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RESUME

L’adaptation a la maladie chronique et évolutige n phénomene complexe mettant
en jeu des facteurs physiologiques, psychologigeessociaux. L'évaluation d'un tel
processus chez un sujet, ou au sein d'une populadimnnée, requiert une approche
intégrative.

Nous pensons que la dystrophie myotonique de $t€idM1) constitue un modele pertinent
pour aborder I'approche biopsychosociale de I'ajunsnt a I'adversité, car cette pathologie
neuromusculaire d’origine génétique a des consémgsesur ces trois dimensions.

Sur la base des données de la littérature, noussaposé I'hypothése que le trouble de
’humeur dépressive, dans la DM1, était un phénaméaactionnel a la maladie
progressivement invalidante, en raison de l'utiidade stratégies de « coping » inopérantes.
De plus, nous avons postulé que les sujets attdmt®M1 présenteraient une altération
significative, sur le plan intellectuel et au niuedes fonctions exécutives, que des sujets
atteints d’'une autre maladie neuromusculaire stamge connue du systeme nerveux central
(la myopathie facio-scapulo-humérale, FSH), etdpesujets contrbles issus de la population
générale. Enfin, considérant I'impact des troulblggniques et des altérations cognitives sur
les capacités d’adaptation des sujets DM1, noussatait 'hypothese que les sujets DM1
estimeraient que leur qualité de vie est diminaégant sur la sphére physique que la sphere
psychologique.

Nous avons donc analysé le role des facteurs ggmesti cliniques, cognitifs, émotionnels,
affectifs et sociaux, et leur influence sur la dgéatle vie, aupres de 41 sujets atteints de
dystrophie myotonique de Steinert, et de 19 sugtsints de myopathie facio-scapulo-
humeérale. Nous avons comparé ces évaluations agecékultats d’'un groupe controle,
constitué de 20 sujets sans maladie chroniquedisda population générale.

Nos résultats mettent en avant, d’'une part, queugsts DM1 ont, en moyenne, un
niveau intellectuel global qui se situe dans lamiinférieure, et qui est significativement
inférieur a celui de la population générale et cage témoin FSH ; ainsi que des altérations
spécifigues des capacités d’attention/concentratibe plus, les sujets DM1 adultes
présentent une apathie plus fréquente et plus seteue les deux autres groupes. Nos
résultats permettent de faire I'nypothése que tlpa caractéristique spécifique des sujets
DM1, serait d’origine organique dans cette pathieloj s’agit d’'une piste de réflexion qui
mérite d’étre approfondie dans de prochains trayaatamment en y associant I'utilisation de
techniques modernes d’'imagerie.

D’autre part, nous observons, dans la DM1, que épreksion est un symptéme
frequent. Prés de 22% des sujets DM1 de notre érmiplissent les critéres d’'un épisode
dépressif majeur actuel. L’humeur y est le plusveatimodifiée, et certains sujets présentent
méme des idées suicidaires. Néanmoins, l'intertitécette symptomatologie est, si nous
considérons I'ensemble du groupe DM1, |égére a néedéOn retrouve des modifications
emotionnelles de type « émoussement affectif » @yseontréle et hyper-émotionnalité ».
L'intensité dépressive est corrélée a l'augmentatdu handicap fonctionnel. Elle est
indépendante, statistiquement, des facteurs gémstigt neuropsychologiques. Enfin, elle est
associée a l'utilisation de stratégies de copimgntrées sur 'émotion ». Ce type de coping
est connu, par ailleurs, pour étre peu opérant dladaptation aux maladies chroniques.
Inversement, le coping « centré sur le problemstc@rélé a une meilleure estime de soi et &
des degrés moindres de dépression. Ces résultatsesofaveur de I'hypothese que les
troubles thymiques sont, dans la DM1, la conséqueecondaire d’'une affection chronique
incurable et évolutive, en raison de I'utilisatide stratégies d’adaptation non opérantes.
Dans la DM1, les troubles anxieux et dépressifsdilminution de l'estime de soi et
'augmentation de la fatigue subjective sont desefars inter-corrélés et associés a une moins



bonne adaptation sociale et une moins bonne qudgitéie dans les domaines physique et
psychologique.

Enfin, au-dela de I'opposition classique entretdacs primaires et secondaires, ou
celle d'une origine neurologique versus origine ghéyue, nous observons, a travers nos
résultats, les interactions entre émotions, cagmigét adaptation au stress causé par une
maladie évolutive. En effet, alors que les sujétisirds de FSH modifient leur utilisation du
coping, au fur et a mesure que la maladie évoagesiijets DM1, eux, utilisent toujours les
mémes types de stratégies, quelle que soit I'éd@pkeur maladie. Au sein de ce groupe de
sujets atteints de DM1, ce sont les personnes géseptent une altération cognitive
significative (intellectuelle et exécutive) qui ligent préférentiellement un coping de type
emotionnel, associé a des perturbations thymiques.

Ainsi, nous pensons que lorsque les substrats ti@gniui sous-tendent les capacités
d’appréciation et de flexibilité des ressourceses8aires a un ajustement opérant sont altéres,
les sujets présentent une plus grande vulnérahilitééveloppement de troubles affectifs.

Les résultats de notre étude soulignent I'impartaaiun travail de remédiation sur les
stratégies de coping et les modes de réactivitétiass, selon les déterminants propres au
sujet (comme par exemple I'anxiété-trait).
lls tétmoignent aussi de la nécessité d’étre affedns la prise en charge des patients DM1,
aux périodes critiques d’évolution de la maladiest important, aussi bien pour les aidants et
les familles, que pour les cliniciens, d’apportians ces périodes, d’autant plus de présence,
d’écoute et d’attention.

Mots-clefs: adaptation, dépression, apathie, cognition, rappi anxiété, dystrophie

myotonique de steinert, maladie neuromusculaire.

These réalisée dans le Laboratoire de « Psychopatbgie et Neuropsychologie »
(Université Paris 8, EA 2027).



Impact of clinical, functional, psychopathologicaland neuropsychological factors on the
adaptation to the Steinert myotonic dystrophy

Background adaptation to a chronically and progressive diseés such a complex
phenomena, which require a multidimensional apgrosi¢e believe that Steinert myotonic
dystrophy (DM1), as a pathology involving physiat®l and neurological modifications as
well as social deprivation, represents a suitabbelehfor testing an integrative approach of
disease adjustment.

Method we have assessed the role and the impact ofigenkical, cognitive, emotional,
affective and social factors on quality of life,patients with MD1 (41), facioscapulo-humeral
dystrophy (FSHD: 19) and 20 population controls.

Results DM1 patients had more frequent and more inteqpsghy than FSHD patients and
controls. About 22% of DM1 patients met current onajepressive disorder criteria. As a
group, DM1 patients had a mild to moderate depoessihe depression severity was
significantly correlated to functional impairmeeinotion-focused coping strategies, but was
independent from CTG repeats and neuropsychologisaessment. Thus, depression, in
DM1, seems to be a “reactional” process. Within@i&1 group, patients with, or intellectual
or executive functions pathological scores, usegditantly more emotion-focused coping
strategies. These results emphasize the link betwe®tion and cognition into the adaptive
process.

Conclusion our results highlight the importance of working ooping strategies, among
stress management, in neuromuscular disease. Bedide relevant that family helpers and
professionals must take a special care on diseadgtien critical periods.

Keywords: adaptation, depression, apathy, cognition, cqpamxiety, myotonic dystrophy

type 1, neuromuscular disease.
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La santé
c'est la capacité que possede tout homme
de s'affirmer face au milieu
ou de prendre la responsabilité de sa transforomati
(INlich, 1975)

INTRODUCTION

Ce travail s'inscrit dans une approche intégratie plusieurs champs de la
psychologie clinique : la psychologie de la salagsychopathologie et la neuropsychologie.
Les réactions des individus face a des situatitnessantes ne peuvent étre comprises qu’'a
travers un modéle pluridisciplinaire « réalisanintBgration des acquis tant au niveau
physiologique(identification des structures et voies nerveusagliquées),psychologique
(description cognitive et affective de la réactairidentification des variables de personnalité
influentes), quesocial (identification autant des éléments potentiellemstiessants de
'environnement que du rble protecteur des contatsiaux et de l'entourage intime)
[Paulhan et Bourgeois, 1995

La dystrophie myotonique de Steinert (DM1) semhestituer un modele pertinent pour
effectuer ce type de lecture psychologique plweidln effet, si la DM1 a des conséquences
physiologiques particulieres, et met le sujet etwasion de handicap fonctionnel, elle
implique également des dysfonctionnements psyckiqtieu cognitifs.

L’expérience de la maladie bouleverse et intermoges les domaines de I'existence : quelle
sera I'évolution de mes capacités physiques ? Corhatorder la parentalité lorsque I'on est

porteur d'une maladie potentiellement transmissthl@uelles sont les enjeux particuliers

! Paulhan et Bourgeois. (1995). Stress et copiag stratégies d’ajustement a I'adversité, p.86.
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dans I'abord de la sexualité, lorsque I'on estimttté’'une maladie neuromusculaire ? Toutes
ces questions sont rendues particulieres par lsmtgih de handicap. L'enjeu, pour le
psychologue qui accompagne une personne en siudgidvandicap, réside dans le fait qu'il
doit a la fois lui « reconnaitre » ces spécificikéda « penser » dans sa singularité. Derriere
tout ce que les personnes en situation de hangiagpgent et ont en commun, il y a des
sujets, qui vivent la maladie de fagon unique, rsédir histoire et leur trajectoire de vie. Ce
processus complexe nécessite a la fois une gésadrali et une subjectivation des problemes

rencontrés par le sujet.

Devant la complexité d’une pathologie telle qu®M1, nous formulons deux interrogations.
Les symptdémes psycho-comportementaux peuventyiés iBterprétés comme des éléments
intrinseques de la maladie, et donc comme [I'exprassclinigue du processus
neuropathologique de celle-ci? Ou bien, les symp& psychologiques sont-ils la
conséquence d’'une tentative, de la part du sugets’adapter aux événements douloureux
provoqués par la maladie ? Il s’agirait alors dwacessus subjectif.

Concernant la premiere interrogation, si le nomibeerépétitions de triplets CTG (défaut
génetique a l'origine des manifestations pathologsgde la maladie) est statistiquement
corrélé a la gravité du handicap musculaire (Nowetlal, 1993), il pourrait également
expliquer les troubles émotionnels et affectifsisaique les altérations cognitives. Or, ces
liens entre nombre de répétitions de CTE&TG) et gravité de la maladie n’ont pas une
valeur prédictive individuellement (Marchiet al, 2000). De plus, en ce qui concerne les
liens avec le degré des altérations cognitives rdéssiltats des études expérimentales sont
contradictoires (D’Angelo & Bresolin, 2006 ; Meok Sansone, 2007). Enfin, a I'heure
actuelle, encore tres peu d’études ont évaluéedidas entre |enCTG et les troubles
emotionnels et affectifs.

Sur la seconde interrogation, nous supposons cuame pour toute maladie chronique
invalidante, les patients atteints de la DM1 ontvéou émaillé de nombreuses situations de
stress, sources de souffrance psychique potentialle choc traumatique de I'annonce du
diagnostic a la perte de la marche, en passata pavélation de la dimension génétique de la
maladie, donc potentiellement transmissible a &reledance, et par la diminution progressive
de la force musculaire. Face a la situation pdréica de la maladie, le patient réagit de
maniére singuliere, selon ses traits de perso@nalfiré-morbide », selon la qualité de son
environnement socio-familial. La maladie impose wéerganisation pratique du quotidien

(prise en charge meédicale, aménagements du domaih&nagements professionnels...),
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mais aussi un remaniement psychique profond. tl faconsidérer ses espoirs, ses réves. La
transmission de la maladie réveille parfois dedalos passées, et peut susciter des angoisses
pour les enfants déja nés ou a venir. Le sujeeyalus souvent ressentir des sentiments tels
gue révolte, injustice, honte ou culpabilité. Ceitéensité des émotions peut diminuer
progressivement pour laisser la place a une certaimdaptation a la maladie ». Celle-ci est
également singuliére, selon un nombre importarfadeeurs, comme ['histoire de chacun, le
moment ou se présente la maladie, les modalitéshjupyes dont dispose l'individu, la
flexibilité de ses croyances et de ses comportesnentais aussi selon la qualité de ses
relations familiales et sociales, c’est-a-dire lwutgen qu’il peut recevoir et percevoir.
Certaines personnes auront tendance a réagir earréu recul par rapport aux événements,
et a observer leurs émotions. A I'extréme, certalientre eux seront incapables d’agir ni
méme de réagir, prisonniers de pensées figées widabtes. D’autres, au contraire, se
précipiteront dans I'action : ils rechercheront d&@srmations sur la maladie, multiplieront
des demandes de soin, de conseils pratiques. @eid&ntre eux se focaliseront tant sur
I'action gu'’ils n’écouteront pas ce qu’ils ressertitémotionnellement. Toute forme d’émotion
(surtout négative) sera exclue du champ de la tamse. Une bonne adaptation ne se mesure
pas, si ce n'est par I'intégrité du bien-étre satijeSi I'on considere I'angle proposé dans
cette deuxieme interrogation, les symptébmes psygiqlies observés — tels que troubles de
’humeur et troubles anxieux - seraient alors ptéés comme des symptébmes de nature

réactionnelle.

Quelle que soit la nature de ces symptbmes, leorsséguences sur la vie sociale,
professionnelle et la qualité de vie semblent ntajeuLes études sur la qualité de vie (QDV)
chez des patients atteints de dystrophies museslant effectivement montré que ces
patients percevaient des niveaux faibles de QD¥sidnien sur la sphére physique que sur la
sphére psychologique (Ahlstrom et Gunnarsson, 1Béstrom et Ahlstrom, 2005). Les
études sur la DM1 spécifiqguement montrent quedpstitions de CTG ne semblent pas étre
associées a une moins bonne perception de la QBNai@es pistes impliquent a la fois des
troubles cognitifs, de la fatigue et des troubléprdssifs et anxieux (Antoniet al, 2006).
Mais trop peu d'études ont cherché a explorer €emtde de ces dimensions sur la perception
de la qualité de vie. L'importance de la mise eacel d'une étude multifactorielle est

démontrée par ce constat.
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Nous pensons qu’il est nécessaire de deépasserchotdmie : tout biologique — tout
psychologique. Les symptomes psychologiques deMd Bont de nature multifactorielle ;
ainsi, leur approche étiologique et thérapeuticpietdnir compte de ces facteurs biologiques,
psychologiques, neuropsychologiques et environn&amgn

A la lumiere des progres récents en neurologierapsychologie et en neuropsychiatrie, il
nous semble intéressant d’étudier les manifestwtimychoaffectives des patients atteints de
DM1, en rapport avec leurs atteintes génétiqueaeeropsychologiques. Les traitements
médicamenteux et les prises en charge ciblées aurégulation des perturbations
emotionnelles sont des outils thérapeutiques ekisadans la prise en charge de patients
atteints de maladies neurologiques, comme il adétéontré dans la maladie d’Alzheimer
(Arbus, 2008). Mais pour les utiliser efficacemeihtfaut une meilleure connaissance de
I'évolution des symptémes dans le temps, de lezlegions avec les lésions cérébrales et les
anomalies fonctionnelles.

Parallelement, I'évolution des modeles et conceptgpsychologie de la santé permettent
actuellement d'appréhender les issues émotionnatepsychologiques d’une situation
stressante, comme le handicap. Et ce, de facogratiée, en prenant en compte a la fois les
facteurs environnementaux, psycho-sociaux passasteels, biologiques et individuels. La
aussi, les implications thérapeutiques sont tejlesne modification de la perception de la
réalité (la maladie) et des stratégies d’ajusteraardtte réalité sont susceptibles de permettre
une améelioration du bien-étre et de la qualitéide v

Enfin, ces deux approches se rejoignent, mémeles ¢bndent parfois a s’ignorer. Les
facteurs individuels d'ajustement a la maladie glapnt sur des « efforts cognitifs,
émotionnels et comportementaux » de la part ddiVidu. Qu’en est-il quand ces processus
cognitifs ou quand les processus neurologiques-®maant les émotions sont altérés ?
Inversement, les altérations neurologiques obserchez des personnes malades depuis un
certain nombre d'années peuvent étre la résultalideitant d’'années de difficultés
émotionnelles a vivre avec cette maladie I plasticité neuronale).

Nous nous inscrivons dans une perspective intégraturobiopsychosociale, tant d’un point

de vue théorique qu’empirique.

Nous n’avons pas la prétention d’évaluer tous &pecs a la fois dans ce présent travail.
Mais, nous souhaitons au moins poser ce regarédliateur" de la fagon la plus appropriée
possible aux réactions psychologiques habituellérobservées chez les patients atteints de
DML1.
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Nous nous sommes baseés a la fois sur une revutédatlire la plus aboutie possible, et sur
notre expérience de psychologue clinicien au seinedunité de pathologie neuromusculaire.
Ceci nous a permis de souligner les différents dioesaa évaluer ; puis d’inférer un certain

nombre d’hypothéses quant a leur nature, leuragfielet leur intensité.

Ainsi, nous pouvons élaborer un objectif principdéclinable en cing objectifs différents :
Notre objectif principal est d’éprouver le modélatégratif d’adaptation a la maladie a
travers le « paradigme » de la dystrophie myotor@qude Steinert. Pour cela, nous
souhaitons analyser le role des facteurs géenétigieique, cognitif, émotionnel, affectif et
social, et leur influence sur I'adaptation des stgeet sur leur qualité de vie.

Une telle compréhension des manifestations psygitples de la DM1 pourrait constituer un

apport conséquent dans la prise en charge de tiestpa

La premiére partie constitue I'élaboration théoeigilous y exposons les différents

modéles psychologiques a partir desquels nous as@mstruit notre recherche : I'étude du
stress et de la maladie dans le champ de la pogkadle la santé ; I'étude des conséquences
psycho-comportementales dans le champ des maladigslogiques, selon le modele bio-
neuro-psycho-social ; les troubles émotionnels é&ectfs dans le champ de la
psychopathologie.
De plus, nous y décrivons la dystrophie myotoniqiee Steinert et ses principales
manifestations neuropsychologiques et psychologiqai@si que la myopathie facio-scapulo-
humérale. Il s’agit de deux maladies neuromusacesadf' origines génétiques qui constituent,
pour la premiéere, notre groupe expérimental, air fipseconde, notre groupe témoin.

La seconde partie est consacrée a la présentaitinbjectif principal de cette recherche et
de ses objectifs spécifiques. Nous y déclinons efgaht les hypothéses générales et
spécifiques de I'étude.

Dans la troisieme partie, nous présentons notrehadétogie de recherche. Ainsi, nous
décrivons le lieu ou s’est effectuée I'étude, amqme les groupes qui la composent. Puis, nous
présentons les différents outils d’évaluation qoasnavons utilisés. Enfin, nous présentons

'analyse statistique que nous avons effectuée aiter nos données.
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La quatrieme partie est consacrée a la présentdisnrésultats. Apres une analyse des
principales plaintes des patients, nous y présengmliens entre la maladie et la dépression
et 'anxiété, les résultats aux évaluations newrcpslogiques, les relations entre les troubles
affectifs et les altérations neuropsychologiques résultats concernant I'apathie, I'impact des
diverses évaluations sur I'adaptation sociale etasgualité de vie. Enfin, nous présentons les
résultats relatifs aux symptébmes de fatigue et atenslence, et leurs relations, dans une

perspective intégrative, avec les autres varigtdgshologiques.

Dans la cinquieme partie, nous discutons les r#suftrécédemment décrits. Nous critiquons
et comparons ces résultats par rapport aux doriegéess de la littérature. Nous essayons
également de déterminer I'apport de ces résulthis, point de vue théorique, mais aussi

clinique, dans la prise en charge des patientsttée maladie neuromusculaire.

La sixieme partie fait état des limites méthodadogis que nous observons dans notre étude.
Celle-ci est utile, dans le sens ou nous propoégatkement quelques pistes de réflexions qui
permettraient de I'améliorer.

Dans cette partie, nous présentons aussi quelquastsp de recherche, qui viendront

compléter ou poursuivre notre présent travail.
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I. ELABORATION THEORIQUE

I.1. De la psychologie de la santé au modele bioneuropsychosocial

[.1.1. La psychologie de la santé

Dans le domaine de la santé, la psychologie darge tient une place privilégiée. Elle
s’oppose au dualisme corps-esprit de la conceptiédicale traditionnelle, ou bien proposé
par le modéle biomédical classique. « En psycheldgila santé I'étre humain est vu comme
un systeme complexe et la maladie comme le fruibh@’'multitude de déterminants et non par
la conséquence d’'un facteur unique » (Ogden, 20D&3. facteurs sont d’ordres biologiques
(par exemple, une lésion ou la génétique), psydigles (des comportements, des
croyances, etc.) et sociaux (par exemple la classi&le, ou I'ethnie). Il s’agit du modele
biopsychosocial de la santé et de la maladie (EA®80). Ce modeéle place I'individu dans
une position active vis-a-vis de sa santé ou dersdadies. Ses comportements, notamment,
peuvent étre impliqués dans I'apparition, le maimtou I'aggravation d’'une maladie. De
méme, le sujet, en cas de maladie, doit étre prisharge dans sa globalité ; on ne modifie
pas uniquement les changements qui sont appargssdarorganisme.

En psychologie de la santé, les facteurs psychmlegi sont considérés comme « des
conséquences possibles de la maladie, mais aussne&ocontribuant a son étiologie »
(Ogden, 2008). Elle étudie notamment les assoastitirectes et indirectes entre psychologie
et santé (par exemple a travers I'étude du stetsspn impact direct sur I'organisme, ou,
indirectement, I'impact du stress sur les compoeteis) qui impactent a leur tour la santé). Il
s’agit du champ principal de la psychologie de Ent&: I'évaluation du rdle des
comportements dans I'étiologie de la maladie ; rddjtion des comportements nocifs ou
bénéfiques pour la santé.

Mais la psychologie de la santé évalue aussi lasémuences psychologiques de la maladie,
comme la subjectivité dans la douleur, ou encaetmséquences de la maladie sur I'anxiété
et la dépression. Plus important encore, elleé&’'@gse aux interactions entre la maladie et les

facteurs psychologiques.
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Stress et coping dans la maladie

De la résilience aux stratégies de coping, de neudas théories ont été développées dans
le but de comprendre les capacités de « fairesfades sujets ayant souffert d’événements
douloureux. Nous avons opté, dans cette préseatenehe, pour I'évaluation des stratégies
de coping, qui nous semblent plus appropriéesvalli@tion du stress induit par une maladie
chronique. En effet, cette théorie est richemegtudtentée en psychologie de la santé.

Le coping se définit comme I'ensemble des « effartgynitifs et comportementaux,
constamment changeants, destinés a gérer les eggy@mernes et/ou externes spécifiques
qui sont percues comme menacgant ou débordantdssurees d’'une personne » (Lazarus &
Launier, 1978). Cette définition s’inscrit dans wwaception transactionnelle du stress et du
coping. En effet, le stress est généré par unatitu interactionnelle entre l'individu et
I'environnement, situation dans laquelle le sugsent débordé ou en danger (physique et/ou
mental). Lazarus et Folkman (1984) insistent sordbrtance de chaque « composant » de ce
processus : sujet et environnement. L’évaluasiginjectiveque se fait le sujet de la situation a
au moins autant d'importance et d'impact sur leetge coping utilisé que la réalité objective
de la situation. C’est ce qui permet, entre audeecomprendre pourquoi, dans une méme
situation, des individus réagiront differemments’tgit de ce que les auteurs Cotetral
(1983) ont nommeé lestress percu Selon Folkman et Lazarus, ce processus cognitif

d’évaluation de la situation est appelé évaluapoimaire Si la perte d’'un étre cher est

rarement vécue comme un événement positif, de reuabs situations de la vie - comme la
perte de son emploi par exemple - vont étre inééges par certains individus comme une
menace, une perte, mais pour d’autres, comme uradaéfever, ou un bénéfice (un moment
de répit, une occasion pour faire le point sur isaet réévaluer ses priorités, ses objectifs).
Une fois que le stresseur a été évalué, I'indigdiquestionne sur ses capacités personnelles

et sociales de maitrise du stresseur. Il s’agil’@ealuation secondaire« Les processus

transactionnels les plus étudiés au cours de pb#se sont [...] le contréle percu et le soutien
social pergu, mais il en existe beaucoup d’autreshérche de sens, attribution causale,
référence a des croyances et a des normes subgctauto-efficacité percue, etc.) »
(Bruchon-Schweitzer, 2002). Pour ce méme auteurcoletrle percu est un processus

spécifique (situation-dépendant) et transitoiregge«qui le distingue du lieu de contrble
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(croyance durable et généralisée en notre mattesetvenements [...], considérée comme un
antécédent dispositionnel plutét que comme un ggaetransactionnel) ». D’autres auteurs
(Paulhan et Bourgeois, 1995), décrivent le « liewantrdle »lpcus of contral LOC) comme
'élément central du contrble percu, sans nier aaure générale et stable. Cette théorie
(Rotter, 1966) du lieu de contréle définit :

- un lieu de contréle interne : croyance généralisglon laguelle les évenements ultérieurs
(ou renforcements) dépendent du sujet : actiofisitef capacités personnelles.

- un lieu de controle externe : croyance génémlsadon laquelle les événements ultérieurs
sont attribués a des facteurs externes : chansatthalestin, autrui.

De nombreuses études ont montré l'effet positif’iéernalité sur le bien-étre émotionnel
(par évaluations de la dépression, I'anxiété, lalitude vie ou I'estime de soi) et 'effet
delétére de I'externalité (associée a des troudneg-dépressifs, une faible estime de soi, une
détresse émotionnelfe)Pourtant, comme nous le verrons ultérieurement [gs stratégies de
coping elles-mémes, les choses peuvent étre ditEsedans le contexte de la maladie
chronique. Lorsque la maladie évolue irrémédiablgme&ans que le sujet ne puisse agir sur
celle-ci, les sujets «internes » peuvent dévelogges de troubles émotionnels que les
« externes », car ce mode d’évaluation cognitistlesseur pourrait ne plus étre adapte.

Ces évaluations influencent certes les stratégiesoding utilisées par un individu, mais sont
elles-mémes influencées par de nombreux facteuissant les déterminants individuels et
situationnels du coping.

- Les déterminants individuelsont desdéterminants cognitifs les croyances (sur soi, le

monde), les motivations générales (valeurs, bits), ée lieu de contrdle (interne/externe) ; et
desdéterminants conatifsles traits de personnalité (anxiété-trait, néimme, dépression,
hostilité, détermineraient des évaluations pargécat négatives, telles que stress percu éleve,
faible auto-efficacité percue et des stratégiesamng centrées sur 'émotion ; a l'inverse,
l'optimisme, le contr6le interne, le fait d’étre ragble, I'endurance sont associés a des
évaluations plus positives et a des stratégiesogng centrées sur le probleme. D’apres
I'étude de validité de la WCC-R version francaiBeuchon-Schweitzeet al, 1996), sur 468
adultes, ce sont les sujets anxieux qui ont le fadance a utiliser un coping émotionnel.
Les personnes ayant une anxiété-trait élevée atireeadance a percevoir les évenements
stressants comme plus menagants et auraient urmes rgrande prévision de contrle que

celles qui ont une anxiété-trait moins élevée (Raukt Bourgeois, 1995, p. 49).

2 Pour les auteurs, se référer a I'ouvrage de BmuSuhweitzer (2002), pp 235-6.
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- Coping centré sur la recherche de soutien saocibfaut souligner la différence entre réseau
social (déterminant environnemental stable et dtifjecsoutien social percu (évaluation

secondaire : subjective et « non-comportementalet»yecherche de soutien social, qui
implique, de la part du sujet, un effort pour suiéir et obtenir I'aide d’autrui. Ici, nous

retrouvons la demande de conseils, le fait de reegiaoler, d’accepter la sympathie, le
soutien émotionnel.

- Les déterminants situationnel$es caractéristiques concrétes de la situateuvent aussi

influencer, en partie, la nature des stratégiesogéng (par exemple la nature de la menace, la
durée, I'ambigiité ou la controlabilité du stres$euci encore, on comprend aisément
comment la nature et la durée du stresseur vohteimder I'évaluation et les stratégies de
coping : une maladie chronique est bien différemte gérer » qu’'une douleur aigue, par
exemple.

Ainsi, les déterminants influencent les évaluatiates évenements, qui influencent les
stratégies de coping, qui, elles, influencent nostéons et nos comportements-réponsés (
schéma I.1.).
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Schéma 1L.1. Les stratégies de coping, aspects processuels et déterminants (Bruchon-
Schweitzer, 2002)

ANTECEDENTS TRANSACTIONS CRITERES

Déterminants
cognitifs et conatifs
(croyances, motivations,
traits de personnalité, etc.)

a

‘ Evaluations
(interactions) *i Primaire Second;aire %
| e Stress pergu ¢ Controle percu ;

- perte * Soutien social pergu |

—menace —disponibilité — )

~ déf - satisfaction Stratégies de coping

~ adéquation - centrée sur le probleme _p ISSUES
- centrée sur I'émation
“g - recherche de soutien social |
Déterminants environnementaux et situationnels

o Caractéristiques s Caractéristiques Réévaluations
de la situation stressante  du réseau social (nombre
(controlabilité, gravité, de liens, stabilité, récipro-
ambiguité, durée, cité, type de liens, type de
type, etc.) soutien émis, etc.)

Certains auteurs (Moos et Schaefer, 198Mt essayé d’appliquer la théorie de
I'ajustement a la situation de la maladie physidRlatdt que de parler de la maladie en termes
de stress, ils la considerent comme une crisegpigile représente un point de rupture dans
la vie d’un individu. Cette crise suscite un certaombre de changements pour le sujet : au
niveau de lidentité, au niveau géographiqgue (déagéments ou hospitalisations
nécessaires), un changement de role (comme I@pfaiexemple, de passer du role de I'adulte
autonome a celui de personne dépendante, au nideasoutien social (isolement par
exemple), et enfin des changements pour I'averrtgas projets comme la construction
d’'une famille, une carriere professionnelle, peuére remis en question par la maladie). De

plus, cette crise peut étre exacerbée par un gertanbre de facteurs, inhérents a la fois a la

% Moos, R.H. and Schaefer, J.A. (1984). The crisigshysical illness: An overview and conceptual agmh. In
R.H. Moos (Ed.), Coping with Physical lliness: Neerspectives, Vol. ", p. 3- 25. New York: Plenune$.
Cité dans Ogden (2008), p.65.
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nature de la crise, et au sujet lui-méme : la melasbt-elle imprévue ou prévisible ;
linformation concernant la maladie est-elle précisu imprécise ; la signification de la
maladie est-elle claire ou ambigle (les incertisudencernant les causes et les conséquences
rendent plus difficiles sa mise en sens pour letsyje sujet a-t'il plus ou moins d’expérience
avec la maladie en générale ?
Suite a cette crise que représente I'apparitionladenaladie, Moos et Schaefer (1984)
décrivent trois processus qui constituent le prawgsl’'ajustement :
1- L’évaluation cognitive : le sujet évalue initialemda gravité et la signification de la
maladie (« Cette maladie est-elle grave ? », «|€sieh seront les conséquences pour
ma vie future ? »).
2- Les problemes d’adaptation : Moos et Schaefer déatisept problémes d’adaptation
auxquels les patients doivent faire face au cowrsptbcessus d’ajustement: 3
problemes spécifiques a la maladie, et 4 probléggasraux.
Les problémes spécifiques sont :
- La gestion de la douleur, de I'incapacité etemigymptomes ;
- 'adaptation a I'environnement hospitalier et jgscédures de traitement particulieres ;
-développer et entretenir de bonnes relations Bé&gaipe de soins.
Les problémes généraux sont les suivants :
- la préservation d’'un équilibre émotionnel raisaile ;
- La préservation d’'une image de soi satisfaisagitele maintien d’'un sentiment de
compétence et de maitrise
- La préparation a un avenir incertain.

3- Les capacités de coping
Nous n’aborderons ici que les stratégies de copppeléegénéralespar souci de clarté, car
notre recherche est centrée sur ces stratégiespaies.
La notion de coping est issue de I'anglicisme pnawe de 4o cope with» qui signifie « faire
face », « S’adapter », « s’ajuster ». Les défingidu coping varient énormément d’'un auteur
a lautre. Ceci a deux conséquences directesun@) prolifération de stratégies de coping
différentes (parfois jusqu’a 28 stratégies difféesndans une méme échelle) ; (ii) un certain
nombre de stratégies identiques sur le fond, m&figids et nommeées differemment. Nous ne

décrivons ici que les deux stratégies généraleds (8t Fletcher, 1985 nommées

* Suls, J., and Fletcher, B. (1985). The relatifieaty of avoidant and non-avoidant coping straega meta-
analysis. Health Psychology, 4, 249-288. Cité dmshon-Schweitzer (2002), p 364.
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classiquement : coping centré sur le probleme ddadhe) et coping centré sur les émotions ;
ainsi que la méta-stratégie appelée coping ceatriasecherche de soutien social.

- Coping centré sur le problémece sont des stratégies dites vigilant@gilgnt coping,
telles que : attention, implication, attitude noéfehsive, résolution de probleme, plans
d’action. Ce type de coping est dit « actif ». 3t earactérisé par les efforts fournis par un
individu pour affronter la situation, par une rea® d’informations et par des actions
effectives.

- Coping centré sur les émotionge sont des stratégies dites évitantaiflant copiny
telles que distraction, fuite, répression, evitetneéni, résignation, fatalisme, auto-
accusation, culpabilité, tentatives de contrdlelaldension émotionnelle ou au contraire
expression émotionnelle intense par des pleurseda dolere, ..., ce type de coping est aussi

décrit dans la littérature comme « passif ». Ce den stratégies orientées vers la personne.

Le terme de coping centré sur les émotions peutii@an erreur. En effet, une personne en
souffrance émotionnelle, qui exprimerait violemmeatte détresse par de la colére ou des
pleurs, serait classée dans un coping centré s@ntetions ; tandis que si ce méme individu
fait la démarche d’aller consulter un psychologoerptravailler sur ces émotions, ou s'il
recherche la compassion et une oreille attentiyeesude ses amis, il sera plutdt classé dans
un coping actif, centré sur la résolution du proi#e(dans la méta-catégorie recherche de
soutien social, pour ce qui est des amis). La idiffée ne semble donc pas se situer au niveau
de la nature impliquée dans le coping — en I'o@nee ici 'émotion — mais plutdt au niveau
de la « direction » comportementale déployée paujet : vers la source ou vers un tiers,
plutdt que vers soi-méme. Les mémes cris, les mépmas seront dits « centrés sur
'émotion » s’ils sont émis par le sujet seul, dgutentiellement dépressogenes ; mais ils
seront classés comme « centrés sur le problemiks saht partagés avec un tiers, car celui-ci
peut offrir un retour potentiellement construchfous remarquons ici que lorsque la source
est percue comme incontrélable par le sujet, iedégjies actives peuvent alors s’opérer non
plus sur la source elle-méme, mais sur les effegshm-physiologiques induits par la source,
tout en gardant une certaine efficacité. A ce si&ntonet al. (1994, 2000a & 2000b) ont
créeé et validé empiriguement un nouveau concepsellsont basés sur un triple constat : 1- le
coping centré sur les émotions, classiquement tdéegroupe trop de notions ; 2- il est
toujours exploité comme un coping négatif ; 3- enlies échelles évaluant ce type de coping
sont saturées en items décrivant de la détresde Bautodépreciation. Ils distinguent alors

'expression émotionnelle (cris, pleurs, colére) let processus émotionnekenotional
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processing impliquant les actions dirigées vers la conraisg et la compréhension de ses
émotions. Nous glissons ici vers la notion d’effitte des stratégies de coping.
Bruchon-Schweitzer (2002) rappelle qu'une « stiatége coping est efficace (ou
fonctionnelle) si elle permet a I'individu de madér la situation stressante et/ou de diminuer
son impact sur son bien-étre physique et psychiqué est donc difficile de parler de
I'efficacité de la nature d’'une stratégie de copsags évoquer ses conséquences sur le sujet.
De plus, comme nous I'avons mentionné précédemnilepta un double objectif qui est,
premierement la résolution du probléme, mais audasirésolution des conséquences
emotionnelles et somatiques du probleme pour letsljes deux stratégies de coping
principales (centrée sur le probleme et sur lesti&mg) peuvent étre utilisées conjointement
par un méme individu ; elles peuvent interagir,emgore ne pas étre utilisées du tout. A ce
sujet, Suls et Fletcheindiquent « [qu’] il est plus fonctionnel en géaléde recourir & une
stratégie de coping, quelle qu'elle soit, qu'a awece. Néanmoins, la plupart des études
concluent que les stratégmgilantesou centrées sur le probléme sont corrélées négativie
avec l'anxiété, la dépression, les troubles somatigsecondaires et positivement avec la
gualité de vie. « Ce type de coping réduirait lzsien subie par I'individu en diminuant (ou
en atténuant) le stresseur » (Bruchon-Schweitf$2R A l'inverse, les stratégies de coping
centrées sur le probleme sont associées a unessEtenotionnelle, a la dépression et a une
moins bonne qualité de vie. Ces résultats restaldbles en majeure partie dans le stress
spécifiqgue qui est celui des maladies. Des stragégentrées sur le probleme telles que
adhésion thérapeutique, faire des exercices, tedéeicontroler la maladieont des effets
bénéfiques sur des patients atteints de patholodiesrses (cancer, asthme, diabéte,
cardiopathies, etc.), selon I'étude de Maeal® A I'inverse, I'évitement(tel que des activités
de substitution), surtout s’il n’est pas associéa confrontation du probleme, peut s’avérer
delétére. De mémda fuite (sous-groupe des stratégies d’évitement), perféedbulement
temporaire des tensions, en buvant ou en fumaneypample, mais ne résout en rien le
stresseur ; si le stresseur persiste, ce type pilagest associé a des symptébmes d’anxiété et
de dépression, ainsi que des troubles psychosameatidPourtant, il apparait nécessaire de
moduler cette dichotomie coping actif-fonctionnepimg passif-nocif. En effet, Paulhan et
Bourgeois (1995) soulignent que «le coping vidilpeut aussi augmenter l'intensité de

I’émotion quand la recherche d’'informations révele les choses sont pires que ce que l'on

® Suls et Fletcher (1985), cité dans Bruchon-Sclzeeit2002), p. 378.
® Maes et al. (1996), cité dans Bruchon-Schweit2@62), p. 382.
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pensait ou que rien ne peut étre fait pour chalegeours des évenements ». De méme, selon
les mémes auteurs (Paulhan et Bourgeois, 19933imes stratégies cognitives apparentées
au déni peuvent avoir une certaine efficacité ahaisser les tensions émotionnelles, lorsque
des individus sont confrontés a des situationssarges de courte durée et incontrolables
(maladie grave, perte d’'un proche). Il s’agit datsigies telles quéhumour, la réévaluation
positive (transformer une menace en défi : «je vais comrbaette maladie de toutes mes
forces »),la prise de distance par distractipiexagération des aspects positifs d’'une
situation (« depuis que jai cette maladie, tout va mieuxsdaa vie »). Dans I'étude du
coping chez des femmes atteintes de cancer dursgastatique, certains résultats montrent
gue des stratégies émotionnelles utilisées treapfis I'annonce diagnostic jouent un role
protecteur sur le bien-étre émotionnel et la syéimluée 5 ans aprés (Greeakf 1979) ;
tandis qu’un coping centré sur le problémenibatij utilisé a ce moment aurait un impact
négatif sur la qualité de vie ultérieure (Coussai€s 1997).
Shontz (1975) a décrit trois stades par lesquels passent sblesepatients pour s'ajuster au
diagnostic d’'une maladie chronique :
1- Le choc: les personnes sont déconcertées, ellesosgortent d’'une maniére
automatique et peuvent sembler détachées de #isiiu
2- La réaction a la rencontre : ce stade se caraetpas une pensée désorganisée et des
sentiments de perte, de chagrin, d’'incapacité edespoir.
3- Le retrait: ce stade est caractérisé, selon Shearz le déni du probléme et ses
implications et le repli sur soi.
L'étude de Bungenest al. (2005), chez des sujets atteints de sclérosalatamyotrophique
(SLA), tend a nuancer ces résultats. Si les sujilisent bien de maniere préférentielle des
stratégies émotionnelles dans les premiers moisadfannonce du diagnostic — et si cette
tendance disparait progressivement pour laissgrldee a une utilisation privilégiée des
stratégies centrées sur le probleme aprés 12 raoiang 'annonce — celles-ci sont plutét
associées a de plus grandes perturbations émollesndais, dans cette étude, tout comme
dans I'étude précédente du méme auteur associg éotlaborateurs (Delmas ait, 2004°),

les sujets atteints de SLA présentent généralepente perturbations psychopathologiques.

" Cité dans Bruchon-Schweitzer (2002), p. 380.
8 |dem.
° Cité dans Ogden (2008), p.63.

% pour la description de cette étude (présentée dars<e Colloque National et International Junior en
Psychopathologie, 2004), voir Bungee¢al, 2005.
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Ainsi, un coping émotionnel peut s’avérer efficalzas une situation de stress aigu : (i) soit
immédiatement, comme régulateur de tension ématitnn(ii) soit, dans un second temps ;

il sera alors d'abord associé a des perturbationetiénnelles, puis celles-ci tendront a
diminuer. Dans les deux cas, le coping émotioneaiettrait un temps de travail psychique,
autorisant la mise en place ultérieure de straségies adaptées. Si ce temps de stratégies
émotionnelles semble de bon pronostic pour la stid’ajustement a I'évolution d’'une
maladie, il semble impératif que des stratégies plitives soient ensuite mises en place par le
sujet. Pourtant, quand la situation stressant@ @siori incontrélable, le coping centré sur le
probleme serait peu adapté car il susciterait wisément du sujet. En revanche, un coping
émotionnel préserverait I'estime de soi et évitedd@tre submergé par la détresse, mais a
court terme seulement (souvenons-nous que le c@pimaionnel peut étre caractérisé par le
deni, les réveries, la distraction). L’évaluation «l'efficacité » du coping ne peut donc pas
se réduire a la stratégie de coping elle-méme, n@iisprendre en compte I'ensemble des

dimensions individuelles, environnementales egsibmnelles décrites jusqu’ici.

[.1.2. L'exemple des maladies neurologiques : la néssité d’'une approche bio-neuro-
psycho-sociale

L’étude des troubles associés aux pathologiesolmgiques a été le plus souvent
focalisée sur les altérations cognitives, telleg d@ mémoire, I'attention ou le langage.
Pourtant, les troubles du fonctionnement émotiorsuelt des manifestations fréquentes et
importantes dans la plupart des maladies neuralegiq
La maladie neurologique suscite la rencontre geetaonnalité pré-morbide du sujet et de ses
modifications ou de ses exacerbations spectacsldires aux Iésions cérébrales. De plus, le
handicap requiert des remaniements psychiques wqlpour permettre I'acceptation, la
reconstruction de l'identité, et I'adaptation avbéution de la population. Ces remaniements
psychiques sont des caractéristiques communed &yfmide handicap. Mais la particularité
des atteintes neurologiques réside en ceci quethestures ou les processus sous-tendant les
capacités mentales sont parfois altérés. La maivast un moteur essentiel dans le parcours
de réhabilitation, qu'il soit physique, psychique social ; I'apathie peut apparaitre alors
comme une entrave « primaire » a cet effort esseati sujet. La nature et les conséquences

des troubles sont alors indissociables, dans |éadma neurologiques. De méme, la maladie
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neurologique impacte les sphéres sociales et miofewlles, a cause dune « double-
contrainte » : le handicap physique (qui limite [@sssibles pragmatiques) et le handicap
cognitif (qui altere parfois les capacités intdiletles et/ou les capacités de communication).
Sur ce «terrain infertile » certains troubles pégtriques sont susceptibles d’émerger. Les
plus courants sont les syndromes dépressifs eeaxxici encore, il est difficile de distinguer
les manifestations réactionnelles des effets dirdes perturbations neurologiques. Emotions
et cognitions sont intimement liés, via des strregudu systéme nerveux central, telles que les
noyaux gris centraux ou les structures orbito-fateet (Damasio, 1995). Les conséquences
des Iésions cérébrales en sont les meilleures dgtnations.

Pour tous ces facteurs suscités, il semble int@nésd’appréhender leurs interactions
réciproques, plutét que de les aborder par uneoapprlinéaire.

Fayada (2003) propose une approche intégrativeldiesées issues de la neurologie, de la
psychiatrie, de la psychologie des émotions etngesosciences, pour une évaluation et une
prise en charge des patients cérébrolésés. Elligseuque « I'interprétation des troubles
émotionnels des patients cérébrolésés est déleatee effet des lésions cérébrales et
« réaction » psychique, intrication avec les dé&ficognitifs, dans I'exercice traditionnel de la
neuropsychologie ».

L’intérét d’'une telle approche est double, nouddeouvrirons en filigrane tout au long de ce
travail de thése. Schématiquement, il existe wEr@ttclinique et un intérét de recherche.
L’intérét clinique, décrit par Fayada, réside déimgégration des « données identifiant les
anomalies des fonctions liées aux émotions, I'é@tadn des difficultés psychiques et des
troubles psychiatriques, les données cognitivdssetionnées issues de I'imagerie cérébrale
(...) ». Une telle évaluation nécessite le travailnd équipe pluridisciplinaire pour « penser »
(« panser » ?) le patient en confrontant leurstpale vue.

Cette approche est indiquée dans la prise en cldargembreuses pathologies neurologiques,
telles que la sclérose en plagues (Montreuil etoBetilou, 2003), la maladie d’Alzheimer
(Bungener, 2003 ; Arbus, 2008).

Pour la recherche, I'évaluation fine et plurifacte de pathologies associant un handicap
physique et des altérations neurologiques peut amés dans 'émergence de théories sur les
fonctions mentales en général (chez le sujet saitinstar de la neuropsychologie cognitive,

il pourrait étre judicieux d'étudier certains trdek psycho-comportementaux consécutifs aux
atteintes cérébrales pour comprendre I'organisagbrle fonctionnement des processus

mentaux normaux.
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Car le tableau que venons de dresser de « la reatadirologique » est grossier. La réalité
des manifestations psycho-comportementales eseabplus subtile. Ceci rend le décryptage
des cliniciens et des chercheurs encore plus compldéanmoins, cela permet de se
représenter ces symptémes, non pas comme dessepatbologiques qualitativement

différentes de la santé, mais placées le long dié@me continuum.

