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Résumé :

Le déclin cognitif, particulierement exécutif, est 'un des aspects majeurs de
la sclérose en plaque, avec tout ce que cela implique sur [’autonomie du sujet
atteint. La présente recherche a pour objet d’évaluer [’altération de trois
fonctions exécutives : planification, inhibition, flexibilité mentale, chez 29
sujets atteints de la sclérose en plaque récurrente-rémittente (SEP-RR), suivis
au CHU de Tizi ouzou, en comparaison a 29, sujets sains. Les résultats de
[’analyse statistique, montrent une nette infériorité en termes de scores bruts
et temps de réalisation chez les sujets SEP-RR, ce qui s’ explique au vu de la
littérature scientifique, par un ralentissement significatif de la vitesse de
traitement de I’information. Ces résultats nous renvoient a une évaluation et
une prise en charge systématique des fonctions exécutives, chez ces sujets.

Abstract :

Cognitive decline, particularly in executive function, is a significant aspect of
multiple sclerosis, impacting the autonomy of affected individuals. This
research aims to assess the impairment of three executive functions
(planning, inhibition, and mental flexibility) in 29 subjects with relapsing-
remitting multiple sclerosis (RR-MS) who are receiving treatment at the
University Hospital of Tizi-Ouzou, in comparison to 29 healthy subjects. The
results of the statistical analysis demonstrate a notable decline in raw scores
and completion time among RR-MS subjects, which aligns with existing
scientific literature suggesting a significant slowdown in information
processing speed. These findings underscore the importance of systematically
evaluating and managing executive functions in this population.
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Le déclin exécutif, chez les sujets atteints de la sclérose en plaque récurrente-rémittente (SEP-RR)

+* Introduction : la sclérose en plaque (SEP), est définit selon Guimaries &
José Sa, (2012) et Frohman & al, (2005) comme une maladie inflammatoire
chronique et auto-immune du systéme nerveux central (SNC). C’est la premicre
cause de handicap non traumatique chez les jeunes adultes, Marquée par une
démy¢élinisation du SNC.

D’apres Hoballah (2018) et Santiago & al (2007) les plaques de
démy¢élinisation, qui sont une atteinte de la my¢line au niveau de la Substance
blanche du systéme nerveux, sont responsables de 1’altération de la conduction
nerveuse, entrainant ainsi un handicap en fonction de la localisation de ces
plaques. Dans un second temps il peut y avoir une dégénérescence axonale.

Cette maladie peut prendre trois formes différentes comme [’expliquent
Hoballah (2018) et Bouali & al (2020), La SEP récurrente-rémittente (SEP-RR),
qui est la plus répondue (85%), La SEP secondairement progressive (SEP-SP) qui
est une évolution de la précédente forme, La SEP progressive primaire (SEP-PP)
qui reste moins fréquente (15%) mais la plus grave.

Aujourd’hui, selon une étude effectuée par la Fédération internationale de la
sclérose en plaques (MSIF), en collaboration avec L’OMS, on estime qu'au total,
2,8 millions de personnes vivent avec la SEP dans le monde (35,9 pour 100 000
habitants). La prévalence a augmenté dans toutes les régions du monde entre 2013
et 2020, y compris en Afrique du nord et au moyen Orient (cité dans : Yamout &
al, 2020). Les femmes sont deux fois plus susceptibles de vivre avec la SEP que
les hommes pour Frost, (2013) et Pryse-Phillips & Sloka (2006), I’age moyen du
diagnostic est de 32 ans, en effet la maladie est définie comme celle des jeunes
d'age adulte moyen avec une moyenne d’apparition de 29,2 ans.

Ces résultats seraient imputés selon Walton & al (2020) a une ame¢lioration du
diagnostic particulierement précoce. En Algérie, des études effectuées dans la
wilaya de Tlemcen et Blida (Bouali & al, 2020), donnent des proportions
similaires avec respectivement a 23,7 et 39,7 cas pour 100 000 habitants.

