutre 3,0±1,7 4,3±0,9   0,0010 0,53/0,41 0,0001 
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Pour chaque score, on a rassemblé les groupes qui ne sont pas significativement différents entre 

eux par une même couleur (rouge ou vert) (dans ces cas, une seule estimation des scores est 

donnée). Les cases en blanc se distinguent des autres de manière significative. 

Dans chaque case, on trouve moyenne ±écart-type. 

Les 3 p-values correspondent : 

• à la différence entre les 4 groupes, 

• à la différence entre les groupes rassemblés, 

• à la différence entre les groupes non rassemblés. 

 

Groupe vfDFT vs MA 

Au plan neuropsychologique, seul le rappel total et le rappel différé du RL-RI 16 sont en défaveur 

des patients MA. À noter qu’aucune des épreuves dyséxécutives ne distinguent les deux groupes, 

pas plus que le rappel libre du RL-RI 16. Seul le score de latence au test du ZOO est 

significativement différent avec une précipitation pour les patients vfDFT 

Au niveau de la cognition sociale, pour le test des faux pas, seul le score de détection des faux pas 

est mieux réussi par les patients MA. Le test des visages d’Ekman permet lui la distinction entre les 

2 groupes. 

Seuls les deux scores de DAPHNE permettent une distinction entre les deux groupes de patients 

pour tous les sujets. 

 

Groupe vfDFT vs PSP 

Les patients PSP ont un syndrome dyséxécutif beaucoup plus marqué que les DFT ainsi que des 

résultats en cognition sociale très altérés.  

 

Groupe vfDFT vs bipolaires 

Concernant la distinction entre les patients bipolaires et les vfDFT, le test des Faux pas et le test des 

visages d’Ekman sont intéressants pour différencier les 2 groupes mais à noter que pour les faux 

pas, si le score global et le score de non intentionnalité sont meilleurs, le score de détection des 

faux pas n’est pas différent statistiquement entre les 2 groupes.  
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3.5.3 Analyse des tests  

Il s’agit d’une autre manière de comparer les groupes qui peut paraitre redondant mais apporte un 

éclairage différent. 

 

Fonctions exécutives 

Seul le test du ZOO est discriminant. Le temps de latence du ZOO est extrêmement intéressant 

puisqu’il permet de différencier les patients vfDFT  des autres populations. En ANOVA, les patients 

Alzheimer se distinguent nettement, avec une latence beaucoup plus longue que les autres groupes 

pour démarrer la tâche. 

 

Troubles mnésiques 

• RL-RI 16 

Au plan mnésique, seuls les patients bipolaires se démarquent avec des performances dans les 

normes en rappel libre et total ; En revanche ces paramètres ne permettent pas de faire la 

distinction entre les patients vfDFT, AD ou PSP. Seul le rappel différé semble distinguer les patients 

Alzheimer des autres groupes. La reconnaissance est identique pour tous les groupes. 

 

• Rey mémoire 

Le rappel de la figure de Rey mémoire est pathologique pour tous les groupes. 

 

Dénomination orale 

On n’observe aucune différence significative entre les groupes concernant la dénomination orale 

avec des scores dans les normes pour toutes les populations. 

 

Figure de Rey 

Seuls les patients bipolaires ont un score moyen dans la norme (32.0±3.6). 
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Cognition sociale 

• Test des Faux pas 

Aucune différence significative n’est observée entre les 4 groupes pour le score de détection. 

L’analyse ANOVA permet la distinction entre les patients bipolaires et les 3 autres groupes puisque 

les patients bipolaires ont de meilleurs scores en détection et en non intentionnalité. 

• Test des regards (Reading mid in the eyes) 

Concernant le Reading Mind in the Eyes, tous les scores sont pathologiques mais seuls les patients 

PSP ont un score significativement inférieur aux 3 autres groupes. Ce test ne permet donc pas, là 

encore, de distinguer vfDFT et Alzheimer.  

• Test d’Ekman 

Seul le score total au test d’Ekman, permet de distinguer les patients vfDFT (21.4±6.3)  et PSP 

(17.2±5.5), des patients Alzheimer (26.0±3.8) et bipolaires (26.7±4.9). L’analyse ANOVA permet 

même la distinction de 3 groupes: les PSP avec le moins bon score, les patients vfDFT et enfin un 

groupe formé des patients Alzheimer et bipolaires.   

La surprise, le dégoût et les visages neutres sont significativement moins bien reconnus par les 

patients vfDFT et PSP par rapport aux patients MA et Bipolaires. 

On n’observe pas de différence significative pour la peur. La tristesse et la colère sont moins bien 

reconnus par les patients PSP mais les scores ne permettent pas de départager les patients vfDFT, 

des patients Alzheimer ou bipolaires. 

 

3.5.4 Corrélations des tests neuropsychologiques et DAPHNE 

Au plan des corrélations avec DAPHNE, les corrélations significatives ont été obtenues avec le test 

du Zoo et le test d’Ekman. Les corrélations entre DAHNE-6 et DAPHNE-40 avec le test du Zoo sont 

respectivement de -0.29 et -0.34 ; les corrélations entre DAPHNE-6 et DAPHNE-40 avec le test des 

visages d’Ekman sont respectivement de -0.34 and -0.38. 
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3.6 Discussion 

3.6.1 Chaque groupe a-t-il le profil neuropsychologique attendu ? 

A vu de nos résultats, on peut dire que les résultats des différents groupes correspondent 

globalement aux valeurs attendues. On confirme notamment sur notre population de 36 patients 

vfDFT, l’importance des troubles mnésiques à une phase relativement débutante. Les deux points 

surprenants sont l’importance de l’atteinte exécutive dans les 4 groupes et l’altération de la 

cognition sociale à des degrés divers dans les 4 groupes également. 

 

3.6.2 Quel est donc l’apport de la neuropsychologie au diagnostic de vfDFT ? 

Ces résultats montrent clairement les limites du bilan neuropsychologique pour discriminer les 

pathologies, particulièrement après quelques années d’évolution. 

 

On s’attendait à observer un syndrome dyséxécutif plus important chez les patients DFT de même 

que chez les patients PSP. Or on s’aperçoit que dans la population étudiée constituée de patients 

jeunes (moyenne d’âge 65.3±7.6), avec un MMS moyen à 24.5±3.0, seul le temps de latence du test 

du ZOO permet la distinction entre les patients vfDFT et les autres groupes. Les patients vfDFT en 

effet ont un comportement tout à fait différent des autres groupes dans ce test : ils se précipitent 

pour faire la tâche sans prendre le temps de la réflexion pour débuter, ce qui est à mettre en lien 

avec les conduites d’impulsivité bien connues dans cette maladie. On peut également rapprocher 

cela de la désinhibition. DAPHNE montre bien que les patients ont déjà de ce point de vue des 

difficultés flagrantes dans la vie courante. 

 

Concernant la mémoire antérograde, nous avons déjà vu que la mémoire épisodique peut être 

précocement perturbée chez les patients vfDFT (Hornberger, 2010).  

Les troubles mnésiques sévères sont au premier plan dans dix à quinze pour cent de cas confirmés 

sur le plan neuropathologique (Graham, 2005). Horneberger et al. ont montré dans une étude 

intéressant 64 patients Alzheimer, et 62 patients vfDFT, reclassés  rétrospectivement en 39 patients 

DFT évolutifs et 23 patients phénocopiques, que le groupe des patients ayant une DFT évolutive, 

présentaient au stade du diagnostic, des troubles mnésiques similaires à ceux des patients 

Alzheimer (Hornberger, 2010).  
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Les mauvaises performances en mémoire source des vfDFT sont généralement attribuées au cortex 

préfrontal (Liu, 2004). En revanche les choses sont moins claires concernant les mauvaises 

performances au rappel libre et au rappel indicé d’une liste de mots. Les scores peuvent comme 

dans notre étude, apparaître non significativement différents, entre une vfDFT et une MA. Cela est-

il en lien avec l’atrophie du cortex préfrontal ou bien du cortex hippocampique ? L’imagerie 

plaiderait pour une implication du cortex orbitofrontal (Pennington, 2011). Quant aux corrélations 

entre atteinte mnésique et protéinopathie, ont été mis en évidence des liens entre tardopathies et 

troubles mnésiques (mutation progranuline et C9ORF72) (Graham, 2005) mais également plus 

récemment avec MAPT (Whitwell, 2009).  

Le rappel différé (en particulier pour les listes de mots) semble un bon prédicteur pour différencier 

vfDFT et MA avec de meilleures performances des patients vfDFT. En revanche, les épreuves de 

reconnaissance ne sont pas un bon marqueur. Nos résultats sont donc en accord avec la littérature. 

Il apparait donc que les tests neuropsychologiques traditionnels ne permettent pas ou peu de 

discriminer les patients vfDFT des patients Alzheimer, PSP ou bipolaires.  

 

Qu’en est-il de la cognition sociale, les épreuves choisies de théorie de l’esprit et d’émotions sont-

elles pertinentes pour distinguer les groupes pathologiques ? 

Dans notre étude seul le test d’Ekman donc l’évaluation de la reconnaissance des émotions montre 

des capacités à discriminer des patients ayant une maladie d’Alzheimer de patients ayant une vfDFT, 

particulièrement pour les émotions de base telles la surprise et le dégoût. En effet, pour le test de 

théorie de l’esprit utilisé c’est-à-dire le test des faux pas, seul le score de non intentionnalité est 

différent. Pour la discrimination d’avec les patients bipolaires, le score de détection des faux pas est 

identique dans les deux groupes. 

Ces résultats ne sont donc pas tout à fait en accord avec les travaux des dernières années 

notamment les travaux de Gregory et al. portant sur 19 patients vfDFT et 12 patients Alzheimer. 

Plus récemment, Funkiewiez et al. ont proposé une batterie appelée “the Social Cognition 

Emotional Assessment” (SEA) permettant le diagnostic des patients vfDFT versus Alzheimer 

(Funkiewiez, 2012). Cette batterie comprend des subtests adaptés du test d’Ekman, du test des 

Faux Pas. Bertoux et al. ont montré l’intérêt de cette batterie (Bertoux, 2013) pour discriminer des 

patients vfDFT (37 patients) et des patients ayant une dépression majeure (19 patients). Le test des 

Faux Pas implique la mémoire de travail, le contrôle attentionnel et une élaboration verbale qui 

peuvent être altérés autant dans la maladie d’Alzheimer que la PSP ou la bipolarité. Le test Reading 
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Mind in the Eyes est particulièrement mal réussi et on peut s’interroger sur l’emploi de ce test à ce 

niveau de MMS ? 

 

Un autre point de vigilance est que les tests de cognition sociale utilisés ici ont été élaborés en 

premier chef pour des populations psychiatriques notamment autistiques. Leur utilisation dans les 

pathologies neurodégénératives doit donc être considérée avec prudence. 

D’autres tests ont été développés tels que le test des voisins curieux (Samson, 2007), le test de Yoni 

(Shamay-Tsoory, 2007) etc. Il serait donc intéressant à l’avenir, de proposer pour cette évaluation 

de la théorie de l’esprit des tests plus récents, et probablement plus adaptés à notre population. 

 

En résumé, il apparait que l’évaluation neuropsychologique est assez décevante à l’échelle 

individuelle pour discriminer un variant comportementale de DFT d’une bipolarité ou d’un patient 

Alzheimer. Les troubles mnésiques sont souvent masqués par les troubles du comportement dans 

les vfDFT mais sont finalement fréquents. Il serait certainement nécessaire de revoir les critères 

diagnostiques actuels afin d’intégrer de possibles troubles mnésiques, en association bien entendu 

aux symptômes psycho-comportementaux. 