[.1.3. L’évaluation de I'ajustement a la maladie les émotions, I'anxiété, la dépression et
la qualité de vie

L’'ajustement a l'adversité des personnes malatsslge par le niveau de santé
psychique et le niveau, plus global, de qualitévidge Si le concept de qualité de vie est
intrinsequement associé a celui de santé, doncsgehplogie de la santé, celui de santé
psychique renvoie au domaine de la psychopatholoB&ychologie de la santé et
psychopathologie se recouvrent dans I'évaluatios dmotions, de l'anxiété et de la

dépression, associées a la maladie organique.

L’anxiété

L’'anxiété est définie comme un « état émotionneltetesion nerveuse, de peur, fort et
souvent mal différencié » (Dictionnaire Fondamerdal la Psychologie, 1997). Certains
théoriciens soulignent des différences d’ordre ph#&nologique entre angoisse et anxiéte,
telles que l'implication des parametres physiolog (sueurs, palpitations) qui seraient
présents dans I'angoisse mais absents dans I'an#etur d’autres, on ne distingue plus
anxiété et angoisse, tous deux sous-tendant ummssmtd’insécurité diffus (Pichot, 1987,
VI-XN)M,

L’angoisse n'est pas en soi un phénomene pathalegimais ce sont sa répétition, son
caractere irrationnel et son intensité qui la repd#hologique. De méme, I'anxiété peut étre
normale, voire nécessaire a la vie par sa foncuaptative, ou au contraire pathologique et

invalidante. L’activation du systeme hypothalam@dghyso-surrénalien (HHS) fait partie

11 Cité dans « Manuel d’Inventaire d'anxiété ETAT-TRAorme Y », ECPA.
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intégrante de la réponse physiologique de l'orgasisu stress, réponse décrite par Selye
sous le terme de syndrome général d’adaptation 6]198'est-a-dire I'ensemble des
modifications qui permettent a un organisme de oUpp les conséquences
physiopathologiques d’'un traumatisme naturel ouatpé&e. Mais des événements répétitifs
stressants peuvent «entrainer des altérationsivaaun de la mise en place et de la
stabilisation des mécanismes neuronaux régulatdéersaxe HHS se traduisant par une
hypersécrétion chronigue de CRF (corticotropinasieg factor), associées a une
hypersensibilité au stress qui se maintient paulte au cours du temps » (Bailly, 2000). Ce
phénomene pourrait constituer un socle commun dangine de la dépression et de
'anxiété, selon le modéle stress — anxiété — digwa de Gold et Chrousos (1985).

Selon la classification actuelle du DSM-1V, lesulptes liés a I'anxiété sont classés dans
'Axe 1 (correspondant aux Troubles cliniques) enhtsappelés Troubles Anxieux. Les
troubles anxieux constituent un ensemble de treuptychologiques tres divers qui ont en
commun d’avoir une anxiété pathologique comme sgmpt principal. Les différents
troubles anxieux, selon le DSM-IV sont : Attaquepadmique, Agoraphobie, Trouble panique
avec ou sans agoraphobie, Phobie spécifique, Phsbagale, Trouble obsessionnel-
compulsif, Etat de stress post-traumatique, Etastoess aigu, Anxiété généralisée, Trouble
anxieux di a une affection médicale générale, Tleoamxieux induit par une substance,
Trouble anxieux non spécifié.

Il existe également une autre facon de définirdiarg, il s’agit des versants anxiété trait-état.
Les concepts d'anxiété-trait et d'anxiété-étatvdintroduits par Cattell & Cheier en 1961 et
approfondis par Spielberger en 1466

« Les états de I'organisme sont temporaires gbrie@nt par des réactions émotionnelles. lls
existent a un moment donné et ont un niveau d$itteparticulier. lls se caractérisent par des
sentiments de tension, d'appréhension, de nerydsitquiétude et par I'activation du systeme
nerveux autonome » (sueur, paleur, paumes des maites, tachycardie, souffle coupé,
etc.). [...] Bien que les états de la personnalitéraocprovisoires», ils peuvent réapparaitre
sous l'effet de stimuli appropriés et ils peuvemted si les conditions inductrices persistent »
(stress chronique). [Par contre, les traits degueralité peuvent étre conceptualisés comme]
« des différences interindividuelles relativementratbles dans la tendance a percevoir

I'environnement d'une certaine fagon et a réagis@eomporter de maniéere spécifique, ceci

12 Références cités dans Spielberger (1983).
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avec régularité, ce qui permet la prédiction » (MaAnd'Inventaire d’Anxiété forme Y,
ECPA).

Les troubles de 'humeur et des émotions : approchiaéorique

Il convient, a présent, de faire un bref rappellearconcepts d’émotion et d’humeur, dont

nous parlerons beaucoup a travers ce travail dethe

L’émotion est un phénomene patent de la condition humdimeéedt pourtant pas réservé a
'étre humain, de nombreux animaux en feraient ialisgpérience. Contrairement a la
passion, dans le sens philosophique, 'émotionn@sétueuse mais passagere et capricieuse ;
tandis que la passion prend du temps pour s’ereadires conditions du déclenchement de
’émotion ont suscité d’'importants débats — la citgrsce de I'émotion précéde-t-elle la
sensation physiologique de I'émotion ou est-cevénse ? - et I'expression émotionnelle, elle-
méme, est source de controverses quant a lui ratdoarelle ou telle fonction. On s’accorde
aujourd’hui pour reconnaitre deux fonctions priadgs : « celle d’aider a la régulation des
tensions émotives elles-mémes, donc a la restaoratiun état d’équilibre ; celle de
composer une sorte de langage décodable par lgemeres, voire universel Bitionnaire
fondamental de la psychologikarousse, 1997). La deuxiéme de ces fonctiondaeptus
proche de la signification étymologique du termeotom : du latinex-movereg il signifie
mouvement vers I'extérieur.

La psychologie cognitive, en s’opposant au béhaisme pur et dur, cherche a comprendre
les états mentaux qui sous-tendent nos comportemelrtte étape importante dans
I'évolution des pensées sur les émotions a permisahsidérer les émotions comme un
processus complexe, mettant en relation des dimenscognitives, physiologiques et
comportementales :

- une évaluation cognitiveppraisa),

- des sensations physiologiques et physiques (matidn du rythme cardiaque, du tonus
musculaire, de la vigilance, de la sudation...),

- des réponses motrices spécifiques (allant dedpation des muscles du visage a la fuite ou
a l'attaque, pour le cas d'une situation menagashiesourire au fait de "sauter de joie" dans

une situation agréable).
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- des représentations mentales ou expérience cagibnsciente (composante subjective :
interprétation des intentions d’autrui et sentirsentlatifs a I'état interne modifié par
I’émotion).

La fonction fondamentale des processus émotionselsitue aussi dans une perspective
darwinienne de I'évolution en favorisant l'adaptatde I'organisme a son environnement.
Selon la théorie évolutionniste, Paul Ekman (1994#)spiré des travaux de Darwin (1872) —
insiste sur la valeur adaptative et phylogénétidese émotions. Pour Darwin, il existe des
catégories universelles d'émotions, innées et Eesode facon univoque a des expressions
faciales. Ce qui lui permet de définir la joie,ttstesse, la peur, la colere, la surprise et le
dégodt comme étant les 6 émotions de base, émadtimuamentales et biologiquement
universelles.

Ces modéles théoriques sont encore utilisés aufouyet sont intéressants d’un point de vue
conceptuel ; mais peu de place y est laissée @an@rehension de I'expérience subjective ; en
effet, il s'agirait surtout de modeles permettariexgliquer la « mise en ceuvre de
comportements émotionnels » (Belzung, 2007).

Dans les années 90, le neurologue Antonio Damasicouwbre linterdépendance des
processus cognitifs, physiologiques et émotionrgalsl formalisera dans son hypothése des
"marqueurs somatiques". Sa théorie, reposant ssiregpérimentations cliniques (1995),
montre que, sans émotion, l'individu ne peut viele société. Tout part du constat
expérimental que deux mécanismes sont a I'ceuwewas d'une prise de décision : la voie de
la raison, qui utilise les connaissances et laglogi et un mécanisme par lequel I'émotion
rétrécit le champ de la décision, simplifiant leht& de la raison.

Schématiquement, la voie de I'émotion corresporx @wjections du thalamus sur une
structure proche de celui-ci, appelée amygdale'aljit d'une zone liée a I'apprentissage,
notamment des expériences de succes et d'échectéaanpense et de punition.
Conjointement a cette voie courte, une voie longgsje elle aussi du thalamus, projette sur
les cortex sensitifs primaires ou se déroulent tdgisements plus élaborés. Les nouvelles
informations sont alors comparées avec celles dstésye limbique (hippocampe,
amygdale...), liees aux émotions et a la mémoireinEé cortex orbito-frontal permet de
moduler la valeur de la situation telle qu'elle asalysée par 'amygdale, ce qui fournit les
informations nécessaires au cortex moteur pouredéber une réponse comportementale
(théoriguement) adaptée a la situation. Le souvees émotions passees, réactivé par un
circuit neuronal qui prend en compte les modifmasi corporelles liées a I'émotion, va ainsi

influencer ("marquer”) la décision finale en attirlattention sur les conséquences a venir ou
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en interférant avec la raison (Bechatal, 2000). Ces marqueurs sont issus de notre
mémoire émotionnelle, qui crée peu a peu des cagdgg@oie, deuil...) reliant l'image
d'objets ou d'évenements a des états corporelsa(gpms) plaisants ou déplaisants. Le rappel
des informations contenues dans ces marqueursépeutonscient ou inconscient. Il s’agit
d’'une perspective holistique qui enracine la perts#es le corps, les deux interagissant avec
I'environnement physique et social.

Il convient de souligner les caracteres a la foigdh et relativement bref de I'émotion, qui

caractériseraient les principales distinctionseeémotion et humeur.

L’humeur, en effet, constitue un état durable, bien quetdilant dans le temps. Montreuil et
Petropoulou (2003), dans une explicitation synthiti de I'approche conceptuelle
contemporaine de I'’émotion et de 'humeur, décrivdumeur comme une résultante assez
générale des tendances de l'individu ; elle seeditans la dimension particuliere qui va du
pole caractérisé par le plaisir et I'expansion autre pble de tristesse et de retrait. L’humeur
est d'installation progressive, tandis que I'émieticomme nous le disions précédemment, est
d’apparition brutale. Ainsi, 'humeur peut étre esaerée comme un état chronique, et
’émotion comme un état aigu. Pour illustrer cepa® Besche-Richard et Bungener (2006)
prennent I'exemple de la colére qui « caractériseétat de durée assez bréve et peut étre
qualifié d’émotion alors que l'irritabilité dureds plus longtemps et s’apparente a ce que I'on
appelle une humeur irritable ». Autre point deidgton important, 'émotion intervient en
réaction a une modification de I'environnement,dianque « I’lhumeur n'a pas forcément
besoin de stimulation extérieure pour étre décléach(Besche-Richard et Bungener, 2006).
Ainsi, la tristesse est attachée a un objet quiedébe les réactions physiologiques, le
comportement (d’évitement par exemple) et le vétjextif d’un individu. Dans I'angoisse,
par exemple, c’est l'inquiétude qui est a la basesehtiment d’insécurité, suscitant alors des
réactions physiologiques proches de la peur, maaappelle alors une peur « sans objet ».
Au-dela de leurs distinctions, il est importantri#er ce que ces phénomeénes ont aussi en
commun. lls reposent tous deux sur I'idée de contim entre émotion/humeur normale et
emotion/humeur pathologique. De plus, ils s’infloent mutuellement : un sujet faisant
'expérience d’une tristesse intense et/ou durgivésentera alors une humeur dépressive.
Inversement, un sujet déprimé dont 'humeur estdrisera plus sensible aux événements
négatifs et ressentira une vive émotion de tristédsou par ailleurs il aurait ressenti une

émotion neutre ou modérée.
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Ainsi, les troubles émotionnels évoquent surtow tleubles « phasiques » de l'intensité des
émotions, aussi bien sur le pble réceptif qu'exgfgsessenti et expression des émotions),
comme I'’émoussement affectif (diminution des réaxgi émotionnelles positives et
négatives), 'anhédoni@ la labilité, Iincontinence ou le dyscontrole &ianel. Les troubles
de 'humeur évoquent eux des troubles « toniqubsaucoup plus larges, touchant tout le
corps et le vécu de l'individu (la posture, le somil’éveil, la pensée, les états mentaux, le
comportement, etc.), comme la dépression.

Selon le DSM-IV, les troubles dépressifs formente usous-catégorie des troubles de
'humeur. « lls s’expriment par des épisodes d@sidu récurrents de dysphorie dépressive
avec des expériences de détresse pouvant s’accoerpdg perturbations de la faculté de
penser ou d’agir et d'un grand nombre de symptopsgshiques ou somatiques (Bruchon-
Schweitzer, 2002) ». Certains auteurs (Jouwatnal, 1987 ; 1988 ; 1991) ont étudié la
dépression selon différentes valences émotionneligs effet, I'hnumeur dépressive est
hétérogéne. Ces auteurs sont partis du constatlewe sujets remplissant les criteres d’'un
épisode dépressif majeur (EDM) selon le DSM-IIl & pouvant avoir en commun la
tristesse), peuvent pourtant présenter des prdfitlques émotionnels et comportementaux
différents (Jouventet al, 1991) : un profil «anxieux agité/impulsif» oun profil

« ralenti/émoussé » (Voir Tableau I.1.).

Tableau 1.1. : Différences entre deux patients de la méme catégorie nosologique, la
dépression (Jouvent et al, 1991)

Patient A Patient B
Manque d'intérét Irritabilité
Ralentissement Agitation
Fatigue Culpabilité
Anorexie Appétit augmenté
Hypersomnie Insomnie

13 Néologisme crée par Ribot en 1896 pour désigimsdhsibilité au plaisir, la perte d'envie de fales choses
habituellement considérées comme agréables engpiowr but de se faire plaisir.
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A partir de la, et grace aux progres dans les doesaide la neurobiologie et de la
pharmacologie, I'étude des composantes émotiormebhastitutives de la dépression s’est
imposée, aussi bien dans la compréhension de izoptinénie, de la dépression, que dans les
affections neurologiques. C’est ainsi que Bungeneses collaborateurs ont mis en évidence
un déficit émotionnel chez des sujets infectésl@afiH (Bungeneret al, 1995) ; ou encore
une symptomatologie dépressive et anxieuse imgertians la maladie d’Alzheimer, malgré
'absence d’EDM ou de trouble anxieux généralissslon les criteres diagnostiques
(Bungenetet al, 1996a).

Pour résumer les résultats obtenus de I'étude ohesndions émotionnelles dans I'humeur
dépressive, «on peut identifier deux dimensionsicgrales : le déficit émotionnel ou
eémoussement affectif, qui réunit le manque d'exgvée affective et 'anhédonie, et la perte
de contrbéle qui réunit l'irritabilité et I'hyperexgssivité » (Besche-Richard et Bungener,
2006).

En ce qui concerne I'étiologie des troubles ématads, tout comme pour la dépression et
'anxiété, surtout en ce qui concerne les maladmsologiques avec des troubles cognitifs
avéres et des dysfonctionnements du SNC, les geushotionnels pourraient étre considérés
«comme le reflet de I'effet spécifique de certainésions (en particulier frontales et/ou
temporales) sur la/les fonctions attribuées auxtiém® (Fayada, 2003) » ou, inversement,
comme un processus psychologique adaptatif.

La qualité de vie

La qualité de vie (QDV) est un concept qui s’egfjdanent développé dans le domaine de
la médecine, et de la santé en général. Le ragpodtte notion, ainsi que sa définition, a
connu de nombreuses évolutions au cours des desnaEcennies. On est passé d'une
conception unidimensionnelle objective — ou selabsence de maladie était considérée, et
évaluée par hétéro-évaluation ; le spécialiste gpample le médecin) était aussi le seul
expert de la qualité de vie d'un individu — a uneneeption beaucoup subjective, et
pluridimensionnelle : sont considérées aussi biginsénce de maladie que la présence de
bien-étre. Si on accorde une place importantelzséace de maladie dans le bien-étre d’'un
individu, il est accepté de nos jours que le bitea-@’'est pas réductible a la bonne santé.

Cette conception plus contemporaine de la QDV ouarevoie de l'auto-évaluation
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(considération du point de vue subjectif de I'indiy intéresse). De plus, elle recouvre des
facteurs multiples tels que santé physique et nertigen-étre subjectif et matériel.
L'Organisation mondiale de la santé définit en 1@94ualité de la vie commela perception
gu’a un individu de sa place dans l'existence, densontexte de la culture et du systeme de
valeurs dans lesquels il vit, en relation avec ebgectifs, ses attentes, ses normes et ses
inquiétudes. Il s’agit d’'un large champ conceptuaiglobant de maniére complexe la santé
physique de la personne, son état psychologiguens@au d’indépendance, ses relations
sociales, ses croyances personnelles et sa relagwec les spécificités de son
environnemens.

Dans le domaine de la santé, les évaluations @DM peuvent étre globales ou spécifiques.
La QDV globale,ou mesures génériqueke la QDV, permettent I'évaluation de groupes trés
hétérogenes, selon des domaines tres variés telsagpacités physiques et/ou fonctionnelles,
les ressources mentales et sociales, ainsi quaggtérés important a nos yeux, le degré de
satisfaction du sujet sur ces différents domaihasQDV spécifique,ou mesures spécifiques
de la QDV, ont été développées pour rendre compténapact d’'un handicap, d’'une maladie
ou d’'un traitement particulier sur différents domes de la vie. Comme le signale Bruchon-
Schweitzer (2002), les mesures spécifiques de I& @Bont en général plus courtes et plus
sensibles au changement que les mesures génémgaissne permettent pas de comparaison
entre des groupes différents ». Il y aurait dorecrdesures de la qualité de vie, et des mesures
de la qualité de vie liées a la santé ; cette wiffée, pourtant majeure, n'est pas toujours

spécifiée par les auteurs de ces outils.
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I.2. La dystrophie myotonique de Steinert (DM1)14

|.2.1. Epidémiologie

Il s’agit de la plus fréquente des myopathies héids de I'adultecf. Annexe 1).

Sa prévalencg est d'environ 5 cas pour 100 000 habitagatdexception de la région de
Saguenay-Lac-Saint-Jean (Québec, Canada), domévalpnce s’éléve a plus 189 cas pour
100 000 habitants.

L'incidencé® de la dystrophie myotonique de Steinert est d& p8ur 100 000 naissances,
soit environ 1/7500.

Le taux de mutatior est bas : de 0,5 a 1,3.10-5.

[.1.2. Génétique

La dystrophie musculaire myotonique ou dystrophiotonique de Steinert (DM1)
est une maladie génétiqgue autosomique dominantetmlgique, associant une dystrophie
musculaire, une myotonie et des anomalies d'auirganes. Outre le muscle, l'ceil, le
systeme nerveux, l'appareil cardio-respiratoirapplareil digestif, les glandes endocrines

peuvent étre atteintes.

Le génome humain contient de nombreuses séqueépéges en tandem. Ces séquences
sont souvent polymorphes, le nombre de répétitianmnt d’un individu a l'autre dans une

certaine fourchette définissant la normalité ettdies limites sont propres a chaque répétition.

14 partie réalisée avec l'aide de sources ARMvw.afm-telethon.fr

'3 |a prévalence rapporte le nombre d’individus atee un moment donné, a celui de la populationemog
au méme moment.

% incidence est le nombre de nouveaux cas. Elteégale au nombre de cas apparus au cours deital@ér
considérée - par exemple une année - rapportépapldation exposée au risque - ici, le nombrealssances -
indépendamment de la fréquence de la maladie avemiode I'étude.

" Le taux de mutation représente la proportion deveaux cas résultant d'une nouvelle mutation ou
néomutation.
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Les microsatellites représentent une classe phéieuwde répétitions en tandem dont le motif
est composé de 2, 3 ou 4 nucléotides.

La mutation consiste en une expansion des séquedéees, c’'est-a-dire que le nombre de
répétitions de nucléotides dépasse le seuil maxdéfalissant la normalité.

Le défaut génétique est la répétition d'un tri@d@iG (cytosine-thymine-guanine) sur le bras
long du chromosome 19 (199q13.2-13.3). On a obd&wglification du triplet CTG dans la
région 3'non traduite du gene d’'une protéine kinase dépdadiam 'AMP cyclique : DM-
kinase, ou myotonine-kinase. Le nombre normal geesoest de 3 a 37 ; quand le nhombre
dépasse 40, la séquence répétée devient instaldke,nembre de répétitions a tendance a
augmenter lors de la transmission parent-enfargt.chercheurs parlent "d’amplification” des

répétitions ou "d’expansion” de tripléts

Schéma 1.2. Le phénoméne d’amplification dans la transmission génétique héréditaire de la
DM1

-
DM1: Intergenerational transmission

CTG parent

0o 50 100 500

Paternal -
transmission
Maternal -
transmission
*Depend on : - CTG repeat size

- sex of the transmitting parent

Dans la DM1, le nombre de répétitions CTR&TG) varie d’'un individu a l'autre, y compris
au sein d’'une méme famille. Il peut méme variecawrs de la vie d'une méme personne ou

selon les cellules ou organes considérés chez urersgjet.

De facon générale, plus €TG est élevé, plus les manifestations de la malsoint séveres

et précoces. Si cela est assez bien accepté paui est de la corrélation entrerl€TG et le

18 pour illustration, voir Schéma 1.1
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handicap musculaire (Novelli al., 1993), ce type de corrélation n’a pas une valeur
prédictive individuellement (Marchirt al, 2000) pour tous les paramétres de la maladie.
Le nombre de répétitions peut augmenter lors degalasmission a la descendance. Cette
amplification varie selon gu’elle se transmet pampkre (peu d’augmentation) ou la mere
(augmentation tres importante possible), et laletaihitiale des répétitions. C'est le

phénomeéne dit "d’anticipatiof?:

[.1.3. Quelles sont les causes de la DM1 ?

Une accumulation toxique de ’ARN messager anormal

L’hypothese scientifique communément admise coraceries mécanismes d’apparition
de la maladie de Steinert repose sur le réle texide 'ARN messager anormal produit a
partir de la séquence d’ADN qui comporte 'anoma@nétique. En effet, pour produire la
protéine DMPK, il faut disposer d’'un plan de momta@’est le réle de 'ARN messager. Il
est produit dans le noyau par la copie du gene DMR¥es maturation, 'ARN messager
sort du noyau pour servir de guide a la fabricatienla protéine DMPK. Dans la DM1,
lorsque le géene DMPK est transcris en ARN messdgepansion anormale de répétitions
CTG qu’'il comporte se retrouve aussi transcritesddwRN messager. Trop long et formant
sans doute des boucles anormales au niveau degio@sé!’ARN anormal ne peut pas sortir
du noyau et permettre la synthese de la protéind®’RM_es molécules d’ARN messager
anormal s’accumulent dans le noyau en formant gesgats dans lesquels certaines protéines
nucléaires sont piégées. La présence de ces agr@gavoque des perturbations de
'expression de certains génes. Les chercheursaioist découvert que certaines protéines
n'étaient pas synthétisées sous leur forme adhiéz ¢tes personnes atteintes de la DM1,
pouvant expliquer l'atteinte de certains organaghés dans cette maladie. Par exemple,
I'altération de la synthése du canal ionique a hiBCL1 peut expliquer la myotonie ; le
récepteur a l'insuline est impliqué dans l'utilisatdu sucre (glucose) par les cellules et dans
la protection contre le diabete. D’autre part, mé&mles liens n’ont pas encore été démontrés
dans la DM1, l'accumulation de la protéine tau (pnaéine qui stabilise le cytosquelette des

neurones) dans le cerveau est connue pour étrquxdans la maladie d’Alzheimer, et

¥ Pour une illustration, voir Image 1.1
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pourrait également étre le substrat des anomalé&sbrales observées dans la DM1
(Vermerschet al, 1996 ; Sergeangt al, 2001 ; Leroyet al, 2006a & b); de méme, la

troponine cardiaque est impliquée dans la contraau myocarde ; la myotubularine, quant
a elle, joue un rble dans le trafic membranairelalecellule et est essentielle au bon
développement du muscle squelettique.

Il existe probablement d’autres mécanismes implquens I'apparition des symptémes, qui

restent encore a identifier.

Schéma 1.3. L'accumulation de '’ARN messager anormal, et ses conséquences cliniques
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|.1.4. Les différentes formes de la DM1

Koch et ses collaborateurs, en 1991, décrivent aiassification de la maladie de
Steinert, par tranches d’ages d’apparition des symes :

- Forme |égere (DMnild), appelée également forme pauci-symptomatigueencore forme

adulte tardive. Des expansions entre 40 et 100 &M&on sont souvent associées avec cette
forme de la maladie. Les patients sont atteintcataracte et/ou de calvitie précoce. lIs

peuvent avoir connus des problémes musculairesunsine

41



- Forme adulte (DMadult), appelée également forme «classique » de la .DRde

d’apparition des symptomes entre 21 et 40 ans.slgrges cliniques sont une perte et une
faiblesse musculaire progressive, une myotonieinet implication d’autres organes : I'cell,
l'appareil cardio-vasculaire, le systeme nerveuxreé I'appareil digestif, les gonades. Dans
certains territoires musculaires, la myotonie fetau relachement musculaire) est le signe
cardinal de la maladie. Dans d'autres territoiregsagulaires, les signes de dystrophie
musculaire (atrophie et faiblesse musculaires) g@rédent. On retrouve une cataracte chez
prés de 100 % des patients aprés 40 ans.

Dans 90% des cas, il existe une atteinte cardiégugbles du rythme et/ou de la conduction),
parfois responsable de mort subite. L'atteinteiratgpre se traduit par des pneumopathies de
déglutition, une faiblesse et une myotonie des ieaskespiratoires, ainsi qu'une probable
anomalie du contrble central de la respiration.ttéiate digestive, essentiellement
myotonique, se traduit frequemment par une dysgheigpou des troubles digestifs banals. Les
troubles du sommeil sont fréquents. L'atrophieideltire a peu de conséquence sur la
fertilité. Le morphotype particulier des patientermpet parfois a lui seul d'évoquer le
diagnostic. L'électromyogramme confirme |'existedeela myotonie par un tracé typique :
l'aspect visuel est caractéristique mais encors fdigpect auditif, souvent décrit comme le
son d'un "bombardier en piqué".

Le pronostic de la forme classique est difficilétablir, car son évolution est variable; la
maladie est parfois bien tolérée, parfois respdesdiine impotence fonctionnelle grave :
perte de la marche aprés 15 a 20 ans d'évolutempragression de la maladie est lente et se
fait a vitesse plutdt constante chez un méme sujet.

L’espérance de vie d'un patient atteint de dystimusculaire myotonique de Steinert peut
étre normale. L'age moyen de déces de la formeigles varie selon I'age de début et le
degré de gravité de la maladie, et surtout sel@utaenue de complications qui peuvent étre
indépendantes du degré de gravité. Les complicati@uvent étre retardées par une bonne
prise en charge. Le décés survient le plus soupant infection broncho-pulmonaire,

insuffisance cardiaque, trouble du rythme ou dsoleduction cardiaque.

- Forme de l'adulte jeune (DMEadult pour Early adulthood), appelée également forme

juvénile Age d’apparition des symptdomes entre 11 et 20 bes signes cliniques sont les
mémes que dans la forme adulte, mais plus précdoas,de pronostic plus grave.
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- Forme infantile (DMeh, pour childhood) Age d’apparition des symptomes entre 1 et 10

ans. L’histoire pré et néonatale est sans incidavntc un développement normal dans la
premiere année de vie. Néanmoins, la toute-petitanee est marquée par I'apparition de
troubles comme des difficultés de croissance, degsp®mes intestinaux (les troubles

intestinaux, tels que douleurs abdominales, cossbip ou méme incontinence anale, peuvent
étre les premiers symptdbmes de la maladie cheznests apparemment sains), un degré
variable de retard mental et une hypotonie museul&ar contre, les signes cliniques de la
myotonie ne sont pas cliniguement détectables avage scolaire. Les difficultés

d’apprentissage et/ou le retard scolaire sont quersi constants.

- Forme congénitalegMD, pour child myotonic dystrophyAge d’apparition des symptémes

avant un annCTG>700). La grossesse est marquée par une histoiggrdimnios et une
réduction des mouvements feetaux. Les enfants pgetdenne hypotonie néonatale séveére,
une détresse respiratoire néonatale, une exprefssiate typique (avec faiblesse des muscles
de la face), et, souvent, des difformités squejets (pieds-bots). Le retard développemental,
ainsi que le retard mental sont évidents des lmigre année de vie, mais les signes cliniques
de la myotonie ne sont souvent détectables quig I&olaire.

La mortalité néonatale s'éleve a 16%. Lorsque di@nfurvit a la période néonatale, le
pronostic vital est relativement bon. L'évolutior th maladie rejoint celle de la forme
commune associée a un retard du développement@syoteur souvent marqué.

Cette forme clinique s'observe presque exclusivértegr les enfants nés de mere atteinte de
dystrophie myotonique de Steinert.

Harleyet al, (1993), ont proposé une autre classificationsdaquelle ces auteurs regroupent
les formes Infantile et Juvénile en une seule foamgelée Juvénile (Early adulthood). Nous
lui préférons la classification de Kot al. (1991), qui propose une forme intermédiaire.
Bien que ces « périodes » représentées au sefordess de la maladie demeurent grossieres,
nous pensons que, dans l'analyse des conséquesgeBolpgiques de la maladie, une

distinction entre la période infantile et celle kidolescence est pertinente. En effet, les

développements psychiques et neuropsychologigudsums spécificités a ces deux périodes.
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I.3. Le fonctionnement neuropsychologique dans la DM1, chez I’adulte

|.3.1. Les travaux initiaux sur les atteintes cognives dans la DM1 (les études avant

1995)

Il'y a déja 100 ans, H. Steinert (1909) décrivaitcertain degré de retard mental chez
les enfants atteints le plus précocement par ladiel Les recherches dans ce domaine ont
conduit a établir de facon tres slre une assoniamndre la forme congénitale de la DM1 et le
retard mental (Addie & Greenfield, 1923 ; Maas &dPson, 1937). Depuis les années 80, une
importante littérature a cherché a définir le dtatgnitif des patients adultes. Mais jusqu’au
début des années 1990, les travaux sont effecbitesus des patients de tout age, soit sur des
patients adultes, mais dont I'age d’apparition sigaptémes, et donc la durée de la maladie
ne sont pas établis. Ainsi, les résultats de amsnpers sont intéressants si I'on veut décrire la
pathologie dans son ensemble, mais ils sont dépadse§ lors que I'on souhaite décrire
finement le fonctionnement intellectuel selon lanie de DM1. En effet, Koch et ses
collaborateurs, en 1991, décrivent une classiboatie la maladie de Steinert, par tranches
d’ages d’apparition des symptomes (voir partiedl)1.

Avant cette date, les travaux chez I'adulte ontiéerce a ne prendre en compte que le niveau
intellectuel global des patients, en termes deL@s. résultats montrent que les sujets ont des
capacités intellectuelles globales trés hétérogéBied et al, 1983 ; Portwooett al, 1986 ;
Huberet al, 1989 ; Perinet al, 1989 ; Broughtort al, 1990 ; Censot al, 1990 ; Malloy

et al, 1990 ; Sinfiorianiet al, 1991), avec, des sujets présentant des score®lde
significativement tres bas (jusqu’a 50% des sujetss certaines études), et, d’autre part, des
sujets présentant des scores légerement inférigan®e normaux, par rapport aux sujets
contrbles issus de la population générale. De stetléférences sont justement dues au
recrutement trés hétérogene des patients (on yurar indiffefremment des formes
congeénitales et des formes de I'adulte classidies) résultats marquants de cette période sont
la mise en évidence (i) de la corrélation entrenieeau intellectuel (Ql global) et la
transmission maternelle de la maladie (une tendanckes QI faibles, voire des retards
mentaux, est unanimement admise) ; ainsi quedesaverses autour des corrélations entre
(i) degré de handicap physique et altération digmi (iii) age d’apparition des symptomes
musculaires et altération cognitivef.(tableau 1.1.). L’idée d’'une lecture clinique seliage

d’apparition des symptdémes musculaires était domergeante ; de méme, avec I'avénement
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des meéthodes d'imagerie cérébralies travaux sur les relations entre les anomalies
structurales cérébrales et les troubles cogniifsafent leur apparition, au début des années
1990. Censoret al (1990) proposent d’éclairer la réflexion sur ¢mdtionnement cognitif
dans la DM1 en prenant en compte les trois factsurgants : I'age d’apparition du déclin
mental, son éventuelle progression, et ses rekatwgac les symptémes musculaires.

Toujours avant 1991, nous pouvons noter égalemenmtles résultats mettent déja en avant
des altérations des capacités visuo-spatialesnstragtives (Bircet al, 1983 ; Censost al,
1990, Malloyet al, 1990), ainsi que des difficultés dans les taamgsiquant le lobe frontal ;
avec une dissociation entre les performances ndrekes (déficitaires ; selon les tests
évaluant les fonctions visuo-spatiales et/ou lesP@iformances) et les capacités verbales
(mieux préservées) [Hubet al, 1989 ; Censoret al, 1990 ; Malloyet al, 1990]. Cette
dissociation différencie la DM1 de certaines aupathologies neuromusculaires, comme la
myopathie de Becker et la myopathie Facio-Scapuloiétale (FSH), pour lesquelles
certaines études avaient mis en avant des QI veripéérieurs aux QI performances de la
WAIS (Karagan & Sorensen, 1981).

En 1994, au moins cing articles sur I'évaluatios tteubles cognitifs chez I'adulte atteint de
DM1 paraissent, dont quatre avec étude du cervaalRd. Ces travaux s’accordent sur un
point: un nombre tres important de patients presetes lésions de la substance
blanche (LSB): de 71 a 100% des sujets, selontieteg (Abeet al, 1994 ; Damiaret al,
1994a ; Damiaret al, 1994b ; Censoret al, 1994). Ces Iésions sont sous-corticales ; bien
gue la localisation de ces lésions soient tresdéersur I'ensemble du cerveau, on retrouve
particulierement, d’'une étude a une autre, unelisatin au niveau des pbéles temporaux,
sans préférence hémisphérique (Damégdnal, 1994a ; Censoret al, 1994). Mais pour
Censori, ces anomalies de la substance blancheonie pgs corrélées avec les tests
neuropsychologiquescf{ Censoriet al, 1993°: les auteurs observent une altération
intellectuelle globale chez 50% des sujets, ain&ire altération sévére des capacités visuo-
constructives, et difficultés significatives dams taches impliquant le lobe frontal), ni méme
avec l'age, le sexe, la sévérité ou la durée dudibap. Ces résultats suggerent que ces
anomalies ne seraient guere progressives, et guysfonctionnements neuropsychologiques
ne seraient pas corrélés au statut musculairan¥erse, Abeet al (1994) définissent un lien
entre les lésions de la substance blanche et mestaaltérations cognitives (scores
significativement faibles en fluence verbale catégdje — interprétés par les auteurs comme

20 Cette étude est décrite dans Cenebil, 1994.
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un phénomene de bradyphrénie ; des troubles atterdis évalués par le subtest Calcul du

MMSE, et par le Digit span). Ce lien est obtenudessant les patients DM1 en deux sous-
groupes, selon le degré d’anomalie de la substhtanehe, obtenu par IRM. Les auteurs
mettent en avant le ralentissement cognitif desiepts, signe cardinal d'un
dysfonctionnement sous-cortical. De méme, pour Randt ses collaborateurs (1994a), il
existe bien une corrélation significative entre llesions de la substance blanche et le déficit
cognitif. Enfin, la deuxieme étude du méme prendateur (Damianet al, 1994b) ne
confirme pas ces résultats. Ici, le nombre totalédens n’est pas significativement corrélé
aux altérations cognitives (ralentissement et ti®wtentionnel, évalués par le test du d2 ;
mémoire visuelle, évaluée par le test de Bentanayvec la durée de la maladie et I'age des
patients, ne permettant donc pas de conclure eufalun déclin cognitif.

La question des corrélations entre anomalies ca@liesbet troubles cognitifs ne fait donc pas
I'objet, a ce moment de la littérature, d’'un cormen En ce qui concerne la corrélation entre
le nombre de CTG et les altérations cognitives, aarat al. (1994b) valident I'hypothése,
mais avec un effet de seuil au-dela de 1000 CTdss gue Turnpenngt al, la méme année,
concluent pour une corrélation linéaire. En 1994,y a pas non plus de preuve formelle de
déclin intellectuel et/ou de progressivité desdisicérébrales avec I'age, confirmant ainsi les
travaux de Bird (Birdet al, 1983) et Censori (Censoet al, 1990); mais infirmant
I'hypothése d’une détérioration intellectuelle avéa par Maas, des 1937.

Depuis 1995, les études sur les aspects neurokegiguneuropsychologiques chez I'adulte
atteint de DM1 se sont multipliées. Elles se s@nitablement focalisées sur I'exploration des
guestionnements suscités. Elles ont toutes béaéfles avancées des connaissances en
neurologie : certaines, dirigées par des clinicémsenom, ont permis d’affiner 'analyse du
profil neuropsychologique des patients, avec degsdnien validés, et connus dans d’autres
pathologies ; d’autres études, beaucoup plus psodes études de laboratoire, ont permis de
créer de nouvelles hypotheses quant aux liens Bexgession génétique pathologique et le
développement cérébral des patients.

Nous présentons les principaux résultats de 1986j@urd’hui, en respectant deux axes de
réflexion : 1- le profil neuropsychologique desigats DM1 atteints de formes juvénile et
adulte classique ; 2- I'évolution des altérationgratives, et ses rapports avec les anomalies
cérébrales.

Enfin, sous forme de tableausf.(tableaux 1.2), nous récapitulerons les principegésultats

sur les études de corrélation entre des donnéésigées, cliniques et neurologiques.
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|.3.2. Les atteintes cognitives : la notion de prdfneuropsychologigue chez I'adulte DM1
(les études depuis 1995)

1.3.2.1. Le niveau intellectuel global

Les études portant sur le niveau global d’intefiige des patients DM1 adultes (forme
« classique » de I'adulte et/ou forme de I'adudtene) apres les différentes classifications de
la DM1 ont révélé des données beaucoup moins lygtges qu’'auparavant. Dans la plupart
des études, les patients obtiennent des QI ouatut stognitif global (évalué par le MMSE)
dans la norme, avec des niveaux statistiguementigies a ceux des sujets controles (Van
Spaendonclet al,1995 : QI total m=107.6 ET:18.3; Miawet al, 1997 : Ql a l'aide du
facteur G non verbal de la PM38: m=110,7 ET:9.QupiRzsteinet al, 1997 : MMSE:
m=28,78 ; QI du PM38: m=107,4 ; National Adult ReadTest: m=106 ; Antoninet al,
2006 : MMSE: m=27,69 ET:1.64) ; ou bien des scaiggrificativement inférieurs aux sujets
témoins, mais néanmoins dans la norme (Bungenat, 1996b : QI au PM 38 : m=109,86
ET:9,62 ; Meolaet al, 1999 : MMSE : m=27,9). Sans reproduire les comrees d’antan —
avec des résultats alors si contrastés que I'omgibretrouver des patients avec retard mental
(jJusqu'a 10 ou 20% des sujets) et des patients ane@| total supérieur a la norme dans le
méme groupe — certaines études révelent cependansabres situés dans la limite de la
normale, voire dans la zone subnormale, signifreatient inférieurs aux groupes témoins.
C'est le cas de l'étude de Bachmaenal. (1996), dont 35% des sujets (sur un groupe
constitué de 40 patients) obtiennent des scoreprsmntre 24 et 27 au test du MMSE ; ou
celles de Peringt al, 1999 (WAIS : QI total:85,3 ET12,6 ; QI Verbal;7/ET:12,2 ; Ql Non-
verbal:84,1 ET:11,7, tous ces scores étant infégiaux groupes témoins constitués de sujets
neurologiques, sains et proches non-atteints detssDM1), de Modonet al, 2004 (sur 4
groupes, classés selonn€TG, 3 groupes obtiennent des moyennes situées 2htet 27 au
test du MMSE), et enfin de Sistiagh al, 2009b (sur une version espagnole abrégée de la
WAIS-III, les sujets du groupe DM1 obtiennent uneyenne de 85). Entre ces études, la
principale différence réside dans le recrutemeastpddients. En effet, celles qui retrouvent les
scores moyens les plus bas sont constituées dengaprésentant des handicaps multiples,
alors que les autres ont évalué des patients aagehahdicaps |égers ou modérés (a la fois
cliniquement et sur laCTG). Pourtant, la preuve d’'une étroite corrélagotre le niveau de
handicap musculaire, le nombre de répétitions dé& €flle niveau d’intelligence globale n'a
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jamais été avancée. Néanmoins, dans les formeéadidté de la DM1, un certain consensus
est trouvé, et il est admis que, dans un conteliteetligence normale ou subnormale,

certaines altérations spécifiques sont retrouvdesla & Sansone, 2007).

[.3.2.2. Fonctions exécutives

Dans les fonctions exécutives, un test classidgié)Visconsin Card Sorting Test
(WCST), permet d'évaluer la déduction de regles Rdentification de catégories, le
maintien de regles, et la flexibilité conceptuelamns leur travail de revue de la littérature,
Sigford & Lanham (1998), mettent en avant les téssilconflictuels observés dans ce test.
Dans certaines études, les résultats des patiekits §nt altérés (Censogt al, 1990,
Woodwardet al, 1982), alors que dans d’autres, elles sont préss (Malloyet al, 1990 ;
Palmeret al, 1994 ; Stusst al, 1987; Van Spaendoneit al, 1995).

Au-dela des differences méthodologiques (notammentype de patients inclus), les
différences peuvent s’expliquer du fait que n’intpdaquelle des étapes citées précédemment
peut étre altérée. Or, les chercheurs ne reléventqujours I'ensemble des résultats que le
test permit d’obtenir. Pour exemple, Van Spaendoetclkal. (1995) ne trouvent pas de
différence significative entre les sujets DM1 (fesrjuvénile et adulte) et le groupe controle
(sujets sains) au WCST ; mais ils n'ont évalué tpu@ombre de catégories correctement
découvertes par le sujet, et le nombre d’essaissséaes. Rubinzstegt al. (1997), sur le
nombre de catégories découvertes sur 6 possiblesretiouvent qu’une tendance a
I'altération, comparés aux sujets sains. Entre dmsx travaux, en 1996, Bungenetr al
mettent en évidence un manque de flexibilité mental travers plusieurs tests, mais
notamment grace au nombre de persévérations efegtar les patients au WCST. Par la
suite, toutes les études ont retrouvé une altéraignificative a ce test (Meokt al, 2003;
Winbladet al, 2006a; Sistiagat al, 2009b). Pourtant, ces études n’ont évalué quernebre

de catégories devinées.

Un trouble de la planification et de la résolutdmproblémes a été démontré par Mexlal
(2003), par I'évaluation de la Tour de Londres.

Le test STROOP d'interférence Couleur-Mot semble §armi les plus sensibles dans
'évaluation du profil cognitif des patients DM1 wdtes ; aussi bien pour évaluer le

ralentissement de la vitesse de traitement deofmétion que pour le déficit en capacité
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d’inhibition. Pour Van Spaendonait al (1995), il s’agit du seul test auquel les pasent
obtiennent des résultats significativement infésea ceux des témoins. Ainsi, ce processus
exécutif est altéré chez la majorité des sujets gféet, jusqu’'a 72% des patients peuvent
obtenir des scores pathologiques a la tache dférrce « Couleur du mot » (Meath al.,
2003 ; Modoniet al, 2004 ; Antoniniet al, 2006 ; Winbladet al, 2006a ; Sistiagat al.,
2009Db).

On retrouve, dans certaines études, une altérdésriluences verbales (Abeal, 1994, qui
eévoquent alors un phénomene de bradyphrénie ; &aall, 2006), qui caractérise un trouble
exécutif de la génération d’informations (Godefrely al., 2008). Une fois de plus, ces
résultats sont contredits par d’autres étudesngquiémontrent pas d’altération significative
dans ce méme test (Van Spaendoetchkl, 1995 ; Rubinzsteiet al, 1997 ; Antoniniet al,
2006). Dans l'étude de Modomt al (2004), c’est la fluence phonologique (donner le
maximum de mots commencant par telle letteeg les lettres A, F ou S) qui est
particulierement altérée, et ce, pour le grouppatents qui ont les plus petites expansions de
répétition de CTG, mais qui sont aussi les plusagéci laisse a penser que les formes de
'adulte (porteurs de petites expansions), indépamdent de I'importance caiCTG dans les
leucocytes (facteur pathogene de la maladie), dppefraient un déclin cognitif de certaines

fonctions au fur et & mesure du vieillissement.

1.3.2.3. Capacités visuo-spatiales/visuo-construegs

Ces capacités cognitives ont principalement ét&des dans la DM1, par deux outils
d’évaluation, tres reconnus en neuropsychologie :

- Les cubes de Khos : a l'aide de cubes dont lessfaont soit blanches, soit rouges, soit
mi-blanches et mi-rouges, le patient doit construine figure en recopiant un modele
dessiné en 2D. Le langage n’intervient pas danteste La compréhension de la tache
requiere une évaluation spatiale mais aussi descitép d’analyse et de synthése. Une
bonne performance ne nécessite pas qu’'une bonngrébemsion de la tache, mais aussi
des capacités de coordination visuo-motrice ettcacts/e.

- La Figure Complexe de Rey (FCRey): le sujet dmpier une figure géométrique
complexe ; celle-ci est constituée d'une armatuiacjpale au sein de laquelle sont

intégrés des eléments secondaires. Plusieurs tigpaitements sont ici requis : I'analyse
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visuo-spatiale des informations, la planificatioa kh séquence graphomotrice et enfin
'exécution proprement dite. La stratégie de copiest-a-dire la facon dont le sujet va
organiser sa reproduction, I'orientation des défés éléments dans I'espace, la précision
et le temps de réalisation sont pris en compte.el@rcice supplémentaire peut étre
administré 20 minutes apres; il s’agit de dessineouveau la figure, de mémoire, c’est-a-
dire sans le modeéle. La qualité de la planificatams de la copie est supposée étre corrélée
a la qualité de la production de mémoire.

=> le type de dysfonctionnement mis en exergue paedede la FCRey est « I'apraxie
constructive ». Les lésions connues pour entrafietie apraxie sont surtout pariétales
(parfois frontales) : si la Iésion se situe dahgémisphére droit, alors I'apraxie constructive
est souvent associée a une négligence spatiaktérale (NSU), entrainant une attraction
des éléments gauches vers la droite, qui va estrairte désorganisation topographique de
'ensemble de la reproduction avec, cependant, home réalisation des détails. Si la
Iésion se situe a gauche, la forme globale eseptésmais les détails manquent. Si les
Iésions sont frontales, alors on observe plutét alosence de plan d’ensemble dans la

reproduction, ainsi qu’'un déficit de contréle dgp&formance.