La SEP comme le montrent Guimaraes & José Sa, (2012) ; Genova & al (2013)
est souvent associée a des troubles cognitifs et a un dysfonctionnement
émotionnel ainsi 45 a 60 % des patients atteints de SEP souffrent de troubles
cognitifs. Bien que certaines études indiquent que les dysfonctionnements
cognitifs sont plus fréquents et plus séveres dans les formes progressives de SEP
d’aprés Beatty, Goodkin, Beatty, Monson, (1989) les troubles cognitifs peuvent
étre présents des les premiers stades cliniques de la maladie affirment Huijbregts,
Kalkers, de Sonneville, Groot, Reuling, Polman (2004). De plus, une autre étude
a souligné que différentes évolutions de la maladie sont associées a différents
profils cognitifs. En raison de la nature de la maladie, Frost (2013), Brochet &
Ruet (2019), Brochet (2021), Chiaravalloti & DeLuca (2008), Ferreira (2010)
montrent que les déficits cognitifs dans la SEP sont souvent variables dans leur
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présentation et consistent en des déficits de vitesse de traitement, d'attention, de
mémoire de travail et de fonctionnement exécutif. Rappelons que les fonctions
exécutives (FE) selon Cristofori, Cohen-Zimerman, Grafman (2019)
comprennent des capacités cognitives de haut niveau telles que la mémoire de
travail, le controle inhibiteur, la flexibilité cognitive, la planification, le
raisonnement et la résolution de problémes. Les FE permettent aux humains
d'atteindre des objectifs, de s'adapter a de nouvelles situations de la vie
quotidienne et de gérer les interactions sociales. Traditionnellement, les FE ont
¢été associés au fonctionnement du lobe frontal. Elles sont pour Diamond (2013)
des compétences essentielles pour la santé mentale et physique, la réussite scolaire
et dans la vie, et le développement cognitif, social et psychologique.

Plusieurs études soulignent la détérioration de la mémoire de travail chez le sujet
SEP, (Sfagos & al, 2003 ; Sperling & al, 2001 ; Fuso & al, 2010 ; Lengenfelder,
2006), un déficit dans les épreuves de la flexibilite (ex : épreuve du WCST), et
planification (Arnett & al, 1997 ; Dimitrov & al, 2015) ; bien que certaines ¢tudes
mettent un lien entre les scores médiocres en flexibilité et le ralentissement de la
vitesse de traitement chez les sujets SEP (Costa & al, 2017 ; DeLuca & al, 2004;
Guimardes & José Sa, 2012 ). Des altérations de l'inhibition de la réponse ont
¢galement ét¢ démontrées sur des taches telles que la tache Stroop et la tache
Go/No Go (Genova & al, 2013).

D’aprés Benedict, Bakshi, Simon, Priore, Miller, Munschauer (2002), les études
qui portent sur 1’altération de diverses fonctions du lobe frontal chez des patients
atteints de sclérose en plaques (SEP), soulignent I’importance de telles altérations
en termes de déclin cognitif associé a cette maladie, ainsi selon Kleeberg,
Bruggimann, Annoni, van Melle, Bogousslavsky, Schluep, (2004), les personnes
atteintes de SEP affichent de moins bonnes performances dans les taches
nécessitant une prise de décision ;

En plus de 1’age de I’atteinte et la durée de la maladie, le phénotype, semble
aussi expliquer certaines différences au niveau cognitif et exécutif. En effet,
d’apres Guimaraes et José Sa (2012) les sujets avec une SEP-SP, semblent moins
bon que les sujets SEP-RR au niveau du déficit d'attention, en particulier de
réduction de la vitesse de traitement de l'information, de dysfonctionnements
exécutifs, d'intelligence verbale et de déficits d'abstraction, en outre la SEP-PP,
semble la plus grave avec en termes de déficits et domaines cognitives atteints.

Dans le méme sens, Beatty, Goodkin, Monson, Beatty (1989) ajoutent que des
altérations fonctionnelles des zones préfrontales dans la SEP ont également été
révélées par des performances altérées des patients sur certaines mesures de
raisonnement conceptuel, telles que le test de catégorie et le test de tri des cartes
du Wisconsin (WCST). La performance de ces taches est connue pour étre
affectée chez les patients présentant des lésions focales du cortex préfrontal
marqueé par des dommages spécifiques a la substance blanche frontale ; La fluidité
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verbale est une autre tiche préfrontale qui s'est avérée altérée chez les patients
atteints de SEP comme 1’affirment Rao, Leo, Bernardin, Unverzagt (1991).