L’évaluation comportementale est, au stade débutant mais également au stade modéré, un outil 

extrêmement pertinent. À noter également que les rares tests discriminants tels le Zoo ou le test 

des visages d’Ekman, sont très bien corrélés à DAPHNE.  

 

3.7 Conclusion 

L’évaluation comportementale apparait donc comme le gold standard pour discriminer les patients 

vfDFT d’autres pathologies. Ni les fonctions exécutives, ni la mémoire antérograde, ni le langage ni 

la théorie de l’esprit n’apportent une aide aussi précieuse au diagnostic  différentiel. L’évaluation 

comportementale et notamment DAPHNE, permet de discriminer non seulement la pathologie 

Alzheimer et la pathologie bipolaire mais également la PSP qui est une pathologie très proche 

puisqu’appartenant au grand cadre des dégénérescences lobaires frontotemporales élargi. 
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Points forts 

Les tests neuropsychologiques classiques ne permettent pas de faire la distinction entre la vfDFT et 

nos populations contrôles. 

Au plan de la cognition sociale, aucun test ne discrimine les vfDFT des 3 autres populations. Seule 

l’étude des émotions via le test d’Ekman, permet la distinction entre d’une part les vfDFT et PSP et 

d’autre part les MA et bipolaires 

Finalement, l’évaluation comportementale est la meilleure méthode pour avancer cliniquement, au 

plan du diagnostic différentiel  
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Troisième axe : émotions, neuro-
esthétique 

1 Évaluation de la sensibilité esthétique des patients DFT dans la tâche 

originale TABEAU : Étude 7 (article 6) 

 

Résumé 

L’expérience esthétique à travers l’art est une fenêtre ouverte sur l’étude des émotions. Les 

patients ayant une variante frontale de dégénérescence frontotemporale (vfDFT) ont une 

modification précoce du traitement des émotions. Il a été rapporté chez certains de ces patients, 

une appétence nouvelle et pour beaucoup d’entre eux, un maintien de l’intérêt pour les activités 

artistiques, au point que l’on confie souvent ces sujets à des art-thérapeutes ou à des animateurs 

qui témoignent que les activités créatives leur conviennent et que pour certains celles-ci canalisent 

même des symptômes comportementaux tels que la désinhibition, l’impulsivité, la déambulation 

(données empiriques). Afin d’étudier leurs émotions en tant que spectateur devant une œuvre 

d’art, nous avons conçu une tâche informatisée utilisant 32 tableaux abstraits. Elle a permis 

d’évaluer le jugement esthétique (beau/laid), la pertinence émotionnelle (touché ou non par le 

tableau), la valence émotionnelle (agréable/désagréable), la réaction émotionnelle (choix 

d’adjectif) et l’intensité de tous ces paramètres. Une évaluation cognitive et comportementale y 

était associée. 

Quinze patients présentant une vfDFT et 15 témoins ont été inclus. Les patients vfDFT étaient très 

peu touchés par les tableaux (pertinence). Le jugement esthétique et la valence émotionnelle 

étaient très différents entre les deux groupes, les patients DFT trouvant plus souvent les tableaux 

laids (biais esthétique négatif) et désagréables (biais émotionnel négatif) que les témoins. Valence 

et jugement esthétique étaient par ailleurs corrélés dans les deux groupes. Au plan de la réaction 

émotionnelle, les patients choisissaient préférentiellement l’adjectif « triste ».  

Les patients vfDFT garderaient donc en apparence des capacités d’évaluation artistique (maintien 

de la corrélation laid/désagréable) mais ils diffèreraient des contrôles du fait de leur 

dysfonctionnement frontal comportemental et/ou dyséxécutif. Ils seraient ainsi en difficulté en tant 

que spectateurs sur le plan des processus cognitifs telles les difficultés d’abstraction (beau/laid) et 
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les difficultés attentionnelles (biais de négativité très important en implicite). Ils sembleraient 

également déficitaires sur le plan des processus émotionnels que ce soit la pertinence, la valence 

ou la réaction émotionnelle, ceci apparaissant très liés aux troubles du comportement tel 

l’émoussement émotionnel (et/ou le manque d’empathie) qui ici se traduit par le fait d’avoir un 

moindre ressenti émotionnel devant une œuvre (pertinence) ou bien encore en lien avec l’apathie, 

la négligence, notamment en ce qui concerne l’attraction pour les items tristes. 

 

Ce travail montre quel spectateur est le patient vfDFT vis à vis de l’art. Cette approche nous permet 

donc de mieux comprendre les interactions entre émotions et troubles du comportement. Il s’agit 

de notre point de vue de l’aspect le plus original de cette étude car la plupart des études 

s’intéressent à l’un ou à l’autre mais sans lien entre ces deux aspects. 
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1.1 Introduction 

Si la production artistique a fait l’objet de nombreuses études, la question du spectateur est encore 

peu étudiée dans la littérature neuroscientifique. On peut penser que celui-ci apprécie une œuvre 

d’art de façon automatique et relativement commune à une génération ou une époque ou qu’il 

peut l’apprécier au regard d’œuvres qu’il a vues antérieurement ou de connaissances artistiques 

qu’il a acquises. Il est difficile de savoir pourquoi une œuvre d’art plait mais il est indéniable qu’un 

tableau, une musique, une poésie ont en commun de nous toucher ou pas du tout, de susciter un 

plaisir ou un déplaisir plus ou moins intense, et de nous conduire à porter un jugement esthétique 

de beauté ou de laideur. Il est actuellement admis que les patients vfDFT ont des modifications 

précoces du traitement des émotions (Lavenu, 1999), ceci en lien avec l’atrophie orbitofrontale et 

temporale (Kipps, 2009) et en dehors de toute atteinte de la reconnaissance faciale (Keane, 2002; 

Snowden, 2008). Certains d’entre eux, dans certaines conditions peuvent développer des 

compétences artistiques, le plus souvent en début de maladie au point de ne plus rien faire d’autre, 

libérant leur créativité (Miller, 1998) mais parfois aussi à un stade très évolué (Thomas Anterion, 

2002). Au cours de la maladie, le style peut changer. Ainsi on peut souligner la situation de 

l’extraordinaire Anne Adams, qui, atteinte d’une aphasie progressive primaire, se mit à peindre des 

toiles abstraites avec une règle mathématique et formelle, inspirée par le boléro de Ravel avant de 

revenir à un style de dessin figuratif académique mais toutefois plus coloré, détaillé, et élaboré que 

lorsqu’elle faisait des croquis de paysages anglais avant la maladie, quinze ans plus tôt (Seeley, 

2008). Il serait faux et réducteur de penser que la pathologie libère la créativité de tous les patients 

vfDFT car ces publications restent rares (Schott, 2012). De plus, les études de groupes menées sur 

l’intelligence ou l’inventivité  créative de ces malades, ne vont pas dans ce sens. En effet, si on 

observe une modification de la créativité et du jugement esthétique, on retrouve plutôt un 

émoussement, qu’une amélioration de ceux-ci (de Souza, 2010). Nous avons tout de même 

souligné dans la partie théorique la limite de ces études utilisant des tests de créativité 

extrêmement difficiles à faire passer, à réaliser et à analyser de façon quantitative et qualitative. De 

nombreux travaux en neuroesthétique témoignent des interactions entre émotion, créativité et 

jugement esthétique (De Maere, 2014). Dans le débat que peut susciter une modification ou non de 

la créativité dans la vfDFT, à notre connaissance, aucune étude n’a porté sur les capacités de 

jugement esthétique et le ressenti émotionnel devant une œuvre d’art chez les patients vfDFT, ce 

qui est un autre versant de la relation à l’art. Cette question a notamment un intérêt dans une 

maladie où il n’y a pas à l’heure actuelle de traitement médicamenteux, et pour laquelle émergent 

des réflexions sur la prise en charge non médicamenteuse telles que les activités créatives ou les 

visites au musée. 
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La majorité des travaux portant sur les émotions dans la population DFT ont porté sur l'étude des 

émotions de base principalement avec le test des expressions faciales des visages d’Ekman. Dans ce 

test, on s’intéresse à l’identification des émotions faciales de bases telles que la colère, la peur, le 

dégoût, la joie, la tristesse. Une autre approche est celle de l’évaluation cognitive (Scherer, 2001). 

Les théories de l’évaluation cognitive proposent qu’une réponse émotionnelle soit déclenchée 

quand une personne évalue la pertinence d’un évènement pour ses besoins, ses buts, ses valeurs et 

son bien-être. Le déclenchement et la différenciation des différentes émotions seraient basés sur 

l’évaluation subjective d’un stimulus selon des critères d’évaluation divers compatibles avec les 

normes et les valeurs d’un individu. Cette évaluation cognitive encore appelée « appraisal » a vu le 

jour au début des années 1960 avec les travaux de Magda Arnold (Arnold, 1960). Cela permet 

d’expliquer qu’un même événement puisse entrainer différentes émotions chez différents individus 

ou chez un même individu à des moments différents. Ce processus va associer l’évaluation de la 

valence : émotions positives versus émotions négatives, l’arousal du stimulus, la pertinence : ce 

stimulus est-il bon ou mauvais pour moi à un instant t ? 

Le principal objectif de cette étude a donc été de mettre en évidence une altération du jugement 

émotionnel devant une œuvre d’art chez les patients DFT. Nous avons évalué le traitement 

conscient et inconscient vis-à-vis d’une œuvre d’art avec des tâches spécifiques. Notre hypothèse 

était que le jugement d’un plaisir/déplaisir (l’émotion artistique) serait émoussé chez les patients 

vfDFT, lors d’une évaluation émotionnelle, face à une œuvre d’art, aux plans implicite et explicite 

en termes de valence émotionnelle (désagréable / agréable), de l’arousal (intensité du stimulus) et 

de la pertinence (sensibilité ou non à l’œuvre) alors que le jugement esthétique (beau/laid) pourrait 

être conservé.  

Nous avons pour ce faire, utilisé une tâche originale. 

 

1.2 Matériel et méthodes 

1.2.1 La tâche de jugement du beau : épreuve TaBeau 

La tâche a été élaborée en collaboration avec le groupe de l’ETF (Emotion Task Force) du 

Laboratoire EMC (Étude des Mécanismes Cognitifs), EA 3082 de l’Université Lyon 2 et comprend 32 

tableaux abstraits qui ont été sélectionnés dans des banques internet type musées en ligne. Il 

s’agissait de tableaux peu connus (ceci a été vérifié sur un panel de 50 volontaires naïfs en art, âgés 

de 25 à 60 ans). Les tableaux figuraient tous dans des musées ou des collections privées, ce qui 

suggère qu’ils ont répondu à une forme de charte consensuelle justifiant qu’ils s’y trouvent, même 
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s’il est impossible de définir un goût universel. Ne comprenant pas d’objet d’emblée identifiable, 

les tableaux abstraits peuvent favoriser l’imagination, la sensibilité et l’imagerie mentale du sujet. 

Ils permettent d’évaluer le jugement esthétique et le ressenti émotionnel en éliminant un certain 

nombre de paramètres : thèmes plus ou moins appréciés au sein de l’art figuratif, époques et styles 

de prédilection ou au contraire objets de détestation, identification de visages et d’expressions 

émotionnelles venant brouiller l’étude des émotions ressenties, scène racontant une histoire, etc. 

Ces tableaux semblent spontanément pouvoir regrouper des stimuli plus homogènes même s’il est 

finalement impossible de contrôler strictement les formes, les couleurs, la luminance etc.  