Comme pour les fonctions exécutives, la revue tiierditure réalisée par Sigford & Lanham
(1998) met en avant des résultats conflictuelss: dapacitésVisuo-spatialeset visuo-
constructivesie sont pas significativement altérées chez lg¢stssiDM1 versus groupes
témoins, dans les études de Paleteal (1994), Portwoocett al (1986), Stusst al (1987),

et enfin Van Spaendonak al (1995) ; mais elles sont altérées dans les étuelé¥alkeret

al. (1984), Censoret al (1990), et Malloyet al. (1990).

Mais a partir de 1996, toutes les études évalussitapacités cognitives ont mis en avant un
déficit plus ou moins important sur des échantdlaie patients atteints de DM1 adulte ; que
ce soit, 1- au test des cubes de Khos: Bungsnat (1996b) observent des résultats
significativement inférieurs aux sujets témoinsgzhn groupe de sujets DM1 peu atteints sur
le plan fonctionnel ; Wigg & Duro (1999) soulignates performances faibles chez 66% des
sujets, dans une étude sur des patients atteintiffdecntes formes de la DM1 (enfants et
adultes) ; ou que ce soit 2- au test de la FigarBely : Modonet al. (2004) observent de 0 a
36% de scores pathologiques a la copie du Rey, dbszpatients atteints de DM1 forme
adulte, selon les groupes (groupes classés seln@T6&), sans corrélation avec hE€TG.
Meolaet al (1999) soulignent des déficits majeurs a ce tdsdz les sujets DM1. Dans cette

étude, 47% des sujets atteints de DM1 obtiennentsderes déficitaires au cours de la phase
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de copie (et 53% au cours de la phase de rappsl¥tiatégies utilisées révélant des troubles
de la planification (absence de structuration dssitepar étape). Ces résultats sont confirmés
par I'étude récente de Sistiagihal. (2009b), effectuée sur 121 sujets adultes atteimtOM1
(formes juvénile et adulte classique). Cette étugleele une altération significative des
capacités visuo-constructives, sur un échantillpatients avec des QI moyens faibles (mais
dans la norme). Dans cette étude aussi, les awteulignent le déficit en ce qui concerne les
stratégies de planification a la copie de la FCReg. déficit de planification visuo-
constructive apparait en dehors de troubles descitép visuo-spatiales pures, testées au Test
de jugement d’orientation de ligne de Benton. Ceseovations vont plus dans le sens d’un
trouble des fonctions exécutives que d'une alt@nagiariétale droite du niveau spatial. Les
mémes observations étaient avancées par Bungeaérn(1996b), qui interprétaient alors les

échecs des sujets DM1 au test des cubes commenquenée flexibilité mentale.

[.3.2.4. Mémoire

Bien que certaines études n’aient pas pu le mettrévidence (Van Spaendonekal,
1995 ; Sistiagat al, 2009b), la plupart des auteurs s’accordent pader d'altération de la
mémoire chez des sujets adultes atteints de DMinar@our des sujets porteurs de petites
expansions (Rubinsztegt al, 1997). Il peut s’agir de la mémoire des chifféeesourt terme
(évaluée par le test Digit Span de la WAIS, et ifigativement altérée dans les études de
Bungenert al, 1996b ; Meolat al, 1999 ; Antoniniet al, 2006), de la mémoire verbale (a
long-terme : 61% des sujets échouent au test geekafhistoire dans I'étude de Meata al.,
1999 ; en rappel immeédiat, dans I'étude de Winkdadl, 2006), de la mémoire visuo-
spatiale/constructive a long-terme (évaluée paedede la FCRey, dans les études de Meola
et al, 1999 ; Antoniniet al, 2006 ; Winbladet al (2006). Enfin, Modonget al (2004), ont
mis en avant une tendance au déficit de la ménfaisaelle et verbale) a long terme avec le
vieillissement, soulignant ainsi I'hypothese d’udétérioration progressive des fonctions

temporales.
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[.3.2.5. Attention et vitesse de traitement de l'iformation

En 1994, deux études de Damianal (1994a & 1994b) objectivent des troubles de
I'attention/concentration visuelle et de la vitegsgychomotrice chez plus de 50% des sujets
atteints de DM1 évalués par le test d2.

La vitesse de traitement de I'information cognitpeut également étre évaluée par les tests de
Stroop (vitesse évaluée en condition de tachesnmiigues et de taches nécessitant un
contrle inhibiteur) et du Trail Making Test (viges évaluée par une tache motrice et
d’attention visuo-spatiale simple et par une taofwrice nécessitant une attention visuo-
spatiale contrélée et des capacités de flexibitigntale). Des performances altérées a ces
tests ont été observées au cours d’études red@iieblad et al, 2006), parfois corrélées a

une réduction de la qualité de vie liée a la s@htdonini et al, 2006).
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1.3.3. L’évolution des altérations cognitives, etes rapports avec les anomalies
cérébrales.

Comme nous l'avons dit préecédemment, jusqu’au milles années quatre-vingt dix,
la plupart des études ont infirmé I'hypothése didémlin cognitif, dans la DM1 (Birét al.,
1983 ; Censoret al, 1990, 1994 ; Mallot al, 1990 ; Tuikkaet al, 1993 ; Damiaret al,
1994b). Seuls, Sinfioriargt al (1991) mettent en avant un léger déclin de la aiara long-
terme avec le temps (analyse longitudinale de liémia, de 6 a 12 mois d'intervalle). La
plupart de ces études tirent leurs conclusions réir pge I'observation d'un manque de
corrélations directes entre les altérations coggstiet 'age des patients. Cette analyse serait
probante si tous les patients débutaient la makadiméme age, or ce n'est pas le cas. Il faut
donc croiser I'age des individus avec celui depaition de leur maladie. Il s’agit alors de la
« durée de la maladie », indice a priori plus d#aspour déterminer I'évolution des
symptoémes. Dans les études précédemment citéesoiCart Damian ont utilisé cette
meéthode. Pourtant, le lien entre les symptomesqcias (faiblesse musculaire et myotonie) et
les altérations cognitives ne sont pas clairespios (f. tableau 11.1.). Censogt al. (1994)
soulignent d'ailleurs que le déterminisme génétigaes le cerveau serait indépendant du
statut musculaire. La meilleure fagon d’évaluedéelin des capacités cognitives reste donc
'analyse longitudinale, ou mesures répétées diéfer
En 1998, Ashizawa pose la question de la differemtee les anomalies cérébrales retrouvées
chez l'enfant atteint de DM1 (hypothése d'un precssdéveloppementale) et celles de
'adulte (hypothése d’'un processus neurodégéngra&iiitte dichotomie est reprise par Di
Costanzeet al (2002), pour opposer la forme congénitale ebltane adulte. Modonét al
(2004) soutiennent cette hypothese, en précisamtl@uéclin cognitif, dans les formes de
'adulte, serait d’abord frontal puis temporal. Gg& une étude longitudinale, ils étayent cette
hypothése quatre ans plus tard (Modenal, 2008). En effet, ces chercheurs ont relevé une
baisse significative des performances des patidats les tests évaluant les capacités
verbales (fluences sémantiques et nomination desreintle verbes), et une tendance a une
réduction des performances aux tests mesurantolesidns exécutives (une épreuve de
double-tache et le nombre d'erreurs au Stroop). @5 mémes patients obtiennent des
résultats identiques (voire meilleurs) que lors laepremiere évaluation dans les autres
domaines tels que mémoire, raisonnement visueb(Bssive Matrices de Raven) et MMSE.
De plus, le déclin cognitif n’est pas corrélérdiTG mais a I'age des patients. lls postulent

ainsi I'hypothése d’'une Démence Fronto-TemporalETD qu’il sera nécessaire de tester

53



ultérieurement. Sansonet al (2007), par la réévaluation de 14 patients danseimps,
concluent que les altérations cognitives frontaegpirent significativement avec le temps.
Mais, pour eux, ce type d’évolution négative nergagas d’autres secteurs de la cognition,

pas méme les capacités verbales (testées suryhigi@dalités : mémoire, langage).

Les études d'imagerie par résonance magnétigueedieau (IRM) ont mises en
évidence, dans la forme adulte de la DM1, des iéBements ventriculaires (Abet al,
1994 ; Martinelloet al, 1999) corrélés ou non a l'altération cognitivage atrophie corticale
et des lésions hyperintenses de la substance lelgoblez 70 a 100% des sujets observés).
L’atrophie corticale est le plus souvent diffuseufidret al, 1989 ; Hashimotet al, 1995 ;
Miaux et al, 1997), mais avec une prédominance dans les fobesux et temporaux. Les
lésions de la substance blanche (LSB) peuvent é@edues, globales, ou plus focales,
notamment dans la partie antérieure des lobes tempcsous-corticaux, sans préférence
hémisphérique (Hubeat al, 1989 ; Censort al, 1994 ; Damiaret al, 1994b ; Miawet al,
1997). Ces résultats en imagerie cérébrale sofaiparorrélés aux déficits cliniques (Huber
et al, 1989) — comme pour Damiabal, 1994a, qui corrélent les LSB sous-corticalesdee
profil cognitif observé, notamment le ralentissetnpaychomoteur. Pour ces auteurs, les
déficits cognitifs sont compatibles avec une déraesmus-corticale, et seraient donc associés
aux LSB sous-corticales et a I'atrophie cérébraans pour autant retrouver de corrélation
entre les altérations cognitives et la durée deddadie de leurs patients. A l'inverse, dans
une seconde étude du méme auteur, publiée la ménée §Damiaret al, 1994b), les LSB
ne sont pas corrélées avec les performances nguhmsgiques, mais elles sont corrélées
avec la durée de la maladie et 'dge des patieéhtsnombre relativement important d’autres
études n’ont pas retrouvé de corrélation entrerddilpcognitif et les anomalies cérébrales
observées par IRM traditionnel (Sinfioriagti al., 1991 ; Censoret al, 1994 ; Meoleet al,
1999), rendant toute interprétation hasardeusga@uce
Une étude (Meolat al, 1999) par tomographie par émissions de positfeE3 scan) mis en
evidence une réduction du flux sanguin cérébrat des lobes frontaux (cortex orbitofrontal,
meédian et dorsolatéral) et temporaux bilatéraunsiajue I'hypothalamus et le ganglion de la
base gauche. Ces résultats sont intéressant@nscdnsidere : premierement, I'implication
des lobes frontaux dans les processus exécutifsient altérés dans la DM1 (manque de
flexibilité mentale, troubles attentionnels, erewtans la prise de décision en condition
émotionnelle [Flodert al, 2008]) ; deuxiémement, « que le cortex orbitofab et les poles

temporaux sont des régions interconnectées coastitin réseau crucial pour le contréle du
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comportement émotionnel » (Meolat al, 1999); et, enfin, les implications de
'hypothalamus dans la régulation du stress etgdagylions de la base dans des fonctions
cognitives telles que I'apprentissage, la mémditeseémotions.

Antonini et al. (2004), grace a I'étude de 22 patients (dontésgmtant une forme infantile)
par morphométrie voxel, comparés a des sujets,saimsmis en évidence une perte de
volume du cerveau dans la DM1. La perte de volumdadsubstance grise corticale était
localisée préférentiellement dans les cortex fraxtpariétaux et temporaux bilatéraux, ainsi
gue dans le gyrus supérieur occipital gauche. Le=uges rappellent alors I'implication de ces
aires cérébrales dans les altérations cognitiVies tgue attention, mémoire et fonction visuo-
spatiale, et dans ce qu’ils appellent « troubledmrsonnalité », tels que apathie, dépression
et anxiété, troubles fréquemment observés dans N&l,Dcomme nous le verrons
ultérieurement. Dans cette étude, I'absence deéledion significative entre les Iésions
hyperintenses de la substance blanche et la dimmute la substance grise, amene les
chercheurs a conclure qu'’il s’agit de deux procesgli progressent indépendamment.

De méme, le fait qu'il n’existe, dans cette étualecune corrélation entre I'atrophie corticale
et lenCTG ou le degré d’atteinte musculaire, suggerel'qtteinte cérébrale dans la DM1 ne
progresse pas simultanément avec l'atteinte museulat, plus important encore, qu’ils
doivent étre liés a des facteurs différents. Cedtérogénéité dans I'expression phénotypique
de la maladie s’expliquerait, selon Modoai al, (2004) par le fait que I'expansion
pathologique des CTG apparaisse par une instabilaéois lors de la méiose et de la mitose.
De plus, ces auteurs stipulent la notion de « ngogasomatique » dans les tissus constituant
le SNC des sujets atteint de DM1, forme adulte t(far etal., 2000 ; Modonet al., 2004).
L’ampleur de I'expansion des alleles mutées neitspas la méme d’une région a une autre
du cerveau. Cette mosaique expliquerait que leshalies cérébrales ne soient pas également
réparties chez un méme sujet; ainsi que la relatnétérogenéité dun patient a
lautre. Inversement, cette mosaique serait absgats les formes néonatales. Il y aurait
uniquement, dans les formes néonatales, des atlelgsnant de trés grandes répétitions de
CTG. La présence précoce de ces repétitions impedadans le cerveau, altererait
I'expression des genes qui régulent, plus tardeteges du déeveloppement cérébral.

Les études sur les protéines tau (Vermeedd,, 1996 ; Sergearmt al, 2001 ; Sezneet al,
2001 ; Leroyet al, 2006a & b) mettent en évidence des altératipgsiques dans la DM1,
notamment dans I'hippocampe, le cortex entorhiedlla plupart des aires temporales.

Certains auteurs (Sergeaet al, 2001) considerent la DM1 comme une « tauopathie
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particuliere. La présence de telles altérationsrmagent étre liées a une dégénérescence
neurofibrillaire, processus majoritairement impiqians la maladie d’Alzheimer.

Les mécanismes génétiques et moléculaires pouvaet i@pliqués dans le processus
pathogene impliquant le systéme nerveux central saitiples et complexes. Pour de plus
amples informations a ce propos, nous renvoyorsckeur a deux revues de la littérature

récentes et complétes (Schara & Schoser, 200&eale & Cisneros, 2008).

Tableau 1.2. Principales études de corrélations entre données génétiques, neuromusculaires
et neuropsychologiques

Corrélés Non corrélés

- Altérations cognitives &

Woodward et 17 faiblesse musculaire, atrophie

al, 1982 :
et myotonie
- Altérations cognitives &
. transmission maternelle
Bird et al., 29
1983 - Altérations cognitives & sévérité
handicap
-Sévérité de la maladie &
altérations cognitives
Huber et al., 41 - Age d’apparition des symptémes & -Sexe & altérations cognitives
1989 altérations cognitives -Extension de I'atrophie
cérébrale & sévérité de
I'altération intellectuelle
Broughton et 8 - Altérations cognitives &
al., 1990 troubles sommeil
. - Altération cognitive &
Censorietal, . . A
20 atteinte musculaire, age,

1990 transmission

-ni Lésions de la substance
blanche (LSB) ni atrophies &
Sinfioriani et altérations intellectuelles

al. 1991 37 - ni age apparition des

’ symptdmes ni durée ni

sévérité de la maladie &
altérations cognitives

Harley et al., 439 -CTG & sévérité du handicap
1993 -CTG & age de début de maladie
Novelli et al, 116 -CTG & manifestations cliniques
1993
Tuikkaetal, | 35 (dont l?;r/l memotre i‘isﬁ’;e'
1993 5 Cong.) P physique,
transmission
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Censori et al,

- Atrophies & altérations
cognitives

25 - LSB & altérations cognitives,
1994 N , A
age, durée maladie, sévérité
handicap
Damian et al., . -
19944 22 -LSB & altérations cognitives
- LSB & altérations cognitives,
Damian et al - LSB & durée maladie, 4ge age apparition
1994b M 28 - CTG & altérations cognitives, age - CTG & IRM, durée maladie
apparition - Altérations cognitives &
durée maladie
Turnpenny et 55 -Age d’apparition des symptémes & QI -CTG & QI
al., 1994
Jaspertet al., "CTG & severite d.u handicap - CTG & cataracte, myotonie,
1995 14 muscuhire anomalies cardiaques
-CTG & age de début de maladie
-atrophie cérébrale et LSBsc &
Bachmann et P .. , .
40 altérations cognitives, durée maladie,
al, 1996
CTG
. -CTG & anomalies cérébrales
Miaux et al.,
1997 13 (IRM)
-LSB & altérations cognitives
- CTG & déficit cognitif
Rubinzstein 36 (mémoire)
etal,1997 - Durée du handicap & déficit
cognitif (mémoire)
Garcia-Gomez 78 -CTG & manifestations cliniques
etal, 1999 d
Kinoshita & 40 -CTG & Q], indice d’apnées
Hirose, 1999 -CTG & handicap musculaire
Meola et al., 20 - Lésions cérébrales (IRM) &
1999 altérations cognitives
Perini et al., -Altérations neuromusculaires
1999 17 "CTG & QI non-verbal et toal & altérations cognitives
-CTG & manifestations
cliniques (diabéte, cataracte,
Marchini e¢ 24 -CTG & sévérité handicap fonctionnel stérilité, trf)uk.)les dl% sommeil,
al, 2000 atrophie, insuffisance
respiratoire, troubles
cardiaques)
- CTG & altérations cognitives
-CTG & traits de personnalité
Meola et al,, 21 « évitant »
2003 - Tests neuropsy &

hypersomnolence
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. 70 -CTG & altérations cognitives
Modoni et al., o ,
(dont 10 -Altérations musculaires &
2004 P \s
Cong.) altérations cognitives
Antonini et -ni CTG 1,11 {%ge’/sexe n.l Durée
20 ou Sévérité Maladie &
al, 2006 o .
altérations cognitives
Winblad et al, -CTG & altérations cognlltlve.s da.ns la
2007 50 plupart des tests (dont exécutif, vitesse
et attention)
-LSB (Insula) & QI -CTG & :cablt.eau cllnlqp(.e
Kuo et al, M . -CTG & altérations cognitives
17 -LSB (temporales) & gravité maladie i Lo
2008 A -CTG & anomalies cérébrales
-LSB (frontales) & age
(IRM)

Modoni et al., - Age & déclin cognitif (fonc. L1 -
2008 34 exécutives, linguistiques) - CTG & déclin cognitif
Antonini et 22 - Atrophie cerveau & CTG ni

al., 2009 niveau handicap
. CTG & altérations cognitives A -
Sistiaga et al., 121 (déduction, capacités visuospatiales, CTG & altérations cognitives

2009b

plannification, mémoire)

(flexibilité mentale, inhibition)
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1.4. Le profil psychologique et émotionnel dans la DM1

|.4.1. Les types de personnalité

La personnalitépeut se définir comme «le résultat, chez un sdetné, de
lintégration dynamique de composantes cognitivgsilsionnelles et émotionnelles.
L’agencement de ces différents facteurs constiagettaits de personnalité, a savoir les
modalités relationnelles de la personne, sa fagopedcevoir le monde et de se penser dans
son environnement » (Galet al, 2007). D’apres ces auteurs, « une personnaditéent
pathologique lorsqu’en se rigidifiant, elle enteithes réponses inadaptées, une souffrance, et
un certain degré de dysfonctionnement social » &all al, 2007). La définition qu’en
propose I'Organisation Mondiale de la Santé dandixé&me révision de la Classification
Internationale des Maladies (CIM-10) est la suigankModalités de comportement
profondément enracinées et durables consistanesnéctions inflexibles a des situations
personnelles et sociales de nature trés variéaefiggsentent des déviations extrémes ou
significatives des perceptions, des pensées, destiens et particulierement des relations

avec autrui par rapport a celles d’'un individu mogéine culture donnée ».

Difféerents auteurs décrivent des caractéristiquesciiques au plan psychologique, voire
méme des types de personnalités qui seraient gr@une personnes atteintes de DM1. Le
type de personnalité le plus souvent observé demgtlides sur la DM1 est la personnalité
evitante (Meoleet al, 2003 ; Bungeneet al, 1996b, Kalkmaret al, 2006). Bungeneet al.
(1996b) (résultats publiés en anglais par Delapd®®8) observent également des traits
obsessionnels-compulsifs, schyzotypiques et paagnes, qui ne sont pas toujours retrouvés
dans les autres études (Kalknsral, 2006). L'évaluation de la personnalité chez 1fepés
DM1 adultes a révélé une incidence importante dactaristiques dépendantes, en I'absence
de troubles sévéres de la personnalité. Pour desrauces traits de personnalité, associés a
des scores importants de dépression, seraient ghaa@erbés par les effets invalidants de la
maladie, qu'une conséquence directe des anomaliébrales.

Le travail récent de Sistiagat al (2009b) sur 121 patients adultes, met en avasttrags

paranoiaques et agressifs significativement élataxyrrélés au nombre de CTG.
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Les types de personnalité prévalant dans la DMdiesgirdonc représentatifs des groupes A -
qui correspondent aux personnalités "psychotiquagluant les personnalités paranoiaques,
schizoides et schizotypiques (traits caractéridant sujets « bizarres ») - et C - qui
correspondant aux personnalités "névrotiques” ;luamt les personnalités évitantes,
dépendantes et obsessionnelles-compulsives (tai&Etérisant les sujets « anxieux »)- de la
classification américaine des troubles mentaux (B8M Le groupe B, qui inclut les
personnalités antisociales, borderline, histrioagj®et narcissiques (traits caractérisant les
sujets eémotifs et d’apparence théatrale), n’estrppeésenté dans les types de personnalité

observés dans les études sur la DM1.

Un groupe de chercheurs (Winblagt al, 2005), s’inscrivant dans une approche
dimensionnelle de la personnalité, observe desescsignificativement faibles en ce qui
concerne l'accomplissement de soi (reflétant, depéat des patients, un sentiment
d’incapacité a faire face aux obstacles et descdlfés dans la réalisation de leurs buts) et
une tendance a des scores faibles en ce qui cenlzeooopérationcpoperativeness serait
caractéristique des individus qui préferent latede a la compagnie et qui ne fonctionnerait
pas de maniere adaptée au sein de groupes soriaims) que des scores significativement
élevés en ce qui concerne le tempérament « éviteoherdanger » (arm avoidance-
caractérisé par une tendance au pessimisme, aimtesrales sujets ont tendance a étre en

proie au doute, a la peur ; ils sont enclins antédité et a la fatigue).

1.4.2. Anxiété et dystrophie myotonique de Steinert

Dans la DM1, I'anxiété a été relativement peu é&eadcomparativement aux troubles
de la personnalité et a la dépression. La plupast aliteurs s’accordent sur le fait que la
symptomatologie anxieuse ne serait pas supérieucella retrouvée dans la population
générale (Cuthilet al, 1988 ; Colombet al, 1992 ; Bungenegt al, 1996b). Néanmoins, au
minimum une étude italienne récente (Antoniei al, 2006) retrouve des scores
significativement plus importants que les sujetstiddes, en ce qui concerne 'anxiété. En
effet, les auteurs rappellent que les traits deqguaralité observés dans la maladie de Steinert
(évitant, dépendant, obsessionnel-compulsif, paggiéssif) sont des traits de personnalité
anxieux. Pour ce qui est de leur étude, ils ontu&g20 patients atteints de DM1, formes

Juvénile et Adulte. Au total, et comparativement aarmes italiennes de la STAI-Y (échelle
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de Spielberger), 45% des sujets souffraient d’daéxigit et état. De plus, 40% des sujets ont
une anxiété importante, évaluée par I'échelle d&éxde Hamilton (différence significative
avec le groupe témoin de sujets sains). L'anxigtié-€tait directement corrélée avec la durée
de la maladie, ce qui pourrait étre interprété cemuom ajustement a cette affection

progressivement invalidante (Palnetral, 1994).

|.4.3. Troubles émotionnels et troubles dépressiftans la DM1

Depuis trés longtemps, la symptomatologie dépres®st décrite comme une
caractéristique de la dystrophie myotonique. Steirf@909), dans ses travaux initiaux
décrivant la maladie qui porte aujourd’hui son noobservait déja des anomalies du
comportement et une susceptibilité marquée chepatsnts, sans les décrire précisément.
Curschmanft, en 1912, serait le premier & avoir officiellemdatrit la maladie de Steinert
comme une pathologie associant des atteintes spmeatmultisystémiques et des troubles du
caractére. Ces troubles du caractere étaient défnmcipalement par de l'instabilité, de la
suspicion et du manque d'intérét. Peu aprés, R¢h@16f% signale que « l'apathie, la
somnolence excessive, le manque de motivatioreetdpacités mentales diminuées sont des
caractéristiques communes de la dystrophie myoteniq
Néanmoins, plusieurs différences résident dangsaription de ce trouble de I'humeur chez
'adulte atteint de DM1 ; notamment en ce qui coneeson intensité et sa frequence entre les
différentes études :

1- Dans la dystrophie myotonique de Steinert, desanixeimportants de symptomes
dépressifs sont relevés par certains auteurs, powalker jusqu’'a des nombres d'épisodes
dépressifs majeurs significativement supérieurgux de sujets témoins, ou supeérieurs aux
résultats épidémiologiques de la population géaéf@rumbacket al, 1981 ; Duveneclet
al., 1986 ; Brumback, 1987 ; Hubet al, 1989 ; Colombcet al, 1992 ; Abeet al, 1994 ;
Palmeret al, 1994 ; Bachmanet al, 1996).

Parmi ces études, celle de Brumback (1987) montegjusqu’'a 100% des sujets présentent
des troubles de I'appétit, une apathie et une témud’intérét dans les activités quotidiennes,

ainsi qu’'un profil élevé de dépression évalué péchielle D du MMPI. Ces troubles de

2L cité dans Brumback, 1987.

2|dem
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’humeur sont, chez les DM1, supérieurs aux nivedexdépression de groupes controles,
constitués pourtant d’autres maladies neuromuseslagét de maladies non neuromusculaires
dites « plus invalidantes », comme la scléroselaques. Pour Gadt al (2006), les résultats
tres significatifs des patients DM1, comparés a sigets sains, au criteredejection»
(dépression ou douleur morale en francais) de I[M®@Profile of Mood States), sont
cohérents avec les perturbations thymiques déd#ss la littérature.

Dans une étude portant sur 37 patients DM1 (Bachn&tnal, 1996), toutes formes
confondues, évalués par un entretien « psychiariqles auteurs décrivent un ralentissement
psychomoteur significatif chez 54% des patientg apathie (41%), de la dépression (16%)
et une irritabilité accrue (19%). Nous citions gdemment cette étude comme faisant partie
de celles qui décrivent une forte perturbation dégive, dans la DM1. Néanmoins, la
description fine des perturbations psychologiguasues par les sujets DM1 — et ce n’est pas
le cas de tous les articles sur le sujet — nousigied’entrevoir une nuance dans ce profil. Si
les scores de ralentissement (54%) et d’apathi&)4bnt étonnamment élevés, celui de la
dépression (16%) est plus "classique”, dans I'étdesemaladies chroniques. Méme si ce n'est
pas le cas de toutes les maladies (a travers leetconsacrées, les patients atteints de
sclérose latérale amyotrophiques apparaissent @euntes : Bungener, 2005), la dépression
accompagne souvent les maladies organiques, dtapiias lorsque celles-ci sont graves et
durables. Bien que I'on puisse penser que la diteabiune maladie permette a un individu
de s’y «habituer », de s’y adapter, en fait, Usiion d’invulnérabilité et I'espoir sont
profondément altérés et ont pour conséquences etésrlpations de 'lhumeur profondes et
durables. Selon Moldirt al. (1993), l'incidence de la dépression est de 6 % 28ez les
sujets souffrant physiqguement non hospitaliséstudé de Bachmanrmet al est donc
intéressante, puisqu’elle témoigne de la nécessitédifférencier une symptomatologie

dépressive, aussi importante soit-elle, de réeisbtes dépressifs majeurs.

2- Ainsi, certaines études sur la DM1 (Cuthell al, 1988 ; Bungeneet al, 1996b ;
Rubinszteinet al, 1998 ; Meoleaet al, 2003 ; Kalkmaret al, 2006 ; ) évoquent plutdt une
tendance dépressive ou une «légére symptomatoldgpeessive », sans présenter de
véritable état dépressif : «[...] un déficit émotieh significativement plus important qui se
traduit par un manque d’expressivité émotionnellee humeur monotone et une diminution
de l'initiative a entreprendre des activités agtésily (Bungeneet al, 1996b) ; il manquerait
en effet au tableau clinique, chez ces patientsloldeur morale, qui est I'élément central

d'un état déepressif majeur (avec les idées de ruleaaemords, de culpabilité, ainsi que les
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idées noires, les idées suicidaires). Ces travaemtionnent une apathie et un manque de
motivation, qui ne sont pas sans rappeler les tesuognitivo-comportemento-émotionnels
décrits dans le syndrome dysexécutif.

3- Deux études récentes (Antoniei al, 2006 ; Winbladet al, 2010) présentent des
résultats relativement similaires entre elles. Degs études, 32 a 50% des sujets atteints de
DM1 présentent des signes cliniques de dépressamscores de dépression obtenus par ces
sujets sont significativement supérieurs a ceux gigsts sains contrdles (Antoniat al,
2006) ou a ceux obtenus par un groupe de sujetittand’autres maladies neuromusculaires
(Winblad et al, 2010). Les patients DM1 de ces études présedeanformes de dépression
légére a modérée.

Un nombre important de sujets présentant un déieotionnel, avec une dépression Iégére a
modérée, seraient les caractéristiques principdéss troubles de I'humeur chez I'adulte
atteint de DM1. L’origine de cet état dépressif @meudo-dépressif) serait alors organique,
notamment par des altérations fonctionnelles oucttrales au niveau du cortex préfrontal
dorso-latéral. Mais, a contrario, il pourrait aussigir d’'une mauvaise gestion des émotions
face aux adversités qu’'impose la maladie. En affeise demande encore a I'heure actuelle si
les troubles de I'humeur observés chez les sujétd @dultes apparaissent de maniere
réactionnelle a la maladie, ou s'ils sont une cquneéce primaire de celle-ci, par le biais des
altérations du systeme nerveux central (SNC). Déémget Bresolin (2006) décrivent
parfaitement ces questionnements : « la dépregsbsouvent documentée, mais il est peu
clair si elle est de nature primaire ou seconddire] Les symptébmes dépressifs peuvent
résulter de la réaction émotionnelle a la malagiié,cause des handicaps et des restrictions
physiques, avec des répercussions financieresatarmelles. [...] Le role de 'amplification
CTG dans la pathogénese des altérations neuroeatesoujours sujet a débat ». Deux
guestions majeures se posent donc : 1- de I'éimldg la symptomatologie dépressive, 2- de
la nature méme de cette symptomatologie : troublactérisé de I'humeur dépressive ou
déficits émotionnels et motivationnels persistaialepitissement, fatigabilité, émoussement
affectif, anhédonie, apathie) ?

Brumback (1987), a la suite d'un essai thérapeatiqeonclut que la symptomatologie
dépressive dans la DM1 serait attribuable a unutiéfa neurotransmission aminergique dans
le SNC; en effet, la symptomatologie dépressivieezcses patients DM1, répondait
positivement au traitement par antidépresseur diitpye amipramine. D’aprés son

expérimentation, les patients se seraient vus am@éliau niveau de « l'indolence », de
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'apathie, du manque d’énergie et de la motivatidauteur va méme plus loin, en postulant
gue les troubles cognitifs retrouvés chez les pttigourraient étre améliorés par ce
traitement anti-dépresseur. Cette hypothése, sdé@nte en soi, a souvent été réfutée par la
suite, par un manque de corrélation entre les ta@suheuropsychologiques et les troubles
emotionnels et de 'humeur (Ale al, 1994 ; Meolat al, 2003).

D’autres auteurs défendent la thése d'une relatiotie les troubles émotionnels et les
dysfonctionnement du SNC (Colombbal, 1992).

D’un point de vue intermédiaire, Bungeretral (1996b) décrivent un type de personnalité
spécifique (type évitant), associé de troubles itigrspécifiques (trouble de I'attention,
manque de flexibilité mentale) et de déficits émmtiels dans le sens d’'une apathie, d’'une
anhédonie et d’'un manque d’expressivité, commetitoast une globalité de symptbmes
intrinseques a la dystrophie myotonique de Steingans s’avancer sur le terrain de
I'étiologie.

De l'autre coté, des partisans « du mode secondaing « réactionnel » de la dépression
existent aussi. lls (Duveneek al, 1986) mettent en avant le fait que les pati@tisints
d’'une autre maladie neuromusculaire progressiveimeatidante (myopathie des ceintures),
mais sans atteintes du SNC avérées, présentetenoence dépressive similaire a celle de la
DML1 ; ainsi, la nature progressive et invalidanéelal maladie serait la raison majeure de la
dépression chez les sujets atteints de DM1.

D’autres (Abeet al, 1994) soulignent la corrélation inverse entrelépression (évaluée par
I'échelle d’auto-évaluation de Zung) et les acésitde la vie quotidienne (évaluées par
I'Index de Barthel) chez 14 patients DM1 ; ainsiuples auteurs, les symptdmes dépressifs
sont causés par l'altération des activités quaiitis (et seraient donc de nature secondaire).
Néanmoins, et les auteurs le confessent, I'invess&galement plausible.

Palmer et al (1994) ont évalués 21 patients atteints de DML Ieg troubles de la
personnalité, de I'humeur, et les capacités coggsti lIs mettent en avant une incidence
importante de symptdomes dépressifs, en I'absencéraidles intellectuels globaux. En
conséqguence, pour les auteurs, les troubles dffetdivent largement refléter I'ajustement a
la maladie progressivement invalidante, plutét tye’@irectement attribuables a I'expression

des dysfonctionnements cérébraux.
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A noter également, comme le rappelle C. Réveflféerque «la personnalité évitante
représente un facteur de risque augmenté pour lelaidbement de troubles dépressifs,
notamment de dépressions dites "atypiques", typadusdépression ».

> Sur la base de ces résultats, que peut apporter metrecherche ?
Parmi les nombreux travaux cités précédemmentitf&sences méthodologiques - tant dans
le recrutement des patients que dans les moddiggsluation de la dépression - sont telles
gu’il semble bien difficile de pouvoir trancher pawne théorie, plutét qu’'une autre, en ce qui
concerne la nature et I'intensité des troublesekgfs, ou en ce qui concerne leur étiologie.
Néanmoins, en regardant de prés ces travaux, blseait que les études présentant le plus de
sujets déprimés ou des déprimés plus séveres, @iéneffectuées auprés de populations
présentant un spectre trés large de la maladidu@ént des patients pouvant étre tres
invalidés). En revanche, les études les plus reptasves de la thése d'un « déficit
émotionnel » sans véritable état dépressif (Bungenal, 1996b ; Rubinzsteiat al, 1998)
ont été realisées auprés de patients peu atteimtdesplan fonctionnel. L'idée d’une
augmentation de la sévérité des troubles dépremais 'augmentation du handicap est donc
a tester ; avec, en arriere-plan, l'idée que l'aegtation du handicap serait fonction de la
durée et de la progression de la maladie. Si chyjgothése se confirme, alors la
symptomatologie dépressive dans la DM1 serait pafiellement « secondaire » ; c’est-a-
dire qu’elle serait causée par des difficultés sgantes a faire face au stress induit par la
maladie, les handicaps et les restrictions socideeplus en plus invalidants. Mais alors
comment expliquer que, méme peu atteints sur le pkasculaire, les patients évalués
présentent tout de méme un déficit émotionnel, ajpethie marquée ? Il pourrait s'agir de
dysfonctionnements limbiques et frontaux, objedidéns cette pathologie. L’étiologie serait
alors organique.
Pour autant, il est nécessaire de considérer Bingsact de I'annonce du diagnostic. Ou bien
encore l'attente angoissante des premiers symptdoessmécanismes de projection induits
par le fait que I'on « deviendra comme » son paremansmetteur » (ou « plus handicapé »
gue son parent, des lors que l'on prend en coraidér le phénoméne d’anticipation
géneétique). En effet, il ne nous semble pas in@tiégu’un individu, méme peu invalidé sur

le plan physique et fonctionnel, puisse développee symptomatologie anxieuse ou

% C. Réveillere : « Dystrophie myotonique de Stdindrspects psychologiques chez I'adulte : diversité
conséquences adaptatives », Maladies neuromussuldér I'enfant et de I'adulte, Actes des 20es Hatre de
la Fondation Garches, 2007, éditions Frison-Roph&lj.
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dépressive, aussi modérée soit-elle. Ce phénom&ndéerit dans les stades précoces de
certaines pathologies, comme dans le VIH par exeifiingeneet al, 1995, 1996¢,1996d).

Il s’agirait alors d’'un phénomeéne « secondaire ».

Mais, ce qui étonne dans les résultats des étudedasDM1 (formes adultes), c’est
'uniformité des réactions émotionnelles et thyngguhez la plupart de ces patients, pouvant
faire penser a une forme commune et spécifiquead®WM1 (Bungeneret al, 1996b).
L’augmentation de la symptomatologie dépressiveuaet a mesure de I'évolution de la
maladie, si elle est objectivée, pourrait égalen@reg la résultante de I'augmentation des

dysfonctionnements cérébraux sous-tendant les ggose&motionnels et/ou dépressifs.

Ainsi, I'évaluation de I'numeur se doit d’étre coleye et multidimensionnelle : il faut, a des
temps différents de la maladie, évaluer a la fes émotions, la dépression, I'anxiéte, les
capacités cognitives frequemment altérées, mas Bsscapacités d’ajustement a la maladie,

afin de comprendre si 'un ou plusieurs de cesiast est (sont) mis en cause.

1.4.4. Coping et DM1

En ce qui nous concerne, l'idée d'évaluer lestéfjias de coping dans cette
population est née de la lecture de l'article dedRit al (1983), un article princeps dans
I'étude psychologique de la DM1. En effet, sur Bfets adultes atteints de DM1, les auteurs
observent des troubles de la personnalité chez @2¥%ire eux. Ne retrouvant néanmoins
aucun profil type, ils concluent alors « qusikagit certainement de problemes venant du fait
de ressources limitées pour s'adapter a leurs mdéfiions physiques et au trouble
neuromusculaire invalidant ». Nous trouvons ceyfgothese intéressante, mais elle n’est pas
étayée dans cet article.

Bien que trés peu d’articles ne soient explicitentiérés par le terme « coping », dans I'étude
de la DM1, certains travaux étudiant la persondalin qualité de vie ou les aspects
psychopathologiques et émotionnels chez ces psit@mit évoqué quelques idées sur leurs
capacités d’ajustement.

Ahlstrom et Sjoden (1996) évaluent, chez 60 supdteints de diverses dystrophies
musculaires, les relations entre le coping et laVQRinsi que limpact du handicap
fonctionnel sur ces deux dimensions. Les sujetsopathes” utilisent deux fois plus de

stratégies centrées sur I'émotion que de stratégpesrées sur le probléeme. De plus, ils
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observent une corrélation entre un bas niveau ddit@ude vie et des coping de type
« évitement/déni », «impossibilité de soutien ph&tésespoir (helpless/hopeless) »,
« préoccupations anxieuses » et « Minimisation ».

Comme nous le citions précédemment, Winbdadal (2005) observent, chez des patients
atteints de DM1 forme adulte évalués par le TGEngperament and Character Inventpry
des scores significativement faibles en ce qui eore les dimensions de_« l'autonomie »
(self directednessdimension de caractére mesurant la maturitéorieef la capacité a avoir
des ressources et de l'efficacité, I'acceptationsdeet des habitudes congruentes avec ses

buts a long terme) et une tendance a des scotdssa@n ce qui concerne « la coopération »

(cooperativenesscaractéristique des gens qui préférent la sidita la compagnie et qui ne

fonctionnent pas de maniére adaptée au sein d@es@ociaux). Ces résultats reflétent, de la
part des patients, un sentiment d’'incapacité & flagice aux obstacles et des difficultés dans la
réalisation de leurs buts. De plus, les auteurserebat chez ces patients des scores

significativement élevés en ce qui concerne le taapent_« évitement du dange(harm

avoidance caractérisé par une tendance au pessimismegraimtes ; les sujets ont tendance
a étre en proie au doute, a la peur ; ils sontrendl la timidité et a la fatigue). Ces différents
traits de caractere et de tempérament, en tantiéeeminants dans le modele transactionnel
du stress, pourraient influencer négativement ledudétions primaires et secondaires des
patients atteints de DM1, et par la méme leurségias de coping.

Rappelons aussi le trait «évitant » de la persaénaétrouvé chez de nombreux sujets DM1
(cf. 1.2.2.1.), qui pourrait déterminer, chez cesesjj des choix de coping dits évitants,
comme la fuite, la répression, I'évitement, le déiriatégies centrées sur 'émotion).
Natterlundet al (2001), dans un travail d’évaluation qualitatte vécu de la maladie chez
des adultes atteints de diverses dystrophies maisesil soulignent la tendance au déni des
personnes atteintes de DML1. lls décrivent deux festaitions de ce déni : ces individus ne
recherchent pas d’information sur leur maladigjeesouhaitent pas en parler avec autrui ; ce
sont donc deux stratégies « actives », connues @ier« efficaces » dans I'adaptation au

stress, que les sujets DM1, eux, n'utiliseraiestpaur faire face a la maladie.
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|.4.5. L'apathie dans la DM1

Qu’en est-il du statut de I'apathie ? En effetsgmptdme est souvent décrit dans les
travaux sur la DM1, associé & la symptomatologipresive (Roher, 1916:; Harper,
1979° : Ambrosini & Nurnberg, 1978 ; Brumback, 1987 ; Damiagt al, 1995 ; Bachmann
et al, 1996 ; Bungenegt al, 1996b). Néanmoins, c’est volontairement que toiugttribuons
un chapitre distinct de celui des troubles de I'eum comme nous allons le découvrir
présentement, les travaux modernes sur I'apathaetd a lui attribuer une place singuliere et
nettement distincte de la dépression.

Deux études seulement ont évalué Il'apathie de mangstématique et spécifique
(Rubinzsteiret al, 1998 ; Di Costanzet al, 2000) dans la DM1. Ces deux études ont utilisé
« I'apathie evaluation scale » de M&finRubinzstein et collaborateurs retrouvent, chez de
patients DM1 adultes, des scores tres importaragathie, significativement supérieurs aux
scores du groupe contrble, composé de patientmtattde la maladie de Charcot-Marie-
Tooth. Dans cette étude, les scores d’apathie degssDM1 n’étaient pas corrélés a la
dépression. "Seulement 6%" des sujets DM1 présartan épisode dépressif majeur lors de
I'étude. Ainsi, le groupe de patients DM1, sang @articulierement déprime, présentait des
symptémes élevés d’apathie. De plus, ces mémets gufEsentaient des scores a la limite de
la norme inférieure, a deux tests d’évaluation fiextions exécutives (Wisconsin Card
sorting test et cognitive estimates test). Enfm,store d’apathie n’était pas corrélé au
handicap. L’apathie étant ainsi (i) associée aal&sations spécifiques du lobe frontal, (ii)
indépendante de la dépression, (iii) et indépemrdalat handicap physique invalidant, les
auteurs concluent que I'apathie est un symptdmia d@M1 a part entiere, et certainement
attribuable a I'implication du SNC.

En effet, I'apathie se définit comme un troublelaenotivation, d’origine centrale (Iésions du
SNC). On la décrit régulierement, en pratique glie, comme une perte des émotions, des
intéréts, de la capacité a s’impliquer, comme @t @indifférence. Le mot apathie d’ailleurs
tire son origine du grec « apatheia » qui signifipassibilité voulue. Ce concept est pourtant
difficile a définir, car il manque de spécificii€gst transnosographique : avec les troubles de

’humeur, certains aspects de la personnalité etfalections cognitives. L'apathie renvoie a

24 cité dans Brumback, 1987
% 1dem

2% |dem

2" Marinet al., 1991
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un ensemble de facteurs comportemental, émotiatregignitif tels que réduction d’intérét et
de participation dans les activités quotidiennesmanque d’initiative, une indifférence et un
émoussement des affects. Certains auteurs, commia ¥#®96), ont mis I'accent sur le
trouble de la motivation et définissent alors I'igja comme une réduction de la motivation
non attribuable a une diminution du niveau de cemee, a une altération mentale ou
cognitive sévere, ni a des troubles délirants.

Pour d'autres (Levy et Dubois, 2005), I'apathie sh’@as un syndrome unique, mais il
existerait plusieurs types d’apathie en fonctiors geerturbations fonctionnelles et des
substrats neuronaux altérés. L'apathie se manitepty :

- une diminution des comportements dirigés versbuh (CDB : ex. manque de volonté,
manque de temps passé dans des activités intéiesssd@pendance a autrui pour organiser
une activité...),

- un déficit de la cognition orientée vers un BDOE : ex. manque d’implication au sujet de
sa santé personnelle ou de ses problemes de fometient, diminution de l'importance
attribuée aux relations sociales, loisirs, actgsité.),

- un déficit des émotions accompagnant les CDB ffere des réponses eémotionnelles a des
événements positifs ou négatifs).

D'un point de vue pathophysiologique, la cause qip@le d'apathie est un
dysfonctionnement des lobes frontaux, impliquarit soe Iésion directe du cortex frontal,
soit une altération des régions connectées a celuicomme les ganglions de la base
(Cummings, 1993 ; Levy et Dubois, 2005).

1.4.6. Qualité de vie et DM1

Un article de Gautheromt al (2001) nous permet d'observer, parallelement a
I'évolution du concept de QDV lui-méme, I'évolutiaie I'évaluation de la qualité de vie dans
le domaine spécifigue des maladies neuromusculaNess apprenons, entre autres, que
« jusgu’en 1990, la qualité de vie se confond pdssibilité de conserver la marche ». Ainsi,
« [I'] évaluation a d’abord porté exclusivement sairprolongation de la marche des sujets
"myopathes" ; elle est ensuite devenue fonctioenell s’adresse aujourd’hui a la personne
dans sa globalité et son environnement ». Les @msnai avoir travaillé sur la question de la

gualité vie, ainsi que sur le coping, dans les diata neuromusculaires sont une équipe
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suédoise, représentée notamment par Gerd Ahlstidans une étude (Ahlstréom et
Gunnarsson, 1996), les auteurs observent une éudditvie diminuée chez des patients
atteints de différentes dystrophies musculairest toDM1 (évalués par le Sickness Impact
Profile pour la qualité de vie et le Self-reportctikity of Daily Living, pour les activités
fonctionnelles). Ce niveau de QDV n’est pas dinmetet influencé par le niveau fonctionnel
des patients. Puis, Ahlstrom et Sjoden (1996) u&rd| chez 60 sujets atteints des mémes
pathologies que I'étude précédente, les relatiotre ée coping et la QDV, ainsi que l'impact
du handicap fonctionnel sur ces deux dimensions.sigets "myopathes” utilisent 2 fois plus
de stratégies centrées sur I'’émotion que de siesté@gntrées sur le probleme. De plus, ils
observent une corrélation entre un bas niveau ddit@ude vie et des coping de type
« évitement/déni », «impossibilité de soutien ph&tésespoir (helpless/hopeless) »,
« préoccupations anxieuses » et « Minimisatiore»liinverse, les plus hauts niveaux de
qgualité de vie étaient corrélés a des coping de #y@cceptation stoique » (qui pourrait
s’apparenter a la « résignation ») et « tentatiegdraitements alternatifs (Tried alternative
treatment) » ; 'un étant de type « passif » (cgpévitant cognitif), l'autre de type « actif »
(comportemental), cela nous renvoie a la complexigs stratégies de coping dans
'adaptation a la maladie.