D'autres études abordent dans le méme sens, et soulignent une altération de la
mémoire de travail dans la SEP (De Luca & al, 2004) ; L’évaluation de 165
patients atteints de la SEP-RR en comparaison avec des sujets sains (cité¢ dans :
Santiago, Guardia, Casado, Carmona, Arbizu ,2007), en utilisant le test PASAT (
Paced Auditory Serial Addition Test), pour I’évaluation de la MT, 1’attention, le
calcul, la vitesse et la flexibilité de traitement de I'information auditive, La fluidité
verbale, WSCT (Wisconsin Card Sorting Test), et le sous test arithmétique du
WALIS, montre une nette infériorité chez les sujets SEP-RR ainsi qu’une vitesse
de traitement plus lente dans le test de stroop, bien que le score des interférences
est semblable aux sujets sains (différence non significative) ; Pour Santiago et al
(2007), ces résultats s’expliquent par une détérioration de la vitesse de traitement
et la mémoire de travail, qui impliquent des connexions entre le lobe frontal et les
autres régions du cerveau.

Selon Guimaraes et José Sa (2012), les déficits des fonctions exécutives chez
les patients atteints de SEP (détectés chez 19 % des patients) sont moins fréquents
que les troubles de la mémoire ou de la vitesse de traitement. Ces sujets présentent
des déficiences spécifiques dans certaines fonctions exécutives, comme la
génération de stratégies, la pensée divergente, la résolution de problémes et
I’estimation.

McCloskey et Perkins (2013), soulignent les divergences notables dans la
definition et la limitation des composantes exécutives, nous nous limiterons ici
aux trois fonctions retenues comme faisant partie des fonctions exécutives :
I’inhibition, la planification, la flexibilité. (Collette & Salmon, 2014 ; Diamond
2013).

A travers cette ¢tude, nous voulons contribuer, a une meilleure compréhension
des répercussions de la sclérose en plaque, sur les fonctions exécutives, dans le
contexte clinique Algerian, afin d’anticiper et prévenir toute altération, qui
pourrait freiner de facon claire I’autonomie de la personne, et son émancipation
socioprofessionnelle. Interrogations que nous pouvons formuler, ainsi :

- Les sujets atteints de la sclérose en plaque récurrente-rémittente,
présentent-ils, un déclin exécutif ?

- Existe-t-il des différences significatives au niveau des fonctions exécutives,
entre les sujets SEP-RR, et les sujets sains, en faveur de ces derniers ?
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** Méthode :

= Participants :Notre groupe de travail est composé de 29 sujets (12
Hommes et 17 Femmes), diagnostiqués comme SEP-RR, selon les criteres de
McDonalds (cité par Montero & al, 2018), sélectionnés au niveau du service de
neurologie du CHU de Tizi Ouzou, au courant de 1’année 2020, 1’4ge varie de
29 a 60 ans, avec une moyenne de 36 ans, notez une proportion importante de
sexe féminin 76%, contre 24% de sexe masculin (voir cercle statistique). La
durée de ’apparition de la maladie est comprise entre 3ans et 7ans. Les sujets
présentent un profil psychologique particulier (particulieérement dépressif),
d’autres maladies neurologiques, ont été exclues de cette étude, d’un autre coté
nous avons eu recours a un groupe de 29 sujets sains, en respectant les mémes
caractéristiques, Age, situation socio professionnelle, ainsi qu’une proportion
Femmes/ Hommes similaire.