Dans un premier temps, 64 tableaux avaient été choisis et présentés à 80 sujets tous naïfs en art 

pictural afin de choisir les items les plus congruents entre les participants en termes d’émotions (et 

non pas de jugement esthétique). Tout au long de l’épreuve les sujets utilisaient pour coter leur 

réponse une échelle de Likert en 10 points (0 correspondant à « pas du tout », et 9 à « 

extrêmement »). Premièrement, les sujets formulaient un jugement de pertinence, c’est à dire à 

quel point le tableau les touchait ou pas (de 0 à 9). Deuxièmement, les sujets émettaient un 

jugement esthétique (« beau » ou « laid ») (de 0 à 9). Troisièmement, les sujets émettaient un 

jugement émotionnel (tableau « agréable » ou « désagréable » à regarder) (de 0 à 9). De plus, les 

sujets devaient qualifier chaque tableau par un adjectif parmi un choix de 8. À l’issue de ce pré-test, 

étaient déterminés les qualificatifs les plus souvent cités pour chaque tableau. Il s’agissait des 

adjectifs : relaxant, excitant, joyeux, triste, apaisant, angoissant, attirant et dégoûtant. Ensuite, 32 

des 64 tableaux ont été sélectionnés et quatre des huit adjectifs proposés ont été conservés : 

« angoissant » et « triste » pour les qualificatifs négatifs et « apaisant » et « joyeux » pour les 

qualificatifs positifs. 
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1.2.2 Procédure 

Avant de commencer l’expérience, les sujets remplissaient un questionnaire visant à appréhender 

leurs connaissances et pratiques artistiques (loisirs, fréquence, etc.). Ce questionnaire est adapté 

des travaux de Chatterjee (Chatterjee, 2004). Le même questionnaire pour le groupe des patients a 

été rempli avec un proche. 

Il était explicitement dit aux sujets qu’ils allaient participer à une tâche concernant le jugement 

d’œuvres d’art. On leur précisait qu’il n’y avait pas besoin de connaissances particulières dans le 

domaine. Les expériences ont été programmées sur l’application Psyscope XB57D (MacIntosh) à 

partir d’images créées avec le logiciel Microsoft Office Powerpoint 2007. Les passations ont été 

réalisées sur un ordinateur Mac Book Pro portable de 15,4 pouces avec écran Rétina®. L’épreuve se 

déroulait en 2 parties. 

 

Tâche 1 : Tâche implicite des bordures (bordure task ; BT) 

adaptée de Sanders et al. (Sander, 2005) 

Les trente-deux reproductions de tableaux abstraits sélectionnés sont encadrées de 2 bordures : 

une bordure supérieure et une bordure inférieure. Chaque bordure est composée de rayures noires 

parallèles orientées soit vers la droite, soit vers la gauche, sur un fond blanc. Cette tâche de 

bordure comporte 4 conditions : 2 conditions congruentes (rayures haut et bas vers la gauche ou 

rayures haut et bas vers la droite) et 2 conditions non congruentes (rayures haut vers la droite et 

bas vers la gauche ou rayures haut vers la gauche et bas vers la droite). Le sujet se trouve à 30 cm 

de l’écran. Il a pour consigne de juger de la condition congruente ou non congruente encadrant 

l’image (les rayures sont-elles dans le même sens ou  non ?) en tapant sur une touche verte pour la 

condition congruente et une touche rouge pour la condition non congruente, sans qu’il ne lui soit 

demandé explicitement de regarder l’image encadrée présentée à l’écran. On mesure le temps de 

réponse des sujets afin d’analyser si le traitement des images est différent selon l’émotion négative 

ou positive que les images véhiculent.  

Les 32 reproductions de tableaux mesurent 8 cm de largeur sur 12 cm de long et sont présentées à 

l’écran consécutivement précédées d’une croix de fixation (selon des délais variables de 500 à 1000 

ms par seuil de 50ms, et ce, jusqu’à la réponse du patient) (Figure 15). 

Cette tâche est précédée d’un entrainement avec 15 images représentant des formes 

géométriques sur fond blanc encadrées de bordures. 
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Figure 15. Exemple de stimulus « non congruent » pour la tâche implicite des bordures 

 

 

Tâche 2 : jugement explicite émotionnel et esthétique 

Dans la 2ème partie, les 32 mêmes items sont de nouveau présentés aux sujets, cette fois lors d’une 

tâche explicite. Il est précisé aux participants qu’il ne s’agit pas d’évaluer leurs connaissances en art, 

qu’il n’existe aucune « mauvaise » ou « bonne » réponse, que seul leur ressenti nous intéresse et 

qu’ils doivent réaliser la tâche le plus spontanément possible. Il est également précisé que toutes 

les combinaisons de réponses sont possibles : un tableau peut être jugé comme beau mais être 

ressenti comme désagréable, ou inversement comme laid mais agréable et que les participants sont 

libres de donner toutes les réponses qu’ils veulent sans chercher d’association. Tout au long de 

l’épreuve les sujets utilisent l’échelle de Likert en 10 points (0 correspondant à « pas du tout », et 9 

à « extrêmement »), les touches du clavier de l’ordinateur de A à P étant numérotées de 0 à 9.  

 

Les questions sont présentées dans l’ordre suivant : pertinence émotionnelle, jugement esthétique 

et intensité, valence émotionnelle et intensité et enfin réaction émotionnelle avec attribution 

d’adjectif en choix multiple. 

Il est tout d’abord demandé au sujet d’évaluer à quel point le tableau le touche (de 0 à 9), afin 

d’évaluer la pertinence du stimulus pour chaque sujet. Dans un second temps, le sujet émet un 

jugement esthétique sur chaque tableau (« beau » ou « laid »), puis indique l’intensité de sa 
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réponse sur l’échelle de 0 à 9. Troisièmement on demande si le tableau semble agréable ou 

désagréable, puis on quantifie ce jugement sur l’échelle de 0 à 9. Enfin, une liste de 4 adjectifs est 

proposée : joyeux, triste, apaisant, angoissant. Le sujet est invité à donner l’adjectif qui, selon lui, 

qualifie le mieux le tableau, et à indiquer l’intensité de son jugement sur l’échelle de 0 à 9 (Figure 

16). 
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Figure 16. Présentation de la tâche de jugement explicite émotionnel et esthétique 
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Les patients vfDFT, en plus de la tâche TaBeau, ont bénéficié d’une évaluation neuropsychologique 

comprenant le MMSE, la DO 80, le test du ZOO, le test d’Ekman, le Reading Mind in the Eyes, le test 

des Faux Pas ainsi qu’une évaluation comportementale par l’échelle DAPHNE. 

 

1.2.3 Population étudiée 

Il a été proposé aux patients présentant une vfDFT et consultant au Centre Mémoire de Nantes 

dans le cadre des soins courants, de réaliser cette tâche. Ils devaient ne pas s’opposer oralement à 

la réalisation de cette tâche supplémentaire, lors du bilan programmé pour leur suivi.  

Les patients vfDFT étaient examinés par des neurologues et des neuropsychologues expérimentés 

et le diagnostic établi après réalisation d’un examen clinique, de bilans neuropsychologiques, d’une 

IRM et d’une scintigraphie, le tout compatible avec les critères révisés de vfDFT probable.  

Le groupe de personnes témoins était constitué majoritairement par les aidants de patients 

consultant au Centre Mémoire pour une vfDFT ou une pathologie Alzheimer et qui consentaient à 

réaliser cette tâche. Quinze patients présentant une vfDFT (4 femmes, 11 hommes) et 15 personnes 

contrôles (8 femmes et 7 hommes) ont participé à cette étude. 

 

1.2.4 Analyses statistiques 

Pour l’ensemble des données, le seuil de significativité retenu a été de 0,05. En cas de p-value 

supérieure à ce seuil, l’information était résumée en « NS » (pour non significatif). Pour un lien 

statistique plus marqué, l’information était résumée au-delà de 10-3 par la valeur la plus proche 

exprimée sous cette forme 10-x. Ainsi, « <10-3 » indique une p-value comprise entre 10-4 et 10-3 ; 

« <10-4 » indique une p-value comprise entre 10-5 et 10-4. Pour des valeurs inférieures à 10-6, 

l’information était résumée à « <10-6 ». 

 

Comparaison des caractéristiques des 2 groupes (DFT vs contrôles) 

Les données continues ont été comparées selon leur rang grâce à des tests non paramétriques 

(Mann-Whitney, Wilcoxon). Les proportions (variables qualitatives) ont été comparées avec le test 

exact de Fischer. Les variables continues ont été présentées selon leur médiane et leurs premier et 

troisième quartiles entre crochets : médiane [IQR]. Les variables qualitatives sont présentées selon 

les effectifs assortis des proportions ou pourcentages.   
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Tâche des bordures 

Les temps nécessaires à la réalisation de la tâche et la fréquence des erreurs ont été analysés. Une 

erreur correspondait aux situations suivantes : les bordures étaient qualifiées de congruentes alors 

qu’elles ne l’étaient pas ou bien elles étaient qualifiées de non congruentes alors qu’elles l’étaient. 

Dans chacun des groupes de sujets (DFT puis témoins), les temps étaient comparés en fonction de 

la qualification des tableaux (triste, angoissant, apaisant, joyeux) grâce à un test de Kruskall et 

Wallis. Ces catégories étaient ensuite comparées 2 à 2 grâce au post-test de Dunns. La fréquence 

des erreurs a été comparée entre les groupes (DFT vs contrôles) et au sein de chaque groupe selon 

les catégories de tableaux grâce au test exact de Fischer. 

 

Tâche explicite 

• Analyse des temps de réponses 

Les temps de réponse sont présentés selon leur moyenne et leur écart-type. Ils ont été comparés 

grâce au test de Student, entre les 2 groupes (DFT vs contrôles) puis au sein de chaque groupe 

selon le jugement esthétique. 

 

• Analyse de la pertinence émotionnelle, du jugement esthétique, de la valeur émotionnelle 

et de la réaction émotionnelle 

Les scores ont été comparés grâce au test de Student ; les proportions selon le test du Chi². Les 

comparaisons ont été effectuées à chaque étape pour l’ensemble de la population puis au sein de 

chacun des 2 groupes (DFT et contrôles). Enfin, les liens statistiques entre, par exemple, le 

jugement esthétique et la valence émotionnelle ont été testés en comparant les répartitions par le 

test du Chi² et en étudiant les corrélations  de Pearson entre les scores. 

Enfin, les scores d’intensité de la réaction émotionnelle ont été comparés grâce à une analyse de 

variance (ANOVA) ; les séries étant comparées deux à deux selon le post-test de Bonferroni. 

 

L’utilisation de ces différents tests se justifie par le grand nombre de données analysées qui permet 

de considérer les distributions comme gaussiennes. Ce point a en outre été vérifié par l’analyse 

visuelle des distributions. 
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Les données ont été traitées sous EXCEL® de la suite MICROSOFT OFFICE® professionnelle plus 

2010. Les analyses ont été réalisées sous GRAPHPAD Prism® 5 pour Windows v.5.02 et sous IBM 

SPSS® v19.0. 

 

1.3 Résultats 

Les patients ont réalisé la tâche de manière tout à fait satisfaisante, notamment aucun n’a souhaité 

interrompre la tâche. 

1.3.1 Caractéristiques des deux populations 
(Tableau 21) 

La moyenne d’âge pour les 2 groupes était de 66 ans. Le sex ratio est en faveur des hommes pour le 

groupe DFT ce qui est en accord avec les données épidémiologiques de cette maladie (Ratnavalli, 

2002). On ne retrouvait pas de différence significative concernant le niveau d’études et l’expérience 

de l’art, pour les années d’études concernant les arts plastiques, les visites de musées et la 

réalisation d’arts plastiques ; en revanche, le nombre d’heures par mois passées à regarder des 

œuvres d’art et la lecture ayant trait à l’art étaient plus important chez les témoins. 

Aucun des patients n’était pris en charge dans un groupe artistique que ce soit en soins ou en 

accueil de jour. 