En 2001, Natterlund et Ahlstrom évaluent les retaientre les activités de la vie quotidienne
(Self-report  Activity of Daily Living) et la quate de vie (Quality of Life Profile), chez 77
adultes atteints de diverses dystrophies muscalddent la DM1, 34 sujets). Ces auteurs
mettent I'accent, dans leurs conclusions, sur le dae les maladies neuromusculaires
entrainent des difficultés dans les activités devia quotidienne (mobilité, soin et
déplacements). Pourtant, 'importance du handitapgmentation de la dépendance a autrui
et des difficultés dans les activités quotidienmest qu’'une |égere corrélation avec une plus
faible qualité de vie. Ainsi, la QDV, en tant quesure des conséquences de la rééducation,
doit étre basée a la fois sur le statut physique eiveau de handicap, mais également sur des
facteurs psychosociaux. Il est intéressant de eeleyue ces auteurs ont pour objectif
d’évaluer la QDV comme indice des conséquencesade2éducation, sans pour autant
contrbler cette variable. Gautheron et ses colktiears (2001) sont critiques sur ce sujet : «
la qualité de vie est de plus en plus souvent atwame objectif principal de la prise en
charge, mais n’est pas encore suffisamment évaludéenction des techniques utilisées ou de
la pathologie en cause ».

Enfin, Bostrom et Ahlstrom (2005) évaluent la QDNez 46 adultes atteints de dystrophies
musculaires (dont 25 DM1) et 36 de leurs prochkss it utilisé le « SQoL : subjective
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estimation of quality of life »). Parmi les prinaipx résultats, nous retenons que les patients
ont une qualité de vie subjective moindre que addidéeurs proches ; leurs domaines majeurs
d’insatisfaction refletent « le fait de ne pas awie travail », et « leur état psychologique ».
L’altération fonctionnelle aurait a la fois un ingbalirect et indirect sur la personne. En effet,
la sous-échelle « QDV physique » est corrélée autsfionctionnel des sujets ; mais le niveau
global de la QDV n’est pas, lui, corrélé au stédmictionnel. Il y a donc, ici encore, I'idée que
des facteurs psychosociaux entreraient aussi edges le sentiment de qualité de vie des
sujets atteints de dystrophies musculaires. Mai®nsles auteurs, I'altération fonctionnelle
est trés importante dans la facon dont le sujetiv@ sa pathologie. En divisant les sujets
atteints de dystrophie en trois groupes selon I'dgeparition des symptdomes, les auteurs
observent que le groupe dont les symptomes somrap@vant 'age de 20 ans sont le plus
souvent célibataires, sans enfant et estimentdguation financiére inférieure a celle des
autres groupes. Les auteurs rappellent que la qeérie I'adulte jeune est une période
d’exploration et de développement des capacitéstiniité, de mutualité et souvent, des
relations a long-terme. L'enfance, I'adolescencelaetpost-adolescence sont des étapes
cruciales au regard du developpement de l'identite I'estime de soi.

L’étude des propriétés psychométriqgues d’'un inséming’évaluation de la qualité de vie, le
WHOQOL-26 (Leplegeet al, 2000), dans une population de malades neurorairss)
montre des résultats inverses a ceux de Bostr@hlstrom. Les meilleurs scores de QDV se
retrouvent dans les maladies neuromusculaireslissgoaves, développées des la naissance.
Des résultats similaires sont retrouvés dans l&tdel la QDV chez des adultes atteints de
dystrophie musculaire de Duchenne (Rahdiesl., 2005). Ainsi, cette étude sur 65 personnes
souligne que globalement, ces patients jugent guedualité de vie est excellente et ils ne
sont pas inquiets ni a propos de leur maladie hedeavenir.

Parallelement aux études suédoises, deux équadesites ont également étudié la QDV au
sein des maladies neuromusculaires. Piccingral (2004) ont évalué 45 patients (formes
neuromusculaires héréditaires de types proximad@®phies musculaires neurogénes et
myotoniques). Premiérement, les résultats confitmgne [Ialtération fonctionnelle
progressive est nettement corrélée a un niveaurtantade dépendance et a une réduction de
'autonomie dans les activités quotidiennes. Daypart, tous les patients ont des scores
faibles en ce qui concerne la QDV, évaluée paidkr®ss Impact Profile. Plus les sujets sont
agés moins bonne est la perception de leur QDVag est un facteur important, les auteurs
observent également une implication de facteurs iosndturels (économiques,

environnementaux) dans la réduction des scores [0&. @ne fois de plus, le handicap
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fonctionnel (évalué par la FIM) n’est fortement réd@ qu’au sous-score de perception de
QDV physique ( = -0,44,P<0,005), mais pas au score total5 0.39 ;P < 0.001) ni au
domaine de QDV psychologique£0.25 ;P = < 0.001).

L’article d’Antonini et al (2006) repose sur I'étude de la qualité de vieleetses relations
avec le fonctionnement cognitif et émotionnel ddas DM1 adulte [lci, le terme

« émotionnel » est utilisé dans un sens tres lgrgsqu’il s’agit en fait de I'évaluation de
l'anxiété et de 'humeur dépressive]. Vingt sujetsil ont rempli le MOS 36-ltem Short-
Form Health Study (SF-36), ainsi qu’'une batteri@évdluation neuropsychologique, les
échelles de Hamilton pour la dépression et I'agxéttenfin la STAI trait et état. Vingt sujets
contrbles sains ont été soumis aux mémes évalsati@s principaux résultats montrent que,
dans la DM1, la qualité de vie est tres sévérera#iptée. La perception de la QDV est
négativement influencée par la sévérité et la ddetda maladie ; aussi bien que par des
déficits cognitifs spécifiques (notamment le colgréttentionnel) et des changements dans le
fonctionnement « émotionnel » (anxiété importanteezc 40% a 45% des sujets DM1;
dépression légere chez 50% d’entre eux). Enfimyila pas de corrélation entre la QDV
(aucun domaine) et IBCTG. Ainsi, dans cette étude, la relation entrgualité de vie et des
facteurs multidimensionnels est mise en exergus taM1. De plus, cette étude souligne
'indépendance de la qualité de vie par rappom@mubre de répétitions de triplets CTG.

Dans la myopathie en général, une étude sur ldiépumétrologiques de I'Euroqol (Mercier-
Juttieret al, 2006) a été réalisée sur un échantillon de Hiémts, dont 32 sujets atteints de
DML1. Il s’agit d’'un instrument d’évaluation de |2DY liée a la santé, divisé en 2 parties : 1-
EQ-5D= 5 dimensions évaluant la QDV ; 2- EQ-EVA=euichelle visuelle analogique sur
laquelle le sujet évalue la perception de sondsaanté actuel. Il ressort de ce travail que la
dépendance ou I'autonomie a la marche ne sonigessd la perception de santé globale (EQ-
EVA). En revanche, la douleur semble étre le semiane de I'instrument de mesure associé
significativement au niveau de santé percue.

Enfin, dans l'étude de validation francaise du WHQ@P6 (Leplégeet al, 2000), on
remarque que les scores moyens de QDV des pattieiats de DM1 sont inférieurs a la
moyenne générale de tous les patients neuromussilaonfondus, et ce, dans tous les

domaines de la qualité de vie.
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|.4.7. La fatigue dans la DM1

1.4.7.1 Qu’est-ce que la fatigue?

Avant d’étre un concept étudié comme symptdme tlaokamp de la santé, la fatigue est
une sensation commune et universelle. A linstarlad@ouleur, la fatigue est avant tout
protectrice. Il s’agit d’'une alerte que l'on doitafiter pour préserver la « machine »
physiologique. Cependant, la sensation de fatigug pevenir une plainte quand le sujet
considére qu'elle est excessive ou génante. |l teexide nombreuses définitions
« scientifiques » de la fatigue. Staub et Bogowskha (2001), sur la base de leur travall
aupres de patients victimes d’Accidents Vascula@ésébraux (AVC), proposent celle-ci:

« La fatigue est une diminution ou une perte dgsaciéés, réversible, associée a une
sensation accrue de tension physique ou mental®ens@ns effort particulier, un sentiment
accablant d’épuisement, qui conduit a l'incapaoiéla difficulté a prolonger des activités
méme routiniéres. La fatigue peut se développecarséquence directe d’'une activité qui
nécessite un effort soutenu (fatigabilité), ou peledamment comme un état primaire, lequel
serait proche d’'un manque d’initiative marquée par déséquilibre entre motivation
(préservée) et efficacité (réduite). Quand la fadigest associée a une perte d'intérét et de
'anhédonie, elle se rapproche alors d’'un état elgf». Cette définition présente la
particularité¢ de témoigner des différentes distom® émanant de ce concept pluriel,
notamment la dimension fatigue normale versus agh®e plus, elle fait état d’'un possible
chevauchement entre la notion de fatigue et celldépression, sur la base de I'hypothése de
la motivation. Nous le comprenons ici avec cetténidén, définir la fatigue, c’'est déja

souligner les différentes dimensions réunies seusymptome.

La fatigue objective elle est appelée ainsi car elle est évaluabiedpa tests objectifs. Il

existe deux types de fatigue objectivable : lagfati physiologique et la fatigabilité cognitive.

La fatigue physiologique (causée par des procesBysiologiques) a été définie comme la
perte de force musculaire volontaire maximale itedpar I'effort et/ou la moindre capacité a
maintenir un certain niveau de force sous-maxim&en origine peut étre centrale ou

périphérique (Féassat coll, 2006).
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La fatigabilité cognitive(appelée aussi fatigue mentd)ese caractérise par la diminution des
capacités de performances lors de taches cognitives

On peut objectiver une réduction des performantgsigues et/ou cognitives, a travers des
tests mesurables et standardisés : c’est le cagxganple, du handgrip test, qui mesure la
force de préhension et la fatigue musculaire (dygaes ou isométriques). Des méthodes
électrophysiologiques permettent également de raeder degré de fatigue centrale et
périphérique d’un sujet, auprés de patients DM1d@Tet al, 2003 et de Schillingst al,
2007). La fatigabilité cognitive, elle, peut s’évat par la réduction des performances au fur
et a mesure d'un test cognitif (Taill& al, 2007), si le degré de complexité reste le méme
tout au long de la tache. Il s'agit ici d'un glissent conceptuel, et il reste difficile, a notre
avis, de différencier une baisse de I'attentiomd’datigabilité a proprement parler ; les deux

étant certainement intriqués.

La fatigue subjective elle est appelée ainsi car son évaluation $&fpartir du discours du
patient, recueilli soit par un entretien soit pas duestionnaires. Il ne s’agit plus ici d’évaluer
les capacités objectives du sujet, mais plutbelagption qu’il en a.

Elle correspond a «la conscience d’'une capaciténdiée pour une activité physique et/ou
mentale due & un déséquilibre dans la disponipilitdilisation, ou la restauration des
ressources physiologiques ou psychologiques resipiger exécuter I'activité » (Aaronseh
al., 1999).

Hubsky et Sears (1992) définissent la fatigue comnee: « expérience subjective variant
entre la fatigue et I'épuisement et pouvant se festdr a travers les symptémes
physiologiques, affectifs ou comportementaux endig ». Ici est évoquée I'idée que quelle
gue soit la nature de la fatigue, elle sera regsqudar le sujet comme une expeérience
subjective, c’est-a-dire un vécu personnel et neutne.

Enfin, d’un point de vue psychiatrique, la fatigoeut étre définie comme « un état subjectif
de lassitude lié a une réduction de la motivat@ryne activité mentale prolongée, ou a
'ennui qui apparait dans des situations telles tpiestress chronique, l'anxiété, ou la
dépression » (Leet al, 1991). Une fois de plus I'aspect multidimensidroe la fatigue est

souligné dans cette définition, car 'on compremsment qu’'une fatigue émanant d’'une

% e terme de fatigue mentale, traduit directement'eipression anglophomaental fatiguen’est pas censé
refléter la part subjective de la fatigue ; néammapnous préférons utiliser le terme de fatiguentdg, qui, en
frangais, est moins connoté "subjectif" que le trimentale”. Notamment dans I'association d’'idéec!est
mental !»— « c’est dans la téte b» « c’est psychosomatique ! ».
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activité mentale prolongée et une fatigue liée @ motivation réduite ou a un trouble anxieux

ou dépressif sont bien différentes.

La fatigue pathologiguse présente comme un état excessif et chroniquatigee. Elle se

distingue ainsi de la fatigue dite normale, qui apjt a la suite d’'un effort soutenu. Le
Groupe canadien de recherche sur la sclérose gugda(SEP) en propose la définition
suivante : « sensation anormale de fatigue ou nead@nergie disproportionné ou plus grand
gue prévu par rapport au degré d’effort quotidigoueau degré d’'incapacité » (1987, cité
dans Montreuil, 2009).

La fatigue varie ainsi dans ses causes, sa natuses expressions comportementales.
L’entretien semble se présenter comme le meilletit pour comprendre la problématique de
fatigue dont se plaint un patient. Mais il existess un certain nombre d’outils d’évaluations
standardisés qui peuvent aiguiller le clinicieroetpermettre une évaluation de la fatigue

subjective dans une perspective de recherche.

1.4.7.2. Fatigue et DM1

Distinctions entre fatique et somnolence dans lalDM

La somnolence diurne et la fatigue sont deux degptymes les plus fréquents dans la DM1,
guelque soit le déficit musculaire. Ces deux symmge® peuvent apparaitre comme des
expériences interdépendantes. Pourtant, la sont®liinrne excessive doit étre différenciée
de la fatigue excessive.

L’étude des relations entre la somnolence diumdatigue et la diminution de la motivation
chez 32 patients adultes DM1 montre que ces patm@esentent des scores élevés de fatigue,
indépendamment de la somnolence et du handicapum(®an der Werkt al, 2003).
Quera-Salva et al. (2006) montrent, chez des enfatteints de DM1 (forme non-
congénitale), que les troubles du sommeil ne pduvas expliquer, a eux seuls, 'ensemble
du spectre de fatigue ressentie, alors que la latoe entre troubles du sommeil et
somnolence diurne est beaucoup plus claire.

D’un point de vue pratique, ces études souligneni €put persévérer dans I'évaluation
indépendante et comparative de la somnolence letfdéigue. Bien que ces deux symptdmes
ne soient pas toujours faciles a distinguer papdéent lui-méme, les cliniciens et les
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chercheurs peuvent s’appuyer sur les travaux die$eai al. (2006). Ces auteurs ont crée
deux échelles bréves et distinctes permettant biévandépendamment la fatigue et la

somnolence.

Les travaux sur la fatigue dans la DM1

Une étude néerlandaise (Kalkmetnal, 2005) a évalué la prévalence de la fatigue ekoes

et ses relations avec les altérations fonctionsalbns la vie quotidienne, chez 598 patients
présentant des types relativement communs de &sulduromusculaires (139 atteints de
dystrophie musculaire facio-scapulo-humeérale, FSIBP2 atteints de dystrophie myotonique
de Steinert de type adulte, DM1 ; et 137 atteirgs n@uropathie motrice et sensorielle
héréditaire, type I, HMSN) et un groupe controlestdué de sujets sains. La fatigue a été
évaluée a l'aide de la CIS-Fatigue, et la qualdévie liée a la santé par le questionnaire SF-
36. Les résultats montrent que les patients desdroupes ressentent un niveau trés élevé de
fatigue, significativement supérieurs a ceux dgstsicontroles. Les scores moyens (écart-
types) a I'échelle de fatigue sont les suivantSHB 36.5 (SD: 12.5) PM1 40.4 (SD:
11.8); HMSN 37.4 (SD: 12.2). Soixante-quatorze poutketles patients DM1 étaient
séverement fatigués. Cette fatigue excessive, @gs@c diverses atteintes fonctionnelles,
entraine plus de problemes de concentration, deseesade motivation et des niveaux
d’activité physique plus réduits que les patientsins fatigués, ainsi qu’une altération de la
gualité de vie liée a la santé.

Plus récemment, Schillings at. (2007), se sont attachés a mesurer le niveawatigué
subjective et de fatigue physiologique (un scorefatgue centrale, un score de fatigue
périphérique et un score total ont été obtenus tbum test de contraction musculaire
soutenue), dans les trois mémes maladies neurotairesu FSHD, DM1 et HMSN. Les
moyennes des scores de fatigue subjective étammficativement plus élevées pour les 3
groupes de patients que pour le groupe contrblesujets sains (Abbreviated Fatigue
Questionnaire : FSHD=14.DM1=16.1; HMSN=16.6 ; Control=7.1).

Reprenant I'étude de Schillings al (2007), Kalkmaret al (2008) concluent que la fatigue

physiologique périphérique n'est pas liée a lagfasi subjective, et que la fatigue

physiologique centrale n’explique qu’en faible partexpérience subjective. La fatigue
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subjective et la fatigue physiologique (centralgpétiphérique) seraient donc des types de
fatigue bien distincts. D’autres phénoménes ingrdiaient dans le sentiment subjectif de

fatigue chez les patients atteints de dystrophietanyque de Steinert.

Kalkman et al. (2006), ont évalué linfluence des proches surfaiague subjective des
patients, dans les 3 mémes pathologies que I'dtitéle précédemment. Les résultats mettent
en évidence que les patients DM1 se distinguergrdupe contrdle, ainsi que des 2 autres
groupes de patients. lls obtiennent en effet le ghand score de fatigue (CIS-Fatigue : 37.7).
Il N’y a pas de corrélation significative entreftdigue des patients atteints de DML1 et la
perception que les conjoints se font de leur fatigles conjoints ont tendance a la sous-
estimer), contrairement aux 2 autres groupes deadeal Les auteurs signalent que les
soignants peuvent avoir le méme type de comportefaea a la fatigue des patients.
Kalkmanet al, en 2007, développent un modele longitudinaladiatigue dans les maladies
neuromusculaires (les 3 suscitées). lls suivent A&8nts sur une période de 18 mois.
D’aprés leurs résultats, la force musculaire, Raig physique, les troubles du sommeil et la
douleur a linclusion contribuent directement owlirectement a la fatigue et a I'altération
fonctionnelle en fin d’étude. En ce qui concernaileeau d’activité physique objectif (mesuré
par acétometre) chez les DM1, aucune corrélatiareté observée avec la fatigue subjective.
De plus, ni le lien entre douleurs et activité phye subjective, ni celui entre activité
physique percue et activité physique objectiveordg puissants statistiquement pour la DM1.
Ce résultat differe des autres groupes. Ceci rémdere une fois que des facteurs autres que
purement physiques entrent en jeu dans la fatighative évaluée par les sujets DM1. Ceci
est caractéristiqgue de cette pathologie, puisqune tks deux autres formes de MNM, le lien
entre fatigue objective et fatigue subjective estuzoup plus direct.

Enfin, I'article de Féassoet al (2006) permet une revue de la littérature sdatigue dans
diverses affections neuromusculaires acquises madit@gires, mettant en avant les étiologies
centrale, périphériqgue, mais aussi le concept derdhitionnement. Schématiquement, le
concept de déconditionnement renvoie a l'idée qurwlividu alité, ou faisant peu d’efforts
musculaires, réduit sa réserve énergétique dediéet&ité physique et limite son aptitude a
réaliser un effort physique soutenu, en intensivénroe en durée. A long terme, ce
phénomene engendre des conséquences sur la fonatidiorespiratoire et sur la capacité
intrinseque du systeme moteur. Ce phénomeéne Vigotuter aux restrictions musculaires et

respiratoires induites directement par la dystrephinyotonique de Steinert. Le
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déconditionnement est directement lié a la rédocttactivité. Ce celui-ci pourrait étre

majoré par la réduction de la motivation et la terwk a I'apathie décrites dans la DM1.

Pour résumer, il faut surtout retenir de cett@d#@ture que : (i) la plainte de fatigue est un
symptéme majeur dans la dystrophie myotonique @&t ; (ii) la fatigue subjective est
relativement indépendante de la fatigue objectdtecé, spécifiquement dans la DM1), mais
plutbét associé a des facteurs tels que la dépressid’apathie ; (iii) la fatigue est un
symptéme indépendant de la somnolence ; (iv) Igdatsévere s’associe a une réduction des

activités et une diminution de satisfaction dedalié de vie.
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I.5. La dystrophie facio-scapulo-humérale

Notre groupe témoin de patients est composé adssafteints de la dystrophie facio-
scapulo-humérale (FSH), dont nous proposons une ipm&sentation.
La dystrophie ou myopathie facio-scapulo-humérg®H) (ou encore maladie de Landouzy-
Déjerine) est une maladie musculaire, d'origineétjgne, qui se transmet selon un mode
autosomique dominant.
C’est une maladie rare, qui atteint les femmes cer@® hommes. Néanmoins, il s’agit d’'une
des maladies neuromusculaires les plus fréquentégeé adulte. On manque cependant de
données tres précises concernant sa fréquenceegexathmment en France. Le chiffre de
prévalence communément admis est de 1 personriatatfmur 20 000, soit a I'échelle
nationale environ 3 000 personnes concernéeselllprésente sous toutes les latitudes, dans
tous les pays, méme si certaines études suggeuéitegserait moins fréquente dans les
populations noires et asiatiques.
Les premiers symptomes (diminution de volume dilésse des muscles du visage et des
membres supérieurs) apparaissent a I'adolescened’age adulte. L’atteinte musculaire est
extrémement variable d’'une personne a l'autre, mpres au sein d'une méme famille. Son
evolution est lente dans la plupart des cas ave@érodes de stabilisation de durée variable.
Par la suite, la faiblesse musculaire descend lgacps au niveau des muscles des ceintures

et peut gagner les membres inférieurs (faiblesstaldiau niveau des jambes).

Tableau 1.3. : Caractéristiques cliniques de la FSH

Age de début : entre 15 et 30 ans
Atteinte faciale initiale

Atteinte précoce des muscles fixateurs de
I'omoplate

Asymeétrie de la faiblesse musculaire etde I
amyotrophie

Sélectivité de I'atteinte musculaire

Progression descendante de l'atteinte
musculaire : biceps, triceps, abdominaux,
ceinture pelvienne...

Atteinte des membres inférieurs dans
environ 50% des cas (atteinte précoce des
jambiers antérieurs)
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Le diagnostic de certitude repose sur un test gpreetLa prise en charge est symptomatique
et vise essentiellement & prévenir les complicatietna améliorer le confort de vie. La FSH

est due a une anomalie génétique située sur landsame 4 (4935), repérée sur le locus
D4z4. Le nombre de répétitions d€pnl (équivalent de la taille de la délétion) est

inversement corrélé avec la séveérité de la mal@dies la norme, cette répétition est de 38 a
300 ; les symptbémes apparaissent quand cette trépéist< 38).

Dans 1 cas sur 4 environ, la maladie est nouvelts da famille : elle est due a une mutation

accidentelle survenue au moment de la conceptiéonfntation) et que le sujet atteint peut

ensuite transmettre.

On constate qu'il existe de nombreux points commemtse la FSH et la DM1 (fréquence,
mode de transmission génétique, évolution des ymmgxr, corrélation entre répétition de
mutations et sévérité de la maladie), c’est poda @pie de nombreux spécialistes les
comparent dans les travaux de recherches. Il exigme une forme rare de dystrophie
myotonique de Steinert avec une atteinte proxinzgdpelée « pseudo-FSH ».

La grande difféerence réside dans l'absence d'a#eitu systéme nerveux central dans la
FSH ; sauf cas exceptionnels débutants trés prewugD’Angelo & Bresolin). Les patients
avec de tres grandes délétions présenteraienaddag probabilités d'étre atteints d’épilepsie
et de présenter un retard mental (Funakeshél, 1998 ; Miuraet al, 1998). Une étude
récente montre que, pris dans la totalité, leseptti atteints de FSH présentent une
intelligence globale et un tableau cognitif normamais que des tailles de fragments au-
dessous du seuil de 24kb et moins étaient coraglés des altérations importantes des scores
de QI (Sistiagaet al, 2009a). Ces résultats sont intéressants, pulsgqermettent de faire
I’hypothese d’'un génotype-phénotype cognitif prodeecelui de la DM1, avec différents
profils cognitifs selon 'ampleur de la mutationngéique. Mais dans cette étude, les deux
groupes de patients FSH (divisés selon le nombrépmigtitions < 24kb et > 24kb), bien que
leurs scores aux tests de QI soient significativentifférents, restent cependant dans la
norme. Ce profil semble donc bien loin d’'un prafiiéré comme celui de la forme juvénile de
la DM1, par exemple. Les autres tests (attentiofmoire, praxies constructives et fonctions
exécutives diverses) ne présentent pas de diffésesignificatives entre les deux groupes ; il
n'y a donc pas de preuve non plus pour un défagndif subtil et particulier, comme c’est le
cas dans la forme adulte de la DML1.
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En ce qui concerne la qualité de vie dans la F8&lserait diminuée par rapport aux normes
de la population générale italienne, selon uneeg(Paduat al, 2009), mais surtout dans les
domaines physiques. L'age et la sévérité du hapdaant directement corrélés a une
réduction de la QDV dans les domaines physiqueslougeur serait I'élément principal ayant
un impact sur la perception de la QDV chez lesepédi atteints de FSH, car elle influence
tous les domaines de la QDV. En effet, la doulerais la plainte principale des patients
atteints de FSH (Jensenal, 2008 ; Bushbyt al, 1998), et plus fréquente que dans la DM1.
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II. OBJECTIFS ET HYPOTHESES

I1.1. Objectif principal

Notre objectif principal est d’éprouver le modeéletégratif d’adaptation a la maladie dans
la dystrophie myotonique de Steinert. Pour cela,usosouhaitons analyser le role des
facteurs génétique, clinique, cognitif, émotionneaffectif et social, et leur influence sur

I'adaptation des sujets et sur leur qualité de vie.

I1.2. Objectifs spécifiques

Evaluer l'intensité de la dépression, de I'anxiétéde I'apathie et de certains processus
cognitifs, par rapport a un groupe témoin (patientsatteints de FSH) et un groupe

contrble (sujets sains appariés par I'age et par leiveau scolaire avec le groupe DM1).

Evaluer la valeur prédictive des variables démograpiques, cliniques et génétiques sur
laugmentation de la dépression, de l'anxiété, de'dpathie et de certains processus

cognitifs, dans la DM1 adulte.

Evaluer [linfluence mutuelle de la dépression, de ’dnxiété, des troubles

neuropsychologiques, de I'apathie, de la fatigue e la somnolence.

Evaluer les relations entre estime de soi, stratégg de coping et troubles affectifs

(dépression et anxiéte).

Evaluer limpact des troubles psychologiques sur I'adaptation sociale percue et la

qualité de vie.

2 psychologique, ici au sens large, c'est-a-direrelgion, anxiété, apathie, fatigue subjective, sbemte
subjective et troubles neuropsychologiques.
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I1.3. Hypotheses

[1.3.1. Hypothéses générales

En dépit de nombreux symptémes dépressifs spéeffigies sujets atteints de DM1
sont régulierement décrits comme ne présentand@ayndrome dépressif majeur (Bungener
et al, 1996b). lls présenteraient plutdt un émousserafattif, une anhédonie, une apathie.
Or, ces études ont évalué des patients « modérénmtaints. A I'opposé, d’autres auteurs
ont étudié des groupes plus hétérogenes et pladides de patients. Dans ces travaux, les
résultats montrent des scores élevés de dépredsganune majorité de patients (Antongi
al., 2006 ; Brumback, 1987).

C’est pourquoi nous postulons que le trouble dentibur dépressive dont peuvent souffrir les
patients DM1 est un phénomeéne réactionnel a ladmalprogressivement invalidante, en

raison de l'utilisation de stratégies de copingo@@antes, ainsi :

1- Nous attendons un effet négatif significatif de ladurée de la maladie et de la
gravité du handicap fonctionnel sur la symptomatolgie dépressive.

2- Les sujets atteints de DM1 utilisent préférentiellment des stratégies de coping

centrées sur I'’émotion, méme longtemps apres I'annce du diagnostic.

3- Il existe une augmentation significative de la démssion et de I'anxiété pour le

groupe DM1, par rapport aux groupes témoin et conble.
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La revue de la littérature permet de dégager utaioeprofil cognitif chez les patients adultes
atteints de DM1, en dépit de résultats controverSésprofil est caractérisé par un niveau
intellectuel global normal ou subnormal, mais dégrations des fonctions exécutives,
attentionnelles, visuo-spatiales/constructivesretralentissement de la vitesse de traitement

cognitif.

4- Les capacités cognitives globales et spécifiquesnsasignificativement altérées
dans notre groupe de patients atteints de DM1, parapport aux deux autres

groupes.

Les études sur la qualité de vie chez des patiitents de dystrophies musculaires ont
montré que ces individus percevaient des niveaibteiade QDV, aussi bien sur la sphere

physique que sur la sphére psychologique (Antatiai., 2006 ; Boyeet al, 2006).

5- Il existe une réduction significative de la qualit&de vie pour le groupe DM1, par

rapport aux autres groupes.

[1.3.2. Hypothéses spécifiques

Les études de corrélations géenotype/phénotype togoint contradictoires ; mais si nous
nous inscrivons dans la perspective la plus aetuethus ne devons pas nous attendre a une
corrélation linéaire entre BCTG et les altérations cognitives. Par contre, @pitdd’études

longitudinales suffisantes et répétées, la littéemtontemporaine converge vers un processus

0
(¢

dégénératif progressif touchant les fonctions etvées, ainsi nous formulons I'hypothe

suivante :

-

1- Nous attendons un effet négatif de la durée de laatadie et de I'age des sujets su

[72)

les fonctions exécutives du groupe DML1. De plus, m® pensons que les altération

cognitives sont indépendantes du nombre de répétins de CTG.
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Les répétitions de CTG ne semblent pas étre agsoai@ine moins bonne perception dg

QDV, mais trop peu d’études ont exploré ce factBlautre part, si les degrés d’atteinte de

maladie et de handicap fonctionnel ont un impactiayperception de la QDV en ce q
concerne la sphére « physique », cet impact setmeicoup plus limité sur les sphe
« gqualité de vie globale » et « qualité de vie psyogique ». Les facteurs qui pourraig
influencer ces dimensions dans la DM1 ont encardrép peu étudiés.

ui
res

2Nt

2- Le domaine « physique » de la qualité de vie est getivement associé au

facteurs de handicap fonctionnel et musculaire.

L’apathie est fréquemment associée, voire conforaiee la dépression. Pourtant, il s'dgit

d’'un concept complexe associant des troubles dupodement dirigé vers un but, de
cognition dirigée vers un but et des émotions adéseca ces comportements. Il s'agi
plutét d’'un symptdme directement causé par desasilbds du systéme nerveux central (
d’'un trouble de I'hnumeur. Plusieurs travaux surO#&1 soulignent l'importance de g
symptome chez les sujets atteints de cette mal&deplus, un certain nombre d’étud
mentionnent une relation entre I'apathie et leSrations cognitives exécutives, d’'une part

une indépendance du symptdome apathie par rappott@ibles de 'humeur, d’autre part.

la
ait
jue
e
es

; et

3- Les sujets DM1 auront des scores d’apathie plus ingptants par rapport aux
autres groupes.
4- 1l existe une corrélation significative entre les sores d’apathie et les score

d’évaluation cognitive des fonctions exécutives.
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Les études sur la fatigue subjective ont souligmdpbrtance de ce symptéme chez

patients atteints de DM1 ; cette plainte de fatigaeévaluée, dans certaines études, co

es

mnme

plus élevée que dans la FSH. Celle-ci serait aa@ral une réduction des activités sociales et

de loisirs, ainsi que du sentiment de qualité de fde plus, comparativement a certai
autres myopathies, la fatigue subjective dans ldLB¥Mmble étre influencée par de nombr

facteurs, autres que le handicap fonctionnel, w&ix-la n'ont pas encore été démontrés.

Nes

EUX

5- Il existe une plainte significative de la fatigueltez les sujets atteints de dystrophi
myotonique de Steinert, comparativement aux sujetatteints de FSH et aux
sujets sains.

6- Il existe un effet négatif de la fatigue subjectivesur I'adaptation sociale et sur la
perception de la qualité de vie, chez les sujetstaihts de DM1.

D
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I11. METHODOLOGIE

II1.1. Le lieux de recherche

Nous avons rencontré les patients participant de cétude a I'Institut de Myologie
(Association Institut de Myologie), de [I'hépital tiérSalpétriere, a Paris. L'Unité de

Pathologies Musculaires est dirigée par le Proted3auno Eymard.

I11.2. Caractéristiques des groupes

Notre échantillon se compose de 80 participants8(l=francophones, répartis en trois
groupes principaux ; d'une part, des personnesntdtede myopathies, et d’autre part, un
groupe de sujets exempts de pathologies somatigaesylogiques ou psychiatriques avérées

au moment de leur participation, qui nous a seswjiebupe contréle.

Tous les sujets ayant accepté de participer a éettke ont été informés de ses objectifs, de sa
meéthodologie et du respect de I'anonymat.

lls ont recu un formulaire d’information et de centement éclairéc{. Annexes). Ils ont
librement consenti a participer a cette étude.

Tous les sujets sont majeurs (18 ans minimum).

Les groupes sont présentés sous forme de talediableau 1V.1.)

Le groupe de patients atteints digstrophie myotonique de Steinert(Groupe « DM1 ») se
compose de 16 hommes et 25 femmes (N=41), la meydidge est de 36,8 ans (de 21 a 60
ans). La transmission de la maladie est paterdalts 20 cas, et maternelle dans 9 cas. L'age
de début de la maladie est de 20,3 ans en moyemtes (11 et 36 ans), et la durée de la
maladie est de 16,35 ans en moyenne (de 3 mois an8¢ Le nombre moyen d’années
d’études est de 10,83 (de 4 a 20 ans d’étudegjeged de handicap fonctionnel moyen est de
1,66, calculé par I'Echelle Fonctionnelle de Bos{tes scores s’étendent de 0 a 4). La
moyenne de répétitions de triplets CTG est 564,46.répétitions de CTG du groupe varient
de 115 a 1460 répétitions, ce qui correspond ahardillon trés hétérogéne.

Le groupe de patients atteints digstrophie facio-scapulo-humérale(Groupe « FSH ») se
compose de 9 hommes et 10 femmes (N=19), la moydiage est de 46 ans (de 20 a 66
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ans). La transmission de la maladie est paterdalts 4 cas, et maternelle dans 9 cas. L’'age
de début de la maladie est de 24,94 ans en moyemte 2 et 52 ans), et la durée de la
maladie est de 22 ans en moyenne (de 3 a 46 angprhbre moyen d’années d'études est de
11,7 (de 5 a 21 années d’études). Le degré dedamttinctionnel moyen est de 3,16, calculé
par I'Echelle Fonctionnelle de Boston (les scoféteadent de 0 a 8). Les répétitions idpnl
varientde 4 a 7,8.

Le groupe desujets contrblesissus de la population générale (Groupe contgdejompose

de 4 hommes et 16 femmes (N=20), la moyenne d’'afgdee38,55 ans (de 18 a 70 ans). Le

nombre moyen d’années d’études est de 11,7 (d&lsaanées d’études).

Le groupe « FSH » est significativement plus agelgugroupe « DM1 » (p < 0,05).

Le groupe « FSH » est significativement plus haagakcsur le plan fonctionnel que le groupe
« DM1 », a 'Echelle Fonctionnelle de Boston (p,89).

Le groupe contrdle n'est pas significativementétéht des deux groupes de patients, en ce
qui concerne I'age et le niveau d’études. Il s'agis deux criteres que nous avions contrélés ;

deux criteres importants pour comparer les évaloatheuropsychologiques notamment.

- Pour les groupe DM1 et FSH, nous observons urrélation significative entre la durée de
la maladie et la sévérité du handicap Annexes).

A noter: - pour plusieurs patients, nous n‘avons pa®uet dans le dossier certaines
données génétiques, comme le parent transmettét (D=12 ; FSH : n=6) ou le nombre de
répétitions de triplets CTG (n=4). Dans de nombreas, les parents des patients sont trop
ageés pour souhaiter connaitre leur statut (rappedpie dans cette pathologie, des individus
atteints peuvent étre peu symptomatiques, voirenpgymatiques toute leur vie ; ou décédés
avant I'apparition des symptomes). Pour ce qudestCTG, un des 4 patients pour lesquelles
Nous ne connaissons pas le statut génétique efaser’analyse moléculaire, mais accepte la
prise en charge car il est symptomatique et memtloree famille dont la maladie de Steinert
est connue. Pour les 3 autres, le test confirnaapathologie a été réalisé il y a plus de 10 ans;
a cette époque certains centres d'analyse confimmhaiu infirmaient le diagnostic, sans
préciser le nombre de répétitions d’expansionsigiets CTG.
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Tableau IIl.1. : Caractéristiques démographiques et cliniques des groupes

Groupes DM1 FSH Controle
N 41 19 20
Age
Moyenne 36,8 467 38,55
Ecart-type 21-60 13,51 17,83
Sexe
Féminin 25 190 146
Masculin 16
Transmission 9
Maternelle 9 4 /
Paternelle 20

Age début maladie
Moyenne 20,32 24,94 /
Ecart-type 7,30 11,25

Durée maladie
Moyenne 16,35 22,39 /
Ecart-type 8,61 12,53

Années scolarité

Moyenne 10,83 11,7 10,9
Ecart-type 3,53 4,68 3,14
MDRS
Moyenne 2,85 / /
Ecart-type 1,01
Boston 1,66 3,16+
Moyenne /
1,15 2,09
Ecart-type
CcTG/ Kpnl 6,17
Moyenne 562,46
/ 1,11
Ecart-type 331,73 (4-7,8)
(115-1460) ’

t : Significativement différent de DM1 (p < 0.05).




I11.3. Description des outils d’évaluation

[11.3.1. Les variables indépendantes génétigues aeuromusculaires

L’age des patients.

Le sexedes patients : masculin ou féminin.

La formede la DML1: tous les patients DM1 inclus dans cétiele sont adultes au moment de
I'évaluation, mais certains ont développé leursrpees symptdmes avant I'age de 20 ans et
présentent donc la forme appelée « Juvénile » tte cmaladie. Il est parfois difficile de
déterminer 'age exact d’apparition des symptommeajs nous avons réalisé une lecture
détaillée des dossiers meédicaux des patients. IBe pbus avons effectué des entretiens avec
les patients, retracant I'historique de leur maadies informations nous ont, entre autres,
permis de relever les données qui suivent.

Le nCTG : le nombre de répétitions d’expansions de tr§ET G.

La transmission est-ce qu’'il s’agit de la mére ou du pére duigpatqui a transmis la

maladie ?A noter: La transmission maternelle est plus « gravewsque dans ce cas, le
nombre de répétitions de CTG de I'enfant a vesiue d’augmenter par rapport a celui de la
mere (c’est le phénoméne d’anticipation). Le risaquee I'enfant développe une forme
congénitale ou infantile est important, quel qui¢ ONCTG de la mére. Dans le cas d’'une
transmission paternelle, I'enfant & venir aura appnativement le mémeCTG que le pere.

L’age de début de la maladicomme nous I'avons dit précédemment, il est diffcile a

obtenir de maniére précise, dans certains cas.i-Ciest néanmoins important, car il est
relaté dans la littérature que la sévérité de l&adma est souvent corrélée (négativement) a
'age d’apparition des premiers symptémes.

La durée de la maladiedirectement calculée a partir de I'age du déleula maladie et I'age

actuel du patient, cette donnée s’avére import@ater étudier les liens avec un déclin
intellectuel ou cognitif, ou encore avec les cajgascd’ adaptation a la maladie, ou enfin le
poids d’'une maladie sur un individu.

La sévérité du handicapcalculée grace aWIDRS, par les neurologues ou les médecins

internes du service. Il s’agit d’'une échelle d’ésion du handicap fonctionnalpécifiqgue a

la DM1. Elle s’échelonne de 1 a & .(Annexes).

Afin de comparer le degré d’atteinte fonctionnefreres groupes DM1 et FSH, nous avons

ajouté une échelle d'évaluation utilisée fréquemmear les neurologues, en pratique
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clinique. Cette mesure est spécifique des maladiasomusculaires : échelle fonctionnelle de

Boston (cf. Annexes).

[11.3.2. Les évaluations psychologiques

Afin de clarifier la présentation, nous proposoms récapitulatif des outils d’évaluation
psychologique sous forme de tableall fableau 111.2.). Certains de ces outils qui netgmas
soumis au copyright se trouvent dans la partie Aare ce mémoire.

L’ensemble des évaluations durait environ une heetredemie. Certains patients ne
disposaient que d’'une heure lors de leur hospatadis. C’est pourquoi nous avons organisé
un ordre précis de passation: dans un premiepdetes hétéro-évaluations et les tests
neuropsychologiques ; dans un second temps, leséaatuations étaient remplies sur place
apres une pause, ou colligées par le patient &gonicile. Ainsi, 'EVA-fatigue2, dite « de
fin d’évaluation », est en fait remplie par le pati a la fin du premier temps d’évaluation,

afin que tous les patients les remplissent au nm@omaent de I'évaluation.
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Tableau II1.2. : Les outils d’évaluation psychologiques et cliniques

Mini Mental State Evaluation Evaluations neuropsychologiques

Trail Making Test (mémoire, attention sélective, capacités
STROOP d’inhibition, reperes temporo-spatiaux,
Mémoire des chiffres (endroit/envers) capacités frontales, vitesse de traitement,
BREF attention concentrée...)

D2

KFSS (Fatigue Severity Scale de Krupp) | Evaluationssubjectivesde lafatigue, de la
EVA-F (échelle visuelle analogique de fatigabilité, de [I'énergie et de la
fatigue ; Lee et al.) somnolence diurne

SF-36 énergie

MADRS Evaluations desroubles de I'humeur et de
MINI I'anxiété (trait/état)

STAI-Y (A et B)

EHD (Echelle d’humeur dépressive)

LARS (Lille Apathy Rating Scale) Evaluation tapathie

WCC (Ways of Coping Checklist) Evaluation ddsatégies de coping
SAS-SR Evaluation déadaptation sociale
SEI (Self Esteem Inventory) Evaluationltstime de soi
WHOQOL-26 Evaluation de lqualité de vie

Evaluations psychopathologiques

- M.AD.R.S.: Montgomery and Asberg Depression Rating Sca/ql L’échelle de
dépression de Montgomery et Asberg est une éch#iletero-évaluation de la sémiologie
dépressive, en 10 items (voir Annexes). L'évaluase fait & partir d’'un entretien clinique.
Elle fournit un bon indice de gravité globale de dépression et elle est sensible au
changement. Sa rapidité et sa simplicité de passatint ses principaux intéréts. Bien que les
auteurs la décrivent comme plus sensible au chagigieque I'échelle de dépression de
Hamilton, les études ultérieures sur de plus graatisntillons ne peuvent le confirmer. Les
études de validité montrent des résultats tres.bdnsélément notable, qui nous permis
d’arréter notre choix sur la MADRS, est la prédoanice des items psychiques sur les items
somatiques, par rapport a I'échelle de Hamiltonafikeet al, 1982), ce qui peut favoriser

son utilisation chez des patients atteints d’aféecsomatique.
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La note-seuil de dépression est fixée a 15. Lessndé 31 et de 35 ont été proposées pour

distinguer les degrés modéré et sévere de dépngddidler et al, 2000 & 2003).

- M.LN.I.: Mini International Neuropsychiatric InterviewLe MINI est un entretien
diagnostique structuré, élaboré conjointement pa@ @quipe spécialisée en psychiatrie
francaise (hopitaux de la Salpétriere et Bichagmeéricaine (D. SHEEHAN) a partir du CIDI
et du SCID. Il permet d’explorer les principauxuites de I'Axe | du DSM-IIIR (ou du
DSM-IV, ou de la CIM-10). Nous n’avons utilisé mile le module permettant I'évaluation du
diagnostic d’ «Episode Dépressif Majeur » (EDM)t;ce afin de compléter I'évaluation
dimensionnelle permise par la MADRS. Nous avonduév&ois axes principaux : Al, qui
correspond a un trouble thymique avec tristesskeunteur dépressive ; A2, qui correspond a
la perte d’intérét marquée et I'anhédonie ; A4, cpiirespond a I'Episode Dépressif Majeur
actuel (EDM), diagnostiqué si le sujet présenteefibu A2, plus un minimum de 3 critéeres
sur 7 en A3 (appétit, sommeil, ralentissement/tgita fatigue, concentration, culpabilité,

idées noires).

Al Au cours des deux derniéres semaines, vous étessenti(e) particulierement triste,
cafardeux(se), déprimé(e), la plupart du tempsoauscde la journée, et ce, presque
tous les jours ?
NON oul
Au cours des deux derniéres semaines, aviez-vass|pe tout le temps le sentiment NON oul
A2 de n’avoir plus go(t a rien, d’avoir perdu I'intécd le plaisir pour les choses qui vol
plaisent habituellement ?
A4 Episode Dépressif Majeur actuel
NON (0]V]}

Une formation préalable est conseillée pour Fsaifion de cet outil ; nous avons effectué et
validé cette formation a I'H6pital de la Salpéteiesous la direction de T. Hergueta (qui a
participé a I'’élaboration et la diffusion du M.IIN; Lecrubieret al, 1997).