Figure N° 1. Répartition de I’échantillon Selon le sexe

Hommes 41%

Femmes 59%

Figure N° 2. Profil professionnel des sujets SEP-RR

Autres 20% __ .
Sans emplois 34%

Retraités 3%

- S

Etudiants 6%

Libérales 13/%/

Fonctionnaires 24%
_
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= QOutils d’évaluation :Afin d’évaluer, les différentes fonctions exécutives,
limités a la planification, flexibilité, inhibition, nous avons utilisé les tests
suivants :

v’ Test de la figure complexe de Rey : The Rey-Osterrieth complex figure
test (ROCFT), ce test permet d’évaluer les habilités Visio-constructives,
la planification, les stratégies de résolution de problémes, ainsi que
d’autres fonctions cognitives (Waber & Holmes, 1985). Nous
demandons au sujet de recopier dans un ler temps une figure
géométrique complexe, qui n’a pas de sens, a partir d’un modéle
présenté, dans un deuxiéme temps, apres cing minutes, nous lui
demandons de reproduire la méme figure de mémoire, le temps de
chaque épreuve est chronométré, la notation se base sur la présence,
précision et emplacement des différents éléments, sur une échelle de 36
points.

v’ Le Trail making test (TMT):Test, qui permet d’évaluer la flexibilité
mentale, chez le sujet, c’est-a-dire sa capacité de passer d’une stratégie a
une autre, pour s’adapter aux exigences du probléme a résoudre. Dans
un ler temps et aprés une étape exercice, nous demandons au sujet de
relier a I’aide d’un crayon une série de plusieurs chiffres( De 1 a 25),
reparties de fagon aléatoire, dans un deuxieme temps, la tache devient
plus complexe, car il doit relier, un chiffre avec une lettre, puis le chiffre
d’apres, ex : 1-A-2-B-3-C....., le temps de réalisation est chronométre,
et nous indique, le seuil de normalité pour chaque étape.

v Le STROOP :Ce test permet d’évaluer [I’inhibition, c¢’est-a-dire
empécher la génération d’une réponse automatique. Cette épreuve
comporte, trois planches : A, B, C, la premiére planche composée de
100, rectangles colorés, exige que le sujet nomme, les différentes
couleurs (Rouge, Vert, Bleu), la deuxiéme planche comporte 100 noms
de couleurs (Rouge, Vert, Bleu), écrit en noir, la troisi¢eme planche,
comporte la méme disposition que la derniere, sauf que les noms sont
écrit en couleurs, avec une contradiction entre la couleur d’impression et
le sens du mot, exemple : Rouge écrit en bleu. Le nombre d’erreurs dans
cette planche nous renseigne sur les interférences : sens du mot versus
couleur d’impression.

La passation s’est déroulée, de facon individuelle, en dehors des phases
de pousseées.

¢ Résultats statistiques : Aprés avoir, collecté les différents résultats
chiffrés bruts aux tests de : I’interférence, la flexibilité et la planification, nous les
avons verseés dans le logiciel SPSS, afin de calculer la différence statistique des
moyennes entre les deux groupes : SEP-RR vs sains, les résultats en termes de
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moyennes, différences de moyennes et significativité sont mentionnés dans les
tableaux, 1 puis 2.

Table N°1. moyenne des scores chez le groupe des sujets sains, et SEP-RR

N Moyenne Ecart-type Erreur standard
Groupe
moyenne
Sains 29 2,1724 1,28366 ,23837
STROOP
SEP-RR 29 3,9655 1,52322 ,28285
Sains 29 50,5862 21,03656 3,90639
TMTA
SEP-RR 29 80,8966 47,96006 8,90596
Sains 29 104,0000 29,94877 5,56135
TMTB
SEP-RR 29 160,5172 84,91492 15,76831
Sains 29 124,0690 32,32086 6,00183
REYtemps
SEP-RR 29 141,2414 56,70390 10,52965
Sains 29 25,4138 4,25539 ,79021
REYscore
SEP-RR 29 18,7586 4,88917 ,90790
Table N°2. différence des moyennes entre le groupe des sujets sains et SEP-RR
Test de Levene sur
I'égalité des variances
F Sig. t ddi Sig. Différence moyenne
(Bilatérale)
Hypothése de
) 1,049 ,310 -4,848 56 ,000 -1,79310
variances égales
STROOP
Hypothése de
) ) -4,848 54,437 ,000 -1,79310
variances inégales
Hypothése de
) 7,667 ,008 -3,117 56 ,003 -30,31034
variances égales
TMTA
Hypothése de
) o -3,117 38,389 ,003 -30,31034
variances inégales
Hypothése de
) 17,591 ,000 -3,380 56 ,001 -56,51724
variances égales
T™MTB
Hypothése de
) o -3,380 34,860 ,002 -56,51724
variances inégales
Hypothése de
) 13,355 ,001 -1,417 56 ,162 -17,17241
variances égales
REYtemps
Hypothése de
) . -1,417 44 457 ,163 -17,17241
variances inégales
Hypothése de
) ,192 ,663 5,529 56 ,000 6,65517
variances égales
REYscore
Hypothése de
5,529 54,954 ,000 6,65517