 

Tableau 21. Caractéristiques des deux populations pour la tâche TaBeau 

 15 vfDFT 15 Contrôles p 

Sexe (f/m) 4/11 8/7 NS 

Âge 67 [45-76] 67 [53-76] NS 

Études (an) 9 [4-1] 12 [5-15] NS 

Études d’art (an) 0 [0-4] 1 [0-5] NS 

Lecture d’art (h) 0[0-2] 1 [0-6] 0,032 

Visites d’art (h) 0[0-2] 1 [0-3] 0,015 

Production artistique (h) 0[0-1] 0 [0-4] NS 
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1.3.2 Résultats de la tâche 1 

Analyse des temps de réponse (Figure 17) 

Pour l’ensemble de la tâche, les temps de réalisation pour les patients vfDFT sont beaucoup plus 

longs que pour les témoins (p<10-6). 

L’analyse de variance des temps de réponses concernant l’ensemble de la population étudiée n’a 

pas mis en évidence de différence significative selon le type de stimuli. On ne retrouve pas non plus 

de différence dans le groupe témoin. Par contre, lorsque l’on s’intéresse au groupe vfDFT, on 

observe, à la différence du groupe des témoins, une différence significative pour les temps de 

réponse aux items jugés joyeux par rapport aux items jugés tristes, les patients répondant plus vite 

pour les items joyeux (p<0,01). Il existe également une différence significative pour les temps de 

réponse entre les tableaux considérés comme joyeux et apaisant ; les patients répondant plus vite 

pour les items joyeux  par rapport aux items apaisants (p<0,01). 

 

Analyse du nombre de bonnes réponses 

L’ensemble des sujets a commis 11% d’erreurs. Les témoins en ont commis 4% et les DFT 18% 

(p<10-6). On n’a pas montré de différence significative pour le nombre d’erreurs en fonction du 

choix de l’adjectif (joyeux, apaisant, triste, angoissant).  
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Figure 17. Analyse des temps de réponses pour la tâche implicite 

 

 

Les temps de réponse sont représentés par des boîtes à moustaches, pour les 2 groupes de sujets (patients DFT et 
contrôles) pour chacune des quatre catégories de peintures (un des quatre adjectifs suivants: «joyeux», «apaisant», 
«triste» ou «angoissant» selon la qualification faite par le sujet dans la tâche 2). Les boîtes à moustaches sont 
représentées selon la méthode de Tukey. 

La comparaison intra-groupe (en analyse de la variance) n'a révélé aucune différence chez les contrôles pour les temps de 
réponse en fonction de la catégorie des adjectifs alors qu’elle montre des différences entre les catégories dans le groupe 
des patients DFT (test de Kruskal-Wallis; p<10-4). Dans le groupe DFT, le temps de réponse pour les peintures qualifiées 
avec l’adjectif «joyeux» était significativement plus court que le temps de réponse pour les catégories «triste» ou 
«apaisant» (test de comparaison multiple de Dunn; p<0,01). 

La comparaison inter-groupe (test de Mann-Whitney) a montré que le temps de réponse était plus élevé chez les patients 
que chez les contrôles quelle que soit la catégorie (p<10-2 pour «joyeux» et p<10-4 pour les trois autres catégories).  

155 Troisième axe - Évaluation de la sensibilité esthétique dans la tâche originale TABEAU 



 

1.3.3 Résultats de la tâche 2 

La tâche est réalisée dans son ensemble par les témoins et les DFT. 

 

L’analyse des temps de réponse : comparaison entre les groupes 

(Figure 18) 

Les résultats des temps de réponse en fonction des différents stimuli sont présentés dans la Figure 

18. Le temps A correspond à la présentation initiale du tableau après laquelle le sujet est invité à 

appuyer sur la barre espace pour débuter les questions s’y rapportant. Le temps B est le temps 

pour répondre à la question « est-ce que cela vous touche ? ». Le temps C correspond au temps 

pour le choix « beau/laid », le temps D pour « agréable/désagréable » et le temps E le temps 

nécessaire pour le choix de l’adjectif. 

Lorsque le tableau est présenté (Temps A), les patients DFT vont beaucoup plus vite que les 

témoins pour débuter la tâche (p=0,001). 

A la question « est-ce que cela vous touche ? » (Temps B), les DFT mettent beaucoup plus de temps 

à répondre que les témoins (p<10-6). 

Concernant les Temps C (beau/laid), D (agréable/désagréable) et E (choix adjectif), il n’y a pas de 

différences significatives entre les deux groupes. 

Si on compare les temps de réaction en fonction du jugement esthétique (beau/laid), les témoins, 

s’ils jugent un tableau laid, regardent plus longtemps le tableau (biais de négativité) que s’ils le 

jugent beau ; ils mettent également plus de temps quand il est laid que lorsqu’ils le trouvent beau 

pour décider s’ils le trouvent agréable ou désagréable (temps D) et en revanche, ils décident plus 

vite du choix de l’adjectif. 

Concernant les patients DFT, seul le temps B (est-ce que cela vous touche) est différent. Il est plus 

lent quand le tableau est jugé beau que quand il est trouvé laid (biais de positivité). 
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Figure 18. Analyse des temps de réponses pour la tâche explicite 

 

 
Les comparaisons des temps de réponses entre les patients vfDFT et les contrôles sont représentées par des boites à 
moustaches selon la méthode de Tukey. Temps A : temps de présentation initiale de la peinture ; Temps B : temps pour 
répondre à la question « est-ce que cela vous touche ? » ; Temps C : temps pour choisir « beau/laid » ; Temps D : 
« agréable/désagréable » ; Temps E : temps pour choisir l’un des 4 adjectifs. Chaque réponse est comparée entre les 2 
groupes avec un test de Student. Les différences significatives sont indiquées par des astérisques (*p<10-3 ; **p<10-4). 
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Pertinence, valence et jugement artistique 

(Tableau 22) 

Concernant la pertinence émotionnelle (réponse à la question « est-ce que cela vous touche ? ») : on 

observe une différence significative entre les 2 groupes, les patients DFT étant beaucoup moins 

touchés par les tableaux que les contrôles (p<10-3). 

 

Concernant le jugement esthétique (laid/beau), les patients DFT jugent les tableaux plus souvent 

laids que les sujets contrôles (p<10-6), avec une intensité différente selon la connotation du 

jugement. L’intensité est en effet plus importante pour les tableaux jugés laids.  

 

Concernant la valence émotionnelle (agréable/désagréable), les patients DFT jugent les tableaux 

plus souvent désagréables que les contrôles (p<10-6). L’arousal est plus intense pour les patients 

DFT en comparaison aux sujets contrôles.  

 

Le jugement esthétique et la valence émotionnelle sont corrélés entre eux dans la population 

constituée par l’ensemble des participants et dans chacun des 2 groupes. 

L’intensité du jugement esthétique et l’intensité de la valence émotionnelle sont également 

corrélés pour l’ensemble des sujets et chacun des 2 groupes (p<10-6) c'est-à-dire que plus un 

tableau est considéré comme laid avec une forte intensité de réponse sur l’échelle de Likert, plus 

celui-ci est considéré comme désagréable avec une forte intensité de réponse. 

 

Nous avons également étudié la corrélation entre le jugement esthétique et l’intensité. L’intensité 

du jugement est plus élevée quand le tableau est jugé laid pour les patients DFT (p<10-6). Pour le 

groupe contrôle, en revanche, le choix “beau” ou “laid” n’influence pas l’intensité. Concernant la 

valence, une corrélation significative a été mise en évidence entre le choix “désagréable” et un fort 

arousal sur l’échelle de Likert pour les patients vfDFT (p<10-6), et le groupe contrôle (p<10-2). 
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Tableau 22. Pertinence, valence et jugement artistique 

Comparaison entre les patients vfDFT et les contrôles : les différences significatives pour le jugement esthétique et la 
valence émotionnelle (test de CHI 2) et pour les intensités (Bonferroni) sont indiquées en gras. 
 

 

Réaction émotionnelle 

Concernant la réaction émotionnelle (Figure 19) évaluée par le choix d’un adjectif, on note une 

différence significative entre les 2 groupes (p<0,03). L’adjectif « triste » est de loin le plus 

fréquemment choisi par les patients et cette différence (« triste » versus les autres adjectifs) est 

statistiquement significative entre les 2 groupes Si on compare le choix des adjectifs par paires 

(angoissant/apaisant versus triste/joyeux), on observe qu’il existe une différence significative entre 

les deux groupes, les patients DFT choisissant plus souvent un des adjectifs de la paire 

« joyeux/triste » (p<0,02) que les contrôles qui eux choisissent les deux types d’adjectifs de manière 

équilibrée. 

 

L’analyse du choix des adjectifs (choix « observé ») comparé au qualificatif initial des tableaux 

(qualificatifs « théoriques ») montre une grande hétérogénéité des réponses. Celle-ci est 

statistiquement plus marquée chez les patients DFT dont le choix se porte beaucoup plus souvent 

sur la paire d’adjectifs « triste »/ »joyeux » (Tableau 23). 

  

  vfDFT Contrôles p 

Pertinence émotionnelle Intensité 2,6 4,1 <10-4 

Jugement esthétique Beau/Laid 176/304 263/217 <10-6 

 Intensité (0 to 9) 5,86 5,5 0,011 

Valence émotionnelle Agréable/Désagréable 200/280 271/209 <10-6 

 Intensité (0 to 9) 5,94 5,63 ns 

 Arousal (-9 +9) -1,54 0,5 <10-3 

Choix de l’adjectif Intensité 5,83 5,63 ns 
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Figure 19. Réaction émotionnelle : choix de l’adjectif selon les groupes 

 
Comparaison du choix de l’adjectif entre les patients vfDFT et les contrôles. Les résultats sont présentés en 
pourcentage. La distribution des choix d’adjectifs est différentes entre les 2 groupes (p<0.03). L’adjectif « trsite » est 
statistiquement différent entre les 2 groupes (p<0,02). Les témoins choisissent les 2 paires d’adjectifs (“joyeux-triste” vs 
“angoissant-apaisant”) dans les mêmes proportions alors que les patients DFT choisissent plus souvent la paire “joyeux-
triste” (p<0,02) et l’adjectif « triste » plus que les 3 autres. 

 

 

Tableau 23. Adjectif choisi par l’ensemble des sujets selon le type de tableau 

 
adjectif choisi  

 
angoissant apaisant joyeux triste total 

type de tableau 
     

angoissant 99 30 18 93 240 

apaisant 45 77 39 79 240 

joyeux 28 55 113 44 240 

triste 62 37 17 124 240 

total 234 199 187 340 960 
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1.3.4 Résultats des tests neuropsychologiques pour le groupe vfDFT 
(Tableau 24) 

Les patients vfDFT présentaient des scores pathologiques aux épreuves de cognition sociale que 

sont le reading mind in the eyes, le test d’Ekman, le test des faux pas. L’échelle DAPHNE permettant 

l’inventaire comportemental des patients DFT trouve des scores élevés pour l’émoussement 

affectif, la perte d’initiative avec apathie, la négligence physique et l’hyperoralité. 