- E.H.D.: Echelle d’humeur dépressive, version autoquestive (Radaet al, 2007). Cet

outil a été développé « dans le but de mesuredifé&rentes dimensions constitutives de
’humeur dépressive, en particulier "le déficit émonel" et "la perte de contréle
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emotionnel” » (Radatet al, 2007). En effet, comme le rappellent les autewsa
symptomatologie dépressive n'est pas univoque gtoba des patients présentant des
tableaux cliniques tres divers. [...] Jouvesttal ont proposé une dichotomie entre les
dépressions a symptomatologie anxieuse/agitéeienpaprésentant un contréle émotionnel
— et les dépressions ou la symptomatologie prédamen est I'inhibition — patients
présentant un émoussement émotionnel — (Jowteait 1991). Cet outil se présente sous la
forme d’'un auto-questionnaire constitué de 11 dqolest Les sujets répondent sur une
échelle de Lickert : 1- pas du tout ; 2- modérémehtbeaucoup ; 4- tout a fait. Le premier
facteur est constitué de 7 items et correspond dingension « perte de controle » ; le
deuxiéme facteur est constitué de 4 items et quores & la dimension « émoussement
affectif ». La cohérence et la stabilité de cesxdaateurs sont démontrés tant par I'analyse
en composante principale que par I'analyse fadters®nfirmatoire. En s’interrogeant sur la
valeur sémantique de ces deux facteurs, les autsomignent que «si la notion
"d’émoussement affectif" parait sans probleme pouétre assimilée a un déficit de la
capacité a ressentir et a exprimer les émotions [a.Himension "perte de contrdle
emotionnel” [...] renvoie a la colere et I'impulsiéif...]. Mais ce facteur reflete aussi
I’hyper-émotionnalité. Cette derniére renvoie afdes a un ressenti émotionnel et a une
expressivité émotionnelle accrue. On pourrait psepode nommer cette dimension
"dyscontrdle et hyper-émotionnalité” plutét quertpale contrdle" » (Radat al, 2007).

Nous avons choisi cet outil pour deux raisons afin de pouvoir évaluer le plus finement
possible la clinique de la symptomatologie dépwesdes patients atteints de DML1 ; 2- dans
la perspective d’'une implication du SNC dans I'égeaice de la symptomatologie dépressive
dont font I'expérience les sujets atteints de DHEf.effet, Radagt al (2007) soulignent que
« I'étude des différentes composantes éemotionnedles’humeur dépressive peut étre
particulierement intéressante chez les patientraatid’atteintes neurologiques.[...] Divers
auteurs ont montré que certaines de ces dimengimosionnelles sont mieux corrélées au
statut cognitif (Bungeneet al., 1996a, cités dans Radet al, 2007), a I'évolution de la
maladie (Bungeneet al., 1995, cités dans Radet al., 2007), ou aux Iésions observables en
neuro-imagerie (Feinstein & Feinstein, 2001, cdass Radagt al., 2007) que la dimension

dépressive globale ».

- STAI-Y (A & B) : Inventaire d’anxiété trait-état de Spielberg@B8g3) ; Traduction

francaise de Schweitzer et Paulhan (1990). L'inmieat STAI est l'une des échelles

d’évaluation de l'anxiété les plus utilisées. Iepente de nombreux avantages : brievete,
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gualitées meétrologiques abondamment démontréesd@ealet étalonnée sur plus de 5000
sujets), utilisation internationale permettantdesparaisons ; enfin, il permet de quantifier
de facon indépendante l'anxiété actuelle au mordenta passation (I'anxiété-état) et le
tempérament anxieux habituel du sujet (lanxiéddir En effet, I'anxiété-trait se réfere a
des différences « interindividuelles stables a rnapension a l'anxiété, c'est-a-dire a des
différences dans la tendance a percevoir les mihstaversives comme dangereuses ou
menacgantes et a répondre a de telles situationsirEa€lévation des réactions d'anxiéte-
état ». De plus, l'anxiété-trait peut refléter dbeérences interindividuelles quant a la
fréquence et a l'intensité des états anxieux passé@svenir. Plus le trait d'anxiété d'un
individu est élevé, plus il est probable que cestsgxpérimente une augmentation de
l'anxiété-état dans une situation menacante.

C’est dans cette perspective de l'anxiété que mosivons notre recherche. Nous avons
choisi d’évaluer 'anxiété-trait/état, nous perraattainsi d’effectuer 1- une photographie de
l'intensité de I'anxiété du sujet au moment de dlénation (anxiété-état), et ses éventuelles
corrélations avec les autres évaluations psychgleg, et 2- une évaluation des dispositions
individuelles a réagir aux événements stressantaumpa élévation de leur niveau d’anxiété
(anxiété-trait), nous permettant ainsi de comprenden lien avec d'autres facteurs tels que

les stratégies de coping - les réactions émotitemet anxieuses de chaque sujet.

Une note T (selon I'étalonnage frangais35 correspond a une anxiété trés faible ; une note
comprise entre 36 et 45 correspond a une anxidike faune note comprise entre 46 et 55
correspond a une anxiété modérée ; une note camense 56 et 65 correspond a une

anxiété élevée ; une note > 65 correspond a uriétarirés élevée.

- S.E.I.: Inventaire d’estime de soi, Coopersmith (ECP284). Le SEI a « été construit pour
mesurer les attitudes évaluatives envers soi-méares des domaines social, familial,
personnel et professionnel (ou scolaire). Selarolaception de l'auteur, le terme "Estime de
Soi" renvoie au jugement que les individus portamt eux-mémes, quelles que soient les
circonstances. C’est, en ce sens, une expressibasdarance avec laquelle un individu croit
en ses capacités de réussite, en sa valeur setipdgsonnelle, qui se traduit par les attitudes
adoptées face a des situations de la vie couraigeséciale, familiale et professionnelle)
[...]. L'estime de soi se définit comme un ensembédtiudes et d’'opinions que les individus
mettent en jeu dans leurs rapports avec le montiiewxr [...]; [c'est] I'expression d’'une

approbation ou d’'une désapprobation portée sumgone. Elle indique dans quelle mesure

95



un individu se croit capable, valable, importariesCune expérience subjective qui se traduit
aussi bien verbalement que par des comportemagtdicatifs » (Manuel de I'Inventaire de
'estime de soi, ECPA). Les liens entre une fagdéme de soi et la dépression, I'anxiété, ou
plus simplement une diminution de la motivatiordetla participation sociale ont été étudiés
et démontrés dans de nombreux domaines de la gegafioDe plus, le sentiment d’estime
de soi et le sentiment d’avoir les ressources faitg face aux adversités de la vie semblent
intrinseéquement liés. C'est dans cette perspediv® nous avons choisi d’évaluer, et les
stratégies de coping et I'estime de soi. Si leslii®s anxieux et/ou dépressifs sont de nature
réactionnelle, il faut en étudier les causes ettesequences individuelles possibles.

Le S.E.Il. comporte 58 items, décrivant des sentimates opinions ou des réactions d’ordre
individuel, auxquels le sujet doit répondre lui-ng&en cochant une case : « Me ressemble »
ou « Ne me ressemble pas ». Il permet I'obtentiensdores aux sous-échelles « Echelle
générale », « Echelle sociale », « Echelle fangiligl« Echelle professionnelle », « Echelle de
mensonge » (qui permet I'évaluation d’'une attitdéeréponses défensives a I'égard du test,
ou, au contraire, d'une trop grande désirabilitéiae), et une note Totale. Plus le score est

élevé, plus I'estime de soi est importante.

- LARS: Lille Apathy Rating Scale ; Echelle d’apathie [die (Sockeelet al, 2006). Cette
échelle se présente sous forme d'un ensemble dgué&&ions réparties en 9 rubriques
correspondant aux differentes manifestations dliesq de Il'apathie. Les questions se
présentent sous la forme d'un entretien standardieé scores s’étendent de -36 (non
apathique) a +36 (apathie sévere). La LARS aa@étruite sur la base théorique de I'échelle
d’évaluation de I'apathie de Marin (AES, 1991), splusieurs modifications pratiques y ont
étée apportées : principalement, une plus grandedatdisation dans les procédures
d’administration et de cotation ; de plus, chacdeg 9 dimensions a un poids identique sur le
score final, permettant d’analyser les résultatsssia forme de profiles du sujet. Enfin,
'apathie est le plus souvent définie par des tomsiposantes distinctes : comportementale,
cognitive et émotionnelle. La structure factorialle la LARS est ainsi faite qu’elle permet
d’obtenir quatre dimensions distinctes de I'apathig se superposent aux trois composantes

suscitées, plus une dimension nouvelle. Il s’agial « Curiosité intellectuelle geomposée

des items « absence de centres d'intérét », «€inférur la nouveauté », « motivation » et

«vie sociale »), de_ «[l'Implication émotionnelle fx intensité des émotions » et

« inquiétude »), « Activités et prise d’initiatiwvg« activités de la vie quotidienne » et « prise

d’initiative ») et de la_« Capacité d’autocritigue
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Cette échelle est relativement capable de distimgamathie de la dépression (évaluée grace a
la MADRS par les auteurs), dans le sens ou, sugranpe de sujets atteints de maladie de
Parkinson, 23,3% des sujets des sujets étaientés/a@lomme présentant une apathie sans
dépression ; et 5,6% des sujets présentaient ymes$#ton sans apathie. Dix-neuf pourcent
des sujets présentaient a la fois une dépressiamestapathie. La plupart des études sur
'apathie (Marinet al, 1994 ; Levyet al, 1998 ; Pluck & Brown, 2002) ont montré une
certaine corrélation entre dépression et apathimtarieur des groupes, mais aussi que les
scores absolus varient considérablement et de neaméépendante entre les groupes : un
sujet tres déprimé aura sdrement une symptomaebguathique importante, mais des sujets
apathiques peuvent ne pas étre déprimés et invergeEn analysant finement les items de la
MADRS et de la LARS, Sockeelt al. (2006) observent une trés forte corrélation efdre
sous-échelle « apathie dysphorique » de la MADRS& dimension « curiosité intellectuelle »
de la LARS. Pour ces auteurs, il est d’autant pitéressant d’évaluer les sujets par ces deux

échelles, et de comparer leurs résultats.

- W.C.C : Ways of Coping Checklist (Lazarus et Folkma®34). Cette échelle est utilisée

pour évaluer les stratégies de coping. Plusiennsiores francaises existent, 'une comportant
42 items (WCC-R : Vitalianet al, 1985), une autre de 29 items (Paullearal, 1994) et
enfin, celle de 27 items (Coussenal, 1996) que nous utilisons pour notre étude.dgi’de
I'échelle finale apres analyse factorielle menéelea réponses 468 adultes francais (247
femmes, 221 hommes de 27 ans en moyenne) aux #2 ie la WCC originale. Trois
facteurs ont pu étre isolés, qui représentent taisensions différentes de coping : 1- le
coping centré sur le problemeeprésentant 13,7% de la Variance Totale (V&) mbyenne
(M) est de 27,30 avec un Ecart Type (ET) de 5.99r pine consistance interne de 0,79 (alfa
de Cronbach) ; 2- le coping centré sur I'émotisaprésentant 10,9% de la VT, M= 21, ET=
5.59, avec une consistance interne de 0,72 (alf€rdabach) ; 3- le coping centré sur la
recherche de soutien sogiaéprésentant 10,7% de la VT, M= 20,33 et ET=48&c une
consistance interne de 0,73 (alfa de Cronbach).

Nous avons adapté le mode de passation. Il étdigug ceci aux sujets: « Face aux
difficultés liees a votre dystrophie myotonique 8teinert (ou myopathie Facio-scapulo-
humérale), vos actions et réactions sont multiplediquez pour chacune des stratégies
suivantes, si vous l'avez utilisée au cours dedses derniéres semaines pour faire face aux
problemes liés a la maladie €haque réponse est cotée selon une échelle det Liker

«non », 2 «plutdt non », 3 « plutbt oui » et duk». Les scores d’échelle sont obtenus en
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faisant la somme des scores d’items correspondattagque dimension (a I'exception de

l'item 15 qui est coté inversement).

- WHOQOL-26: appelée également WHOQOL-BREF. Il s’agit de ¢asion courte de la
WHOQOL-100, échelle de qualité de vie genériqguemmanditée par I'Organisation
Mondiale de la Santé (OMS). Elle fut construitecgra la collaboration de 15 pays, dans un
souci de validation « transculturelle », donc dans optique « d’universalité ». Bien que de
nombreux outils d’évaluations de la QDV se dévetoppmlans les années 80, 'OMS les juge
trop spécifiques. Ainsi, le deuxieme objectif destiuments WHOQOL est une évaluation de
la QDV per se

En ce qui nous concerne, I'avantage principal deocél est que sa version francaise fut
validée aupres d’'un échantillon de patients sonffde pathologies neuromusculaires (2102
personnes). En 2006 (Boyetr al), deux échelles génériques d’évaluation de la QiB&a la
santé ont été validé sur un échantillon de patiatiesnts de MNM. Néanmoins nous avons
maintenu notre choix sur le WHOQOL-26 qui représgaaur certains auteurs « I'instrument
le plus intéressant actuellement, car il est sémsildlele, homogene, économique et que de
nombreuses normes existent (dans différents pagsiretlivers sous-groupes) » (Bruchon-
Scheitzer, 2002). De plus, nous considérons quaalsiéere dont sont proposés les items dans
le WHOQOL-26 convient mieux aux sujets de la popoia générale, car ils sont moins
centrés sur la santé que le SF-36 par exempleplag le WHOQOL-26 permet une
estimation du degré de satisfaction sur les diffésrdomaines évalués.

L’'acceptabilité du questionnaire est bonne puidguaux global de réponses manquantes est
de 5% (dans sa version francaise a partir d’'unellatipn de malades neuromusculaires), ce
qui est proche des taux classiques pour des ersgp@tevoie postale (d’autant que le taux de
réponses manquantes est principalement augmenténpiéem, celui de la satisfaction par
rapport aux relations sexuelles).

Il s’agit d’un auto-questionnaire rempli par le edu{point de vue subijectif de la QDV) en
fonction de son ressenti par rapport a son étaioaus des quatre dernieres semaines. Cette
échelle permet d’obtenir des scores pour quatreadtas : physique, psychologique, relations
sociales et environnement de la personne. La oeldgm-échelle est supérieure a 0,40 pour

67% des items. La consistance interne est assemrlamec un alpha de Cronbach > 0,65.

- SAS-SR: Social Adjustment Scale-Self Report ; Questiarena’adaptation sociale. Ce

guestionnaire dérive de I'Echelle d’adaptation alecide M. Weissman (Weissma al.,
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1974), dont il est une version par auto-évaluafideissman et al., 1978). Il est composé de
54 questions qui portent sur sept secteurs du itomement social : travail, vie sociale et
loisirs, famille, relations conjugales, relationga les enfants, unité de la famille et situation
matérielle. Méme si c’est le sujet qui répond guand aux questions, les items sont répartis
en deux catégories : comportement objectif d’'une, @ntiments et degré de satisfaction
d’autre part. Le comportement est subdivisé emdement, comportement interpersonnel et
désaccords-conflits.

Tous les items comportent 5 degrés. Une case "8prvue pour le cas ou litem ne
s’applique pas au sujet. Plus les scores sont®leveéins I'adaptation est bonne. Nous avons
utilisé deux types de notes : une note par se¢seunme des scores des items de ce secteur
divisée par le nombre d’items) et un score globah(me des scores de tous les items divisé
par le nombre d’items effectivement cotés). Lesstjaes portent sur les deux dernieres
semaines.

Etant donné gu’aucune étude de validité n'a é&caffe au sein d’'une population atteinte de
MNM, nous n’utiliserons aucune note seuil. Nous parerons donc les groupes
statistiguement (différences significatives), etism@valuerons les corrélations des différentes
dimensions de I'adaptation sociale avec les adliragnsions évaluées dans I'étude.

Les qualités métrologiques de l'instrument aménicaint bonnes. Les études de validité dans
sa version frangaise sont récentes, mais encourgea

L’intérét de prendre en compte I'adaptation sociedenme variable dépendante dans des
recherches en psychologie (notamment en psychiate¢e souligné dans l'article consacré a

I'échelle d’adaptation.

Evaluations neuropsychologiques

- MMSE : Mini-Mental State Examination (Folste@t al, 1975 ; pour la validation en langue
francaise : Hoff, 1990) ou MMS en frangais (Mini Mal Score). Cet outil constitue un
moyen de quantification clinique rapide de I'étaguitif, notamment dans les populations
psycho-gériatriques. Il entre dans la catégorie '@esluations ou des examens de I'état
mental”, qui ne constituent pas des tests a pragmeparler, mais plutbt des passerelles entre
une évaluation clinique pure et des tests cogniliis fins. Le MMSE explore I'orientation

(dans le temps et I'espace), I'attention, la mémoaia dénomination d’objets, la capacité a
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exécuter une consigne verbale et écrite, a éqomatanément une phrase, et a recopier une
figure géométrique complexe de type Bender-Ge§igdixie constructive).

Les qualités métrologiques de l'outil original até vérifiées par les auteurs lors de diverses
études : consistance interne (coefficients de Gromlde 0,82 a 0,84, chez des personnes
agees), la fidélité inter-juges et la fidélité testiest.

La cotation est simple : 1 point est attribué agctearéponse correcte. Les notes s’étendent
donc de 0 a 30. Les auteurs fixaient un seuil a@8score global de 23 ou moins chez un
sujet ayant recu au moins 8 années d’éducationuediin déficit cognitif. Cette note-seuil de
23 permet une sensibilité de détection de la déemeacant de 63% a 100%, selon les études.
Néanmoins, il faut noter qu’ « il existe de nombréaux positifs et faux négatifs en fixant le
seuil & 24 quels que soient I'age et le niveauosadiurel. Il existe des patients (le plus
souvent plutdt jeunes et de haut niveau socio-@l)tgui sont déments avec un MMS a 28
par exemple. Inversement, il existe des patieptpl(ls souvent plutot agés et de faible niveau
socio-culturel) qui ne sont pas déments malgré WiSVa 20 par exemple. [...] L'age et le
niveau socio-culturel du patient doivent étre mis considération dans l'interprétation du
résultat dun examen neuropsychologique (accord fegsmnnel) » (ANAES,

"Recommandations pratiques pour le diagnostic aediadie d'Alzheimer”, 2000).

Les fonctions cognitives sont altérées si le score est inférieur a
19 pour les patients ayant bénéficié de 0 a 4 ans de scolarité ;
23 pour les patients ayant bénéficié de 5 a 8 ans de scolarité ;
27 pour les patients ayant bénéficié de 9 a 12 ans de scolarité ;
29 pour les patients ayant le baccalauréat.

Ainsi, le MMS peut étre utile pour dépister un défcognitif et faire une évaluation de sa
gravité. Néanmoins, il ne permet pas d’en diaggasti la cause : un score bas peut traduire
aussi bien un état démentiel, confusionnel, pseléioentiel ou de dépression avec troubles
cognitifs, anxieux, qu’un niveau éducationnel bas.

Méme s'il est plutét indiqué dans I'évaluation gegpulations agées, le MMSE peut s’avérer
utile dans I'analyse des fonctions cognitives detsiatteints de maladies neurologiques, dont
les déficits cognitifs peuvent apparaitre chez sigets jeunes. Dans la DM1, le MMSE est
devenu un outil frequemment utilisé dans les and88% (Antoniniet al, 2006 ; Modonkt

al., 2004 ; Meolaet al, 1999 ; Rubinzsteirt al, 1997 ; Bungeneet al, 1996b). Aprés de
nombreux travaux focalisés sur I'évaluation du aiventellectuel global (Ql) dans les
différentes formes de la maladie, les études neyobwlogiques suivantes ont cherché a

définir un profil cognitif plus fin. Dans ces cotidns, il demeure difficile (pour des raisons
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de temps d’évaluation) d’associer un QI global @ndmbreux tests spécifiques. C’est dans
ce contexte que le MMSE a trouvé son utilité. Cégalement dans cette perspective que

nous avons opté pour cet oultil.

- BREF: Batterie Rapide d’Evaluation Frontale (Dubeis al, 2000). Comme son nom
'indique, il s'agit d'une batterie regroupant piewsrs subtests rapides permettant d’évaluer
l'intégrité de six fonctions cognitives liées aubdo frontal : 1- élaboration conceptuelle
(épreuve des similitudes), 2- flexibilité mentalduénce verbale), 3- programmation
(séquences motrices de Luria), 4- sensibilité atdiférence (épreuve des consignes
conflictuelles), 5- contréle inhibiteur (épreuve d8o - No Go), 6- autonomie
environnementale (comportement de préhension).

Les propriétés psychométriques de linstrument dwmines : bonne consistance interne
(coefficient de Cronbach a 0.78), fidélité integgs (k = 0.87) et validité concourante
optimales. La BREF présente également une bonnditeatiscriminante, permettant de
différencier les sujets contrdles de patients avee altération cognitive frontale ou sous-
cortico-frontale. Dans I'étude validation de cetilples auteurs obtiennent une corrélation de
la BREF avec, et le test du Wisconsin Card Sorflegt (qui évalue les capacités de
conceptualisation et de flexibilité mentale), et Nattis DRS (qui évalue les capacités
d’initiation, de conceptualisation et d’attentiofn revanche, la BREF n’est pas corrélée au
MMSE ni a I'age des sujets.

Nous avons choisi ce test simple et rapide d’évaminales fonctions cognitives sous-tendues
par les lobes frontaux, compte-tenu des altératfomstales spécifiques et de I'hypothése
d’'une démence fronto-temporale dans la DM1, misdsmiere par la littérature.

NB : nous avons modifié la séquence motrice de d,upour éviter le phénomeéne de
myotonie, dont peuvent souffrir les sujets atteinks DM1, lors de la contraction-
décontraction. Notre séquence était celle-ci : dinnouverte, paume tournée vers le haut — 2)

main ouverte, paume tournée vers le sol — 3) mauerde, paume perpendiculaire au sol.

- STROOP: L'effet Stroop fut rapporté par John Ridley $prdors d'une publication parue
dans le "Journal of Experimental Psychology” en5193

Il s’agit d’'une épreuve constituée de trois ségasn®ans la premiere (Lecture), le patient
doit lire (a haute voix) des noms de couleurs les phpidement possible. Dans la seconde
séquence (Dénomination), il doit nommer la couldeii’encre avec laquelle des carrés sont

imprimés, le plus vite possible. Enfin, dans lendr subtest (Interférence), le patient doit
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dénommer la couleur de I'encre avec laquelle le mkune autre couleur est écrit, sans se
préoccuper du contenu sémantique. Le patient ti ahiber la tendance automatique a lire
le mot écrit (d’autant plus difficile que celui-est aussi un nom de couleur). Nous avons
utilisé la version « classique », c'est-a-dire queus avons relevé le nombre d’items
correctement verbalisés par le sujet, dans un telapt secondes par planche. Il existe, en
effet, de nombreuses autres versions ; notamneerersion GREFEX, dans laquelle le score
brut correspond au nombre de secondes nécessaimged pour traiter une planche de 50
items. Nous pensons que cette version, chez detssen difficulté, peut devenir trés
"colteuse". Il faut parfois plusieurs minutes ptraiter entierement une planche, notamment
dans la tache Interférence. Ainsi, a notre avigatigabilité cognitive s’ajoute aux difficultés
d’inhibition ; le score n’est alors plus représdihtde la difficulté d’inhibition pure.

Le test de Stroop nous informe, entre autre, surqualité des processus cognitifs
automatiques, et particulierement ici, de la lextuf'effet Stroop concernant la lecture
n'existe pas chez les enfants venant d'appreniihes au chez les analphabétes, par exemple.
C'est parce que nous savons bien lire, et que anowss "'habitude” de lire (automatisation
du processus de lecture), que cette lecture empBxidénommer correctement les couleurs.
L'effet Stroop révele donc un comportement norrdake absence d'effet Stroop (c’est-a-dire
aucun ralentissement de la dénomination des caukutache Interférence) indique que les
processus de lecture ne sont pas suffisammentapipéd. Un effet Stroop trop fort (c’est-a-
dire une chute tres importante du nombre de déraminits de couleurs dans la tache
Interférence, par rapport au nombre d’items coereent lus dans la tache Lecture) est
également signe d'un probléme : en tant normals miégmommons difficilement les couleurs
de mots de couleurs si elles ne se correspondesit Mais nous tentons d'inhiber
inconsciemment les processus de lecture afin desiréa dénommer correctement. Un effet
Stroop trop fort signe alors un défaut de cettexci@ d'inhibition.

Il s’agit d’'un test classique, permettant d’inféreur la base de ses résultats, certains déficits
cognitifs en lien avec des dysfonctionnements cérébassez fins. Par exemple, ce test est
jugé excellent dans le diagnostique de dyslexie acore trés bas au subtest Lecture, et
résultats normaux dans les autres subtests) chdumltt comme chez l'enfant; ainsi que
d’atteintes pré-frontales (notamment dans la diétect' atrophies pré-frontales précoces) lors
de scores normaux en taches de Lecture et de Daatiom, mais avec des scores trés bas a
la tache d’Interférence. Néanmoins, il convientm@@rudent dans I'utilisation de ce test, qui

ne se suffit en aucun cas pour poser un diagnagied, qu’'il soit. Le Stroop s’utilise, au sein
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d’'une batterie neuropsychologique plus completepesinet alors de compléter I'analyse
clinique d’un sujet, ou d’'un groupe de sujets.

De plus, ce test, pris dans sa globalité fournitinotice sur la vitesse de traitement de
linformation, dans un contexte visuo-verbal, aveantrle attentionnel plus ou moins
soutenu, selon les conditions de la tache.

Comme nous I'avons remarqué précédemment (voirepdr2.1.2.), le test de Stroop a été
largement utilisé dans I'étude du profil cognitésdsujets adultes atteints de DM1 ; pour cette

raison, nous avons choisi de l'inclure dans nosuatimns.

- Trail Making Test (TMT). le TMT est une épreuve classique évaluant Ilgmaites de

flexibilité mentale (issue de I' « Army Individuaést Battery », 1944).

Il se compose de deux parties successives : dapariie A du test, le sujet doit relier au
crayon 25 nombres par ordre croissant, les nonmdteed disséminés aléatoirement sur une
page. Dans la partie B, le sujet doit relier aliéirement un nombre a une lettre de maniere
croissante (1-A-2-B-3-C-4-D...). On demande autdligdler le plus vite possible sans lever le
crayon. La partie A du test, appelée "tache simleft de base de référence. C’est la partie B
de I'épreuve qui requiert des capacités de flexéihentale, donc une activation du cortex
pré-frontale. La comparaison des scores entrétdses A et B permet d’évaluer l'intégrité de
cette fonction exécutive.

Ce test implique également des capacités visuoieest(recherche visuelle), de vigilance et
d’attention concentrée. Il n’est d’ailleurs pasjtous tres clair si les résultats sont imputables
aux difficultés a repérer les items dans I'espade, capacité motrice et graphique permettant
de relier les nombres, ou a un ralentissement altetnent plus général. En ce qui nous
concerne, la comparaison entre les groupes dergaé@ancée par le risque de ralentissement
moteur imputable au handicap des membres supéfiméise si nous avons exclu les sujets
présentant de trop grandes difficultés motrices pepuvéalisation des tests). Néanmoins, grace
a la normalisation des résultats, le déficit deifiéité mentale dans les groupes DM1 et FSH,
si déficit il y a, apparaitra dans la difféerencérena tache A et la tache B, puisque les deux
impliquent les mémes niveaux de capacité visuo4{oestr

Enfin, ce test est sensible pour discriminer legtsusains des sujets avec des lésions
cérébrales (Reitan, 1955, 1958 & 1959), bien queagpacité a fournir des hypothéses sur la
latéralisation ou la localisation de ces |ésionssgette a caution.
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- Mémoire des chiffres ce test est également appelé test de 'empasiqueligit spanen

anglais), car il permet de définir 'empan endreit’empan envers des sujets. L'empan
mnésique détermine la quantité limitée d’'unitéfdimation pouvant étre retenues en
mémoire a court terme, pour une période restrei@temoins d'une minute.

Il s’agit d’'une épreuve de répétition de chiffreddmoit et envers, permettant d’explorer les
ressources attentionnelles du sujet.

Cet outil est un subtest de la WAIS-R (échelle diéation de lintelligence adulte de
Wechsler).

La capacité de répéter des chiffres dans l'ordrdede présentation orale (a I'endroit) est
considérée comme une mesure de concentration.dacitd moyenne de rappel d‘'un adulte
est de 7 chiffres, plus ou moins 2 (Spitz, 19725 performances a cette tache ont tendance a
rester stables au cours du temps lorsque le fonmatiment du sujet est normal. Par contre, la
mémoire de chiffre a I'envers apparait plus seasidl vieillissement et aux atteintes
cérébrales.

On peut considérer que le test de mémoire degehiff 'envers implique le fonctionnement
de la mémoire de travail, c’est-a-dire un processui§, d’attention contrélée, sous-tendu par
le lobe pré-frontal.

Les résultats des sujets seront normés selon Hagesujets. En plus du score total, nous
analyserons les scores de rappel endroit et eseperément, ainsi que la différence entre ces
deux empans. Des performances tres dissocieesituenstde bons indices de déficits de

I'attention.

- Test d’attention concentrée die test du d2 évalue la capacité a discrimimar ditails dans

un temps restreint avec une mobilisation de la eomation (Brickenkamp, 1981). Le d2
permet de contrdler I'attention visuelle soutenuka eapacité de concentration.

Le test est composé de 14 lignes avec 47 itemsinbkata cible est la lettre « d » avec traits
(") pouvant étre situé aussi bien au-dessus, esedesou séparés, un en-dessous et un au-
dessus de la lettre. Les sujets doivent repérbager ces cibles, qui sont mélangées a des
items « distracteurs » sur chaque ligne (« p »tebwentourés de trait sous ou surnuméraires).
Les sujets ont 20 secondes par ligne pour trageméximum de caracteres possibles, en
faisant le moins d’erreurs possible. Les erreuts/pet étred’omission(oublie d'un caractére
déterminant) ou deonfusion(le sujet coche un caractére non déterminant).

Grace a un support visuel, le d2 révéle une ajdita la concentration axée sur une

stimulation visuelle externe. Sa réussite nécessitecoordination individuelle de fonctions
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de stimulation et de contrble qui se manifestentssia forme de trois composantes du

comportement :

> Le rythme et/ou la quantité :

Le volume d’information traité dans une unité daps donnée (stimulation).

> La qualité positive :

Le soin et la précision de la prestation réaliadieegt déterminée inversement au taux
d’erreurs (controle).

> Le déroulement temporel de l'action :

Il permet de tirer des conclusions sur les spét@fadu comportement au travail, telles que
I'excitation initiale, la constance ou I'instabdiet la fatigue.

L’aptitude a la concentration résulte donc de lardmation individuelle de ces composantes
de comportement.

NB : le traitement des résultats du test d2 offigpanel trés large d’exploitation. Nous avons
opté pour I'exploitation des indices suivants :

- GZ : L'Indice de Performance Quantitativwrrespond au nombre total de caractéres traitées,
indépendamment du fait qu'il s’agisse de caract@éerminants ou non (notes brutes
transformées en Rang Percentile, selon la tranége diu sujet).

- F% : Le pourcentage d'erreurs, défini comnhedice de Performance Qualitative
comptabilise le nombre d’erreurs a l'intérieur deplartie de test réalisée. Plus ce score est
faible, meilleurs sont la qualité, la précisiorieesoin apportés a la réalisation du test.

- F2: nombre brut deonfusions c’est-a-dire les caracteres non déterminantsl(ge’ faut

pas cocher) cochés par erreur. Nous pouvons lesdé&ar comme un indice de déficit en
inhibition psychomotrice.

- KL : L’indice de Performance de Concentratioorrespond au nombre de bonnes réponses
obtenues auquel on retire les réactions manquéds gbur ne pas avantager le sujet qui
cocherait au hasard tous les caracteres.

De plus, nous avons crée un systeme pour évaldatidabilite :

- GZ Fatigue (1): nombre brut de caractéres traités de la ligada3ligne 6. Correspond a la
guantité d’items traités en début de test (exaitainitiale). Nous avons volontairement omis
les 2 premiéres lignes de test, qui sont traitéex ain rythme particulier par les sujets,
attribuable a la prise de connaissance des cagactdr I'intériorisation des 20 secondes

imparties.
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- GZ Fatigue (2): nombre brut de caracteres traités de la ligna Hlligne 14. Correspond a
la quantité d’items traités en fin de test. La s@ction GZ Fat. (1) — GZ Fat. (2) nous donne

un indice de fatigabilité quantitative de traitemen
- F Fatigue (1): nombre brut d’erreurs (omissions et confusiales)a ligne 3 a 6.
- F Fatigue (2): nombre brut d’erreurs (omissions et confusiaes)la ligne 11 a 14. La

soustraction de ces deux scores nous donne ureidditatigabilité qualitative de traitement.

Evaluations de la fatigue et de la somnolence

- K.F.S.S.: Krupp Fatigue Severity Scale, Krugb al (1989) : I'étude de Laberget al
(2005), aupres de 27 patients atteints de DM1, atr@@ue cette échelle présentait une bonne
consistance interne et une grande fiabilité dati® gmpulation. Il s’agit aussi de I'une des
échelles les plus connues et les plus utilisées danrecherche sur la fatigue, toutes
pathologies confondues, ce qui permet des compaiaEntre différents groupes d’affections.
Contrairement a ce gue son nom suggere, elle pesumnietut d’évaluer I'impact de la fatigue
sur différents domaines fonctionnels (physiqueivaés, social...). Elle connait de bonnes
propriétés psychomeétriques. Il s’agit d’'un autosjimnaire. Il est demandé aux sujets de
donner leur degré sur neuf phrases évaluant leségoences de la fatigue sur la vie
guotidienne, sur une échelle de Likert en 7 pdidés« Je ne suis pas du tout d’accord » a « Je
suis tout-a-fait d’accord »).

Chaque item est donc noté de 1 a 7. La moyenneuddds items est calculée ; un score de 4
ou plus indique que le sujet éprouve un degré tigua sévere. Il est demandé aux sujets de

donner leur degré d’accord avec neuf phrases, esid#rant leur état « ces derniers temps ».

- EVA- Fatigue: (VAS-F, Visual Analogue Scale for fatigyelLee et al (1991) : mesure
simple et rapide de l'intensité de la fatigue et'éieergie instantanées.

Elle est composée de 18 parametres : 13 mesunet@niité de la fatigue et 5 l'intensité de
I'énergie, en déclinant des synonymes, des adjeptiis ou moins forts, des ressentis de
fatigue et d’énergie.

Les propriétés psychomeétriques sont bonnes ; haisté noté que celle-ci ne permettait pas
de distinguer la fatigue de la somnolence (la Cabggt Finlayson, 1998). De plus, il s’agit
d’'une déclinaison de synonymes dont les la difféeeentre les termes est parfois difficile a

appréhender par les patients. Cependant, tréesbferesii changement, elle permet une
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évaluation de la fatigabilité avant et apres uréa notamment cognitive. C’est pourquoi
nous avons choisi cette échelle, comme indice tilgafalité subjective (physique et mentale)
entre le début et la fin des évaluations.

- MOS SF-36 énergiecette échelle est une sous-échelle du MOS SknB6p’est pas une

échelle de fatigue ou d’énergie, mais un questivarde santé générale. Cependant, cette
sous-échelle évalue la dimension énergie, pamdsite? items fatigue, 2 items énergie. Dans
certaines études ou certains traitements, il paet i@téressant de voir I'évolution de ce
domaine au sein d’autres domaines de santé, coesneapacités physiques ou le bien-étre
psychologique. L'outil complet SF-36 ou MOS SF-36 eégulierement utilisé dans la DM1

pour mesurer la qualité de vie liée a la santé.

- Echelle de somnolence d’Epworthlohns, 1991. La somnolence excessive est définie

comme une envie de dormir qui apparait dans unatgh alors qu’un individu s’attendrait a
étre éveillé et alerte ou bien la propension plusnoins irrésistible a s’endormir si I'on n’est
pas stimulé. Cette sensation est difféerente datigue, dont le repos (et non le sommeil) est
censé étre suffisant pour récupérer ses ressoullks.peut entrainer des difficultés
d’apprentissage.

La probabilité de s’endormir est cotée, par letsuje 0 a 3 selon le risque d’assoupissement
(0 = jamais d’assoupissement ; 3 = risque élevesdapissement). Elle est évaluée pour huit
situations différentes.

Il existe une grande variabilité entre les noteslsg@roposées : en recherche, un score total

> 11 est proposé pour discriminer les sujets somit®ldes non-somnolents ; en pratique
clinique, un score total > 15 est utilisé pour iifear un « probléme » de somnolence.

Cette échelle est connue pour étre tres bien émrévec les résultats des tests objectifs
d’évaluation des troubles du sommeil (latence demissement, index de troubles
respiratoires).
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I11.4. L’analyse statistique

Nous avons effectué l'analyse statistique a l'aildelogiciel statistique STATISTICA 6.1
(StatSoft, Inc.). Nous avons été aidés et supenpsé le Docteur C. Payan, méthodologiste
de I'Institut de Myologie (Hbépital de la Pitié-Sélkpiere, Paris).

En raison d’effectifs relativement restreints, tesnparaisons intergroupes ont été évaluées
pat le testJ de Mann-Whitney.

Les études de corrélations entre les différentsefms ont été évaluées par le test non
paramétrique de coefficients de corrélations dgsale SpearmamiR(de Spearman).

Les comparaisons intra-groupes ont été effectugele pest T de Student.

Enfin, pour déterminer les facteurs ayant le plusghct sur un domaine donné, nous avons

utilisé régression multiple, avec une méthode degppas ascendante.
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IV. RESULTATS

IV.1. Les plaintes principales spontanées des sujets

Dés le début de I'entretien, nous avons demandéajets des groupes DM1 et FSH
d’évoquer spontanément leur plainte principalerégondant a cette question :
« En ce moment, qu’est-ce qui, par rapport a voiaadie, vous géne le plus au quotidien » ?
Les réponses sont présentées sous forme de norobreience dans les Tableaux IV.1 et
IV.2 ; et sous forme de pourcentage d’occurrence ks Graphiques IV.1 et IV.2. NB : nous
avons insisté auprées des sujets pour qu’ils évddaeplainte principale, mais pour certains
cela est trop difficile. Nous avons alors acceg@éxdréponses maximum, quand les personnes
ne pouvaient vraiment pas les départager. C'estgpoiy pour 41 sujets DM1 nous obtenons
49 réponses ; et pour 19 sujets FSH, 20 réponses.

Tableau 1V.1.: Les plaintes principales spontanées des patients DM1 (n=41)

- Fatigue: 11
- Douleurs:

- Myotonie:

8

8

mains: 4
machoire: 4

- Limite fonctionnelle: 7

- Somnolence: 5

- Faiblesse musculaire: 3

- Cognitif: 2

- Voix nasonnée:

- Diarrhée :

1
1
- Brdlure digestion : 1
- Manque de Motivation : 1

1

- Angoisse :
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A noter :

- la terminologie « limite fonctionnelle » regrouf@s troubles ou les limites a la marche, les
troubles de I'équilibre, les chutes et les troulide®moteurs.

- lorsque le patient évoque spontanément les tedadatigue ou de somnolence, nous lui
posons quelques questions afin de préciser sgitd@en de I'un ou de l'autre.

- la terminologie « cognitif » recouvre deux plast I'une de fatigabilité mentale a la
concentration, I'autre de troubles de mémoire endaque de mots.

- pour ce qui est de la plainte d’angoisse, il is’dne angoisse liée au coeur que la patiente
évoque comme une « peur omniprésente de la matesub

Graphique 1V 1. : Plaintes principales liées a la DM1

DM1

B Fatigue

B Douleurs

B Myotonie

B Limite fonctionnelle
m Somnolence

m Faiblesse musculaire

= Cognitif

m Autres (voix nasonnée,
diarrhée, angoisse...)
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Tableau 1V.2. : Plaintes principales spontanées des patients FSH (n=19)

- Limite fonctionnelle: 11
- Fatigue:

4
- Douleurs: 2
- Cognitive: 1

1

- Isolement:

- Faiblesse musculaire: 1

A noter :

- la terminologie « Limite fonctionnelle » regroufgehandicap des membres inférieurs dont
les difficultés a la marche (6 sujets) ; le hanplickes membres supérieurs (2 sujets) ; un
handicap fonctionnel général (1 sujet) ; et lességaences du handicap fonctionnel, telles
gue « ne plus pouvoir travailler » (1 sujet) etexdindes constantes a ma femme pour faire a
ma place » (1 sujet).

- les douleurs sont lombaires (1 sujet) ou diffudesujet)

- les plaintes cognitives sont des difficultés diamoire et d’organisation (1 sujet)

- la faiblesse musculaire se situe au niveau deshres supérieurs (1 sujet).
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Graphique 1V.2. : Plaintes principales liées a la FSH

FSH

m Limite
fonctionnelle

B Fatigue

m Douleurs
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IV.2. Relations entre la maladie et la dépression et I'anxiété

IV.2.1. Valeurs descriptives de la dépression et danxiété

Tableau 1V.3. : Résultats aux évaluations de la dépression, l'anxiété, I'estime de soi et les

stratégies de coping pour les trois groupes

Tests DM1 FSH Contréles
MINI Al
Présence trouble thymique
n= 13 4 0
% de sujets 31,7 21,05 0
MINI A2
Présence perte intérét & anhédonie
n= 10 3 1
% de sujets 24,4 15,79 5
MINI A4
Présence épisode dépressif majeur
n= 9 1 0
% de sujets 21,95 5,26 0
MADRS
Moyenne 10,15t 7,0 6,1
Ecart-type 8,51 7,45 6,24
EHD Dysc.
Moyenne 14,11 13,9 12,1
Ecart-type 5,26 6,23 3,92
EHD Emouss.
Moyenne 6,89 5,8 5,7
Ecart-type 2,68 2,19 1,18
STAI Y-A (état)
Moyenne 50,06 44.8 45,4
Ecart-type 14,13 11,03 8,98
STAI Y-B (trait)
Moyenne 53,29 48,7 47,1
Ecart-type 12,59 12,90 10,92
SEI
Moyenne 30,71t 34,6 37,3
Ecart-type 9,59 9,00 5,93
WCC Probléme
Moyenne 2,33 2,6 /
Ecart-type 0,56 0,60
WCC Emotion
Moyenne 2,40 2,0 /
Ecart-type 0,72 0,68
WCC Social
Moyenne 2,64 2,5 /
Ecart-type 0,43 0,87

T Différence significative entre Groupe DM1 et Groupe contréle (p < 0,05).
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- Sur le_trouble thymiquavec humeur triste ou dépressive (MINI Al) :

Dans le groupe DM1, 13 sujets remplissent les rested’'un trouble thymique, ce qui
correspond a 31,7% du groupe.

Dans le groupe FSH, 4 sujets présentent un trabipteique (21,05%).

Dans le groupe contrdle, aucun sujet ne présenteuble thymique.

- Sur la_réduction marquée de l'intérét et/ou l'ambnie(MINI A2) :

Dans le groupe DM1, 10 sujets remplissent lesresté24,4%).
Dans le groupe FSH, 3 sujets remplissent les eatér5,79%).
Dans le groupe contrdle, 1 sujet correspond aut&res (5%).

- Sur le diagnostic d’'Episode dépressif majddiNI A4) :

Dans le groupe DM1, 9 sujets remplissent les estéefun Episode Dépressif Majeur (EDM),
ce qui correspond a 21,95% de I'effectif du groupe.

Dans le groupe FSH, 1 sujet présente un EDM, ceapuespond a 5,26% de l'effectif.

Dans le groupe, aucun sujet ne présente un EDM.

- Sur I'évaluation dimensionnelle de la dépresgMADRS) :

Pour le groupe DM1, la moyenne est de 10,15. ldtsgont déprimés (notel5) ; ce qui
correspond a 26,8% de I'échantillon. Les sujets DivfLune dépression modérée ; que I'on
choisisse le seuil de 31 ou de 35 pour une dépressivere, 1 seul sujet est au-dessus, avec
une note de 36.

Pour le groupe FSH, la moyenne est de 7. Dansatggr 3 sujets sont déprimés (note5) ;

ce qui correspond a 15,8% de I'’échantillon. Cesj8&ts déprimés ont une dépression modérée
(les notes sont : 22 ; 22 ; 24).

Pour le groupe contrble, la moyenne est de 6,1.Rangroupe, 1 sujet est déprimé (note

15). Ce sujet présente une dépression modéréeda@e).

A I'échelle d’évaluation de la dépression MADRS; sijets DM1 sont significativement plus
déprimés que les sujets contrdles (p < 0,05). ugtssFSH ne sont pas significativement plus
déprimés que les sujets contréles. Il n'y a paslitférence significative entre les sujets du

groupe DML et les sujets du groupe FSH.

Conclusion intermédiaireil y a entre 22 et 27% de sujets DM1 déprimé&ors les outils

utilisés. Ces sujets présentent de reels EpisodégreBsifs Majeurs. En termes de

pourcentages, il y a quatre fois plus de sujets [vEsentant un EDM que de sujets FSH.
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Mais I'évaluation dimensionnelle permet d’obsergee ces EDM sont d’intensité modérée.
En termes d'intensité toujours, si les sujets DMfitplus déprimés que les sujets contrdles,

ils ne sont pas plus déprimés que les sujets FSH.

- Sur les valences émotionnelles de 'humeur dépreéEHD) :

Pour le groupe DM1, le sous-score moyen du facteerte de contrdle » est égal a 14,11 ; le
sous-score moyen du facteur « émoussement affeesit égal a 6,89.

Pour le groupe FSH, le sous-score moyen du fact@arte de controle » est égal a 13,9 ; le
sous-score moyen du facteur « émoussement affeetif égal a 5,8.

Pour le groupe contrble, le sous-score moyen diediac< perte de contréle » est égal a 12,1 ;
le sous-score moyen du facteur « émoussementibffexst égal a 5,7.

Il 'y a aucune différence significative entre lgsoupes, ni pour le facteur « perte de

contrble », ni pour le facteur « émoussement affect

Conclusion intermédiaireles sujets DM1 présentent des scores |égeresu@étrieurs a ceux

des groupes FSH et contrble, en ce qui concerndeles facteurs émotionnels de I'humeur
dépressive. Leurs scores moyens sont similairesua obtenus par les sujets atteints de
sclérose en plaques, lors de la validation de a8t (14,39 et 6,42). Néanmoins, ces scores
n'atteignent pas les seuils de significativité papport aux deux autres groupes de notre

étude.
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- Sur les évaluations de l'anxigi8TAI Y Etat — Trait) :

Graphique 1V.3. : Niveaux d’anxiété-état par groupe (en pourcentage)
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Graphique 1V.4. : Niveaux d’anxiété-trait par groupes (en pourcentage)
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Pour legroupe DM1, la moyenne d’anxiété-état est égale a 50,06quceorrespond a une
valeur d’anxiété modérée. D'un point de vue dimemsel, les notes d’anxiété-état

s’échelonnent ainsi : 4 sujets ont une anxiété fagde (11,4% des 35 sujets évalués) ; 14
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sujets ont une anxiété faible (40%) ; 7 sujetsomg anxiété modérée (20%) ; 3 présentent
une anxiété élevée (8,6%) ; enfin, 7 sujets présenine anxiéte tres élevée (20%).