variances inégales
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Une lecture des tableaux 1, et 2, nous permet de voir, que les scores des sujets
atteints de la SEP-RR, sont moins bon que les sujets sains, en effet nous constatons
que les interférences sont plus importantes, chez les SEP-RR, avec une différence
de 1,79, le temps de réponse au TMT A , 30.31s puis B, 56.51s, méme constat
pour la figure de Rey, avec une différence de 17.17s, pour le temps de réalisation,
ainsi que les scores de la figure de Rey, 6.65s. Toutes ces différences sont
significatives, avec p< 0,05.

Nous pouvons rendre ces résultats, plus visible par les colonnes, ci-dessous
(figure3 et 4).

Figure N° 3. moyenne du temps de réponse en seconde pour le TMT A, TMT B, ainsi que la figure de Rey

200

150

100
5 . I I

TMTA TMT B Rey temps

o

o

B Sains M SEP-RR

Figure N° 4. moyenne des scores bruts, pour le test de STROOQOP et la figure de Rey

30
25
20
15

10

: —

STROOP figure de Rey

M Sains MW SEP-RR
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¢ Analyse et discussion : Différentes études antérieures ont souligné une
augmentation des interférences et du temps de réponse chez les sujets SEP, ainsi
pour Rao et al (cité par Santiago & al, 2007).

Des résultats similaires ont été apportés par I’étude de Vitkovitch, Bishop,
Dancey, Richards (2002), chez 20 sujets SEP, Chillemi, Scalera, Terranova,
Calamuneri, Buccafusca (2015), constatent une infériorité des sujets SEP (RR et
PS), a la fois pour le temps de réponse pour le test de STROOP (110 secondes),
le TMT A puis B, avec respectivement 91.8 s et 159.59s, méme constat pour la
copie de figure de Rey (31,43) et la reproduction de mémoire (12,31). Notez ici
que les scores pour la reproduction de la figure de Rey de mémoire sont moins
bons, le temps de réalisation du TMT A puis B, est approximativement le méme
que nous avons enregistré avec 80.89s pour le TMTA et 160.61s pour le TMTB.
Les résultats de 1’é¢tude effectuée par Dimitrov et al (2015), chez 70 sujets SEP,
en comparaison avec 32 sujets sains, pour le test de la figure de Rey, démontre a
son tour une infériorité pour la phase copie avec 33.6, chez les SEP, contre 35.4,
chez les sains, une différence plus importante pour le rappel de mémoire, avec
19.7 contre 24.5.

Hughes, Denney, Owens, Lynch, (2013), confirment a leur tour une
augmentation du temps de STROOP, avec des scores moins bons pour les
interférences, dans la version informatisée du méme test. Par contre d’autres
¢tudes mettent I’accent sur le ralentissement du temps de traitement avec un score
d’interférences semblable au sujets sains, tel que le montre 1’étude de Denney et
Lynch (2009), chez 248 sujets SEP, pour les auteurs , ces résultats appuient le
consensus dans la littérature actuelle selon lequel la vitesse de traitement (Slowing
of information processing speed /IPS), imputable a des dommages au niveau des
projections de matiere blanche impliquées dans les réseaux d'intégration corticaux
a grande €chelle. Mais aussi, les dommages a la maticre grise profonde et corticale
dans ces réseaux sont également impliqués dans la dégradation de I'IPS est le
domaine prédominant touché par cette maladie (cité dans : Binétruy, Chopard,
Laurent, Galmiche, Vandel, 2016). Ce ralentissement a été soulevé aux toutes
premieres descriptions par Charcot, en rapport avec les troubles exécutives et
mnésiques (cité dans : Henry, 2014).