Tableau 24. Résultats des tests neuropsychologiques des patients vfDFT (n=15) 

  moyenne ±SD 

MMSE  23.3 ±4,1 

DO 80  74,9  ±5,9 

Zoo 
Temps de latence 90,8 ±100 

Temps d’exécution 126 ±114 

Test des « Faux pas »  

Détection /10 8,9 ±1,5 

Explication /100 48,6 ±33 

Non intentionnalité /100 23,4 ±25 

Score d’attrition /100 41,1 ±35 
Score global /60 31,9 ±13,5 

Reading mind in the eyes Score global /36 17,5 ±4,2 

 
 
 
Test d’Ekman 
 
 
 
 
 
 

Score global/35 21,6 ±6,3 

Joie/5 4,8 ±0,6 

Surprise /5 3 ±1,3 

Peur /5 1,7 ±1,5 

Dégoût /5 3,4 ±1,4 

Tristesse /5 2,2 ±1,2 

Colère /5 2,8 ±1,6 
Neutre /5 3,5 ±1,2 

DAPHNE 6 (6 domaines) Score total /6 5,4 ±0,6 
DAPHNE 40 (10 items) Score total 16,1 ±5,4 
DAPHNE perte des convenances sociales /4 1,2 ±1,1 

 Jovialité inappropriée /4 1,1 ±1,1 

 Dépenses inconsidérées /4 1,6 ±1,3 

 Désinhibition sexuelle /4 0,7 ±0,9 

 Perte d’initiative, d’intérêt social /4 2,7 ±0,9 

 Émoussement affectif, indifférence /4 2,2 ±0,8 

 Idées fixes, comportements stéréotypés /4 1,4 ±1,1 

 Troubles alimentaires, préférences nouvelles pour les 
sucreries /4 1,6 ±1,1 

 Boulimie, gloutonnerie/4 1,9 ±1,3 
 Négligence personnelle  /4 1,9 ±1,1 
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1.3.5 Relations entre émotions (Tâche Tabeau) et évaluations neuropsychologiques 
(Tableaux 25 et 26) 

Concernant l’efficience cognitive globale, le MMS n’interfère pas avec la pertinence émotionnelle 

(« est-ce que cela vous touche ? »), ni avec le choix de l’adjectif. En revanche, les patients ayant les 

MMS les plus bas trouvent les tableaux plus laids et plus désagréables avec un plus fort arousal de 

manière statistiquement significative. 

Le score global d’Ekman n’est lié statistiquement ni à la pertinence émotionnelle, ni au jugement 

esthétique, ni à la valence, ni à l’arousal. Le fait de mieux reconnaitre les émotions n’interfère pas 

positivement avec la pertinence émotionnelle sauf pour la peur. 

On note un lien statistique entre le score d’Ekman et le choix de l’adjectif, les patients ayant le 

meilleur score au test d’Ekman choisissant plus l’adjectif « joyeux ». La comparaison des différentes 

réponses au test de reconnaissance des émotions faciales et celles de la tâche Tabeau montre que 

plus les sujets reconnaissent la peur, le dégout et le neutre, plus ils jugent les tableaux « beau » 

et  « agréable ». En revanche, mieux ils reconnaissent la colère, plus ils les jugent « laid » et 

« désagréable ». À noter que la meilleure reconnaissance de la joie, la surprise et la tristesse n’est 

pas liée au jugement esthétique et émotionnel. 

Concernant l’évaluation comportementale, un score plus élevé à DAPHNE 40 est relié 

significativement à un moindre ressenti émotionnel, à un jugement de laideur et de valence 

négative (choix« désagréable ») plus fréquents. L’arousal et le choix de l’adjectif triste est 

également lié à un score DAPHNE 40 élevé. Si l’on regarde le détail des différents items, on voit que 

la perte des convenances sociales, l’apathie, l’émoussement affectif et la négligence sont liés à des 

jugements négatifs en termes de pertinence émotionnelle, jugement esthétique, valence 

émotionnelle et arousal. À noter un lien contraire entre la désinhibition sexuelle et la pertinence 

émotionnelle, les patients ayant un score de désinhibition sexuelle le plus élevé, étant plus touché 

par les tableaux ; autre résultat intéressant, le choix de l’adjectif « joyeux », plus fréquent chez les 

patients ayant un score de jovialité élevé. 
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Tableau 25. Liens statistiques entre émotions et évaluations neuropsychologiques chez les patients 
DFT 
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Tableau 26. Liens statistiques entre réaction émotionnelle (choix de l’adjectif) et évaluations 
neuropsychologiques chez les patients DFT 

Les scores obtenus aux différentes épreuves neuropsychologiques sont comparés (ANOVA) selon l’adjectif choisi 
(apaisant, triste, joyeux ou angoissant) puis selon 2 modalités (« triste » versus les 3 autres ; test de Student). Les liens 
statistiquement significatifs sont matérialisés par des cases colorées en bleu dans le cas où les scores reflétant un bilan 
plus altéré sont observés pour les patients jugeant les tableaux tristes. En revanche, les liens statistiques observés dans 
un sens opposé sont en orange. Les couleurs sont plus intenses en cas de lien statiquement plus marqué : zones colorées 
claires pour 0,01<p<0,05 et plus foncées pour p<0,01. 
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1.4 Discussion 

Plusieurs études ont montré une altération précoce de la cognition sociale et émotionnelle chez les 

patients vfDFT (Rahman, 1999; Lough, 2001; Torralva, 2009; Funkiewiez, 2012) en lien avec 

l’atteinte orbitofrontale. Pour autant les patients ont des régions pariétales et occipitales 

préservées et de ce fait, ne sont pas agnosiques. Ils peuvent donc regarder formellement des 

œuvres d’art. La question en suspens est celle de leur ressenti vis-à-vis de ces œuvres.  

La tâche TaBeau nous a permis de mettre en évidence d’importantes différences entre une 

population de patients vfDFT et une population témoin : différence de jugement esthétique, de 

valence, de réaction émotionnelle et de pertinence émotionnelle. Les patients DFT ont en effet une 

pertinence émotionnelle très différente de celle des témoins vis-à-vis des tableaux abstraits. Ils 

trouvent également plus souvent les tableaux laids et désagréables. Valence et esthétique sont par 

ailleurs bien corrélés: trouver quelque chose de désagréable prédit donc de le trouver laid et 

réciproquement. Enfin, ils choisissent également plus souvent l’adjectif triste pour les qualifier. 

Peu d’études se sont intéressées à cette question du jugement esthétique dans la littérature, y 

compris chez les sujets sains. Comme on l’a vu précédemment, Halpern et O’Connor ont montré 

une stabilité de la préférence artistique chez des patients DFT sachant que l’étude portait chez 

seulement 9 patients (4 vfDFT, 3 patients aphasiques non fluents et 2 patients avec un variant 

sémantique) (Halpern et O'Connor, 2013). Les patients réalisaient à 15 jours d’intervalle 3 tâches 

successives. La première consistait à classer selon leur préférence, 8 cartes représentants des 

œuvres d’art (figuratives, abstraites ou semi figuratives). Les 2 autres tâches étaient des tâches 

contrôles (classement de visages humains, classement de photographies d’objets par taille). 

 

1.4.1 Traitement implicite 

On observe chez les patients vfDFT à la différence du groupe des témoins, une différence 

significative pour les temps de réponse aux items jugés tristes par rapport aux items jugés joyeux, 

les patients répondant plus lentement pour les items tristes (p<0,01). Il existe donc en implicite, un 

effet de biais attentionnel pour la tristesse. Ceci suggère que les tableaux connotés négativement 

« ne sont pas neutres » pour les patients et qu’ils continuent donc à traiter la valence. Ce biais de 

négativité est classiquement rapporté chez les sujets sains mais également dans de nombreuses 

pathologies, notamment la dépression (Mogg et Bradley, 1998). L’importance de ce biais chez nos 

patients vfDFT plaiderait pour l’hypothèse selon laquelle les items négatifs nécessitent un 
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traitement plus complexe. Ce traitement négatif nécessite en effet d’importantes capacités 

attentionnelles (Wentura, 2000) qui par définition font souvent défaut aux patients vfDFT. Les 

patients DFT sont également beaucoup plus lents pour accomplir la tâche. Ceci expliquerait 

l’importante différence avec les témoins qui eux pour cette tâche implicite, n’ont pas de biais quel 

que soit la valence des tableaux présentés.  

 

1.4.2 Jugement esthétique et abstraction 

Dans notre travail les patients vfDFT conservent comme les témoins une capacité à émettre un 

jugement esthétique. Ils ne sont pas déroutés par la question, et leurs réponses au vu des analyses 

sont cohérentes. En revanche, ils n’ont clairement pas les mêmes réactions vis-à-vis de l’art abstrait 

que les témoins puisque les tableaux leur paraissent plus souvent laids avec un biais esthétique 

négatif significatif. 

Lagarde et al. ont montré récemment que les patients vfDFT avaient moins la capacité d’imaginer, 

de faire « abstraction » (Lagarde, 2015) que les témoins. Ils ont étudié chez une population vfDFT 

comparées à des patients contrôles, PSP et Alzheimer un paradigme expérimental appelé « verbal 

concept formation task » qui est basée sur des tests de similitudes. Les patients vfDFT reliaient les 

items sur des bases concrètes plutôt qu’abstraites contrairement aux témoins (pour la comparaison 

soie et laine, les sujets diront davantage vêtement que tissu). Ce déficit semble en lien, toujours 

selon les travaux de ces auteurs, avec le noyau caudé et le lobe frontal gauche. On comprend que si 

les informations descendantes (“top down”) ne permettent pas d’accéder au concept ou à la 

signification, l’expérience sera déplaisante et le jugement esthétique négatif. « When is not possible 

to understand the art work or when adequate topdown information about concept and possible 

meaning are not available, displeasure results and the aesthetics judgment might also be negative” 

(Leder, 2004).  

La corrélation MMS bas et donc efficience cognitive globale basse et jugement esthétique de 

laideur (corrélation qui n‘est pas retrouvée pour la pertinence), plaide également dans ce sens. 

D’autres travaux ont également montré chez les sujets sains, l’implication du lobe frontal gauche 

dans le jugement esthétique (qualifier un stimulus de « beau ») (Cela-Conde, 2004) 
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1.4.3 Pertinence 

Lorsqu’on demande aux sujets vfDFT s’ils sont touchés c’est-à-dire quelle est leur pertinence 

émotionnelle, ils sont beaucoup plus lents dans leur réponse que les témoins ce qui montre que 

pour cette question, ils ne se précipitent pas pour répondre. Est-ce à dire qu’ils sont en difficultés 

pour ressentir ou exprimer leurs émotions ? 

Ceci est observé particulièrement lorsque le tableau est jugé beau. Les témoins ont, eux, à l’inverse 

un biais de négativité puisqu’ils regardent plus longtemps les tableaux laids. Ce résultat s’oppose à 

celui de la tâche implicite, en apparence. Mais ici la tâche est, de manière explicite, un traitement 

émotionnel. Les patients DFT qui ne sont majoritairement pas touchés et trouvent les tableaux laids 

et désagréables seraient ainsi en difficulté pour se prononcer devant un tableau connoté 

positivement. Alors que les témoins eux, dans ce traitement explicite, ont un traitement plus rapide 

des émotions positives, c’est-à-dire le biais de négativité classique dans la littérature (Unkelbach, 

2008) comme on l’a vu précédemment. Les patient vfDFT se distinguent des témoins en perdant le 

biais de négativité qu’ils avaient en implicite mais en conservant un traitement émotionnel puisqu’il 

y a cette fois  un biais de positivité. 

Par ailleurs, la diminution de pertinence émotionnelle observée chez les sujets vfDFT, qui sont 

moins touchés par les tableaux que les témoins, est statistiquement en lien avec les symptômes 

comportementaux de type émoussement affectif, indifférence et manque d’empathie mais 

également l’apathie et la négligence. Le patient vfDFT spectateur de l’art perdrait la pertinence de 

cette expérience comme la pertinence de quantité d’activités humaines, « les sujets seraient peu 

concernés » par l’art comme ils le sont peu pour beaucoup de situations rapportées par leur 

proche.  

 

1.4.4 Valence 

Les sujets vfDFT jugent les tableaux plus souvent « désagréables » que les témoins.  