Pour le groupe DM1, la moyenne d’anxiété-trait éggile a 53,29 ; ce qui correspond a une
valeur d’anxiété modérée. D'un point de vue dimemsel, les notes d’anxiété-trait
s’échelonnent ainsi : 2 sujets ont une anxiétéfaibde (5,7% des 35 sujets évalués) ; 8 sujets
ont une anxiété faible (22,9%) ; 9 sujets ont umdé&é modérée (25,7%) ; 11 présentent une
anxiété élevée (31,4%) ; enfin, 5 sujets présenteatanxiété tres élevée (14,3%).

Pour legroupe FSH la moyenne d’anxiété-état est égale a 44,8 ;wecgrrespond a une
valeur d'anxiété faible. D'un point de vue dimemsiel, les notes d'anxiété-état
s’échelonnent ainsi : 1 sujet présente une anxiésfaible (5,3% des 19 sujets évalués) ; 12
sujets ont une anxiété faible (63,2%) ; 3 sujetsumre anxiété modérée (15,8%) ; 1 présente
une anxiéete élevee (5,3%) ; enfin, 2 sujets présenine anxiéete tres élevée (10,5%).

Pour le groupe FSH, la moyenne d’anxiété-traitéggtle a 48,7 ; ce qui correspond a une
valeur d’anxiété modérée. D'un point de vue dimemsel, les notes d’anxiété-trait
s’échelonnent ainsi : 4 sujets ont une anxiétéfaide (21% des 19 sujets évalués) ; 4 sujets
ont une anxiété faible (21%) ; 6 sujets ont unei@axmodérée (31,6%) ; 3 présentent une

anxiété élevée (15,8%) ; enfin, 2 sujets présenteatanxiété tres élevée (10,5%).

Pour legroupe contréle la moyenne d’anxiété-état est égale a 45,4 uceayrespond a une
valeur d'anxiété faible. D'un point de vue dimemsiel, les notes d'anxiétée-état
s’échelonnent ainsi : 2 sujets présentent une sniiés faible (10% des 20 sujets évalués) ; 9
sujets ont une anxiété faible (45%) ; 4 sujets o anxiété modérée (20%) ; 5 présentent
une anxiéeté élevee (25%) ; enfin, aucun sujet asgnte d’'anxiété tres élevée.

Pour le groupe contréle, la moyenne d’anxiété-aitégale a 47,1 ; ce qui correspond a une
valeur d’anxiété modérée. D'un point de vue dimemsel, les notes d’anxiété-trait
s’échelonnent ainsi : 3 sujets ont une anxiétéfaidde (15% des 20 sujets évalués) ; 7 sujets
ont une anxiété faible (35%) ; 4 sujets ont uneieéxmodérée (20%) ; 6 présentent une

anxiéete élevee (30%) ; enfin, aucun sujet ne ptés#anxiété tres élevee.

Conclusion intermédiaireil n’y a aucune différence significative entes ldegrés d’anxiété

des différents groupes. Néanmoins, le niveau mayanxiété-état du groupe DM1 est
modeéré alors qu’il est faible pour les deux auyesupes. Le groupe controle est le seul

nN‘ayant aucun sujet présentant une anxiété tregée&leSi I'on considére les niveaux
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d’anxiété-trait « élevée » et «tres élevée » (gont les niveaux « pathologiques » de
'anxiété), 45,7% des sujets DM1 sont concerndgrsajue pour les groupes FSH et controle,
ces niveaux d’anxiété touchent respectivement 2&8%0% des sujets. Si I'on considére le
niveau d’anxiété-état « tres élevée », 20% dedssOj®I1l sont concernés ; alors que pour les
groupes FSH et contrdle, seulement 10,5% et 0%sdjess sont respectivement concernés.
Ainsi, dans un contexte global d’anxiété similaérgre les groupes « patients » et le groupe
contréle, un plus grand nombre de sujets DM1 ptés¢rdes niveaux « élevés » a « tres

élevés » d’anxiété trait et état.

IV.2.3. Les relations entre les facteurs émotionnglet affectifs

Pourle groupe DM1:

Tableau 1V. 4. : Inter-corrélations entre les évaluations psychopathologiques pour le
groupe DM1 - R de Spearman (N=41)

EHD EHD MADRS STAI Y-A  STAI Y-B

Dysc. Emouss. (E) (M
EHD Dysc. 1,00 0,24 0,57 0,41 0,73
EHD Emouss. 0,24 1,00 0,50 0,31 0,51
MADRS 0,57 0,50 1,00 0,54 0,75
STAI Y-A (E) 0,41 0,31 0,54 1,00 0,61
STAI Y-B (T) 0,73 0,51 0,75 0,61 1,00

En rouge, les corrélations significatives (p < 0,05)

Les scores d'intensité dépressive de la MADRS smmtélés significativement avec les
scores aux facteurs « émoussement affectif » (0¥ @t « perte de contréle émotionnel » (p
< 0,001) de 'EHD, ainsi gu’'avec les scores d'até4tait (p < 0,01) et état (p < 0,001).

De plus, les scores au facteur « émoussement iaffede I'EHD sont significativement
corrélés avec les scores d’anxiété-trait (p < 0,0&}p scores au facteur « perte de contréle
émotionnel » de 'EHD sont significativement coé®lavec les scores d’anxiété-trait (p <
0,001) et état (p < 0,05). Les scores d’anxiété-spat significativement corrélés avec les

scores d’anxiété-trait (p < 0,001).
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Pourle groupe FSH:

Tableau 1V. 5. : Inter-corrélations entre les évaluations psychopathologiques pour le
groupe FSH - R de Spearman (N=19)

EHD EHD MADRS STAIl Y-A  STAI Y-B

Dysc. Emouss. (E) (M
EHD Dysc. 1,00 0,32 0,76 0,39 0,85
EHD Emouss. 0,32 1,00 0,38 0,50 0,30
MADRS 0,76 0,38 1,00 0,36 0,68
STAI Y-A (E) 0,39 0,50 0,36 1,00 0,56
STAI Y-B (T) 0,85 0,30 0,68 0,56 1,00

En rouge, les corrélations significatives (p < 0,05)

Les scores d’anxiété-trait sont significativememtrélés aux scores d’anxiété-état (p < 0,05),
de dépression (p < 0,01) et de « perte de congraitgtionnel » de I'EHD (p < 0,001). De plus,

'anxiété-état est significativement corrélée actéar « émoussement affectif » de 'EHD (p
< 0,05). La dépression est significativement céeéhu facteur de « perte de contrble
émotionnel » de 'EHD (p < 0,001).

Pour legroupe contréle:

Tableau V. 6. : Inter-corrélations entre les évaluations psychopathologiques pour le
groupe contréle - R de Spearman (N=20)

EHD EHD MADRS STAI Y-A  STAI Y-B

Dysc. Emouss. (E) (M
EHD Dysc. 1,00 -0,08 0,51 0,46 0,57
EHD Emouss. -0,08 1,00 0,21 0,43 0,43
MADRS 0,51 0,21 1,00 0,34 0,50
STAI Y-A (E) 0,46 0,43 0,34 1,00 0,74
STAI Y-B (T) 0,57 0,43 0,50 0,74 1,00

En rouge, les corrélations significatives (p < 0,05)

Les scores d’anxiété-trait sont significativememwirélés aux scores d’'anxiété-état (p <
0,001), de dépression (p < 0,05) et de « perteod&@e émotionnel » de 'EHD (p < 0,01).

De plus, l'anxiété-état est significativement ct#eé au facteur « perte de controle
emotionnel » de 'EHD (p < 0,05). La dépressionsgghificativement corrélée avec le facteur

« perte de contrdle émotionnel » de I'EHD (p < 0,05
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IV.2.2. Les relations entre les stratégies de comiret les troubles affectifs

- Sur le nombre de stratégies de copitifisées (WCC) :

Les notes présentées ci-dessous correspondennaylenne de chaque stratégie de coping,
obtenues a partir du score brut divisé par le nendbtems (chaque item étant coté de 1 a 4).
Les sujets du groupe DM1 ont utilisé en moyenn@& 2fBatégies de coping « centrées sur le
probleme » ; 2,40 stratégies « centrées sur lesi@mso» ; et 2,63 stratégies « centrées sur le
soutien social ».

Les sujets du groupe FSH ont utilisé en moyennes@diegies de coping « centrées sur le
probleme » ; 2,0 stratégies « centrées sur lesi@nsob ; et 2,5 stratégies « centrées sur le
soutien social ».

Il N’y a aucune différence significative dans lemie de stratégies de coping utilisées, entre

les deux groupes de « myopathes ».

Nous avons effectué un test T de Student pour demnéllons appariés, afin de comparer les
notes de chacune des stratégies.

Pourle groupe DM1J, il n’y a pas de différence entre le nombre datégies « centrées sur le
probleme » et celles « centrées sur les émotions entre les stratégies « centrées sur les
émotions » et celles «centrées sur le soutienakeci En revanche, les DM1 ont
significativement moins recours a des stratégiesntérées sur le probleme », par rapport a
celles « centrées sur le soutien social » (p =)0,02

Pour le groupe FSH les sujets ont significativement eu recours ansale stratégies

« centrées sur les émotions » que de stratégiestrées sur le soutien social » (p = 0,013) et
« centrées sur le probleme » (p =0,016). En revgntim’y a pas de différence significative
entre les stratégies « centrées sur le problemeelles « centrées sur le soutien social » (p =
0,74).
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- Sur les corrélations entre stratégies de coptiigpebles affectifs :

Pour legroupe DM1 :

Tableau 1V.7. : Corrélations entre les évaluations psychopathologiques et les stratégies de
coping pour le groupe DM1 (N=33)

R de niv. P
Spearman

WCC Probléme & EHD Dysc. -0,368 0,038
WCC Probleme & EHD Emouss. -0,089 0,630
WCC Probléme & MADRS -0,375 0,031
WCC Probléme & STAI (E) -0,348 0,051
WCC Probléme & STAI (T) -0,335 0,061
WCC Probléme & SEI 0,355 0,046
WCC Emotion & EHD Dysc. 0,469 0,007
WCC Emotion & EHD Emouss. 0,306 0,089
WCC Emotion & MADRS 0,434 0,012
WCC Emotion & STAI (E) 0,198 0,277
WCC Emotion & STAI (T) 0,444 0,011
WCC Emotion & SEI -0,288 0,110
WCC Social & EHD Dysc. 0,386 0,029
WCC Social & EHD Emouss. -0,167 0,360
WCC Social & MADRS -0,002 0,991
WCC Social & STAI (E) -0,024 0,894
WCC Social & STAI (T) 0,163 0,373
WCC Social & SEI -0,075 0,684

En rouge, les corrélations significatives (p < 0,050)
En bleu, les tendances a la significativité (p < 0,051)

Les scores de stratégies de coping « centrés guolideme »sont négativement corrélés aux

scores de dépression de la MADRS (p < 0,05) ek ferte de contrble émotionnel » de
'EHD (p < 0,05) ; ils ont tendance a étre négatieat corrélés aux scores d’anxiété-état de
la STAI (p < 0,051) ; enfin, ils sont positivemeirrélés a des scores plus élevés d’estime de
soi du SEI (p < 0,05).

Les scores de stratégies de coping « centrée®muotion »sont significativement corrélés a

laugmentation des scores de dépression (p < 0db)« perte de contréle émotionnel »
(p < 0,01) et d’anxiété-trait (p < 0,05).
Les scores de stratégies de coping « centréese ssouttien social sont significativement

corrélés a 'augmentation des scores de « pertenkedle émotionnel » (p < 0,01).
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- Pour confirmer le lien entre dépression et stliagde coping « centrées sur les émotions »,
nous avons effectué un test T de Student entrevdeables dépendantes « stratégies de
coping » et la variable de classement « diagno&éigisode dépressif majeur » du MINI A4,
pour le groupe DM1. Les deux sous-groupes étudigsdonc :

1- sujets du groupe DM1 ne répondant pas aux esit@episode dépressif majeur (N =26);

2- sujets du groupe DM1 répondant aux critéres MEN=7)*°.

Les résultats confirment les données précéderffestigs a I'aide d’une échelle d’évaluation
de la dépression (la MADRS). Les deux groupes smmificativement différents en ce qui
concerne les stratégies de coping « centrées&uotion » (p = 0,03) ; la moyenne (M=2,26)
du groupe 1 (pas d’EDM) est significativement ifdare a la moyenne (M=2,92) du groupe 2
(diagnostic d’EDM). En revanche, il n’y a pas déé&ence significative en ce qui concerne
I'utilisation des autres types de coping.

Il semble intéressant de noter que la moyenne tlesegies de coping « centrées sur
I’émotion » est la moyenne la plus importante dussgroupe de sujets présentant un EDM, et
la moyenne la plus faible du sous-groupe ne préaepas d’EDM. On se souvient que, en ce
qui concerne le groupe DM1 dans sa totalité, ce lesnstratégies de coping « centrés sur le
soutien social » qui sont le plus utilisées, et $témtégies de coping « centrées sur le
probléme » qui sont le moins utilisées. Ainsi, lgtostic d’épisode dépressif majeur
recompose la distribution des styles de copingsésl notamment le coping « centré sur

I’émotion ».
Pour legroupe FSH:
Nous observons une corrélation significative pesitntre les stratégies de coping « centrées

sur 'émotion » et le score de perte de contréleteannel de 'EHD (p < 0,01).

Conclusion intermédiairedans la DM1, les stratégies de coping « censaese probleme »

sont associées a une réduction des symptomatologieessives et anxieuses, et a une
meilleure estime de soi. Mais ce coping est le saiilisé, en moyenne, par les sujets DM1.
Inversement, les stratégies de coping « centréesl’@&motion » sont corrélées a une

augmentation des symptomatologies dépressivesxetumes. Enfin, les stratégies « centrées

sur le soutien social » sont, en moyenne, les tg@eesoping les plus utilisés par les sujets

% La perte d'effectif (26+7=33 41) est imputable & la perte d'information en aeapncerne les stratégies de
coping, et non en ce qui concerne le diagnosti©VE

122



DM1. Mais ce coping est faiblement associé a laésplaffective, exception faite d’'une

augmentation de la « perte de contrdle émotioniel Bhumeur dépressive.

IV.2.3. L'impact des troubles anxio-dépressifs sufestime de soi dans la DM1

Tableau 1V.8. : Corrélations significatives entre I'estime de soi et les tests
psychopathologiques (groupe DM1, N=41)

R de niv. P

Spearman
SEI & EHD « perte contrdle » -0,416 0,014
SEl & EHD « émoussement » -0,333 0,054
SEI & MADRS (15) -0,547 0,001
SEI & STAI Y-B (T) -0,514 0,002

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)
Enbleules tendances a la significativité (p < 0,06)

Pour le groupe DM1, la moyenne d’estime de soi Y8Etl égale a 30,71.
Pour le groupe FSH, la moyenne d’estime de s@gale a 34,6.

Pour le groupe contréle, la moyenne d’estime desbégale a 37,3.

La moyenne d’estime de soi du groupe DM1 est diatifement inférieure a celle du groupe
contrble. Il n’y a pas de différence significateetre les moyennes d’estime de soi du groupe
DML1 et FSH, ni entre le groupe FSH et le grouperéda

Dans le groupe DM1, les scores de perte de conérdletionnel a 'EHD, de dépression et
d’anxiété-trait sont inversement corrélés au scowestime de soi. De plus, le score
d’émoussement affectif a 'EHD a tendance a étgatigement corrélé au score d’estime de

Sol.
Dans la FSH, le score d'estime de soi est négagwemorrélé avec toutes les données
contrblées, c’est-a-dire les scores de dépresdianxiété-trait et état, la « perte de contréle

émotionnel » et « 'émoussement affectif » de 'EHD

Conclusion intermédiaire chez les sujets DM1, l'estime de soi est sigatfivement

diminuée par rapport au groupe controle. Cette mition est significativement influencée

123



par la dépression et I'anxiété-trait, ou inverseimBiren que la moyenne d’estime de soi du
groupe DM1 soit plus basse que celle du groupe EB#ifférence n’est pas significative.
Enfin, une baisse I'estime de soi est égalemerdcéss a une augmentation des troubles

emotionnels et affectifs chez les sujets atteiptE 8H.

IV.2.4. L'impact des données démographigues et fotionnelles sur les troubles affectifs

Pourle groupe DM, nous avons croisé les données démographiquendaidnnelles

suivantes : ageiCTG, durée de la maladie, age de début de la nealadnées de scolarité,
échelle fonctionnelle de Boston, échelle de hapdiédDRS ; avec les résultats aux
évaluations psychopathologiques : MADRS, STAIl-té#t, SEI, EHD, afin de tester leur
degré de corrélation (R de Spearman).

Les corrélations significatives sont les suivarfjpgésentées dans le tableau 1V.9. ci-dessous) :
corrélation négative entre I'dge de début de laadialet le niveau d’anxiété-état ; corrélation
positive entre I'échelle fonctionnelle de Bostomrte part, I'échelle de handicap spécifique
MDRS d’autre part, et I'intensité de la dépres{idADRS).

Tableau 1V.9. : Corrélations significatives entre les données cliniques, génétiques,
fonctionnelles et les tests évaluant les troubles psychopathologiques du groupe DM1
(N=41)

R de niv. P

Spearman
Age de début & STAI Y-A (E) -0,364 0,040
Boston & MADRS 0,313 0,046
MDRS & MADRS 0,399 0,010

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)

Pour le groupe DM1, il existe un effet du genregoudin vs féminin) sur le facteur « perte de

controle » de 'EHD et sur l'estime de soi (p < %),0Les femmes ont des scores

significativement plus élevés en ce qui la « pe&igecontréle émotionnel » et des scores
significativement plus faibles en ce qui concetastime de soi, que les hommes.

Pour le groupe DML, il n’existe aucun effet du sdxegparent transmetteur sur les évaluations
psychopathologiques.

124



Pour le groupe FSH: nous avons effectué le méme traitement statistih la place du
nombre de répétitions de CTG, nous avons testémebre de répétitions deépnl). Nous

n'observons aucune corrélation significative eatre données.

Conclusion intermédiairel’intensité de la dépression est influencéelpategré de handicap

fonctionnel. En revanche, elle est indépendanteainbre de répétitions de CTG, du sexe du
parent transmetteur, de I'dge des sujets, airesdgua durée de la maladie.

Etre une femme atteinte de DM1, plutét qu’'un homawgmente le risque d’avoir une faible
estime de soi et des réactions émotionnelles dedygerte de contréle » plus importantes.
L’'age de début de la maladie est inversement éa&hnxiété-état.
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IV.2.5. L'impact des troubles affectifs sur 'adapttion sociale dans la DM1

Tableau 1V.10. : Résultats descriptifs dans les différents domaines de I'adaptation sociale
pour les trois groupes (échelle SAS-SR)

DM1 FSH Controle
N Moyenne N Moyenne N Moyenne
Actifs* | Ecart-type | Actifs* | Ecart-type | Actifs* | Ecart-type

Score global 33 1,85t 17 1,8 20 1,6

0,34 0,53 0,32

o 1,84 1,7 15

Activité Pro. 22 071 10 0.59 12 0.47

. 1,86 1,5

Etudiants 6 0.41 0 5 0.40

Vie sociale- 2,39F 2,1 1,8

Loisirs 33 0,64 17 0,62 20 0,37

. 2,29 2,3 1,8

Vivant seul 19 0.80 6 0.88 11 1,01

15

Famille (hors 1,85T 1,7 0,45
foyer) 3l 0,47 16 0,57 18

1,5 1,7

Famille "sent. 1,54 0,54 0,96
d’abandon" 34 0,78 1 20

2,21 2,1 1,8

Couple 17 0.75 11 0.55 10 057

1,29 1,7 1,6

Enfants 12 0.38 9 081 7 0,67

1,60 1,8 1,5

Foyer familial 21 0,48 11 0,67 11 0,48

Situation 1,47 1,6 14

matérielle 34 0,86 17 1 20 0,49

* N Actifs : nombre de sujets ayant répondus aux questions du secteur social concerné.
T Différence significative entre Groupe DM1 et Groupe contréle (p < 0,05).
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Pour rappel, plus le score est élevé, moins bosnkadaptation sociale. Les sujets du groupe
DM1 ont des scores significativement plus élevés lga sujets du groupe contrdle en ce qui
concerne le Score Global, la Vie sociale et lesvikés de loisirs, ainsi que les Relations
familiales (hors foyer). Il n'y a aucune différensignificative entre les scores du groupe
DML1 et les scores du groupe FSH. De méme, Il raye@une différence significative entre les

scores du groupe contréle et les scores du gro8pke F

Pourle groupe DM1, nous avons effectué une étude de coefficientodélations de rang de
Spearman (41 sujets) entre les domaines de lditaptaociale de la SAS-SR et les

évaluations psychopathologiques.

Tableau 1V.11. : Etude de corrélation entre 'adaptation sociale et les troubles affectifs - R
de Spearman (groupe DM1, N=33)

EHD EHD MADRS | STAI Y-A | STAI Y-B SEI
"perte "émouss." (E) (M)
contréle"

SAS-R Score 0,420 0,306 0,510 0,429 0,527 | -0,451
global
Activité Professionnelle -0,119 0,489 0,381 0,278 0,302 -0,108
Etudiants 0,104 -0,194 0,147 0,754 0,058 -0,265
Vie sociale-Loisirs 0,304 0,385 0,453 0,441 0,597 -0,329
Vivant seul -0,246 -0,145 -0,278 -0,250 -0,032 0,104
Famille (hors foyer) 0,336 0,364 0,409 0,070 0,461 -0,220
Famille (sentiment 0,271 0,025 0,311 0,205 0131 | -0,287
d’abandon)
Couple 0,053 0,587 0,658 0,423 0,483 -0,386
Enfants 0,234 0,046 0,278 0,000 0,285 -0,166
Foyer familial 0,243 0,551 0,471 0,342 0,432 0,047
Situation matérielle 0,225 0,048 0,191 0,266 0,127 0,044

Corrélations significatives marquées en rouge a p < 0,05

Les résultats de cette analyse sont les suiveht§gbleau IV11. ci-dessus) : le facteur « perte
de controle émotionnel » de I'échelle d’humeur d@8pive est significativement corrélé au
score global de la SAS-SR; le facteur « émoussenddfectif» de FEHD est
significativement corrélé avec les domaines Acdtiprofessionnelle, Vie sociale — Loisirs,
Relations familiales (hors foyer), Relations de mleuet Foyer familial ; le score de
dépression (MADRS) est significativement corrélé smore global de la SAS-SR, ainsi
gu’'avec les facteurs Vie sociale — Loisirs, Famfliers foyer), Relations de Couple, Foyer

familial ; le niveau d’anxiété-état des sujets Dbl significativement corrélé au score global
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de la SAS-SR, ainsi qu’au domaine Vie sociale -sitei; le niveau d’anxiété-trait des sujets
DML1 est significativement corrélé au score globallal SAS-SR, ainsi gu’aux domaines Vie
sociale — Loisirs, Relations familiales (hors fgyet relations de couple ; le niveau d’estime

de soi est inversement corrélé au score globa &AS-SR.

Pour legroupe FSH: le score global d’adaptation sociale, ainsi sescores de Vie sociale
— Loisirs et les scores de Relations familialeggHoyer) sont positivement corrélés avec les
scores de toutes les évaluations émotionnelleffeadtiaes, et négativement corrélés avec le
score d’estime de soi (voir Annexes). Le domainéivant seul » est corrélé avec une
augmentation de I'émoussement affectif de I'EHD. demaine « Famille (sentiment
d’abandon) » est corrélé avec une augmentatiofirdenisité dépressive, de I'anxiété-trait et
avec une diminution de I'estime de soi. Enfin, desnaines « Foyer familial » et « Situation

matérielle » sont corrélés avec une diminution'@sgime de soi.

IV.2.6. Les relations entre les stratégies de comjret I'adaptation sociale

Nous avons effectué une étude de coefficients d&lations de rang de Spearman entre les

domaines de I'adaptation sociale de la SAS-SRsettiatégies de coping.

Pour le groupe DM1: nous observons une corrélation significativereedtutilisation de
stratégies « centrées sur le probleme » et undemnal adaptation sur le score global (p =
0,033), ainsi que sur les domaines de la « Farfs#atiment d’abandon) » (p = 0,035) et des
« Enfants » (p = 0,038).

Pourle groupe FSH: nous n’observons aucune corrélation signifiea(ivi aucune tendance

a la significativité).

Conclusion intermédiaire dans le groupe DM1, les sujets sont globalenmeains bien

adaptés socialement que les sujets du groupe tanb@® domaine de la vie sociale et des
activités de loisirs est le moins adapté chez lgsts du groupe DM1. L'augmentation de

lintensité de la dépression et de I'anxiété estaée a une moins bonne adaptation sociale
globale et dans de nombreux domaines spécifiquégnmment en ce qui concerne les sphéres
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sociales et familiales. Dans la FSH, 'augmentaties troubles émotionnels et affectifs est
corrélée au score global d’adaptation sociale. €htiment de moins bonne adaptation dans

de nombreux domaines sociaux est associé a unaution de I'estime de soi.
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IV.3. Résultats des évaluations neuropsychologiques

IV.3.1. Valeurs descriptives des évaluations neursgchologiques

Tableau 1V.12. : Résultats des 3 groupes aux évaluations neuropsychologiques

DM1 FSH Controle
Moyenne | Moyenne | Moyenne
Ecart-type | Ecart-type | ECart-type
MMSE 27,631 1 28,9 29,3
(/30) 2,13 0,90 0,91
15,50F 15,9 16,5
BREF ? ’ y
(/18) 1,67 1,45 0,95
Al VAN I R
(NS/100) ' ' :
STROOP Couleur 431237“ 36712 29?;2
(NS/100) ' ' '
STROOP Couleur/mot 38’97&: T £7198S2) 451183
(NS/100) ' ' '
Mémoire chiffres 713;; T ;Ogg 29;115
(NS/20) ' ' :
; ; -0,93% T -0,3 -0,4
Mem. Chiffres Endroit 076 0,99 0.95
(0) '
- 0,427 0,0 0,1
Mem. Chiffres Envers 0.64 101 0.84
(0) '
0,25% T 0,9 0,9
TMT score A 0.70 0,29 0.47
(0) '
-0,41F T 0,4 0,4
TMT score B 115 0163 0,66
(0) '
171f T 42,3 57,5
D2 GZ !
(RP) 23,87 26,99 25,78
4,99 3,8 3,9
D2 F% ’ ’ ,
(%) 3,86 2,58 2,82
3,57 1,4 1,9
D2 F2 ! ’ y
(NB) 4,02 2,01 1,71
28,81 1 57,3 64,0
D2 KL '
(RP) 23,86 22,29 22,56

NS : Note Standard
RP : Rang Percentile
NB : Note Brute

i Différence significative entre groupe DM1 et groupe FSH

T Différence significative entre groupe DM1 et groupe controle




- Pour legroupe DM1, la moyenne au test d'intelligence gloIMSE) est égale a 27,63.

Cette moyenne est significativement inférieure atayenne du groupe contréle (m= 29,3 ;
p < 0,001) et du groupe FSH (28,9 ; p < 0,05).’@i &'en réfere aux normes globales de ce
test (altération cognitive si score < 27 et démesicgcore < 24), nous observons 10 sujets
présentant une altération cognitive (24,4%), doptésentant une démence (4,88%) ; si I'on
s’en réfere aux normes plus précises décrites ant Pé.3.2., nous observons 12 sujets

(29,27%) présentant une altération cognitive.

La moyenne au test d’évaluation des « fonctionstéies »(BREF) est égale a 15,50. La

moyenne du groupe DM1 est significativement inignéed la moyenne du groupe contrble
(m=16,5; p < 0,05). Il n'y a pas de différencgndiicative entre la moyenne du groupe DM1
et celle du groupe FSH (m= 15,9). Sur les 32 swggtués, 13 sujets DM1 ont un score
pathologique (40,6%). Sur les 17 sujets FSH évaduéstte batterie, 6 sujets ont un score
pathologique (35,3%). Dans le groupe contrle, $etsusur 20 présentent un score
pathologique (15%).

La moyenne des sujets au subtest « Mot » du tesSTdROOPest égale a 47,80. Cette

moyenne se situe dans la norme inférieure. Ellsigatficativement inférieure a la moyenne
du groupe contréle (m= 51,8 ; p < 0,05), mais pgsificativement inférieure a celle du
groupe FSH (m= 51,6). Si I'on considere un scoréhglagique a 2 écart-types de la
moyenne, aucun sujet du groupe DM1 ne présentealle pathologique a ce subtest.

La moyenne des sujets au subtest « Couleur » duléeSTROOP est égale a 43,88. Cette
moyenne se situe dans la norme inférieure. Ellsigsificativement inférieure a la moyenne
du groupe contrdle (m= 49,8 ; p < 0,001), maisgsificativement inférieure a la moyenne
du groupe FSH (m= 46,3). Dans le groupe DM1, 2tsu{d,87%) présentent un score
pathologique (note standafd? o de la moyenne).

La moyenne des sujets au subtest « Couleur du Mattest de STROOPBSst égale a 38,71.

Cette moyenne se situe dans la norme inférieute. dsit significativement inférieure a la
moyenne du groupe contrdle (m= 51,8 ; p < 0,000Huegroupe FSH (m= 49,2 ; p < 0,001).
Pour le groupe DM1, 11 sujets (26,83%) présentargcore pathologique (note standsrd

o de la moyenne).
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La moyenne des écart-types du groupe DM1 au subtkst du Trail Making Tesest égale a

0,25. Cette moyenne se situe dans la norme supgri€ette moyenne est significativement
inférieure a celle du groupe contréle (m= 0,9 ; 0,801) et du groupe FSH (m= 0,9 ; p <
0,001). Aucun sujet du groupe DM1 ne présente deequathologique.

La moyenne des écart-types du groupe DM1 au subt@st du Trail Making Test est égale a
-0,41. Cette moyenne se situe dans la norme inférie€Cette moyenne est significativement
inférieure a celle du groupe contrdle (m= 0,4 ; 9,81) et du groupe FSH (m=0,4; p <
0,01). Cing sujets (12,2%) du groupe DM1 présentestscores pathologiques. Nous avons
effectué un test de T de Student permettant de amnmleux variables d’'un échantillon
apparié. Nous observons une différence signifieagintre les scores au TMT-A et au TMT-B
(p <0,001).

En ce qui concerne le test de Mémoire des Chjffiesnoyenne des notes standards des

scores totaux est égale a 7,73. Cette moyennetse sbus la norme<(1o). Elle est
significativement inférieure a la moyenne du groapetrdle (m= 9,1 ; p < 0,05) et du groupe
FSH (m= 10,0 ; p < 0,001). Pour le groupe DM1, Rfets (48,78%) présentent un score
pathologique< 20, c’est-a-dire une note standatd).

Si I'on affine les résultats a ce test, nous obm@swne moyenne des déviations standards a la
norme pour le subtest « Mémoire des chiffres Endroiégale a -0,93. Elle est
significativement inférieure a la moyenne du growpatréle (m= -0,4; p < 0,05) et du
groupe FSH (m=-0,3; p < 0,01). Pour le subteshwvers », la moyenne est de -0,42. Cette
moyenne est significativement inférieure a celleggdhwupe contréle (m= 0,1 ; p < 0,05), mais
pas significativement inférieure au groupe FSH (v%).

En rangs percentiles, la moyenne du groupe DM1 wabtest « d2-GZ » Ifjdice de
Performance quantitatiyeest égale a 17,1 ; cette moyenne se situe sigtifement sous la
norme. Elle est significativement inférieure a ealu groupe contréle (m=57,5; p < 0,001)
et du groupe FSH (m= 42,3 ; p < 0,001). Une ali@naspécifique a ce subtest est observée
chez 19 sujets sur les 23 évalués (82,6%). La nmeyewu subtest « d2-KL »indice de
Performance de Concentratiprest égale a 28,8 ; cette moyenne se situe dam®rlae
inférieure. Elle est significativement inférieureélle du groupe contréle (m= 64 ; p < 0,001)
et du groupe FSH (m= 57,3 ; p < 0,001). Les moysraux subtests d’erreurs « d2-F% » et
«d2-F2 » sont respectivement égales a 4,99 et ;3685 moyennes ne sont pas

significativement différentes de celles des growgmegrole et FSH.
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Conclusion intermédiaireles sujets du groupe DM1 présentent une altérates capacités

intellectuelles globales, par rapport aux deuxesugroupes.

Les fonctions dites « frontales » sont égalemeatégs par rapport au groupe contréle.

Les sujets DM1 présentent des scores significatwvernmférieurs au groupe contrdle en ce
qui concerne la tache simple de lecture des metqucmontre des difficultés dans les taches
automatiques de lecture. Cependant, cette moyensgue juste en-dessous de la norme. En
revanche, on observe une réduction des moyennés &b a mesure que la complexité des
taches augmente ; de méme, on observe une augimematnombre de sujets présentant des
scores pathologiques au regard de la complexitété@lgdses (« STROOP Couleur » puis
« tache d'interférence »). Ces résultats sont ereufa d'une altération de la capacité
d’inhibition.

Si les moyennes des scores des sujets DM1 au TMiadh TMT-B sont toutes deux dans la
norme, nous observons une différence significatinre ces deux données. Le TMT-B est
significativement inférieur au TMT-A. De plus, cegux subtests sont significativement
inférieurs aux résultats des autres groupes. Gestaés sont en faveur d’'une altération de la
flexibilité mentale.

Nous observons également une altération signifieates capacités d’attention, évaluées dans
un contexte de mémoire verbale a court-terme, &hissi par rapport & la norme que par
rapport aux autres groupes. Les résultats de tedataltérés aussi bien en condition simple
(« Endroit ») qu’en condition plus complexe (« Ersve).

Les résultats au test d2 mettent en avant un téfcl’attention concentré, avec notamment

un manque de stimulation, dans un contexte de @ertognitif pourtant opérant.

IV.3.2. Description détaillée des résultats a la Beerie Rapide d’Evaluation Frontale

Comme nous l'avons stipulé précédemment, la BREBu@e I'évaluation de six fonctions
cognitives différentes, bien qu’elles aient en camna’étre soutenues par le lobe frontal.
Pour cette raison, nous pensons gu'il est impodardétailler les résultats de cet outil.

Nous avons comparé les différences entre les ¢nmispes sur chaque épreuve (tgste

Mann Whithney). Les résultats ne mettent en évidencune différence significative entre le
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groupe DM1 et le groupe contréle en ce qui concdgmeuve du Go/No-Go (test de
contrdle inhibiteur), le groupe DM1 ayant des regslinférieurs (p = 0,025).
Pour le groupe DM1, les moyennes de chaque épriggaweent dans le tableau 1V.13. ci-

dessous.

Tableau 1V.13. : Moyennes des épreuves de la BREF, pour le groupe DM1 (N=32)

Moyenne Ecart-type
Similitudes 2,38 0,66
Fluences 2,25 0,76
Préhension 2,84 0,51
Séquence motrice 2,75 0,51
Conflit 2,66 0,55
Go / No-Go 2,63 0,49

Nous avons effectué un test T de Student pour cranpes données de I'échantillon du
groupe DM1 sur les différentes épreuves de la BRIEE.résultats de cette analyse montrent
gue I'épreuve des Similitudes est significativemerttins bien réussie que les épreuves de
Préhension (p < 0,01) et des séquences motrices Qp05) ; I'épreuve des « Fluences
verbales » des significativement moins bien réugee les épreuves de « Préhension » (p <
0,01), des « Séquences motrices » (p < 0,01), @engignes conflictuelles » (0,05) et du
« Go/No-Go » (p < 0,05). Nous n’observons aucufiiéréince significative entre les autres

épreuves.

Conclusion intermédiairele contrdle inhibiteur, méme s'il n'est pas Fépve la moins bien

réussie par le groupe DM1, est la fonction la @liérée comparativement aux résultats du
groupe contrble. Les scores évaluant les fonctioognitives frontales d’élaboration
conceptuelle et de flexibilité mentale sont sigrafivement les plus faibles pour le groupe
DM1.

134



IV.3.3. L'impact des données démographiques et fotionnelles sur les capacités

neuropsychologiques

Tableau 1V.14. : Etude de corrélations entre les données démographiques, génétiques,

fonctionnelles et les évaluations neuropsychologiques pour le groupe DM1- R de Spearman

(N=41)
Age CTG Durée Age de Années Boston MDRS
maladie début Scolarité
MMSE 0,064 -0,586 -0,086 0,327 0,508 -0,057  -0,199
BREE -0,210 0,093 -0,135 -0,095 0,285 0,025 0,012
STROOP 0,018 0,001 0,159 -0,094 0,333 -0,007  -0,067
Mot
STROOP -0,179 -0,102 0,210 -0,413 0,238 -0,203  -0,122
Couleur
STROOP -0,420 0,042 -0,134 -0,290 0,141 -0,135  -0,264
Couleur/Mot
Mémoire 0,050 -0,246 0,096 0,113 0,357 -0,150  -0,353
chiffres
Mem. Chiffres 0,089 0,027 -0,013 0,227 0,175 0,022 -0,184
Endroit (S)
Mem. Chiffres 0,191 -0,085 0,218 0,130 0,015 0,119 -0,021
Envers (S)
TMT score A -0,182 -0,072 -0,197 0,064 0,158 -0,296  -0,263
(0)
TMT score B -0,311 -0,141 -0,329 0,232 0,168 -0,362  -0,225
(0)
D2 GZ(RP) 0,006 -0,368 0,010 0,182 0,559 -0,169  -0,449
D2 F(%) 0,377 0,104 0,074 0,440 0,004 0,431 0,258
D2 F2 0,286 0,287 0,137 0,162 -0,397 0,390 0,247
D2 KL(RP) -0,050 -0,274 0,173 -0,064 0,424 -0,330 -0,507

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)
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Pour legroupe DM1 :

Les résultats au test MMSE sont inversement carséédl nombre de répétitions CTG (p <

0,001), a I'age de début de la maladie (p < 0,88)%i qu'au nombre d’années de scolarité (p
< 0,05).

Les résultats au subtest « lecture du Mot » du desSTROOP sont corrélés au nombre
d’années de scolarité (p < 0,05).

Les résultats au subtest « dénomination des Cautedu test de STROOP sont corrélés a
'age de deébut de la maladie (p < 0,05).

Les résultats au subtest « Couleur du Mot » dudesETROOP sont corrélés a I'age des
patients (p < 0,01).

Les résultats au score total du test de Mémoirecliées sont corrélés au nombre d’années
de scolarité (p < 0,05) et a I'échelle d’évaluationctionnelle MDRS (0,05).

Les résultats au subtest TMT-B sont corrélés &l'égs patients (p < 0,05), a la durée de la
maladie (p < 0,05), ainsi qu'a I'’échelle fonctiotieele Boston (p < 0,05).

Les résultats au subtest d2-GZ sont corrélés albreodiannées de scolarité (p < 0,05) et a
I'échelle de handicap MDRS (p < 0,05).

Les résultats au subtest « pourcentage d’erredy $Fdu test d2 sont corrélés a I'age de
début de la maladie (p < 0,05) et a I'échelle Fonctelle de Boston (p < 0,05).

Les résultats au subtest « concentration (KL) stedtid2 sont corrélés au nombre d’années
de scolarité (p <0,05) et a I'echelle de handid&RS (p < 0,05).

Pour le groupe FSH: nous avons effectué le méme traitement statistih la place du
nombre de répétitions de CTG, nous avons testéomebre de répétitions depnl). Les
résultats sont présentés en Annexe (Annexe 123, feome de tableau. Ces corrélations sont
trop éparses pour étre commentées de maniére @omgt; ainsi, nous ne les retranscrivons

pas ici.

Conclusion intermédiaireles tests d’attention (Mémoire des chiffres 2} sont corrélés au

nombre d’années d’études et a I'échelle de handWlaRS. L’échelle globale d’intelligence

(MMSE) est inversement corrélée QTG et significativement corrélée au nombre d’asnée
d’études et a I'dge d’apparition de la maladie. tesgts impliquant des processus exécutifs
(SROOP Couleur du Mot et TMT-B) sont a la fois ipdédants du nCTG et corrélés a I'age
des sujets ; ainsi qu’'a la durée de la maladiet @UWMT-B. En revanche, les résultats de la

BREF ne sont corrélés a aucune des données dérhagrap, genétiques ou fonctionnelles.
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IV.4. Quelles sont les relations entre les troubles affectifs et les

altérations neuropsychologiques ?

Nous avons effectué une étude de coefficients agsrde corrélations de Spearman (N=41)

entre les évaluations neuropsychologiques et lemuations psychopathologiquesf.(

Tableau IV.15.).

Sur I'échantillon dugroupe DML, l'intensité de la dépression (MADRS) est négativeime

corrélée au score du subtest de « la mémoire diféesha I'envers » (p < 0,05).

Tableau 1V.15. Etude de corrélations entre les évaluations neuropsychologiques et les
évaluations psychopathologiques (DM1, N=41)

EHD

Dyscontréle ErEoHu[')ss. MADRS STA(‘IIE)Y'A STAI Y-B (T) SEI
MMSE -0,282 -0,164 -0,246 -0,066 -0,274 0,144
BREF -0,191 0,077 -0,174 0,020 -0,076 0,069
STROOP Mot -0,108 -0,166 -0,082 0,144 -0,062 -0,122
STROOP Couleur -0,042 -0,053 -0,192 0,199 -0,043 -0,204
STROOR 0,003 0025  -0,158 0,039 0,018 10,150
Mémoire chiffres -0,226 -0,093 -0,257 -0,049 -0,100 0,060
Mem. Chiffres Endroit -0,135 -0,078 -0,157 -0,167 -0,069 0,204
Mem. Chiffres Envers -0,242 -0,086 -0,338 0,036 -0,277 0,137
TMT score A -0,138 -0,274 -0,272 -0,054 -0,168 0,057
TMT score B -0,070 -0,032 -0,122 0,058 0,032 0,112
D2 GZ -0,121 0,120 0,009 -0,018 0,054 -0,047
D2 F(%) 0,227 0,067 0,273 -0,147 0,080 -0,180
D2 F2 0,196 0,292 0,359 -0,087 0,004 -0,169
D2 KL -0,181 0,182 -0,147 0,138 -0,032 -0,043

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)

Pourle groupe FSH: le score au MMSE est négativement corrélé aoxescde dépression

(MADRS) et de « perte de contrdle émotionnel »'éehkelle d’humeur dépressive. Le score

au test TMT-B est corrélé au score d’estime de soi.
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- Nous avons compare les sujets DM1 présentanpisode dépressif majeur évalué par le
MINI-A4 (n=9) et les sujets non-déprimés (n= 3).aide d’'un test U de Mann-Whitney.

Les sujets déprimés obtiennent des scores sigiiviraent inférieurs en ce qui concerne la
mémoire des chiffres (p < 0,05) et le TMT-A.

- Nous avons comparé les sujets DM1 anxieux, ésalpg des scores d’anxiéte-état
« élevés » et «tres élevés » a la STAI-YA (n= &0¢c des sujets présentant des scores
d’'anxiété-état « faibles » et « trés faibles » STAI-YA.

Nous n’observons aucune différence significative.

Conclusion intermédiaireles relations entre les fonctions cognitivesesttroubles affectifs

et émotionnels sont tres faibles, dans les deuxpg®de patients.
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IV.5. Quelle est la place de Il'apathie: entre symptomatologie
psychopathologique et trouble neurologique primaire ?

IV.5.1. Valeurs descriptives de I'apathie pour le$rois groupes

Pour legroupe DM1 (cf. Tableau V.16. ci-dessous), la moyenne a I'éctaibealuation de
'apathie (LARS) est égale a -16,51 (pour rapdek:notes s’étendent de -36 a +36 ; plus le
score est élevé, plus le sujet est apathique)e @attyenne se situe dans la classe « apathie
modérée ». Selon les normes de 'outil, 8 sujels6@26) présentent une apathie sévere ; 7
sujets (18,92%) présentent une apathie modéréeyjits (29,73%) présentent une tendance
a l'apathie ; 11 sujets (29,73%) ne sont pas apatis.

Tableau 1V.16. : Résultats a I'échelle d’évaluation d’apathie (3 groupes)

DM1 FSH Contrble
(N=37) (N=19) (N=20)
LARS
Moyenne -16,51F T -22,8 -25,4
Ecart-type 8,58 6,30 4,78

t Différence significative entre groupe DM1 et greugSH
T Différence significative entre groupe DM1 et grewgontrdle

Pour legroupe FSH la moyenne a I'échelle d’évaluation de I'apatfiidRS) est égale a

- 22,8. Cette moyenne se situe dans la classe apathique ». Selon les normes de l'outil,

aucun sujet ne présente d’apathie sévéere ; 4 4jei81%) présentent une apathie modérée ;
3 sujets (8,11%) présentent une tendance a l'apathP sujets (32,43%) ne sont pas

apathiques.

Pour legroupe contréle la moyenne a I'échelle d’évaluation de I'apatthidARS) est égale a
- 25,4. Cette moyenne se situe dans la classe apathique ». Selon les normes de I'outil,
aucun sujet ne présente d’apathie sévere ; augeinrguprésente d’apathie modérée ; 5 sujets

(25%) présentent une tendance a I'apathie ; 18ss(}j6%) ne sont pas apathiques.
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Schéma 1V.1. : Intensité de l'apathie pour les 3 groupes, par catégorie (en %)
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La moyenne des scores d’apathie du groupe DML igsifisativement supérieure a la
moyenne des scores du groupe FSH (p < 0,01) etadyg contrdle (p < 0,0001). Il n’y a pas

de différence significative entre les scores dwpgeoFSH et ceux du groupe controle.

IV.5.2. Les relations entre I'apathie et les donn&edémographiques, génétiques et
clinigues

Nous avons effectué une étude des coefficient®délations de rangs de Spearman entre les
scores a I'échelle d'apathie LARS (variable dépanelaet 'dge des patients, le nombre de
répétitions CTG, la durée de la maladie, I'age éleutl de la maladie, le nombre d’années de
scolarité, et les résultats aux échelles de hapdmactionnel Boston et MDRS (variables

indépendantes).

Pourle groupe DM1: nous n’observons aucune corrélation signifieatini méme aucune

tendance a la significativité (aucun p < 0,2).

Pourle groupe FSH: le score a I'échelle d’apathie est négativenuentélé avec le nombre
d’années d’études (p < 0,05).

Pourle groupe contréle: il n'y a pas de corrélation significative enti@athie et 'age ni le

nombre d’années de scolarité.
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IV.5.3. Les relations entre I'apathie et les évalumns psychopathologigues dans le
groupe DM1

Nous avons effectué une étude des coefficient®délations de rangs de Spearman entre les
scores a |'échelle d’apathie LARS (variable dépetelaet les scores de dépression, de
valences émotionnelles de I'humeur dépressive, xiBadrétat/trait et d'estime de soi

(variables indépendantes).