Une ¢étude effectu¢e par Govindarajan, Liu, Parra Corral, Bangiyev, Krupp
(2021) sur 25 sujets SEP, en comparaison a 25 sujets sains, soumis a un test
d’imagerie par tenseur de diffusion, a démontré une nette altération des voies
visuo-motrices (matiere blanche), et ceci des les premiers stades de la maladie, ce
qui se traduit par une lenteur distinguée du traitement de I’information chez ces
sujets.
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L’intégrité des voies de communication en matiére blanche, semple étre
affectée chez les sujets SEP. Dans une étude effectué¢e par Manca et al (2019), sur
la base de I’exploration macro et micro structurelle de la matiere blanche et grise
chez 31 sujet SEP-SP, avec la technique de I’imagerie par tenseur de diffusion,
ainsi que la morphométrie basée sur les voxels (VBM), I’équipe de recherche a
conclu Chez les patients atteints de SPMS, que les capacités des sujets, dépendent
principalement du degré d'intégrit¢ macrostructurale et microstructurale de la
(matiére blanche). La préservation des voies associatives (matiére blanche), qui
soutiennent l'intégration de l'information semble cruciale, pour maintenir la
performance dans les tiches nécessitant des processus cognitifs rapides. En outre,
d’autres études Covey, Zivadinov, Shucard, Shucard, (2011) soulignent I’atrophie
spécifique de la matiere grise chez les sujets SEP, pour expliquer le déclin cognitif,
y compris exécutif.

Ces résultats nous conduisent, a ne plus limiter cette maladie a une réduction
de la motricité, mais bien au-dela, avec tous ce que cela implique sur le plan
cognitif et ces répercussions sur I’autonomie du sujet atteint.

+* Conclusion : La sclérose en plaque, est une maladie neurodégénérative, due
a une démy¢élinisation progressive des fibres nerveuses constituantes de la matiére
blanche du systéme nerveux central. Selon les derniéres estimations de 1’OMS,
cette maladie est en nette progression, touchant en moyenne une population jeune,
active, avec tous ce que cela implique sur le plan socioprofessionnel. Les résultats
relatifs a I’évaluation des fonctions exécutives, limitées dans le cadre de cette
¢tude, a la planification, I’inhibition, flexibilité mentale, chez 29 sujets atteints de
la SEP-RR, montre une infériorité significative de ces fonctions, en comparaison
avec des sujets sains.

Le sujet SEP-RR, souffre d’une atteinte progressive et irréversible au niveau de
la matiere blanche, qui semble expliquer un ralentissement de la vitesse de
traitement de I’information sur 1’ensemble de la sphére cognitive, et les centres
exécutifs, tributaires dans leur fonctionnement de la fluidité du transfert de
I’information au niveau cortical, particulierement frontal. Cette altération se
traduit parfaitement dans le cas de notre recherche, par un déficit dans les activités
qui nécessitent un travail d’élaboration ou planification, avec des scores bien
inférieures a la normale, avec un temps bien plus long; pour la flexibilité, nous
observons aussi un rallongement du temps de réponse, bien plus important chez
les sujets SEP- RR, ce qui s’explique par des difficultés de passer d’un schéma
opératoire, a un autre (voir de TMT-A, vers TMT-B), ce qui réduit
considérablement les capacités adaptatives du sujet, en cas de changement de
situation. Sur le plan de I’inhibition, les SEP-RR, semblent trouver des difficultés
a maintenir le focus attentionnel, en bloquant les distracteurs.
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Dans la vie quotidienne, ces résultats traduisent de véritables difficultés
opératoires, qui pourraient limiter, de fagon significative, la participation du sujet
a des activités, qui nécessitent une capacité d’élaborer un plan de travail, de garder
les objectifs a atteindre, mais aussi de se réadapter rapidement aux exigences
qu’impliquerait un imprévu ou un changement de situation.

La prise en charge orthophonique et psychologique, ¢élargie dans un cadre
pluridisciplinaire aux médecins, doit impérativement prendre en considération le
déclin exécutif, chez les SEP-RR, une évaluation de ces fonctions dans le cadre
d’un bilan neuropsychologique, au tout début de la maladie, avec un suivi
longitudinal, permettrait de prévenir tout déclin en adoptant les protocoles de prise
en charge a un stade précoce.
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