Bédoin et al.. en 2009 ont, chez des patients DFT avec syndrome de Diogène, mis en évidence que 

contrairement aux sujets contrôles appariés par l’âge, les patients DFT mettaient plus de temps à 

effectuer une tâche de décision lexicale lorsque les mots étaient inducteurs de l’émotion 

« dégoût » ainsi que dans une tâche implicite de comparaison numérique sur support de photos 

induisant du dégoût. Les patients DFT n’apparaissent donc pas insensibles aux scènes induisant du 

dégoût, comme souvent rapportés, mais traitent différemment des témoins cette émotion. 
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L’hypothèse avancée par les auteurs est qu’ils pourraient même être attirés par les stimuli 

dégoûtants ce qui freineraient leur performance avec une analogie avec les jeunes enfants ayant un 

lobe frontal en construction et étant attirés par les choses sales (Bedoin, 2009). Les patients vfDFT 

garderaient donc un traitement émotionnel esthétique mais celui-ci se distinguerait de celui des 

témoins du fait de leur syndrome frontal avec une levée d’inhibition  et/ou une attirance pour les 

choses laides et désagréables et donc susceptibles d’être excitantes et d’induire une réaction. Ceci 

est un trait clinique fréquent de ces sujets, avec une tendance à la négligence physique et 

vestimentaire précoce. Ainsi parmi les patients ayant une DFT qui consultent dans un centre 

mémoire, 36 % répondent dans une cohorte française aux critères de syndrome de Diogène qui 

incluent la négligence physique, la négligence du domicile et le collectionnisme de déchets, selon 

Lebert et al. (Lebert, 2005). L’item négligence à l’échelle DAPHNE est d’ailleurs très 

significativement lié dans notre population à la pertinence, au jugement esthétique de laideur, à la 

valence désagréable et à l’arousal. On peut également y voir une voie d’explication pour le biais de 

négativité très fort exprimé par les patients vfDFT dans la tâche implicite. 

 

1.4.5 Réaction émotionnelle 

Il est très intéressant de noter que les sujets vfDFT choisissent préférentiellement l’adjectif triste 

pour qualifier un tableau. Si cela témoigne d’une concordance entre les résultats aux tâches de 

jugement esthétique, de valence émotionnelle et ceux concernant la réaction émotionnelle, ceci 

n’apparait pas statistiquement lié avec leurs performances au test d’Ekman. A l’inverse même dans 

ce test, la tristesse est très mal reconnue alors que la joie l’est très bien. Le cortex cingulaire 

antérieur est impliqué dans la reconnaissance de la tristesse (Phan, 2002; Vogt, 2003) et cette 

même région est impliquée dans la non reconnaissance de cette émotion dans la pathologie DFT 

(Kumfor, 2013). La joie implique des régions plus diffuses et notamment à la fois le cingulum 

postérieur et le cingulum antérieur. Or les patients vfDFT ont très précocement une atrophie qui 

touche préférentiellement le cortex orbitofrontal, médial et cingulaire antérieur. Il a également été 

montré que les mimiques faciales sont nécessaires à une bonne reconnaissance des émotions 

impliquant les neurones miroirs (Chang, 2014). Les patients vfDFT sont rarement tristes et l’on note 

même souvent une jovialité inappropriée. Pour autant, cette mauvaise reconnaissance de 

l’expression faciale « triste » ne semble pas interférer dans notre tâche avec leur réaction 

émotionnelle. Mais le score global du test d’Ekman influe néanmoins sur la tache dans le sens où ce 

sont les patients qui ont le meilleur score en reconnaissance émotionnelle qui choisissent 

« joyeux ».  
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1.4.6 En résumé 

Les patients vfDFT garderaient donc en apparence un jugement esthétique et émotionnel tant 

implicite qu’explicite comme en témoigne la bonne corrélation entre le jugement esthétique et la 

valence. 

Mais ils seraient en difficulté en tant que spectateurs sur le plan des processus cognitifs telles que 

les difficultés d’abstraction (beau/laid) et les difficultés attentionnelles (biais de négativité très 

important en implicite). Ils apparaissent également déficitaires sur le plan des processus 

émotionnels que ce soit la pertinence, la valence ou la réaction émotionnelle, ceci apparaissant très 

liés aux troubles du comportement tel que l’émoussement émotionnel (et/ou le manque 

d’empathie) qui ici se traduit par le fait d’avoir un moindre ressenti émotionnel devant une œuvre 

(pertinence) ou bien encore l’apathie, la négligence, notamment concernant l’attraction pour les 

items tristes. 

Nous n’observons donc pas contrairement à Balconi et al. de franche discordance entre le 

traitement implicite et le traitement explicite des tableaux abstraits. Ces auteurs ont récemment 

mis en évidence un mismatch entre une tâche implicite enregistrant la conduction cutanée et le 

rythme cardiaque et une tâche explicite évaluant la valence et l’arousal de 25 stimuli chez 16 

patients DFT. Les patients produisaient de bonnes réponses en classant correctement les stimuli 

présentés (images agréables, désagréables et neutres) mais n’avaient pas de réactions adaptées du 

système nerveux autonome avec notamment l’absence d’accélérations cardiaques devant des 

stimuli à fort arousal (Balconi, 2015). Le seul mismatch observé dans notre étude se situe ente la 

tâche implicite avec biais de négativité très important et la tâche explicite de pertinence avec biais 

positif. 

 

1.4.7 Limites et perspectives 

Plusieurs limites à cette étude doivent être soulignées. Tout d'abord, une confirmation de ces 

résultats sera nécessaire en raison du relativement faible effectif de patients. La réalisation de tests 

ou d’expériences dans la DFT est toujours difficile car on mesure mal ce qui peut éventuellement 

relever du manque de motivation de sujets. Ce biais éventuel existe surement dans cette tâche 

mais pas plus que dans l’ensemble des tests qu’ont réalisé nos patients. De plus le profil de réponse 

suggère que les données sont interprétables.  

Un autre point de réflexion porte sur la mauvaise concordance des choix d’adjectifs pour les 

tableaux entre la tâche telle qu’elle a été validée dans une population de témoins jeunes et nos 
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résultats tant chez les patients vfDFT que chez les contrôles âgés de 66 ans en moyenne. C’est 

pourquoi nous avons décidé de baser notre analyse sur le choix des sujets de notre étude plutôt 

que sur l’attribution première. 

Il serait intéressant de développer une tâche utilisant des œuvres d’art figuratif afin de vérifier nos 

résultats. Si on reprend les fameux travaux de Watanabe depuis 1995, on voit que les pigeons, s’ils 

sont capables de classer les exemplaires laids et beaux qu’on leur propose (dessin d’enfants) sont 

aussi capables de généraliser ce jugement esthétique pour des dessins qu’ils n’ont pas vu 

préalablement (Watanabe, 1995). La classification entre les exemplaires «laids» et «beaux» se 

fonde particulièrement sur la qualité de l’organisation structurale des dessins, les dessins figuratifs 

étant préférés aux dessins abstraits. On pourrait se demander si dans le développement 

phylogénétique, le sentiment du beau aurait à voir avec le sens du monde et donc les objets 

figuratifs. Dans ce sens, les peintures rupestres sont majoritairement des peintures d’animaux, de 

décors naturels (rochers) d’aplats de mains humaines et de signes très probablement symboliques 

et comportant très peu de dessins abstraits. Beaucoup d’auteurs, notamment les philosophes, 

objectivent que la fonction de l’art est avant toute chose, la représentation du monde animé. De ce 

fait il mérite vraiment de s’intéresser, malgré les biais inhérents à ces items (cultures, gout 

personnel, représentation), à l’art figuratif.  

Enfin, les perspectives d’évaluations écologiques lors de « visites au musées » pourraient venir 

étayer en situation réelle ces données et permettre de mieux identifier quoi proposer aux sujets 

comme activité et à quels sujets. 

Ce type d’approche cognitive permet donc d’avancer dans la compréhension des interactions entre 

émotions et troubles du comportement, qui font toute la singularité de cette maladie. 

Points forts 

Tâche originale évaluant le jugement esthétique et émotionnel des patients vfDFT à l’aide de 

tableaux abstraits. 

 La pertinence, la valence et le jugement esthétique seraient modifiés du fait de l’émoussement 

affectif et les difficultés d’abstraction tandis que l’attraction pour les items triste en implicite et en 

réponse émotionnelle serait ainsi en lien notamment avec la négligence des patients.  
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2 Tâche du Stroop émotionnel : Étude 8 

Résumé de l’article 

La version émotionnelle de la tâche de Stroop est un des paradigmes expérimentaux les plus 

utilisés afin d’étudier le biais attentionnel à l’égard de l’information négative. Les patients vfDFT 

ayant des troubles du ressenti émotionnel, nous avons comparé leurs réponses à des témoins et 

également des patients Alzheimer, PSP et bipolaires. Cinquante-six patients ont été inclus dans 

cette étude: 20 patients vfDFT, 19 patients Alzheimer, 13 patients bipolaires et 11 patients PSP ainsi 

que 13 témoins appariés pour l’âge. 

Tout d’abord on note l’absence d’effets de Stroop dans le groupe des témoins. 

Tous les groupes de patients sont plus lents que les témoins. Seuls les patients vfDFT ont un effet 

de biais attentionnel tant pour les items positifs que les négatifs versus les items neutres. 

Ce paradigme bien que de mise en œuvre et d’interprétation difficile dans les groupes 

pathologiques, semble permettre la distinction entre vfDFT et les autres groupes pathologiques 

pour l’effet de valence. 

 

2.1 Introduction 

La tâche de Stroop a été créée en 1935 et est souvent utilisée pour étudier les processus 

attentionnels et plus précisément l’attention sélective. Cette tâche consiste à dénommer la couleur 

de l’encre avec laquelle des items sont écrits et à ignorer l’item lui-même. Ces items peuvent être 

de quatre types : des symboles sans signification (par exemple des X), des  non-mots, des mots ou 

des noms de couleur. L’étude des temps de réponse révèle une différence entre le temps 

nécessaire pour dénommer la couleur avec laquelle un nom de couleur est écrit (condition 

expérimentale) et le temps mis pour dénommer la couleur d’un symbole, d’un non-mot ou d’un 

nom (condition contrôle). Lorsque l’on soustrait le temps de réponse obtenu dans la condition 

contrôle à celui obtenu dans la condition expérimentale, on obtient un score d’interférence. Il 

reflète la difficulté à inhiber l’information sémantique (le nom de couleur écrit) pour porter son 

attention sur l’information chromatique. 

De nombreuses variantes de la tâche de Stroop ont été élaborées et notamment une variante 

émotionnelle. Dans cette version, les stimuli non congruents sont des mots connotés 
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émotionnellement et les stimuli contrôles sont des mots neutres. Le sujet doit dénommer la 

couleur du mot qui apparaît à l’écran le plus rapidement possible sans porter attention au contenu 

sémantique du mot. Par exemple, il faut répondre « vert » lorsque le stimulus « patience » écrit en 

vert est présenté. L’interférence correspond à la différence entre le temps mis pour dénommer la 

couleur des stimuli émotionnels et le temps mis pour dénommer la couleur des stimuli contrôles. 

 

Les travaux utilisant la tâche de Stroop émotionnel ont pu mettre en évidence une interférence 

plus importante pour les mots connotés émotionnellement que pour les mots neutres. Des études 

ont été menées, entre autres, auprès de patients anxieux (Mathews et MacLeod, 1985; Mogg et 

Bradley), dépressifs (Gotlib et Cane, 1987), ou ayant des troubles cognitifs (Dudley, 2002).  

Par exemple, Mogg et al. ont montré chez des sujets anxieux qu’ils étaient plus lents à dénommer 

la couleur des mots menaçants, ce phénomène étant interprété comme un biais attentionnel 

orienté vers les stimuli menaçants (Mogg et Bradley, 1998).  

La version émotionnelle de la tâche de Stroop est un des paradigmes expérimentaux les plus 

utilisés afin d’étudier le biais attentionnel à l’égard de l’information négative.  