Pourle groupe DM1: nous n’observons aucune corrélation significatinvé méme aucune

tendance a la significativité (Voir Tableau V.1Fdessous).

Tableau 1V.17. : Etudes de corrélations entre l'apathie et les évaluations
psychopathologiques (N=37)

R de niv. P
Spearman

LARS & EHD Dysc. -0,057 0,744
LARS & EHD Emouss. 0,057 0,746
LARS & MADRS 0,018 0,917
LARS & STAI Y-A (E) -0,010 0,955
LARS & STAI Y-B (T) 0,048 0,789
LARS & SEI -0,323 0,071

Pourle groupe FSH: le score d’apathie est significativement coraléscore de dépression
(MADRS ; p < 0,05) ; nous observons une tendarees@gnificativité entre le score d’apathie

et celui « d'émoussement affectif » de 'EHD (p,8%b).

Pourle groupe contréle de sujets sainsle score d’apathie est significativement coraaié

score d’estime de soi (p < 0,05).

IV.5.4. Les relations entre I'apathie et les évaluans neuropsychologiqgues

Nous avons effectué une étude des coefficient®délations de rangs de Spearman (Tableau
V.18.) entre les scores a I'échelle d’apathie LARSriable dépendante) et les scores au
MMSE, a la BREF, au test de STROOP, au test de nnérdes chiffres, au TMT et au test

d’attention concentrée d2 (variables indépendantes)
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Tableau 1V.18. : Etude de corrélations entre I'apathie et les évaluations
neuropsychologiques (groupe DM1, N=41)

| R de niv. P
LARS & MMSE -0,362 0,028
LARS & BREF -0,001 0,994
LARS & Fluences (BREF) -0,477 0,009
LARS & STROOP Mot -0,309 0,063
LARS & STROOP Couleur -0,048 0,777
LARS & STROOP Couleur/Mot -0,052 0,758
LARS & Mémoire chiffres -0,155 0,360
LARS & Mem. Chiffres Endroitd) -0,146 0,387
LARS & Mem. Chiffres Enversq) -0,182 0,280
LARS & TMT A (0) -0,115 0,506
LARS & TMT B (0) -0,191 0,257
LARS & D2 GZ(RP) -0,007 0,975
LARS & D2 F(%) -0,187 0,418
LARS & D2 F2 0,061 0,793
LARS & D2 KL(RP) 0,073 0,755

Enrougeles corrélations significatives

Pourle groupe DM1: nous observons une corrélation significativeestiechelle d’apathie

et le MMSE (p < 0,05). De plus, nous avons effectue étude des coefficients de
corrélations de Rangs de Spearman entre les saoféshelle d’apathie LARS (variable
dépendante) et les scores des différentes fonctitnda BREF ; nous observons une
corrélation significative entre le score total @ehelle LARS et le test des Fluences verbales
(p = 0,009).

Pourle groupe FSH: nous n’observons aucune corrélation. Néanmaoioss observons une
tendance a la significativité entre les scores atlaip et le score d’interférence (couleur/mot)
du test de Stroop (p = 0,054).

Pour le groupe contréle: nous observons une corrélation significativereerie score
d’apathie et le score d’interférence (couleur/nalt)stroop (p < 0,05) et le score d’erreurs de

confusion au test d2 (p < 0,05).

Conclusion intermédiaireles sujets du groupe DM1 sont significativemplots apathiques

gue les sujets des groupes controle et FSH. Ldsufiac associés a l'augmentation de la
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symptomatologie apathique dans la DM1 sont d’omaropsychologique ; notamment le
niveau global d’intelligence (MMSE) et la capaadité génération d’'information, qui est un
indice de flexibilité mentale (Fluences verbaleslalBREF). En revanche, dans le groupe
FSH, I'apathie est plutdt corrélée a des facte@@mekssifs que neuropsychologiques. Enfin,
chez les sujets sains, I'apathie est corrélée & tksis évaluant I'inhibition cognitive, ainsi

gu’a une réduction de I'estime de soi.
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IV.6. L'impact de la maladie et de son vécu sur la qualité de vie

IV.6.1. Résultats descriptifs de la qualité de vidans les trois groupes

Tableau 1V.19. : Moyennes de I'évaluation de la qualité de vie pour les 3 groupes

DM1 FSH Controle

(N=35) (N=17) (N=20)
Whoqol-26 total
Moyenne 58,621 62,8 68,6
Ecart-type 13,83 14,80 11,98
W-26 Physique
Moyenne 56,01 55,5 71,5
Ecart-type 18,32 16,26 14,77
W-26 Psycho
Moyenne 53,221 59,2 63,5
Ecart-type 16,89 19,92 13,65
\W-26 sociales
Moyenne 62,74 68,9 68,7
Ecart-type 23,68 16,01 17,55
W-26 Environment
Moyenne 62,70 67,5 70,8
Ecart-type 17,34 18,02 14,23

TDifférence significative entre groupe DM1 et growoatrole (p < 0,05)

Tableau 1V.20. : Comparaison des moyennes entre les différents domaines de la Qualité de
vie, pour les 3 groupes (T de Student)

DM1 | FSH | Contréle

N=37 | N=17 | N=20
Physique & Psycho 0,39 |0,405| 0,012
Physique & Sociales 0,139|0,009| 0,355
Physique & Environnement 0,020|0,007| 0,851
Psycho & Sociales 0,032|0,002| 0,107
Psycho & Environnement 0,005|0,003| 0,067
Sociales & Environnement 0,974|0,655| 0,591

Tests significatifs marqués en rouge a p < 0,05

Pourle groupe DM], la moyenne du score total de I'échelle de QDV WPOL-26) est
égale a 58,62. La moyenne du domaine « physiqus >égale a 56 ; celle du domaine
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« psychologique » est égale a 53,22 ; celle du dwmmndes « relations sociales » est égale a
62,74 ; enfin, celle du domaine de « I'environnetmeast égale a 62,70. Nous avons effectué
un test T de Student pour comparer les donnée&deahtillon du groupe DM1 sur les
différents domaines de la QDV (Tableau 1V.20.) demaine « psychologique » est le plus
faible de tous les domaines. Il est significativamenférieur aux domaines « relations
sociales » et « environnement » ; le domaine «ighgs> est significativement inférieur au
domaine «environnement ». Le domaine « environnémeest le plus élevé des quatre

domaines.

Pourle groupe FSH la moyenne du score total de I'échelle de QDV WPOL-26) est
€gale a 62,8. La moyenne du domaine « physiqud egade a 55,5 ; celle du domaine
« psychologique » est égale a 59,2 ; celle du doendes « relations sociales » est égale a
68,9 ; enfin, celle du domaine de «I'environnemerdst égale a 67,5. Le domaine qui
procure le moins de satisfaction est le domainbysigue ». Celui qui en procure le plus est
le domaine des « relations sociales ». Un test de $tudent nous permet de constater que le
domaine « physique » est significativement infariaux domaines « relations sociales » et
« environnement » ; le domaine « psychologique » sgnificativement inférieur aux

domaines « relations sociales » et « environnement

Pourle groupe contrdle la moyenne du score total de I'échelle de QDV WPOL-26) est
égale a 68,6. La moyenne du domaine « physiqud ¢gade a 71,5 ; celle du domaine
« psychologique » est égale a 63,5 ; celle du doendes « relations sociales » est égale a
68,7 ; enfin, celle du domaine de «l'environnemerdst égale a 70,8. Le domaine qui
procure le moins de satisfaction est le domainsyghwlogique » ; celui qui en procure le
plus est le domaine « physique ». Nous avons effean test T de Student. Celui-ci nous
permet de constater que le domaine « psychologiqest significativement inférieur au

domaine « physique ».

Nous avons effectué un test U de Mann-Whitney, dércomparer les différences entre les
trois groupes, sur le « score total » et les dfi€s domaines de la qualité de vie, évalués par
le WHOQOL-26 (Tableau 1V.19). Les résultats de est tmontrent qu’il n’y a aucune

différence significative entre le groupe DM1 etglupe FSH. En revanche, les scores du
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groupe DM1 sont significativement inférieurs awores du groupe contrble en ce qui
concerne le «score total » (p < 0,05), ainsi ¢gge domaines « physique » (p < 0,01) et
« psychologique » (p < 0,05). Pour le groupe F®d,dcores du domaine « physique » sont

significativement inférieurs a ceux du groupe colet(p < 0,05).

IV.6.2. L'impact des données démographigues, généties et cliniques sur la qualité de
vie dans la DM1

Tableau 1V.21. : Etudes de corrélations entre la qualité de vie et les données
démographiques, génétiques et cliniques pour le groupe DM1 (N=41)

WHOQOL-26 Score total Physique Psycho  Rel.Sociales Environment
Age -0,380 -0,426 -0,202 -0,305 -0,236
CTG -0,011 -0,081 -0,138 0,323 -0,137
Durée maladie -0,468 -0,444 -0,156 -0,411 -0,351
Age de début 0,124 0,105 0,034 0,166 0,064
Années Scolarité 0,054 0,136 0,119 -0,115 0,068
Boston -0,331 -0,518 -0,244 -0,057 -0,300
MDRS -0,369 -0,446 -0,177 -0,078 -0,451

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)
Enbleules tendances a la significativité (p < 0,051)

Pour le groupe DM1, I'étude de corrélations de samhg Spearman révele que :

- le score total de QDVest négativement corrélé a I'age des patientsq®S), a la durée de
la maladie (p < 0,01), et a I'échelle de handieapfionnel MDRS (p < 0,05).

- le domaine « physique » de la QD\ést négativement corrélé I'age des patients (f05)0

a la durée de la maladie (p < 0,05), et aux échdiiehandicap fonctionnel Boston (p < 0,01),
et MDRS (p < 0,01).

- le domaine « relations sociales » de la QD¥st négativement corrélé a la durée de la
maladie (p < 0,05).

- le domaine « environnement » de la QD\West négativement corrélé a la durée de la
maladie (p < 0,05) et a I'échelle de handicap MORS 0,01).
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IV.6.3. L'impact des évaluations psychopathologiguesur la qualité de vie dans la DM1

Tableau 1V.22. : Etudes de corrélations entre la qualité de vie et les évaluations
psychopathologiques pour le groupe DM1 (N=41)

Score total Physique Psycho Sociales Environment
LARS -0,321 -0,309 -0,332 -0,088 -0,100
EHD Dyscontrole -0,375 -0,323 -0,368 0,100 -0,429
EHD Emouss. -0,400 -0,066 -0,464 -0,386 -0,200
MADRS -0,557 -0,395 -0,574 -0,267 -0,497
STAl Y-A (E) -0,456 -0,241 -0,427 -0,315 -0,382
STAI Y-B (T) -0,558 -0,264 -0,588 -0,320 -0,439
SEI 0,557 0,367 0,534 0,194 0,360
WCC Probléme 0,623 0,531 0,506 0,294 0,425
WCC Emotion -0,069 -0,030 -0,219 0,096 -0,067
WCC Social 0,126 -0,008 0,033 0,365 -0,039

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)

Pour le groupe DM1, I'étude de corrélations de samhg Spearman révéle que :

- le score total de QDVest significativement corrélé a I'estime de soi<{(j®,01) et aux
stratégies de coping « centrées sur le problénpe<s>Q,01) ; il est négativement corrélé a la
dépression (p < 0,01), aux valences émotionnellpsrie de contréle » et « émoussement
affectif » (p < 0,05), et aux niveaux d'anxiétéitet état (p < 0,01).

- le domaine « physique » de la QD\ést corrélé au score d’estime de soi (p < 0,08ugt
stratégies de coping « centrées sur le problenpe< ,01) ; il est négativement corrélé au
score de dépression (p < 0,05).

- le domaine « psychologique » de la QD\ést significativement corrélé a I'estime de soi
(p < 0,01) et aux stratégies de coping « centrégsles probleme » (p < 0,01); il est
négativement corrélé a la dépression (p < 0,01}, \mlences émotionnelles « perte de
contrble » (p < 0,05) et « émoussement affectifs>(01), et aux niveaux d’anxiété-trait (p <
0,01) et d’anxiéte-état (p < 0,05).

- le domaine « relations sociales » de la QD¥Sst significativement corrélé a I'utilisation de
stratégies de coping « centrées sur le soutieralsodp < 0,05) ; et inversement corrélé a
« I'’émoussement affectif » (p < 0,05).

- le domaine « environnement » de la QD\ést significativement corrélé a I'estime de soi

(p < 0,05) et aux stratégies de coping « centréesles probleme » (p < 0,05); il est
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négativement corrélé a la dépression (p < 0,0lla & perte de contrdle émotionnel»

(p < 0,05), et aux niveaux d’anxiété-trait (p <1),et d’anxiété-état (p < 0,05).

Afin d’analyser I'impact des troubles de I'humewrda QDV, nous avons opté pour une
approche complémentaire. Pour le groupe DM1, noossaeffectué un test T de Student
pour des échantillons indépendants par groupess petmettant de comparer la différence
entre les sujets DM1 déprimés et les sujets DMI1-déprimés. Les variables dépendantes
sont les moyennes des scores a I'échelle du WHO@®ét ses 4 domaines. La variable de
classement est le diagnostic d’Episode DépressjeMaactuel (EDM) obtenu par le MINI

(MINI A4). Les résultats sont les suivants :

Tableau 1V.23. : Comparaison des moyennes de qualité de vie entre les sujets DM 1
présentant un diagnostic d’épisode dépressif majeur et les sujets DM1 non déprimés

Moyenne Moyenne P
« Non déprimés »  « Déprimés »
Whoqol-26 total 61,08 48,77 0,03
W-26 Physique 56,85 52,64 0,59
W-26 Psycho 56,40 40,52 0,02
W-26 sociales 67,90 42,86 0,01
W-26 Environment 63,62 59,06 0,54

Enrougeles différences significatives (p < 0,05)

Les sujets présentant un EDM ont des moyennes dé S)hificativement inférieures aux
sujets ne présentant pas d’EDM, en ce qui conckrne score total », et les domaines
« physique » et « relations sociales ».

Il 'y a pas de différence significative entre tsux sous-groupes de sujets DM1 en ce qui

concerne les domaines « physique » et « environmemee la qualité de vie.
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IV.6.4. L'impact des altérations neuropsychologiqgus sur la qualité de vie dans la DM1

Tableau 1V.24. : Etudes de corrélations entre la qualité de vie et les évaluations
neuropsychologiques pour le groupe DM1 (N=41)

WHOQOL-26 Score total Physique Psycho Rel. Environment
sociales
MMSE 0,161 0,109 0,257 -0,059 0,077
BREF 0,070 0,080 0,084 0,088 0,008
STROOP Mot -0,165 -0,046 -0,056 -0,303 -0,122
STROOP Couleur -0,057 0,074 -0,039 -0,161 0,057
STROOP Couleur/Mot 0,082 0,250 0,054 -0,198 0,145
Mémoire chiffres 0,070 0,156 0,332 -0,298 0,041
Mem. Chiffres Endroitd) 0,225 0,153 0,433 0,003 0,096
Mem. Chiffres Enversq) 0,046 -0,067 0,182 -0,096 0,105
TMT score A 6) 0,203 0,175 0,072 0,013 0,223
TMT score B ¢) 0,062 0,310 0,047 -0,154 -0,023
D2 GZ(RP) -0,009 0,287 0,075 -0,484 0,250
D2 F(%) 0,181 -0,114 0,019 0,483 -0,129
D2 F2 0,047 -0,006 -0,191 0,381 -0,264
D2 KL(RP) -0,144 0,307 0,027 -0,639 0,155

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)

Pour _le groupe DM1I'étude de corrélations de rangs de Spearmariaéue €¢f. Tableau
V.24, ci-dessus) :

- le domaine « psychologique » de la QD¥st corrélé a de meilleurs scores au subtest de
mémoire des chiffres « Endroit » (p < 0,01).

- le domaine « relations sociales » de la QD¥st négativement corrélé aux subtests « Indice
de Performance Quantitative (GZ)» (p < 0,05) etdide de Concentration (KL) » (p < 0,01)
du test d’attention concentrée d2 ; et corrélé @lua grand pourcentage d’erreurs au subtest
« Indice de Performance Qualitative (F%) » (pB5pdu test d2.

Nous avons effectué un test T de Student pour deanéllons indépendants par groupes,
nous permettant de comparer la différence entredgts DM1 altérés sur le plan cognitif et
les sujets DM1 non-altérés (d’'un point de vue dedlligence globale, puis du point de vue
des capacités exécutives). Les variables déperdaots les moyennes des scores a I'échelle
du WHOQOL-26 et ses 4 domaines. Les variablesatsement sont :

1- Score au MMSE (sous-groupe de sujets dont la rettmi&rieure a 2¥s sous-groupe

de sujets dont la note est supérieure ou égal¢ a 27
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2- Score a la BREF (sous-groupe de sujets dont lagstteférieure a 18s sous-groupe
de sujets dont la note est supérieure ou égal¢. a 16
Les résultats sont les suivants :
- En ce qui concerne le MMSE, nous n’observons aealifférence significative entre les
deux sous-groupes.
- En ce qui concerne la BREF, nous n’observons raadifférence significative entre les

deux sous-groupes.
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IV.6.5. L'impact de I'adaptation sociale sur la qudité de vie dans la DM1

[Pour rappel : en ce qui concerne I'échelle d’adqh sociale SAS-SR, plus le score est

élevé, moins bonne est I'adaptation.]

Tableau 1V.25. : Etudes de corrélations entre la qualité de vie et les évaluations de
I'adaptation sociale pour le groupe DM1 (N=41)

WHOQOL-26  Score Physique Psycho Rel. Environment
total Sociales
SAS-R Score global -0,600 -0,243 -0,302 -0,395 -0,683
Activité pro -0,382 -0,188 -0,324 -0,393 -0,407
Etudiants -0,116 -0,058 -0,261 -0,265 0,116
Vie sociale-Loisirs -0,645 -0,306 -0,342 -0,645 -0,587
Vivant seul 0,307 0,366 0,166 0,121 0,410
Famille (hors foyer) -0,181 -0,054 -0,171 -0,028 -0,195
Famille "sent. abandon" -0,216 -0,050 0,057 -0,161 -0,417
Couple -0,600 -0,074 -0,528 -0,817 -0,362
Enfants -0,180 -0,541 -0,301 0,077 -0,468
Foyer familial -0,280 0,213 -0,320 -0,224 -0,168
Situation matérielle -0,426 -0,461 -0,184 -0,009 -0,621

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)

Pour le groupe DM1, I'étude de corrélations de sadg Spearman révele qué (Tableau
IV.25.) :

- Le score total de la QDVest inversement corrélé au score global de la SRgp < 0,01),
aux domaines de « la vie sociale et des activitgdgidirs » (p < 0,01), de « la vie de couple »
(p < 0,05) et de « la situation matérielle » (p,85) de la SAS-SR.

- le domaine « physique » de la QD\ést inversement corrélé au domaine de « la Shtati
matérielle » (p < 0,05) de la SAS-SR.

- le domaine « psychologique >de la QDV est négativement corrélé au domainee «dei
couple » (p < 0,05) de la SAS-SR.

- le domaine « relations sociales » de la QD¥st négativement corrélé au score global de la
SAS-SR (p < 0,05), ainsi qu'aux domaines « vie aeedloisirs » (p < 0,01) et «vie de
couple » (p <0,01) de la SAS-SR.
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- le domaine « environnement » de la QD\ést négativement corrélé au score global de la
SAS-SR (p < 0,01), ainsi qu’aux domaines « vie aedoisirs » (p < 0,01), «sentiment
d’abandon familial » (p < 0,05) et « situation éralle » (p < 0,01).
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IV.6.6. Synthése des études de corrélation avecdaalité de vie dans la DM1

Pour le groupe DM1, nous avons effectué une analgseégression multiple « pas-a-pas
ascendante » entre la variable expliquée « WHOQ®I-@al » et les covariables que nous
avons précedemment observées comme lui étantisggivément corrélées : le score global
de la SAS-SR ; les domaines « Vie sociale — Loisirs vie de Couple » et « Situation
matérielle » de la SAS-SR; les dimensions « ped® contrble émotionnel » et

« émoussement affectif » de I'échelle d’humeur dggive ; la dépression (MADRS);

anxiété-état et trait (STAI), I'estime de soi (BEle coping « centré sur le probleme » ;
'age des sujets ; la durée de la maladie ; ehééle de handicap MDRS.

Les résultats de I'analyse sont les suivants :

WHOQOL-26 score total

Etape 1 WCC Probléme r=,799
Etape 2 Vie sociale-L r=,932
Etape 3 STAI Y-Trait r=,944
Etape 4 EHD Dyscont r=,958
Etape 5 Situation mat r=,973
Etape 6 SEI r=,982

Résultats Régress. Multip{étape 6 , sol. finale)
pas d'autre F d'inclusion au seuil spécifié
Var dép. Whoqol-26 tota R Multiple = ,98249479 F =18,54342
R2=,96529600 dl = 6,40
R2 ajusté =,91324001 p =,006896

Conclusion intermédiairepour le groupe DM1, la satisfaction de la qéatie vie dans les

domaines « psychologique » et « physique » esifisigiivement moins bonne que pour les
domaines des « relations sociales » et de «I'enmgment ». Toujours dans I'’échantillon
DML, la qualité de vie globale, ainsi que les damai« psychologique » et « physique » sont
significativement altérés par rapport au groupetré® En revanche, il n'y a pas de
différence significative de la perception de la QB\re les deux groupes de patients.

A la fois la durée de la maladie, le degré de hmplifonctionnel, d’'une part, et, la
dépression, I'anxiété et une diminution de l'estideesoi, d’autre part, sont associés a une
diminution de la qualité de vie dans la plupartsde domaines. Le diagnostic de dépression
majeure est associé a une moins bonne qualité eleglobale, et dans les domaines

« psychologique » et « relations sociales » ; éa, ¢antensité de « I'émoussement affectif »
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est plus proche du diagnostic de dépression, dansrpact sur la QDV, que de l'intensité de
la dépression.

Inversement, l'utilisation de coping « centré suptobléme » favorise un meilleur sentiment
de QDV global et dans la plupart de ses domaines.

Les aspects cognitifs semblent tres peu impliqaés dlaugmentation ou la diminution de la
gualité de vie.

Enfin, une moins bonne adaptation sociale est &sacune diminution de la qualité de vie,
surtout en ce qui concerne le score global, laigudkes relations conjugales, la situation

financiére et les relations sociales.
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IV.7. Relations entre fatigue, énergie, somnolence et les autres
variables psychologiques

IV.7.1. Résultats descriptifs de la fatigue, I'énatie et la somnolence

Tableau 1V.26. : Moyennes des résultats aux évaluations de la fatigue, de I’énergie et de la

somnolence des 3 groupes

DM1 FSH Controle
N=41 N=19 N=20
Epworth
Moyenne 8,95 8,8 7,1
Ecart-type 4,54 4,36 3,69
EVA-1 Fatigue
Moyenne 23,90% 15,3 16,6
Ecart-type 15,57 12,63 12,76
EVA-2 Fatigue
Moyenne 25,70F 17,8 15,6
Ecart-type 20,75 15,81 12,77
EVA-1 Energie
Moyenne 37,72t 54,4 54,0
Ecart-type 26,40 22,55 20,31
EVA-2 Energie
Moyenne 40,07 47,2 48,5
Ecart-type 29,33 20,08 24,41
KFSS
Moyenne 4,691 4,8* 3,3
Ecart-type 1,53 1,54 1,03
SF-36 Energie
Moyenne 37,507 43,1* 56,0
Ecart-type 20,75 17,58 14,65

T Différences significatives entre groupe DM1 et groupe FSH (p < 0,05)
T Différences significatives entre groupe DM1 et groupe contréle (p < 0,05)
* Différences significatives entre groupe FSH et groupe contrdle (p < 0,05)

Pour le_groupe DMIN=41), la moyenne des scores de fatigue subg¢éuhelle KFSS) est
égale a 4,69 ; 28 sujets présentent un score idadatxcessive (68,3% de I'échantillon).

La moyenne des scores d’énergie (SF-36 « Energist>dgale a 37,50.
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La moyenne des scores de somnolence (échelle diipvest égale a 8,95 ; si I'on retient le
seuil d'une note> 11 comme seuil discriminant un sujet somnolenhdujet non-somnolent,
9 sujets présentent une somnolence diurne (21,95%).

La moyenne des scores de fatigue en début de s@aviéel Fatigue) est égale a 23,90 sur
100.

La moyenne des scores de fatigue en fin de sé&\&-2 Fatigue) est égale a 25,70. Nous
avons effectué un test T de Student entre les sebE/A-1 et EVA-2 Fatigue. Il n'y a pas
de différence significative entre les moyennessigsts a ces deux évaluations (p = 0,29).

La moyenne des scores d’énergie en début de s¢@wéel Energie) est égale a 37,72 sur
100.

La moyenne des scores d’énergie en fin de séantd-PEEnergie) est égale a 40,07. Nous
avons effectué un test T de Student entre les S@EA/A-1 et EVA-2 Energie. Il n’y a pas

de différence significative entre les moyennessigsts a ces deux évaluations (p = 0,51).

Pour le_groupe FSKN=19), la moyenne des scores de fatigue subg¢éehelle KFSS) est
egale a 4,8 ; 12 sujets présentent un score idedagxcessive (63,16% de I'échantillon).

La moyenne des scores d’énergie (SF-36 « Energist>dgale a 43,1.

La moyenne des scores de somnolence (échelle ditpwest égale a 8,8 ; si I'on retient le
seuil d'une note> 11 comme seuil discriminant un sujet somnolenhdujet non-somnolent,
9 sujets présentent une somnolence diurne (35,3%).

La moyenne des scores de fatigue en début de s@awvéel Fatigue) est égale a 15,3 sur
100.

La moyenne des scores de fatigue en fin de sé&\A-2 Fatigue) est égale a 17,8. Nous
avons effectué un test T de Student entre les sebE/A-1 et EVA-2 Fatigue. Il n'y a pas
de différence significative entre les moyennessigsts a ces deux évaluations (p = 0,10).
La moyenne des scores d’énergie en début de s¢BN@el Energie) est égale a 54,4 sur
100.

La moyenne des scores d’énergie en fin de séandA-PEEnergie) est égale a 47,2. Nous
avons effectué un test T de Student entre les scbE/A-1 et EVA-2 Energie. Il existe une

différence significative entre les moyennes destsig ces deux évaluations (p = 0,05).

Pour le_groupe contrélgN=20), la moyenne des scores de fatigue subg¢éuhelle KFSS)

est égale a 3,3 ; 4 sujets présentent un scdagigee excessive (20% de I’échantillon).

La moyenne des scores d’énergie (SF-36 « Energist>dgale a 56.
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La moyenne des scores de somnolence (échelle ditpvwest égale a 7,1 ; si I'on retient le
seuil d'une note> 11 comme seuil discriminant un sujet somnolenhdujet non-somnolent,
4 sujets présentent une somnolence diurne (20%).

La moyenne des scores de fatigue en début de s@awvéel Fatigue) est égale a 16,6 sur
100.

La moyenne des scores de fatigue en fin de sé&\A-2 Fatigue) est égale a 15,6. Nous
avons effectué un test T de Student entre les sebE/A-1 et EVA-2 Fatigue. Il n'y a pas
de différence significative entre les moyennessigsts a ces deux évaluations (p = 0,73).
La moyenne des scores d’énergie en début de s@aviéel Energie) est égale a 54 sur 100.
La moyenne des scores d’énergie en fin de séarMA-PEEnergie) est égale a 48,5. Nous
avons effectué un test T de Student entre les S@BEA/A-1 et EVA-2 Energie. |l n'y a pas

de différence significative entre les moyennessigsts a ces deux évaluations (p = 0,34).

Nous avons effectué un test U de Mann-Whitney @éircomparer les résultats des 3 groupes
sur les variables somnolence (échelle d’Epworthpact de la fatigue subjective sur la vie
guotidienne (KFSS), sentiment de fatigue en deélutined’évaluations (EVA 1 et 2 —
Fatigue), sentiment d’énergie en début et fin diéstdons (EVA 1 et 2 — Energie), et sur
I'intensité du sentiment d’énergie dans la péridds évaluations (SF-36 Energie).

Selon les résultats, la fatigue subjective (KFSS) significativement plus élevée dans le
groupe DM1 par rapport au groupe contréle (p <)0,@andis que I'énergie globale (SF-36)
et I'énergie en début d’évaluation (EVA-1 Energient significativement moindres que dans
le groupe contréle. Les niveaux de fatigue instaédade début et de fin d’évaluation (EVA-1
et 2 Fatigue) sont significativement plus élevéarde groupe DM1 par rapport au groupe
FSH.

Enfin, le niveau de fatigue subjective (KFSS) éghificativement plus élevé dans le groupe
FSH que dans le groupe contrdle ; de plus, le nivBanergie (SF-36) est significativement
inférieur dans le groupe FSH par rapport au graapérole.

Dansl’échelle de fatigue subjectiveKFSS, I'item 8 est le suivant : « la fatigue est u
des trois symptémes les plus invalidants de madieaba L'échelle de Likert s’étend de 1 a
7 ; le score moyen est donc 4. Nous avons pensaéngcore> 5 pouvait étre considéré
comme une réponse positive. Ainsi, pour les grolpd4, le nombre de sujets ayant répondu
positivement a cet item est 28, soit 68,3% de Bétiion. Pour le groupe FSH, le nombre de

sujets ayant répondu positivement a cet item estdil57,9% de I'échantillon.
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Nous avons développé un systeme pour évadduerfatigabilité cognitive »au cours
du test d’attention concentrée d2. Puisque laatiffé reste la méme tout le long du test, nous
faisons I'hypothese que des modifications signifiees entre le début et la fin de ce test
seront imputables a la fatigue. Nous avons évagéeniodifications comportementales des
sujets sur 2 performances : le nombre d’items bimatisés (« d2 GZ Fat. ») et le nombre
d’erreurs effectuées (« d2 F Fat. »). Cette compamastatistique a été effectuée par un test T
de Student.
Pour le groupe DML, il n’y a aucune différence #igative entre les performances de début
et de fin de test (p > 0,05).
Pour le groupe FSH, il n'y a aucune différence i§icative entre les performances de début
et de fin de test (p > 0,05).
Pour le groupe contrdle, nous observons une rémustgnificative du nombre d’items traités
entre le début et la fin du test d2 (p = 0,014)xispas de différence en ce qui concerne le
nombre d’erreurs.

IV.7.2. Quels sont les facteurs mis en jeu dansflatigue subjective ?

Dans le groupe DM1, nous avons étudié les coeffisiele corrélations de rangs de
Spearman entre la variable dépendante KFSS-scded ¢b les difféerentes variables

indépendantes de notre étude.

Tableau 1V.27. : Etude de corrélations entre la fatigue subjective et les données
démographiques, génétiques, cliniques et la somnolence dans la DM1

KFSS & N niv. p R

Age 41 0,059 0,297
CTG 37 0,523 0,109
Durée maladie 38 0,069 0,298
Age de début 38 0,909 -0,019
Années Scolarité 41 0,427 -0,128
Boston 41 0,034 0,332
MDRS 41 0,398 0,136
Epworth 41 0,034 0,332

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)
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Tableau 1V.28. : Etude de corrélations entre la fatigue subjective et les évaluations
psychopathologiques

KFSS & N niv. p R

LARS 37 0,892 0,023
EHD Dyscontrdle 38 0,008 0,423
EHD Emoussement 38 0,423 0,134
MADRS 41 0,004 0,443
STAI (Etat) 35 0,039 0,350
STAI (Trait) 35 0,002 0,513
SEI 34 0,167 -0,243
WCC Probleme 33 0,063 -0,327
WCC Emotion 33 0,291 0,190
WCC Social 33 0,423 0,144

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)

Tableau 1V.29. : Etude de corrélations entre la fatigue subjective et les évaluations
neuropsychologiques

KFSS & N niv. p R

MMSE 41 0,433 -0,126
BREF 32 0,270 -0,201
STROOP Mot 41 0,578 -0,090
STROOP Couleur 41 0,023 -0,353
STROOP Couleur/Mot 41 0,291 -0,169
Mémoire chiffres 41 0,748 -0,052
Mem. Chiffres Endroit 41 0,705 0,061
Mem. Chiffres Envers 41 0,642 -0,075
TMT score A 40 0,062 -0,298
TMT score B 41 0,058 -0,299
D2 GZ(RP) 23 0,232 0,259
D2 F(%) 23 0,678 0,092
D2 F2 23 0,770 -0,065
D2 KL(RP) 23 0,562 0,128

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)

Les résultats principaux sont les suivants :

- La fatigue subjective est significativement ct#eéavec le degré de handicap fonctionnel
(Boston) et la somnolence (p < 0,05).

- La fatigue subjective est significativement ct#eéa I'intensité de la dépression (MADRS),
de lanxiété-état et de l'anxiété-trait (STAI), ee la dimension « perte de contrble

émotionnelle ».
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- la fatigue subjective est inversement corrélde russite au subtest « Couleur » du test de
STROOP (p < 0,05).

Pour le groupe DM1, nous avons effectué une analgsegression multiple « pas-a-
pas ascendante » entre la variable expliquée « K&&@f8e Total » et les covariables que nous
avons précédemment observées comme lui étant isgghiEment corrélées : échelle de
handicap fonctionnel Boston ; échelle de somnoleBpworth ; la dimension « perte de
contrble émotionnel » de 'EHD ; l'intensité de dépression évaluée par la MADRS ; les
niveaux d’anxiété-état et trait (STAI) ; et le sedit« Couleur » du test de Stroop.

Les résultats de I'analyse démontrent que lestadsua la STAI (trait), au subtest couleur du
STROOP, a l'échelle fonctionnelle de Boston et écHelle de somnolence d’Epworth
expliquent 73% du score total de fatigue de I'deh€FSS ¢f. Annexe 13).
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IV.7.3. Quel est I'impact de la fatigue subjectivesur I'adaptation sociale et la qualité de
vie, dans la DM1 ?

Nous avons étudié les coefficients de corrélatid@sangs de Spearman entre la variable
dépendante KFSS-score total et les scores auxléstud qualité de vie (WHOQOL-26) et
d’adaptation sociale (SAS-SR) comme variables inddpntes.

Tableau 1V.30. : Etude de corrélation entre la qualité de vie, I'adaptation sociale et la
fatigue subjective

KFSS & R niv. P
Whoqol-26 total -0,547 0,001
W-26 Physique -0,532 0,001
W-26 Psycho -0,197 0,256
W-26 sociales -0,433 0,011
W-26 Environment -0,381 0,024
SAS-R Score global 0,395 0,023
SAS-SR Activité 0,202 0,367
SAS-SR Etudiants -0,203 0,700
SAS-SR Vie sociale-Loisirs 0,513 0,002
SAS-SR Vivant seul -0,091 0,712
SAS-SR Famille "sent. abandon” 0,337 0,064
SAS-SR Famille "laissé tombé" 0,071 0,688
SAS-SR Couple 0,418 0,095
SAS-SR Enfants 0,166 0,607
SAS-SR Foyer familail 0,066 0,777
SAS-SR Situation matérielle 0,228 0,194

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)

Les résultats pour le groupe DM1 sont les suivants

- la fatigue subjective est négativement corrélcda qualité de vie globale, ainsi que les
domaines « physique », «relations sociales » etvitonnement du sujet » de la QDV
(p < 0,05). Ainsi, plus les sujets se sentent teitsy moins bonne est leur qualité de vie.

- la fatigue subjective est corrélée au score gldzalaptation sociale et au domaine de « la
vie sociale et activités de loisirs » (p < 0,05n%\ plus les sujets sont fatigués, moins bonne

est leur adaptation sociale.
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Conclusion intermédiairenous observons une fatigue subjective plus s#&est une énergie

moindre pour les deux groupes « patients » parord@u groupe contrdle. Mais il n'y a pas

de « fatigabilité subjective» dans le groupe DMHndis que le groupe FSH connait une
réduction de I'énergie entre le début et la fin thsts. Pas de fatigabilité cognitive au d2 pour
les deux groupes « patients ». Pour le groupe @entnous observons une fatigabilité

cognitive en termes de diminution de la performaantitative.

La fatigue subjective, dans le groupe DM1, est &éég au degré de handicap, a la
somnolence, a la dépression et a l'anxiété ; leemplrtognitive est, quant a elle, sous-
représentée.

La fatigue subjective a un impact négatif sur lalf@ de vie et I'adaptation sociale, chez les

sujets du groupe DML1.
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V. DISCUSSION

Notre étude porte sur I'impact des facteurs psyatitagogiques et
neuropsychologiques dans l'adaptation a la maladiegromusculaire, spécifiguement a la
maladie de Steinert, dans les formes de l'adul&tteCapproche nécessite de se poser un
certain nombre de questions générales : quelle esieur prédictive des composaritete la
maladie sur les facteurs psychopathologiques ebpsychologiques des sujets ? A leur tour,
guel est I'impact des facteurs psychopathologisgiageuropsychologiques sur I'adaptation a
la maladie ? Ces facteurs psychologiques, sorghils altérés que dans une autre maladie

neuromusculaire telle que la FSH, relativementlginei ?

Pour répondre & ces questions, nous avons formub@miain nombre d’hypotheses générales
et spécifiques (chapitre Il), fondées sur les réfles les plus finalisées de la littérature

actuelle et nous avons constitué un protocole t@t@ans (chapitre 1l1).

L’analyse statistique (chapitre 1V) des réponsessigets aux différentes évaluations apporte
un éclairage sur les conséquences psychologiquiesrdaladie de Steinert et sur I'impact de
ces facteurs psychopathologiques et neuropsycliplegisur 'adaptation a la maladie et le

bien-étre global de ces personnes.

31 Degré d'atteinte de handicap, nombre de répétitmmutation pathogénes, durée de la maladie, etc.
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1. Les facteurs neuropsychologiques

Les résultats de notre étude indiquent, dans upelaiion de sujets adultes atteints
des formes « juvénile » et « classique » de la Divhhiveau intellectuel globalmoyen dans
la norme inférieure, significativement inférieurua groupe témoin de patients atteints de
myopathie FSH et a un groupe contréle composé jdesssains.
Ces résultats sont compatibles avec de nombrewauxa dans lesquels les auteurs ne
retrouvent pas, ou peu de sujets altérés sur feiplallectuel global (Bungenet al, 1996b :
Ql au PM 38 ; Meola&t al, 1999 : MMSE).
Néanmoins, certains auteurs observent aussi dets dDM1 avec des niveaux intellectuels
sous la norme (Bachmaret al, 1996 ; Modoniet al, 2004 : des groupes obtiennent des
moyennes entre 24 et 27 au test du MMSE). Nousopsngue la différence entre ces études
réside dans un biais de recrutement des sujet®ffe) les études qui relévent les scores
moyens les plus bas sont constituées de patiedgemiant des handicaps multiples, alors que
les autres ont évalué des patients avec des hasdiégers ou modéreés (a la fois cliniquement
et sur lenCTG). Ceci est confirmé par les résultats de nétuele. Nous avons évalué un
échantillon de sujets trés hétérogenes sur le @laigue. Nous observons 10 sujets (sur 41)
présentant une altération cognitive (24,4%), dopté€sentant une démence (4,88%). De plus,
les scores au MMSE sont inversement corrélesi@UG et significativement corrélés au
nombre d'années d'études et a I'dge d’'apparition lalemaladie. En revanche, nous
n'observons pas, dans notre étude, d'effet sigatificdu parent transmetteur (p = 0,51 ; F =
1,33).

Il semble se produire le schéma suivant :

nCTG (1) — début maladiel() — niveau intellectuel global J < scolarité ()

Ce schéma s'inscrit dans la logique d’'un continu@taeyertet al, 1997 ; Goosserst al,
2000) entre les différentes formes de la maladie,vg d'un retard mental profond dans la
forme congénitale, a une intelligence globale sumate avec profil dysharmonique
(difference significative entre les capacités vierbarelativement préservees, et les capacités
non-verbales nettement plus déficitaires) dan®tmé infantile. Entre ces deux profils, il y
aurait une forme intermédiaire : un retard mentatléné (2 DS de la population standard)
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avec des déficits cognitifs diffus. Ces différeptsfils seraient plus ou moins corrélés au
nCTG.

Pourquoi ne pas avoir évalué le QI des patients datre protocole de these?

En effet, beaucoup d’auteurs I'ont fait; et cegant méme exclus les QI pathologiques pour
explorer les autres fonctions cognitives. Certaimsrcheurs (Bungenet al, 1996b ; Miaux

et al, 1997 ; Rubinzsteist al, 1997) ont utilisé le test de facteur @dgressive matrices 38
de Raven). Il s’agit d’'un test uniquement non-verlgae nous trouvons saturé sur le plan
visuo-spatial. Or, il s'avere que ce qui crée lesplle consensus, c'est justement que la
modalité visuo-spatiale, dans un contexte non-Veds la plus déficitaire chez les sujets
DM1.

Premierement, nous n'aurions pas exclu ces patisnteous avions évalué un QI, car, au
méme titre que pour la dépression, notre objeciifcipal est d’évaluer tous les sujets qui
consultent dans le centre de référence des maladi®musculaires. Seuls les sujets trop
invalidés, sur le plan moteur ou psychique, pourple les questionnaires et répondre a nos
guestions auraient été exclus ; mais il N’y ensaqa Evaluer le QI aurait été d'un trés grand
intérét. Et ce, aussi bien pour explorer les catighs possibles entre les altérations des QI et
lesdtroubles psychopathologiques, que pour s'assluecadre dans lequel nous allions
interpréter les troubles cognitifs spécifiques exgs. Mais, d'un point de vue pratique, ceci
aurait été tres difficile a réaliser. En effetstrares sont les patients qui ont eu une évaluation
neuropsychologique récente compléte. Nous auriams did la réaliser nous-mémes, en
amont ou le jour méme de l'inclusion. Or, une éatibn compléte et rigoureuse des QI
nécessite la passation de la WAIS, qui nécessita@enne 1 heure et demie. C'est la limite
du temps que nous nous étions fixé pour I'enserdbke évaluations. De plus, méme si la
partcipation a été trés bonne dans le groupe de,Didds avons observé gue la qualité de
I'attention, de la concentration et de la motivatdiminuait significativement au-dela de 1
heure, en dépit des pauses proposees et/ou obserZzéén, depuis 1999, a notre
connaissance, il n'y a plus eu d'étude du nivealagld'intelligence (sauf avec MMSE), mais

plutét l'utilisation de batteries étendues de testisropsychologiques spécifiques.

Dans les formes de l'adulte de la DM1, et il estnedque, dans un contexte d’intelligence

normale ou subnormale, certaines altérations spées sont retrouvéesf(11.3.).
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Dans notre étude aussi, l&anctions dites « frontales »,évaluées par la Batterie rapide
d’évaluation frontale (BREF), sont significativenetérées, par rapport au groupe controle
de sujets sains. Ceci confirme notre hypothésesNdservons pres de 41% des sujets ayant
des scores pathologiques a cette batterie de t€ds. résultats appellent toute notre
considération, compte-tenu du jeune age de notsdjd1l (m= 36,8).

En revanche, il est plus surprenant gu'’il n’y asple différence significative entre les sujets
DML1 et les sujets FSH, sur ce test. Les sujets fBH46) sont certes significativement plus
ages que les sujets DM1 (m= 36.8), et plus invalidar le plan fonctionnel ; mais ces
facteurs ne semblent pas pouvoir expliquer entiergrde tels résultats (35% des sujets du
groupe FSH présentent un score pathologique a BFBR

Une étude récente (Sistiaga al, 2009a) montre que, pris dans sa globalité, teige de
patients atteints de FSH présente une intelliggia®ale normale, mais que des répétitions de
Knpl inférieures a 24Kb étaient corrélées a des sabee®| significativement inférieurs aux
sujets ayant des répétitions #mpl supérieures a 24Kb. Ces résultats sont intéregsan
puisqu’ils permettent de faire I’hypothése d’'un ggpe-phénotype cognitif proche de celui
de la DM1, c’est-a-dire des profils intellectuelsgpou moins altérés selon 'ampleur de la
mutation génétique. Mais dans cette étude, sidex droupes de patients FSH (divisés selon
le nombre de répétitions<s 24Kb et > 24Kb) obtiennent des scores aux testQtle
significativement différents, ils restent cependanis dans la norme - il ne s’agirait donc pas
d’'un profil aussi altéré que celui des formes itifas ou congénitales de la DM1 (dans ces
formes de la DM1, les scores de QI s’échelonneme & et 97, selon la forme et les études :
Steyaeret al, 1997 ; Goosenst al, 2000).

Toujours dans I'étude de Sistiagd al, les autres tests (attention, mémoire, praxies
constructives et fonctions exécutives diversespnésentent pas de différences significatives
entre les deux groupes ; il 'y a donc pas de maquour un déficit cognitif plus subtil et
particulier, comme c’est le cas dans la forme a&diét la DM1.

Nous n’avons pas pu tester I'hypothese d’un ligimeerépétition dé&knpl et scores de QlI, car
notre échantillon est trop petit pour étre divieéseus-groupes (4 sujets seulement présentent
des répétitions d&npl inférieurs a 24Kb). Néanmoins, dans notre étudels sujets atteints
de FSH, aucune évaluation neuropsychologique c@sélée avec le nombre de répétitions
de Knpl. De plus, les scores a la BREF ne sont corrélascaine donnée démographique,

génétique ou fonctionnelle.
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Cependant, a la lumiére des résultats présentdesufonctions exécutives (moyenne du
groupe FSH a la BREF = 15,9), nous pensons quiibitséntéressant de poursuivre
I'évaluation des fonctions cognitives dans la F&t&c un échantillon plus important.

Les sujets DM1 de notre étude obtiennent des scigedicativement inférieurs au groupe
contréle, en ce qui concerne la tache simple deideades mots du test de Stroop. Ces
résultats montrent des difficultés dans les tachd@ematiques de lecture. Cependant, cette
moyenne se situe juste en-dessous de la normesvianahe, on observe une réduction des
moyennes au fur et & mesure que la complexitéatdes augmente ; de méme, on observe
une augmentation du nombre de sujets DM1 présedemscores pathologiques au fur et a
mesure de la complexité des taches (« STROOP Qowleuis « tdche d’interférence »). Ces
résultats sont en faveur d’'une altération de laci@ d’inhibition.

Si les moyennes des scores des sujets DM1 au TMiadl TMT-B sont toutes deux dans la
norme, nous observons une différence significagivige ces deux données. La moyenne des
scores au TMT-B est significativement inférieureelles du TMT-A. Ces deux subtests sont
significativement inférieurs aux résultats des dauttes groupes. Ces résultats sont en faveur
d’une tendance a l'altération de la flexibilité reda.