 

Ce biais s’observe également chez les personnes dépressives vis-à-vis des mots relatifs à la 

dépression. Dans une étude comparative entre des patients dépressifs, des patients ayant des 

troubles cognitifs et des sujets contrôles, Dudley et al. obtiennent trois profils de résultats lors de la 

présentation d’un Stroop émotionnel. Les patients altérés cognitivement et les dépressifs sont plus 

lents à dénommer la couleur des mots, toute valence confondue. Les dépressifs sont d’autant plus 

lents lorsqu’il s’agit de mots négatifs en lien avec la dépression alors que les patients ayant des 

troubles cognitifs, de même que les sujets contrôles ont des temps de réponses équivalents pour 

les mots positifs, négatifs ou neutres (Dudley, 2002). 

Les résultats observés dans la tâche de Stroop sont expliqués par le fait que l’attention serait 

attirée de façon prioritaire par les stimuli dont le contenu est potentiellement dangereux. Ainsi, les 

ressources ne seraient pas disponibles pour la tâche requise à savoir, dénommer la couleur. 
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2.2 Problématique 

Nos objectifs étaient : 

- tout d’abord d’analyser comment les sujets contrôles âgés et les patients vfDFT, 

bipolaires, PSP et Alzheimer réalisaient la tâche de Stroop attentionnel et 

notamment mettre en évidence un ralentissement de l’ensemble des groupes 

pathologiques en comparaison aux témoins ; 

- ensuite de rechercher un effet Stroop, c’est à dire un biais attentionnel chez les 

sujets âgés comme celui rapporté chez les sujets jeunes dans la littérature ; 

- enfin, si l’effet Stroop est présent chez les patients vfDFT, en quoi leurs 

performances se distinguent de celle des témoins et des autres groupes 

pathologiques. 

 

2.3 Matériel et Méthodes 

2.3.1 Procédure 

Il s’agit d’une expérience originale développée dans l’unité EA 3082 et utilisée en collaboration avec 

Mme Céline Borg. 

Les mots sélectionnés pour l’expérience ont été extraits d’une base préalablement pré testée. Ce 

pré-test papier-crayon a été réalisé sur des étudiants afin de pouvoir juger de la valence affective 

des mots. Pour ce faire, une liste de 360 mots a été proposée à 10 participants, lesquels devaient 

indiquer si les mots présentés étaient positifs, négatifs ou neutres. Un mot était retenu si et 

seulement si une réponse au plus sur les dix fournies était différente des neuf autres. De plus, une 

recherche sur la base de données informatisée Brulex (Content, 1990) a permis de sélectionner ces 

mots en fonction de leur fréquence relative, de leur valeur d’imagerie et du nombre de voisins 

orthographiques. Il s’agissait de mots de 5 à 7 lettres, et de 1 à 2 syllabes. Vingt mots ont été 

retenus pour chaque catégorie, c’est-à-dire positive, neutre, et négative. Ils apparaissaient centrés 

sur l’écran, un par un. 

L’expérience a été créée au moyen du logiciel Psyscope (Cohen, 1993). Elle était présentée sur un 

ordinateur Macintosh. Pour répondre les sujets ont utilisé un micro relié à une clé vocale qui 

permet de détecter la voix et d’enregistrer le temps de réponse entre l’apparition du mot et la 

réponse. Dans cette tâche, les sujets voyaient apparaître à l’écran des mots en couleur dont ils 
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devaient dénommer la couleur d’écriture le plus rapidement possible. Ces mots étaient des noms 

communs de valence positive, négative ou neutre. Cette expérience se déroulait en trois temps : un 

bloc de 6 essais d’entraînement pour s’assurer que les sujets avaient bien compris la tâche à 

réaliser, puis l’épreuve se divisait en deux blocs, un 1er bloc de 60 mots (20 items par valence 

émotionnelle) puis un 2ème bloc portant sur le même nombre d’items. 

BONHEUR 

TAPIS 

TERREUR 

 

2.3.2 Participants 

Cinquante-six patients ont été inclus dans cette étude: 20 patients vfDFT, 19 patients Alzheimer, 13 

patients bipolaires, 11 patients PSP et 13 témoins appariés pour l’âge.  

 

2.3.3 Analyse statistique 

Dans un premier temps, des analyses non-paramétriques (Kruskal-Wallis et U de Mann-Whitney) 

ont été effectuées entre les groupes pour chaque condition (neutre, négative et positive) sur les 

temps de réactions. Plus précisément, une comparaison a été réalisée entre TM, TB, MA, DFT et 

PSP avec le Kruskal-Wallis puis deux à deux TM/TB, TM/MA, TM/DFT et TM/PSP avec un Mann-

Whitney. 

Dans un second temps, une analyse intra-groupe a été réalisée en vue de vérifier l’effet de la 

valence pour chacun des groupes. Des comparaisons deux à deux ont été réalisées avec un test de 

Wilcoxon. 

  

 174 Troisième axe - Tâche du Stroop émotionnel 



 

2.4 Résultats 

Il s’agit d’une tâche difficile, et notre premier résultat est que la majorité des patients y compris les 

PSP dont nous avons vu précédemment qu’ils sont très lents dans les diverses tâches proposées, 

ont pu la mener à bien. 

À noter qu’une dizaine de patients DFT, MA et bipolaires ont refusé cette expérience 

supplémentaire et 4 patients PSP n’ont pas pu mener à bien la tâche du fait de leur hypophonie qui 

rendait impossible l’utilisation de la clé vocale. 

 

Tableau 27. Caractéristiques démographiques des groupes ayant réalisé le Stroop émotionnel 

 DFT 

(n=20) 

MA 

(n=19) 

PSP 

(n=11) 

Bipolaires 

(n=13) 

Témoins 

(n=13) 

Âge 65.2± 9.9 65.4±7.7 69.8±5.3 59.9±6.1 66.1±6.7 

Sexe (H/F) 8/12 11/8 7/4 3/10 5/8 

Années d’études (années) 8.3±2.8 10.1±3.3 7±2.6 10.2±3.4 - 

Durée maladie (mois) 50.4±32.4 46.7±16.8 35.4±18.9 195.2±135.9 - 

MMSE 23.7± 3.4 23.3±2.5 23.6±3.3 25.8±2.7 - 

 

 

2.4.1 Résultats des analyses non-paramétriques (Kruskal-Wallis et U de Mann-Whitney) des 

témoins versus les groupes pathologiques 

L'analyse non-paramétrique (Kruskal-Wallis) a mis en évidence des différences significatives entre 

les groupes TM, TB, MA, DFT et PSP pour la condition négative (χ(4) = 17,95, p=0,001), neutre (χ(4) 

= 19,86, p = 0,0005) et positive (χ(4) = 23,19, p=0,0001).  

Tous les groupes pathologiques sont significativement plus lents que les témoins. 
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TM vs TB 

Des différences significatives ont été observées entre les groupes pour chacune des conditions : 

négative (z = 2,05, p = 0,04), neutre (z = 2,61, p = 0,008) et positive (z = 2,35, p = 0,01). 

 

TM vs DFT 

Des différences significatives ont été observées entre les groupes pour chacune des conditions : 

négative (z = 3,62, p = 0,0002), neutre (z = 3,59, p = 0,0003) et positive (z = 3,62, p = 0,0002). 

 

TM vs MA 

Des différences significatives ont été observées entre les groupes pour chacune des conditions : 

négative (z = 3,1, p = 0,001), neutre (z = 3,56, p = 0,0003) et positive (z = 2,72, p = 0,006). 

 

TM vs PSP 

Des différences significatives ont été observées entre les groupes pour chacune des conditions : 

négative (z = 3,53, p = 0,0004), neutre (z = 3,24, p = 0,001) et positive (z = 3,47, p = 0,0005). 

 

2.4.2 Comparaison des groupes pathologiques 2 à 2 

Les performances des patients DFT ne se distinguent ni de celles des MA ni de celles des PSP. Par 

contre elles se distinguent de celles des patients bipolaires et ce pour chacune des conditions : 

négative (z = 2,58, p = 0,009), neutre (z = 2,15, p = 0,03) et positive (z = 2,37, p = 0,01). 

Les bipolaires se distinguent par ailleurs aussi des 2 autres groupes pathologiques (MA et PSP). 

Lorsqu’on les compare aux patients MA, des différences significatives entre les groupes sont 

observées uniquement pour la condition neutre (z = 2,04, p = 0,03). 

Et lorsqu’on les compare aux patients PSP, des différences significatives sont observées entre les 

groupes pour chacune des conditions : négative (z = 2,66, p = 0,007), neutre (z = 2,08, p = 0,03) et 

positive (z = 2,37, p = 0,01). 
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2.4.3 Effet de valence 

Une analyse intra-groupe a été réalisée en vue de vérifier l’effet de la valence pour chacun des 

groupes. Des comparaisons deux à deux ont été réalisées avec un test de Wilcoxon.  

L’analyse ne révèle pas de différence significative pour les contrôles et les patients MA et 

bipolaires.  

Une différence significative a été montrée pour le groupe DFT entre les stimuli négatifs et neutres 

(z = 2,31, p = 0,02) et entre les stimuli positifs et neutres (z = 2,42, p = 0,01). 

Une tendance a été montrée pour le groupe PSP entre les stimuli négatifs et neutres (z = 1,77, p = 

0,07). 

 

2.5 Discussion  

Le premier résultat intéressant de cette étude est l’absence d’effets de Stroop dans le groupe des 

témoins. Dans la littérature, la disparition des biais attentionnels concernant la valence n’est pas 

rare. Quelques travaux indiquent la présence d’un biais attentionnel (Mather et Carstensen, 2003) 

en faveur de l’information positive mais l’état de connaissance des capacités de régulation 

émotionnelle des personnes âgées reste embryonnaire. Chez les jeunes adultes, ce biais, 

naturellement présent (Fredrickson, 1998), se traduit par une saillance de l'information négative 

dans le système attentionnel. Des études menées auprès de personnes âgées ont démontré une 

diminution du biais attentionnel négatif (Mather et Carstensen, 2003; Knight, 2007). 

Il existerait en effet un changement avec l’âge dans la régulation émotionnelle avec atténuation des 

émotions désagréables et augmentation ou maintien des émotions agréables (Isaacowitz, 2006).  

L’attention diminue avec l’âge et notamment l’attention négative avec également une moindre  

réponse physiologique face à une stimulation émotionnelle ce qui peut expliquer l’absence d’effet 

en général. Certains travaux ont au contraire retrouvé un biais de positivité, mais ici, le matériel 

utilisé n’est assurément pas suffisamment intense pour capter l’attention des sujets âgés et révéler 

ce biais. L’absence de biais peut aussi s’expliquer par des temps de réponses plus lents que chez les 

sujets jeunes, ce qui fait disparaître l’effet de capture propre au biais attentionnel et/ou un 

émoussement ou une réorganisation émotionnelle avec l’âge. 

Tous les groupes pathologiques sont encore plus lents que les témoins dans cette tâche. 
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Les différences observées pourraient  être davantage en lien avec le ralentissement idéomoteur 

qu’avec le biais émotionnel compte tenu du fait que le ralentissement s’observe pour les trois types 

de mots : neutres, positifs et négatifs. 

En tous cas, les patients MA sont plus lents que les témoins pour toutes les modalités de valences 

mais ont le même profil de réponse c’est à dire qu’ils n’ont pas de biais attentionnel pour les mots 

connotés. Ils semblent se comporter dans cette tâche comme les témoins, ce qui a déjà été 

rapporté dans la littérature (Williams, 1988). 

Concernant les patients DFT, il est intéressant de voir que si leurs réponses sont plus lentes que 

celles des témoins, ces sujets et seulement eux, ont un effet de biais attentionnel pour les items 

connotés et ce aussi bien pour les items positifs que négatifs. Ceci suggère en tous cas que les mots 

connotés « ne sont pas neutres » pour les patients et qu’ils continuent donc à traiter la valence. 

Toutefois, il n’y a pas de biais de positivité et surtout de négativité comme on l’observe chez les 

témoins jeunes en général dans la plupart des pathologies psychiatres (items menaçants etc.). Il 

s’agit d’un résultat difficile à interpréter de façon catégorique mais on pourrait supposer que les 

patients gardent un traitement émotionnel et une capacité de capture attentionnelle sans toutefois 

être plus lents comme attendu pour les items négatifs puisqu’ils sont émoussés pour la valence 

négative notamment comme nous l’avons vu dans la tâche des visages d’Ekman et dans la tâche 

TaBeau. Ce traitement particulier des items négatifs rejoint les données de Bedoin et al., bien que 

les tâches soient très différentes et qu’il soit difficile de les comparer, le dénominateur commun 

semble bien être un traitement spécifique de la valence négative (Bedoin, 2009). 

Un argument supplémentaire est le fait que les patients PSP ont un profil de réponse proche des 

patients DFT et en tous cas une tendance à être plus lents pour les mots négatifs et seulement pour 

eux par rapport aux mots neutres. 

 

Enfin, un résultat très intéressant concerne les patients bipolaires. Ceux-ci sont comme attendu, 

plus lents que les témoins. Leur profil de réponse ne se distingue pas de celui des témoins et en 

tous cas, leur profil n’est pas du tout celui observé dans la DFT. Nous rappelons que dans 

l’évaluation de la cognition sociale, ces sujets bien qu’avec des performances en dessous des 

normes, se distinguaient dans la tâche des faux pas (meilleur score de non intentionnalité) et dans 

la tâche des visages d’Ekman par rapport aux patients vfDFT. Ceci souligne que si la présentation 

des patients bipolaires est parfois trompeuse en consultation versus celle des patients DFT, une 

étude soigneuse du comportement, dans notre travail avec l’échelle DAPHNE, distingue clairement 
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les patients et une évaluation approfondie de la cognition sociale et plus particulièrement des 

émotions, semble également très pertinente pour cette distinction, là où la neuropsychologie 

classique est prise en défaut. 

 

Nous présentons ici des résultats préliminaires. Les données sont encore en cours de traitement de 

même que la rédaction de l’article sous l’égide de Céline Borg, neuropsychologue. 
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Conclusions et perspectives 

Implications cliniques 

Le premier objectif de ce travail était la mise au point d’un outil d’évaluation comportementale 

dédié à la population vfDFT pour la pratique clinique quotidienne. DAPHNE adaptée des nouveaux 

critères de vfDFT, présente d’excellentes caractéristiques psychométriques. Explorant six domaines 

et dix symptômes comportementaux, elle est dotée d’un système de cotation innovant en 5 points 

(aucun trouble, très léger, léger, modéré et sévère) permettant le screening mais également l’aide 

au diagnostic différentiel de vfDFT. Les premiers résultats dont on dispose sur sa sensibilité au 

changement en font un outil également utile en pratique quotidienne pour le suivi des patients. 

Ni l’étude des fonctions exécutives, de la mémoire antérograde, du langage ou de la théorie de 

l’esprit n’apportent une aide aussi précieuse au diagnostic  différentiel que l’étude soignée de 

l’apparition de désordres comportementaux. Selon nos travaux, seule l’étude des émotions permet 

une franche distinction entre les vfDFT, Alzheimer et bipolaires. 

Les interactions entre comportement et émotions, si évidentes soient-elles à première vue, sont 

difficiles à établir comme cela a été rapporté dans de nombreux travaux. 

La tâche TaBeau et les résultats obtenus dans la population vfDFT apportent une pierre à l’édifice 

de la compréhension des liens. Les patients seraient en effet déficitaires sur le plan des processus 

émotionnels que ce soit la pertinence, la valence ou la réaction émotionnelle, ceci apparaissant très 

liés aux troubles du comportement tel l’émoussement émotionnel (et/ou le manque d’empathie) 

ou bien encore en lien avec l’apathie et la négligence.  

La pathologie vfDFT est extrêmement lourde pour les aidants, qui ont du mal à comprendre et/ou 

accepter les modifications comportementales de leur proche. Une meilleure connaissance de la 

maladie et de la genèse des troubles est un moyen particulièrement efficace pour diminuer leur 

fardeau et par là même, améliorer la prise en charge de la dyade « aidant-aidé ». 
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Perspectives 

Ces travaux se sont déroulés sur une période de quatre ans et faisaient suite à de nombreuses  

années de consultation mémoire auprès de patients vfDFT. Il va donc sans dire que notre souhait 

est de continuer dans cette voie.  

 

Concernant DAPHNE, il nous faut 

- poursuivre le suivi longitudinal, 

- étendre la validation de DAPHNE aux patients ayant une vfDFT possible, 

- étendre l’étude de DAPHNE à des patients qui présentent des tableaux cliniques 

posant un problème tels que les formes phénocopiques de vfDFT (baseline et suivi), 

les formes frontales de maladie d’Alzheimer etc., 

- poursuivre la diffusion de DAPHNE en France pour que cela puisse devenir un outil 

de référence en pratique clinique. 

 

L’étude de la cognition sociale et plus particulièrement des émotions chez les patients vfDFT s’est 

avérée passionnante. 

Les résultats obtenus avec la tâche de « jugement du beau » nous ont donné l’envie d’investir 

davantage le domaine et de poursuivre sur deux plans : 

 - élaborer des travaux scientifiques sur l’art figuratif pour faire suite à nos travaux sur l’art 

abstrait dans cette population, 

 - associer une étude d’imagerie pour étayer nos résultats, 

 - nous appuyer sur les résultats obtenus pour conduire une analyse des pratiques avec 

rigueur et méthodologie et investir le champ psychosocial pour améliorer l’accompagnement de 

ces patients. 

 

Par ailleurs, les résultats préliminaires des travaux auxquels nous avons participé, initiés par le 

Laboratoire de Psychologie des Pays de la Loire, sur les liens entre pragmatique du langage et 

comportement, sont, on l’espère, le début d’une riche collaboration.  
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Conclusion 

À l’ère de l’imagerie fonctionnelle, de la biologie moléculaire, de la génétique, le clinicien continue 

d’apporter sa pierre à l’édifice de la compréhension des maladies neurodégénératives. Il va 

permettre de faire avancer les connaissances des phénotypes clinico-biologiques. Les récentes 

données épigénétiques plaident pour une meilleure compréhension de la clinique et notamment de 

la neuropsychologie. Cette expertise neuropsychologique va également permettre de développer 

des travaux dans le champ psychosocial. 

Pour autant être clinicien en 2015 est une tâche ardue, car les sciences fondamentales pèsent 

actuellement plus lourd que la clinique aux yeux de beaucoup d’instances. Nous espérons avoir 

démontré ici qu’il reste une place pour la recherche clinique faisant partie intégrante des 

neurosciences… 
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Comportement et Dégénérescence Frontotemporale 
Apport de la cohorte nantaise, développement de l’échelle DAPHNE et données neuropsychologiques 

Résumé : La dégénérescence frontotemporale est une pathologie rare, plaçant au premier plan les désordres 
comportementaux. Après analyse des troubles psycho-comportementaux et de leurs méthodes actuelles 
d’évaluation, nous avons élaboré et validé un nouvel outil, appelé DAPHNE (pour Desinhibition-Apathie-
Persévérations-Hyeroralité-Négligence-Empathie) spécialement conçu pour dépister et quantifier la sévérité 
et la progression des troubles du comportement dans la variante frontale de dégénérescence 
frontotemporale (vfDFT), en pratique clinique courante. Cette validation a été effectuée de manière 
prospective, auprès d’une population de patients présentant une vfDFT suivis pendant 2 ans et également 
d’une population contrôle  afin d’établir sa spécificité. DAPHNE, adaptée des critères révisés de vfDFT, 
présente d’excellentes caractéristiques psychométriques. Explorant six domaines et dix symptômes 
comportementaux, avec un système de cotation innovant en 5 points, elle permet à la fois le screening mais 
également une appréciation quantitative et une aide au diagnostic. 
Parallèlement à cela, nous avons étudié les liens entre les différents troubles psycho-comportementaux, les 
fonctions cognitives proprement dites et la cognition sociale chez les patients vfDFT. Plus particulièrement, 
nous nous sommes intéressés à l’évaluation des troubles émotionnels des patients DFT. À l’aide d’une tâche 
originale TABEAU, portant sur l’étude de la sensibilité esthétique des patients DFT, nous avons observé des 
liens entre émotion et troubles du comportement (trouble de l’identification de certaines émotions et 
émoussement affectif etc.). Si  le jugement esthétique est préservé  en apparence, le patient est en difficulté 
sur le plan des processus cognitifs du fait de difficultés d’abstraction et en difficulté sur le plan des processus 
émotionnels.  Ce travail montre quel spectateur est le patient DFT vis à vis de l’art et vient compléter les 
données de la littérature qui portaient jusque-là sur l’expression artistique. Ce type d’approche cognitive 
permet donc d’avancer dans la compréhension des interactions entre émotions et troubles du 
comportement, qui font toute la singularité de cette maladie. 
Pris dans leur ensemble, nos résultats soulignent  l’intérêt majeur de l’étude fine du comportement en 
pratique quotidienne.  À l’ère des biomarqueurs, la clinique garde une place de choix pour le diagnostic et la 
compréhension des maladies neurodégénératives. 
Mots Clés : variante frontale de dégénérescence frontotemporale, comportement, échelle, cognition, émotion 
 

Frontotemporal Degeneration and Behavior 
Contribution of Nantes’ cohort, development of DAPHNE scale and neuropsychological studies 

Abstract: Frontotemporal degeneration is a rare disease with early decline in social behavior and personal 
conduct. We have first presented behavioral disorders and their current evaluation methods. We developed 
and validated then a new tool, named DAPHNE (Disinhibition-Apathy-Perseverations-Hyerorality-Neglect-
Empathy) specially designed to detect and quantify the severity and the progression of behavioral disorders 
in the behavioral variant of frontotemporal dementia (bvFTD), in clinical practice. This validation was 
performed prospectively, in patients with bvFTD with a follow-up of 2 years and also in AD, progressive 
supranuclear palsy and bipolar patients with cognitive disorders, in order to establish the specificity of this 
scale. DAPHNE, adapted from revised criteria of bvFTD, has excellent psychometric characteristics. Exploring 
six areas and ten behavioral symptoms, with an innovative scoring system in 5 points, it enables both the 
screening but also a quantitative assessment and a diagnostic support. 
As a second part of our works, we studied the links between the various psycho-behavioral disorders, 
cognitive functions and social cognition in bvFTD patients. Specifically, we focused on emotion assessment of 
FTD patients. Using an original task entitled TABEAU, based on the study of aesthetic sensibility of FTD 
patients, we observed the links between emotions and behavior disorders (such as trouble identifying certain 
emotions or emotional blunting). The aesthetic judgment seemed preserved. But the patient is in trouble in 
terms of cognitive processes due to abstraction problems and difficulties with emotional processes. This work 
shows what type of viewer is the FTD patient in front of a piece of art. It adds to the literature data that were 
previously based only on artistic expression. This cognitive approach improves the understanding of 
interactions between emotions and behavior disorders which make the singularity of this disease. 
Taken together, our results highlight the major interest of the detailed assessment of behavior in daily 
practice. In biomarkers’ era, clinical practice remains central in diagnosing and understanding of 
neurodegenerative diseases. 
Keywords: behavioral variant of frontotemporal dementia, behavior, scale, cognition, emotion 
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