Capacité d’'inhibition et flexibilité mentale sontuk processus exécutifs, sous-tendus par les
lobes préfrontaux. Leur altération spécifique eshpatible avec, a la fois nos hypotheses, et
la majorité des études sur le fonctionnement cdgiés sujets DM1, dans les formes de
l'adulte (cf. chapitre 1l). Parmi les subtests de la BREF, Ixilbilité mentale (avec
I'élaboration conceptuelle) est la fonction froetéd plus échouée, chez les sujets DML1.

Nous observons également une altération signifieates capacités d’attention, évaluées dans
un contexte de mémoire verbale a court-terme, duissi par rapport a la norme que par
rapport aux autres groupes. Les résultats de tedataltérés aussi bien en condition simple
(« Endroit ») qu’en condition plus complexe (« Ersve).

Les résultats au test d2 mettent en avant un téfecil’attention concentrée. Les sujets
présentent notamment un déficit trés important @ concerne I'Indice de Performance
Quantitative. Il s’agit d’'un indice de stimulatiengnitive induite par I'environnement visuel.
Prés de 83% des sujets DM1 échouent a cette thelemntréle cognitif, lui, est opérant ; les
sujets font peu d’erreurs.

Ces résultats au test de Mémoire des chiffreseex au test d’attention concentrée ne sont
pas en faveur d’'une altération spécifique des fonstexécutives, mais plutét d'un déficit

attentionnel global. Néanmoins, quand le rappodantjté/qualité est significativement altéré
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au test du d2, il s’agit le plus souvent d’une s#tan des capacités exécutives. Si 'une des
deux composantes doit étre préservée, c'est alordériment de l'autre. Nous verrons
ultérieurement comment, lorsque la capacité cogndu sujet est débordée, celui-ci doit faire

des choix — plus ou moins conscients — pour ne«sacrouler ».

Les tests impliquant dggocessus exécutif§$SROOP Couleur du Mot et TMT-B) sont alla

174

fois indépendants doCTG et corrélés a I'age des sujets ; ainsi qu'dueee de la maladie

pour le TMT-B. Ces résultats vont dans le sens @l'atieinte progressive et sélective des

régions les plus antérieures du systéme nerveuxXuraet a mesure de I'évolution de (la

maladie (fonctions exécutives).

L’hypothése d’'une dégénérescence cérébrale a étieé@w par plusieurs auteurs, notamment
en termes de démences fronto-temporales spécifi@eassonet al, 2007 ; Modoniet al.,
2008). Modoniet al. (2004) soutiennent cette hypothese, en précpamte déclin cognitif,
dans les formes de l'adulte, serait d’abord frontals temporal. Grace a une étude
longitudinale, ils étayent cette hypothése quatie @us tard (Modonét al, 2008). En effet,
ces chercheurs ont relevé une baisse significdggeperformances des patients dans les tests
évaluant les capacités verbales (fluences sémastigunomination de noms et de verbes), et
une tendance a une réduction des performanceseatsx rhesurant les fonctions exécutives
(une épreuve de double-tache et le nombre d’erraur§troop). Or, ces mémes patients
obtiennent des résultats identiques (voire medleque lors de la premiére évaluation dans
les autres domaines tels que mémoire, raisonneviserd (Progressive Matrices de Raven) et
MMSE. De plus, le déclin cognitif n'est pas corré@nCTG mais a I'adge des patients. lIs
postulent ainsi 'hypothése d’'une Démence Frontmferale (DFT), qu'il sera nécessaire de
tester ultérieurement. Sansoeteal (2007), par la réévaluation de 14 patients darierhps,
concluent que les altérations cognitives frontaegirent significativement avec le temps.
Mais, pour eux, ce type d’évolution négative nergagas d’autres secteurs de la cognition,
pas méme les capacités verbales (testées suryhismdalités : mémoire, langage). Notons
gue les Fluences verbales sont plutét une évatuates fonctions exécutives (déficit de
génération d’information) qu’une évaluation du lagg stricto-censo.

Notre protocole ne rend pas compte de l'acquisitil®s connaissances dans la période
développementale. Si les capacités intellectugjlebales semblent étre corrélées de fagon
linéaire avec le nombre d&€TG, qu’en est-il des fonctions exécutives ? Cdinlguécoce
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des facultés exécutives ne nous informe pas sdéveloppement de ces fonctions, avant le
début de la maladie. En effet, le terme de démanpéque que le déficit n'apparaisse qu’'a
I'age adulte ; non pas dés la période de I'enfa@tesait que dans les formes congénitales et
infantiles, le développement intellectuel est arairmpathologique, ou retardé, dans la plupart
des cas. On peut se demander si, dans les forndegetade la DM1 (« Juvénile » et « Adulte
classique »), le développement cognitif (intellettglobal et spécifique) est normal ou pas.
Pourrait-il y avoir une « anticipation » du proagssérébral sur le processus musculaire ? En
d’autres termes, lorsqu’il y a des éléments cliaguclassiques (myotonie, atrophie)
suffisamment évidents pour diagnostiquer la malatliéétiqueter de telle ou telle forme, ou
en est le cerveau de son évolutivité¢ ? Pour D’AmgeIBresolin (2006), il pourrait y avoir
deux mécanismes pathogénes distincts, jouant end@hs I'implication du SNC chez les
patients DM1, avec leurs corrélats cliniques. Péeement, la présence précoce, dans les
tissus du cerveau, d'alleles contenant de tréese$argpétitions de CTG, pouvant altérer
'expression des geénes régulant les stades ultérielu développement cérébral. Ce
phénomeéne pourrait apparaitre chez les patientg aee grandes expansions (formes
congénitales et certaines formes infantiles), cwe’on retrouve des altérations séveres dans
toutes les mesures de lintelligence, ainsi quesdas capacités exécutives et frontales.
Deuxiemement, 'augmentation du niveau de tresei@QUGDMPK ARN, causés par une
expansion progressive du trait des CTG dans leceerdes patients avec forme adulte de la
DM1, pourrait affecter de maniere spécifique I'épige des protéines tau dans les neurones
du cortex fronto-temporal, produisant ainsi un ohédes fonctions cognitives frontales et

temporales corrélé a I'age, chez les patients DML de plus petites expansions.
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2. L’apathie

Nous avons formulé deux hypothéses quant a I'apaldms la DM1 :
1- Les sujets DM1 auront des scores d’apathie plusoitapts que les deux autres
groupes.
2- Il existe une corrélation significative entre lesoes d’apathie et les scores

d’évaluation cognitive des fonctions exécutives.

Les sujets DM1 sont significativement plus apatbggque les sujets des deux autres
groupes. En effet, environ 41% des sujets DM1 smathiques (prés de 19% des sujets
présentent une apathie modérée, et prés de 22%npEasune apathie sévere).

De plus, environ 30% des sujets DM1 présententtendance a I'apathie. Ces scores sont
significativement différents de ceux des autrestsuj

Dans le groupe FSH, 11% des sujets présentent pathi@ modérée (8% des sujets FSH
présentent une tendance a lI'apathie). Aucun sejgrésente d’apathie séveére.

En ce qui concerne le groupe contrdle de sujetssaucun sujet ne présente d’apathie sévére
ou modéree (25% des sujets présentent une tenddiagathie).

Notre premiere hypothese est donc validée.

Ainsi, nous pouvons avancer que I'apathie est unps§me fréquent et spécifique chez |les

sujets adultes, atteints de la maladie de Steinert.

L’apathie, dans la DM1, n’est corrélée a aucundabée démographique, génétique ou
fonctionnelle.

Elle n’est corrélée a aucun autre facteur psyclapagique de notre étude.

En revanche, les facteurs corrélés significativandela symptomatologie apathique dans la
DM1 sont d’ordre neuropsychologique ; notammenpileau global d’intelligence (MMSE)

et la capacité de génération d’'information, quiwstindice de flexibilité mentale (Fluences
verbales de la BREF): la génération d’informatipaermet, entre autres, d'évaluer les
processus stratégiques de récupération des motgmoire a long terme.

Que l'apathie soit associée a la symptomatologigrapsychologique n’a rien d’étonnant.
L’apathie est connue pour étre I'un des troublemmartementaux les plus représentés dans

certaines pathologies neurologiques : accidentswases cérébraux, traumatismes cranio-
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cérébraux, maladie de Parkinson, maladie de Huwotngnaladie d’Alzheimer (Burns et al.
1990 ; Starkstein et al. 1992 ; Starkstein et 8P3l; Starkstein et al. 1995 ; Levy et al.
199832). De plus, I'apathie est parfois décrite omri’'un des troubles comportementaux du
syndrome dysexécutif (Godefragt al, 2008). Elle est également associée a des deficit
cognitifs « frontaux », comme cela a été deécritsdanmaladie d’Alzheimer, par Kuzis et al.
(1999), ou encore McPhersenal (2002).

Notre seconde hypothése n’est cependant que partait validée. En effet, nous sommes
eétonnés que I'apathie ne soit pas associée a dmede facteurs d’ordre exécutif. Il s’agit
certainement d’un biais des outils d’évaluation.€ffet, I'échelle d’apathie LARS est un outil
moderne. Elle permet ['évaluation de [I'apathie Beltrois composantes distinctes :
comportementale, cognitive et émotionnelle. Of;asi s’en réfere a la dichotomie illustrée
par Damasio dans son ouvrage « L’erreur de Descarf@995) : "cognition froide" contre
"cognition chaude”, nos tests neuropsychologiques des tests impliquant les "cognitions
froides". Emotions et raisonnement interagissenstdioun traitement cognitif, comme celui de
la prise de décision. Les tests neuropsychologiquesnous avons choisis pour évaluer les
capacités cognitives de nos sujets sont certesigleess, mais n’integrent pas la dimension
emotionnelle dans le traitement cognitif évalué.

Gaul et al (2006), ont étudié les capacités de raisonnendars la DM1, de maniére
originale, a l'aide de I'lowa Gambling Task, (IGBppelée également tdche du casino
(Becharaet al, 2000). Il s’agit d'une mesure sensible du dysfmmnement du cortex
orbitofrontal-préfrontal. Ce test permet de meslingégration des émotions et des capacités
de raisonnement. Il prend la forme d’'un jeu deesartdans lequel les participants doivent
gérer, dans un contexte d'incertitude, des récosgse®t des punitions a court et a long-
terme. Gaukt al (2006) observent, chez les sujets DM1 adultes,aftérations spécifiques
des fonctions exécutives, indépendantes des trouide I'hnumeur. Ces altérations sont
observées par les auteurs, aussi bien au décoar&w@duations par les tests classiques
(fluences verbales, test d’apprentissage d’assocgatle stimuli) qu’a travers les résultats a
I'GT (score significativement inférieur au groupentréle de sujets sains).

Comprendre un trouble comme l'apathie renvoie adétebioneuropsychosocial. L’apathie
reflete I'intrication des facteurs émotionnels, @mriementaux et cognitifs, dans un contexte
interactif entre le sujet et son environnement apa@insi que les substrats neurologiques

sous-tendent ces différents facteurs. La comprébende tels phénoménes implique

32 Cités dans Starkste@t al, 2006
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I'utilisation d’outils qui soient les plus prochesssibles des situations de vie réelles, et qui
soient, les plus intégratifs possible. L'lowa GamylTask semble mieux répondre a ces
criteres. Nous pensons qu’a l'instar des étudeg Egepatients cérébrolésés ou chez le sujet
sain, l'utilisation de cet outil permettra une rfeire compréhension des rapports émotion-
personnalité-cognition, chez les sujets DM1 adul@sstest devra étre associé a I'évaluation
des troubles affectifs, émotionnels, de I'apathial® la personnalité ; de plus, I'apport de
limagerie (IRM et IRM) est important dans de telles études pour compeeled liens qui
peuvent exister entre les Iésions (ou les dysfonoeBments comme I'’hypodébit sanguin), la

cognition et les comportements.

Nous observons, dans notre groupe DM1, une ind&meedde I'apathie par rapport a la
dépression et a la dimension émotionnelle « émoumse affectif » de 'EHD. En ce qui
concerne l'indépendance de I'apathie et de la d&fm, les résultats sont compatibles avec
ceux obtenus lors de I'étude de validation de |&RBA(Sockeekt al, 2006).De plus, nos
résultats sont compatibles avec la définition dgpdthie : «I'apathie est un déficit de
motivation et/ou un déficit d'initiative, qui n'’egias attribué a un niveau de conscience
diminué [...] ou a une détresse émotionnelle pattical». En revanche, nous aurions pu nous
attendre a une corrélation entre I'apathie et I'éssement; puisqu’il est fréquent de
rencontrer des sujets émousseés qui ne présenteepdépression véritable. L’émoussement
affectif et I'apathie sont, de plus, des conces proches. Or, TEHD a été construite dans le
but d’évaluer « une modification de la percepties dmotions » (durant la derniére semaine)
par rapport a son état habituel. L'apathie estntjaeelle, un symptéme beaucoup plus stable,

plus ancré. Il s’agirait donc de deux processugmints.

Que l'apathie soit, d’'une part, associée au nivetallectuel global et a la flexibilité mentale,
et que, d’autre part, elle ne soit pas associ@esgrhptomatologie affective ou émotionnelle,
ces deux faits sont en faveur d'un symptéme priepamtrinséque a la DM1, d’origine

centrale.

Rubinzsteinet al (1998), dans une étude spécifique sur l'apatlesdla DM1 adulte,

observent des scores importants d’apathie chgzalésnts DM1, significativement supérieurs
a ceux d’'un groupe composé de patients atteintaaladie de Charcot-Marie-Tooth et d’'un
groupe de sujets sains. Dans leur étude, I'apatbteindépendante de la fatigue, de la
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somnolence et de la dépression. Les auteurs caonchlenc que I'apathie n’est pas la
conséquence d’une maladie évolutive invalidantes serait spécifique a la DM1 et d’origine

centrale. Nos résultats sont donc similaires.

L’apathie, dans le groupe DM1, n’est pas associaaeadiminution de la satisfaction de la
gualité de vie ou de l'adaptation sociale. Ces ltétsu sont intéressants car ils vont a
'encontre de ce que I'on pourrait supposer. Noaisspns qu’il sera nécessaire, par la suite,
d’approfondir la réflexion sur ce sujet: la SAS-BR le WHOQOL-26 sont des auto-
évaluations (de l'adaptation sociale et de la QDO peut faire I'hypothése que le sujet
apathique — donc un individu qui présente un défiei motivation et d’'implication dans les
activités sociales ou de plaisir - ne percoit gzes, définition, I'appauvrissement de ses
rapports sociaux et/ou de sa qualit¢ de vie. Deherehes complémentaires seront
nécessaires, notamment en étudiant les liens apéthie, conscience des troubles et qualité
de vie. Des relations entre 'anosognosie, dedtesux frontaux » cognitifs et des symptémes
frontaux comportementaux (comme [l'indifféerence) omtamment été souligné dans la
maladie d’Alzheimer (Michonet al, 1994 ; Starksteiret al, 1995) ou les démences
frontotemporales (Mendez et Shapira, 2005). De ,pldss déficits majeurs de la
métacognition ont été objectivés chez des patiatitsnts de Démence Fronto-Temporale
(Eslingeret al, 2005). Parmi ces patients, ce sont les patevrds les altérations sociales et
dysexécutives les plus marquées qui étaient les gghosognosiques. Ces patients n’avaient
pas conscience des changements apparus dans teportement, et ils avaient tendance a
surestimer leurs capacités émotionnelles, socalesgnitives.

L’absence de conscience des troubles «inscriti auss [...] différence entre apathie
d’origine neurologique et dépression, qui peut @enbtiler comme une opposition entre
inconscience du trouble pour 'une et conscienadaloeuse de celui-ci pour l'autre. [...] Un
patient affecté de dépression exprime des idéeatimég sur lui-méme et son futur, alors
gu'un patient dont I'apathie est neurologiguemeatedminée accorde moins, voire pas
d’'importance a sa condition actuelle et a venir] [En résumée, le patient déprimé peut étre
apathique, mais I'apathie n’est pas la dépressi@retinet al, 2010).

Nous retrouvons, en revanche, dans le groupe d&sdtpH, une association entre I'apathie et
'émoussement affectif (sous forme de tendance fglaificativité), ainsi qu’'une corrélation
significative entre I'apathie et la dépression.riigeau moyen d’apathie du groupe FSH est

significativement inférieur a celui du groupe DMIe plus, les sujets FSH les plus apathiques
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n'ont « qu’une apathie modérée ». Ainsi, nous pesspe, dans la FSH, I'apathie n’est pas
un symptébme d'origine centrale. Il s’agit plutétude composante émotionnelle et
comportementale de la dépression.

Dans notre groupe de sujets DM1, I'apathie estuieéte (41% des sujets ont une apathie
modérée a sévere). Dans ce contexte, on peut Ifaygothése que si un sujet DM1 est
déprimé, I'apathie sera une entrave a la tentateveléploiement de ressources (comme la
recherche de soutien social, avoir des loisirs)gkéd’absence de corrélation statistique entre
dépression et apathie, et étant conscients desafffes existant entre ces deux syndromes,
nous pensons néanmoins que l'apathie, si ellesesteée a la dépression chez un méme suijet,
est un facteur potentiel d’aggravation de la dépoes en cela qu’elle prive le sujet de toute
critigue de son état, et de la motivation nécesgaiur entreprendre une démarche active afin
d’affronter son état thymique.
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3. Les facteurs émotionnels et thymiques selon le MINI, la MADRS et
I’EHD

A- Dépression, anxiété et troubles émotionnels

En ce qui concerne le diagnostic d’épisode dégresajeur actuel, 9 sujets DM1
(22%) sont déprimés ; 1 sujet FSH est déprimé ymsajet sain n’est déprimée.
Il y a donc neuf fois plus de sujets DM1 qui présatun épisode dépressif majeur actuel, par
rapport au groupe FSH.
En revanche, l'intensité dépressive des patientd @M relativement modérée. En effet, d'un
point de vue dimensionnel, sur I'échelle MADRS,sgul sujet DM1 présente une dépression
dite « sévere ». Il n'y a pas différence signifieatentre la moyenne de dépression du groupe
DM1 (m= 10) et celle du groupe FSH (m= 7). Les ®ujelu groupe DM1 sont
significativement plus altérés que les sujets sdingroupe contréle (m= 6,1). Les scores de
dépression des groupes FSH et sujets sains ststigteement similaires.
Certaines études sur la DM1 (Cutlatlal, 1988 ; Bungenest al, 1996b ; Rubinszteiet al,
1998 ; Meolaet al, 2003 ; Kalkmaret al, 2006 ; Antoniniet al, 2006) évoquent justement
une tendance dépressive ou une « légere symptaymaliépressive », sans présenter de
véritable état dépressif. Ces auteurs observemouanbre important de sujets présentant un
déficit émotionnel, avec une dépression Iégere @émé®. Nos résultats sont compatibles avec
ces descriptions : si nous observons (sur I'échleDRS) un score de dépression chez
26,8% des sujets du groupe DM1, contre seuleme@dsles sujets du groupe FSH, les
moyennes des deux groupes a cette échelle neetliffpas significativement.
D’aprés les auteurs précédemment cités, la sympobogée dépressive serait constituée
d’'«[...] un déficit émotionnel significativement gumportant qui se traduit par un manque
d’expressivité émotionnelle, une humeur monotoneum¢ diminution de [linitiative a
entreprendre des activités agréables » (Bungsradr, 1996b). Bungener et ses collaborateurs
ont pu définir un tel profil sur la base de plusgeresultats concomitants : d’'une part, un seul
sujet (sur 15) remplissait les criteres DSM IlI-Bup un épisode dépressif majeur ; d’'autre
part, les patients DM1 étaient significativementispémoussés que les sujets des autres
groupes (FSH et contrdles sains).
Nos données sur les dimensions émotionnelles denBlur dépressive (échelle d’humeur

dépressive) ne sont pas parfaitement identiquetta étude : les sujets DM1 présentent des
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scores, certes, légérement supérieurs a ceux depey FSH et contréle, en ce qui concerne
'émoussement affectif, mais pas de maniére sigatifie. De plus, les trois groupes
obtiennent des scores identiques sur les deux diomen de 'EHD. Ainsi, les deux
dimensions émotionnelles de la dépression, émowsgeet agitation, sont des symptéomes
présents dans la population de patients DM1 deerétrde. Cependant, elles ne sont pas des
caractéristiques spécifiques de la DM1.

Il n'existe pas de seuils a I'échelle EHD, qui pettrait de définir l'intensité des
symptomatologies émotionnelles évaluées chez ngstssuNéanmoins, nous pouvons
souligner que les scores moyens obtenus par lesssDM1 sont trés proches des scores
obtenus par les sujets atteints de sclérose emgdadprs de I'adaptation de cet outil (14,39
pour les sujets SEP contre 14,11 pour les sujetd, D ce qui concerne la « perte de
contrble émotionnel » et 6,42 contre 6,89, en cecgucerne le facteur « émoussement
affectif », Radaet al, 2007). Ainsi, bien que la littérature sur la DML surtout mis I'accent
sur la dimension du déficit émotionnel (Bungertrl, 1996b), nos résultats montrent que
les sujets DM1 font aussi I'expérience d’'un dyso@letet d'une hyper-émotionnalité.

Dans la sclérose en plaques, la majorité des étueleagtrouve pas de corrélation entre la
durée ou la séverité de la maladie, et la dépnessides scores des facteurs de 'EHD (Radat
et al, 2007 ; Everet al, 1999°). Radat et ses collaborateurs (2007) interprétestrésultats
comme une absence de lien de causalité directe Entrandicap et la dépression, chez les
patients atteints de SEP.

Dans notre étude, nous observons une corrélatiore éa dépression et la séveérité du
handicap. Nos résultats sont en faveur de I'hymathd’'un lien de causalité entre la
dépression et le handicap.

B- « Sémiologie » de la dépression, dans la DM1

Si I'on considere spécifiguement les Axes 1 et 2rthdule diagnostique d’EDM du
MINI, nous observons que prés de 32% des sujetplissant les criteres d’'un trouble
thymique (humeur triste ou dépressive) ; alors muiten 25% remplissent les criteres de
« réduction marquée de I'intérét et/ou I'anhédonidinsi, chez les patients de notre étude,

I’humeur triste serait plus présente que I'anhéeoni

3 Article cité dans Radatt al, 2007 : sur quinze études dans la SEP, « seudiss rhettaient en évidence
I'existence d'un lien statistique entre la sévédté handicap et l'intensité de la symptomatologiprdssive,
aucune ne mettait en évidence de lien entre leedlié¥olution et la symptomatologie dépressive p»..]
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Pour aller plus loin dans I'analyse de la symptaicgiie dépressive des sujets de notre étude,
nous avons observé leurs réponses concernant IBAge MINI, c’est-a-dire la liste des
symptémes supplémentaires qui doivent étre prépantscaractériser un EDM : changement
d’appétit, troubles du sommelil, ralentissementé&igin, fatigue, difficultés de concentration,
culpabilité ou sentiment d’étre « sans valeur »erdin idées noires et pensées suicidaires. En
effet, plusieurs auteurs ont soulevé le problémeédaluation de la dépression dans la DM1.
Un certain nombre de symptomes primaires de cedladie peuvent se chevaucher avec les
symptomes de la dépression: fatigue, somnolenceibles gastriques et abdominaux
réduisant I'alimentation, ainsi que la monotonieldevoix et le manque d’expressivité du
visage (a cause de la faiblesse des muscles bungpmifaciaux). Ces signes peuvent induire
en erreur le clinicien. Certains auteurs pensermnen§u’un diagnostic d’épisode dépressif
majeur pourrait étre ainsi attribué par erreurel est de méme dans de nombreuses
pathologies neurologiques. A titre d’exemple, Ipréésion dans la maladie de Parkinson se
différencie sémiologiquement des dépressions prénaiSi les mémes criteres sont
généralement présents, ils varient en intensitéureur dépressive, I'anhédonie, le manque
d’énergie et les sentiments de culpabilité sonséeerité moindre que dans les dépressions
primaires (Bonnegt al, 2007).

En évaluant ces symptdomes de I'Axe 3 du MINI, nnags sommes demandés si les sujets
gue nous avions évalués comme « déprimés » avdasntées de culpabilité et/ou des idées
noires. Les résultats montrent que, sur les 9 mistieM1 déprimés, 6 présentent des idées de
culpabilité et/ou le sentiment d’étre sans val@udé¢ ces 6 sujets ont spécifiés se sentir sans
valeur, mais ressentir de culpabilité). Parmi cesufets, 3 présentent des idées noires
associées (ces trois patients qui associent clikgabt idées noires présentaient un risque
suicidaire moyen a élevé, selon les critéeres dulMIN

Pour résumer, dans notre étude, I'épisode déepmesgdur actuel est fréequent dans la DM1,
mais d'intensité modérée. Néanmoins, l'attentioiit étre portée sur le fait que, méme si
lintensité de la dépression est modérée, 'humemirtout de méme modifiée et triste chez
certains de ces sujets déprimés. On note la présefidées noires, et surtout une
dévalorisation fréquente. Il ne s’agit pas uniquenhteune monotonie ou d’un émoussement,
bien que ces troubles émotionnels soient aussepies

Nous retrouvons la notion de dévalorisation a trales résultats sur I'estime de soi. Chez les
sujets DM1, 'estime de soi est significativemeirhidduée par rapport au groupe controle de
sujets sains. Bien que la moyenne d’estime dewsgrdupe DM1 soit plus basse que celle du

groupe FSH, la difféerence n’est pas significatia.diminution de I'estime de soi, dans la
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DM1, est significativement corrélée a la dépress@ba I'anxiété-trait. A savoir si ces deux
troubles affectifs influencent négativement I'estigles sujets, ou si ne baisse de 'estime de
soi suscite la dépression et une tendance a I'int@&éréponse est difficile. Ce qui importe de
retenir, c’est qu’il existe bien de véritables gtdepressifs chez les sujets DM1 de notre
étude. Une diminution significative de l'estime dgei (donc une vision négative de soi-

méme) constitue une caractéristique importanta diépression.

Par rapport a la littérature sur le domaine, nesltats vont dans le sens des résultats obtenus
par Antoniniet al (2006) et Winblacet al (2010). C’est-a-dire un nombre importants de
sujets présentant un épisode dépressif majeur ;épeodes étant d'intensité légere a
modérée. De plus, nous observons également ungendance de la symptomatologie
dépressive avec les expansions de CTG (Windtad, 2010).

Néanmoins, nous observons plusieurs différencae ems résultats et les résultats obtenus
dans I'étude de Winblad et al. (2010) sur la dépoes chez un groupe de sujets adultes
atteints de DM1. Dans cette étude, la majorité slgsts déprimés, évalués par une version
suédoise de I'iInventaire de Dépression de Beck Bésentent des scores importants sur la
dimension somatique de la dépression (fatigue, fisgpenie, faiblesse musculaire, ainsi que
préoccupations somatiques et image corporelle ivéyatontrastant avec des scores faibles
sur la dimension « cognitivo-émotionnelle » de kEprssion (idées suicidaires, tristesse,
pessimisme, culpabilité et autodépréciation). Isgarent, nos résultats montrent 'importance
de la dimension émotionnelle de la dépression nbezatients déprimés.

Winbladet al. (2010) observent une corrélation inversementifsigiive entre la durée de la
maladie et l'intensité de la dépression. Le dianode dépression n’était typiquement
observé que chez des sujets dont la durée de Edmaatait inférieure a 20 ans. Les auteurs
font 'hypothése que les sujets DM1 utiliseraiems dstratégies de coping « centrées sur
'émotion » dans les premiers temps de la maladmis, des stratégies de coping
instrumentales (ou actives), plus tard, lorsquditsvent faire face aux symptémes et a leurs
conséquences. Mais il faut noter que les auterst ffas empiriquement évalué les stratégies
de coping de leurs sujets. Egalement d'apres leeuem) une diminution de la
symptomatologie dépressive, dans les étapes pids/da de la maladie, pourraient étre
attribuée a une diminution des attentes des s@etBr et a mesure que la maladie progresse.
De plus, les auteurs observent une corrélationtivegaent significative entre le nombre de
Iésions de la substance blanche cérébrale et teessde dépression. Pour Winblad et ses

collaborateurs, ce phénoméne s’expliquerait dansfale que les Iésions cérébrales
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« protégeraient » contre la dépression ; notammantune réduction de la conscience du
déficit. Puisqu’il est souvent postulé que les dasi cérébrales, dans le DM1, sont
progressives dans le temps, ces hypotheses pouréiee validées. La cause a la fois
psychologique et neuronale de la dépression, @dangremiéeres étapes de la maladie, est une
piste intéressante.

Nous n’observons pas de corrélation entre la ddeda maladie et les scores de dépression.
Cette question nous renvoie a celle de la causigiéroubles émotionnelles et dépressifs.

C- Quelle étiologie pour la dépression ?

Les connaissances actuelles sur les troubles tlwawigt les troubles émotionnels
nous permettent de décliner plusieurs hypothésemdgitjues. Les symptdomes négatifs, tels
gu’'apathie, anhédonie ou encore émoussement &ffadraient plutét associés a des
processus neurologiques, tels que des dysfonctioamis dans les lobes préfrontaux (dorso-
latéraux). Mais, a contrario, il pourrait aussigi‘al’'une mauvaise gestion des émotions face
aux adversités qu’impose la maladie. La questiorétielogie des troubles dépressifs dans la
DM1 demeure.

La revue de la question nous a conduits a posgpdihése d'un effet négatif de la durée et
de la sévérité de la maladie sur la symptomatoldgessive, indépendamment du nombre
de répétitions de triplets CTG. Les résultats camdnt I'influence du degré de handicap sur
la symptomatologie dépressive, indépendammentn@@G. Notre hypothése est donc
partiellement validée, puisque la durée de la nialad semble pas influencer directement
l'intensité dépressive.

Si ce phénomene est exact, il reste a comprendre|poi les sujets les plus atteints sur le
plan fonctionnel sont les plus déprimés. Deux ligis paraissent plausibles, réesumées par
D’Angelo et Bresolin (2006) : « la dépression esivent documentée, mais il est peu clair si
elle est de nature primaire ou secondaire. [...] &ygaptdmes dépressifs peuvent résulter de
la réaction émotionnelle a la maladie, qui cause ldgdicaps et des restrictions physiques,
avec des répercussions financieres et émotionnglidd_e role de I'amplification CTG dans

la pathogénése des altérations neuronales esutewgajet a débat ». Nous avons vu que les
répétitions de CTG ne sont pas impliquées dansytaptmatologie dépressive, ce qui
pourrait exclure I'hypothése primaire. Pourtantiailt étre prudent quant aux interprétations
du nCTG comme facteur prédictif du dysfonctionnementébgal des sujets. En effet, le

nombre de répétitions de CTG utilisé dans toute®tades est celui extrait de I'analyse des
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leucocytes sanguins musculaires. Or, il faudraitvoor analyser les tissus cérébraux, si I'on
voulait avoir une mesure génétigue plus exacte'agression de la maladie sur celui-ci
(Fortune et al, 2000). Cependant, méme cette analyse ne s'aMerpeut-étre pas
suffisamment probante, en raison du phénomeéne d&imee cérébrale : les expansions de
triplets nucléides CTG ne seraient pas les mémased’égion a l'autre du cerveau (Modoni
et al, 2004). C’est pourquoi, a défaut de l'utilisatide I'imagerie cérébrale, nous avons aussi
comparé les dimensions émotionnelles et thymiques ane batterie neuropsychologique.
Les résultats de notre étude révelent que lesioetaentre les fonctions cognitives et les
troubles affectifs et @motionnels sont trés faibles

Si la dépression est « une réaction émotionnelderaaladie, qui cause des handicaps et des
restrictions physiques, avec des répercussionsidieges et émotionnelles » (D’angelo et
Bresolin, 2006), alors elle s’explique comme lactiém a un événement de vie particulier.
Paykel, dans une étude portant sur 30 femmes dégsirayant rechuté et 30 sujets témoins
qui n'ont pas rechuté (1976), a constitué une lige événements les plus impliqués dans le
déclenchement d’un état dépressif, dont I'incidesstesignificativement plus élevée ; ils sont
au nombre de 8, cités par ordre d'impact décroissa@paration conjugale avec dispute,
maladie d’un membre de la famille, maladie perstiensérieuse, dispute conjugale,
séparation d’avec une personne signifiante, chaagede conditions de travail, changement
de travail, départ d’'un enfant du foyer. La DM1 ligpe directement, au sein d’une famille,
les deuxiemes et troisiemes événements les plusstmgenes de cette liste. De plus, elle
peut, indirectement, entrainer des changemente®sdifficultés dans les domaines du couple
et du travalil.

Mais bien plus que I'événement lui-méme, c’estigaification traumatisante pour le sujet et

son incapacité a y répondre qui représententdeeisiépressif.

D- Anxiété et DM1

Sans pour autant remettre en question la natule diepression telle que nous venons
de la décrire, nous tenons a souligner que l'au¢gmtien de la symptomatologie dépressive
peut aussi étre le fait de l'anxiété. Nos résultatsntrent que les sujets DM1 sont
majoritairement anxieux, et qu'il y a une corré@atiétroite entre les scores de dépression et
ceux d’anxiété. On sait que ces deux troubles gantades symptémes communs (comme la
sensibilité au stress, la fatigabilité, la perttidbadu sommeil, etc.). De plus, selon la théorie

séquentielle (Kesslaat al., 1996 ; Parkeet al, 1997), « les troubles anxieux sont un facteur
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de susceptibilité augmentant le risque de développe dépression. Ainsi, les sujets
présentant un trouble anxieux sont vulnérablegqagticulier aux effets des agents stressants
et finissent, dans 60% des cas, par développedépeession aboutissant ainsi a un tableau
clinigue mixte comprenant a la fois un trouble @oxi et un trouble dépressif » (Belzung,
2007, p. 252).

Les résultats de notre étude sur I'anxiété montfenportance de rester prudent quant aux
valeurs moyennes des groupes. Car d’'un point dedesemoyennes globales, les sujets du
groupe DM1 ne sont pas significativement plus amxigue les autres sujets. Pourtant,
I'analyse « pseudo-catégori€lte> permet d’observer que les sujets DM1 anxieusentent

une anxiété beaucoup plus intense.

Les niveaux d’anxiété-trait et état sont tres &edéns nos trois groupes. Nous pouvons
supposer que la situation d’évaluation a contribuéne élévation du niveau d’anxiété-état.
Les deux groupes de patients ont été évalués dansontexte d’examens médicaux

(participation a une hospitalisation de jour oun& gonsultation pluridisciplinaire). Dans un

tel contexte, les sujets font souvent référencees idquiétudes particulieres quant aux
examens qu’'ils vont passer et quant aux résultatyant en résulter. De plus, la situation

d’évaluation de notre recherche peut avoir un effegbgéne. Les nombreux questionnaires
sur la maladie et son vécu, ainsi que les testsopsychologiques peuvent avoir un effet
anxiogene. Bien que nous ayons longuement explaibé participants notre logique de

recherche (c’est-a-dire que les évaluations ne sofiement individuelles, les résultats

n'étant traités que sous forme anonyme et stafisfiqles sujets se sont certainement
positionnés comme « sujets évalués ». Le méme phe&m® peut étre incriminé dans

I'élévation des niveaux d’anxiété-état des sujastdles sains. De nombreux sujets nous
faisaient part de leurs angoisses quant a I'évialuate leurs capacités cognitives (surtout les
plus agés) : « Vous allez voir que je ne suis ptaligent ! » ; « Ma mere a eu la maladie

d’Alzheimer, je suis angoissée a l'idée de perdmmémoire ».

Pourtant, une analyse statistique supplémentaigsulfats non présentés) nous permet

d’affirmer que I'age des sujets sains n’est pasét®rau niveau d’'anxiéte.

3 Nous utilisons le terme « pseudo-catégorielle » @us sommes conscients qu’une véritable évaluatio
catégorielle aurait été, par exemple, I'utilisatide critéres diagnostiques pour définir les typesTdoubles
anxieux que présentent les sujets. La STAI estéwaduation dimensionnelle de I'anxiété, méme s pkrmet
de différencier I'anxiété-état et I'anxiété-tralotre propos est plutét de souligner que, derriésemoyennes
générales de chaque groupe, il est important dardeg attentivement la distribution de ces groypes qui
revient a I'utilité des écart-types. Mais lorsques geuils correctement validés sont proposésyuisiissent une
meilleure compréhension clinique des sujets qumitetype.
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Néanmoins, ces hypothéses n’expliquent pas lesamwetlevés d’anxiété-trait des trois
groupes.

Dans le groupe DM1, 'augmentation de I'anxiététtsemble s’expliquer statistiguement par
une plus faible estime de soi ; et elle est égaitrassociée a l'utilisation de stratégies de
coping « centrées sur I'émotion ».

Dans le groupe FSH, l'augmentation de l'anxiété-trgemble également s’expliquer
statistiguement par une plus faible estime dersais aussi par une augmentation du trouble
thymique (MINI Al), une réduction de I'intérét e/ane anhédonie (MINI A2), une perte de
contrble émotionnel (EHD) et une plus grande inténde la dépression (MADRS). Les
perturbations émotionnelles et affectives précédentndécrites sont issues d’évaluations
actuelles (entre une et deux semaines selon Ids)o&nfin, dans ce groupe, il existe une
tendance a la significativité entre I'anxiété-tratit’augmentation de l'utilisation de stratégies
de coping « centrées sur I'émotion ».

Dans le groupe de sujets sains controles, l'augatientde I'anxiété-trait est aussi corrélée a
une moins bonne estime de soi, ainsi qu’a une angtien de l'intensité dépressive
(MADRS) et de la perte du controle émotionnel (EHMe plus, l'anxiété-trait est
inversement corrélée au nombre d’années d’étudas store d’énergie (SF-36).

Dans les trois groupes, I'anxiété-trait et I'angiétat sont significativement inter-corrélés.

Sur la base de tous ces résultats, nous pouvopsseipque I'évaluation de I'anxiété-trait, de
la part des sujets, est largement influencée pardiat thymique au moment de I'évaluation.
Pour le recrutement, nous nous sommes principalefoealisé sur 'adéquation du niveau
socioculturel, entre les sujets DM1 et les sujatasscontroles. Au-dela du nombre d’années
de scolarité, nous avons essayé de respecter éaesptofessionnelle dans laquelle les sujets
avaient fait leurs études et/ou leur carriére. [@en@, si un sujet DM1 était sans activité (pour
cause de chémage ou d’invalidité), nous avons ésgaytrouver son « homologue » dans le
groupe sain. C’est-a-dire, méme age, méme nomharendes de scolarité, et méme situation
professionnelle. Puisque de nombreux sujets DMlnd#e groupe sont sans activité
professionnelle, ou présentent des niveaux de a@adésgsocioprofessionnelles relativement
bas, il en est de méme pour notre groupe contidtes, le niveau élevé d’'anxiété observe
chez notre groupe de sujets sains contréles po@trai attribué, en partie, a leur condition
socioprofessionnelle particuliere.

Méme s'il reste difficile d’expliquer pourquoi nogroupes présentent de tels niveaux
d’anxiété-trait, nous observons que l'estime deesbiau coeur de cette problématique. Pour

les patients (DM1 et FSH), cette disposition indiglle & percevoir les situations stressantes
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comme dangereuses a un impact sur le choix du gapilisé. Cet impact est négatif, puisque
'anxiété-trait est associée a l'utilisation de w@pcentré sur I'émotion. Celui-ci favorise
I'émergence de perturbations émotionnelles et tfies.

Nos résultats sont compatibles avec de nombreusesds de la littérature. Globalement, les
stratégies de coping passives, ou émotionnelled, associées a des issues psychosociales
dysfonctionnelles : augmentation des troubles ématls, des troubles de I'humeur, de
'anxiété, ainsi qu'une moins bonne qualité de Géest le cas chez des patients atteints de
polyarthrite rhumatoide (Aguerre, 2091 de lombalgie (Koleck, 2089, d'infection par le
VIH (Bidan-Fortier, 2001"), d’asthme ou de cardiopathie (Maetsal, 1996%), ou encore
chez des patients atteints de maladies neurologlidekes que la sclérose en plaques (Lynch
et al, 2001) ou la maladie de Parkinson (Frazier, 2000)

E- Troubles thymiques et fonctionnement cognitif

Les sujets anxieux ont été décrits comme des sujbtgervigilants » (Eysenck et
Graydon, 1989). D’'un point de vue neuropsychologjqeela implique une distractibilité et
des détections non pertinentes lors de tachestiatiaelles complexes (Montreuil et North,
2002). Nous devrions donc observer une corrélatémgative entre les scores d’anxiété et les
scores aux performances dans les taches atterten@?®). Or, nous ne trouvons aucune
relation statistique entre l'anxiété et les évahrst neuropsychologiques. De méme, les
scores des sujets anxieux, comparés aux sujetsamoedx, ne different pas
significativement. Cela est d’autant plus étonremtce qui concerne le nombre d’erreurs de
confusions au test du d2. Ce score est un indiogpdlsivité cognitive.

Les corrélations entre la dépression et les évahmheuropsychologiques sont pauvres, dans
le groupe DM1 de notre étude. Pourtant, I'état @&t est susceptible d'entrainer I'apparition
de modifications neurocognitives, telles que dasses de performance touchant I'attention,
les fonctions exécutives et la mémoire de rappeldtt et Ferreri, 2006). Les baisses de

performance observées dans les fonctions exécutihegz des patients souffrant d'état

% Cité dans Bruchon-Scheitzer (2002).
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39 Nous n’avons pas utilisé le score d’erreurs dartierétude, donc nous ne pouvons pas interprétiéetidirect
de I'anxiété sur I'effet Stroop. Cependant, puistputiche consiste a ce que le sujet se reprenhadue erreur,
un ralentissement majeur a la tache Couleur/m@tdwop peut étre imputé a un nombre important digs. Le
score de ralentissement témoigne alors d’une inypidlsle la part du sujet.
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dépressif seraient liées a un dysfonctionnementrégsns ventro-meédianes et des parties
dorsales du cortex cingulaire antérieur. Toujouapmds les auteurs précédemment cités, les
méta-analyses rappellent I'existence d'un défdans les états dépressifs, des processus
requérant un effort. Si nous observons bien unesbamportante des performances au test d2
(test qui requiére un effort de concentration acchez les patients DM1, ces résultats ne sont
associés ni a l'intensité de la dépression, niiagribstic de dépression. Nous formulons alors
'hypothése que lintensité dépressive évaluée dbgzatients DM1 est trop modérée pour
entrainer des modifications significatives dans pesformances cognitives. Ceci serait
d’autant plus vrai dans un tel contexte, ou lestsygu’ils soient déprimés ou non, présentent
par ailleurs des déficits cognitifs primairemergases a la maladie.

Dans la DM1, une telle absence de corrélation tH#reentre les évaluations
neuropsychologiques et les troubles émotionneddfettifs a déja été démontrée (Abieal.,
1994 ; Meolaet al, 2003 ; Winblacet al, 2010). En revanche, a I'’heure actuelle, trop peu
d’études ont cherché a étudier directement lesiiEtions émotionnelles et/ou thymiques en
lien avec les perturbations du systeme nerveuxasdiwinbladet al, 2010).

F- Coping et adaptation dans la maladie de Steinert
La maladie comme facteur de stress spécifigue &téfiée par Moos et Schaefer

(1984 ; cf. partie 1.1.1). Les auteurs stipulent que lI'adaptaa la maladie nécessite trois

processus d’ajustement : aprés une période d’évatude la maladieles patients doivent

faire face a un certain nombre de problémes d'adiapt Pour ce faire, les sujets ont recours

a des stratégies de coping

C’est pourquoi nous avons évalué les stratégiecapeng utilisées par les sujets. Ces
stratégies correspondent a un indice dans la nsardent les individus percoivent un
événement stressant et y répondent.

La complexité des processus adaptatifs au stresmyt@mment a la maladie, pose d’autant
plus de questions dans le contexte de la DM1. @etieologie est en effet incurable a I'heure
actuelle. Elle est lentement progressive. Des cotepents actifs sont attendus de la part du
sujet pour comprendre l'origine de la maladie, 8galutivité, ses risques. Il y a nécessité de
suivi ; avec parfois possibilité de traitements pyamatologiques des conséquences de la
maladie (opération de la cataracte, troubles dfgesttc.); parfois une prise en charge
préventive (kinésithérapie, cardiologie, ventilatimon invasive) pour laquelle une observance

est attendue, sans possibilité d’appréhension tdirde ses effets pour le sujet. Et dans le
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méme temps - ou devrions-nous dire en parallete [@anotion de temporalité est ténue dans
la question des maladies chroniques) — il y a téepet la faiblesse musculaires progressives,
le périmétre de marche diminuant... autant de fast@aur lesquels les médecins et les
patients demeurent impuissants. Le tout associeeaalative impreévisibilité, tant du point de
vue de l'intensité des symptomes que de leur chogdans la vie d’un individu donné. Il
semble que ces différentes caractéristiques dealadie de Steinert requierent, de la part du
sujet, une grande flexibilité cognitive, quant aienb fondé des stratégies de coping
potentiellement efficaces, selon la situation ehtament. Ainsi, il faudrait a la fois (et parfois
dans des temps différents qui doivent étre adaptétfye en place des stratégies centrées sur
le probleme, dont certaines seraient centrées aswolrce (la maladie), d’autres sur les
conséguences de la source (émotionnelles et samaajigmais aussi des stratégies de coping
centrées sur les émotions, la ou ni la source sidenséquences de celle-ci ne sont
potentiellement maitrisables. Si I'on s’en réfetesehéma global du coping (schéma 1.1.),
cela nécessite la préservation de capacités d@vatu primaire, une perception fine de
I'évaluation secondaire (connaitre ses forces &fablesses et celles de son entourage), des
ressources personnelles et sociales ; enfin, uneeboapacité de lecture de réévaluation de
tous ces facteurs, car tout se modifie perpétueliédmla maladie, ses conséquences, le
soutien d’autrui, et méme nos propres capacitéodedle selon la fatigue et tous les autres
évenements de vie qui interférent avec le strelsEwi® par la maladie.

Il semblerait que les traits de caractere et dpéament des sujets DM1, décrits par certains
auteurs (Winblacet al, 2005), puissent influencer négativement leuru@ations primaires
(évaluation subjective de la situation) et secamrda({contrdle et soutien social percus). En
effet, ces auteurs ont observé chez les patientd Bd4 sentiments d’incapacité, un certain
degré de pessimisme et des difficultés ressentiésnétionner efficacement au sein de
groupes sociaux. Pour ce qui est des ressourcesnpelles, on peut supposer que les
niveaux importants de fatigue (Kalkmat al, 2005) limitent le potentiel de faire-face a la
maladie. Enfin, des études récentes ont montrépligation du cortex frontal dans la
régulation des émotions associées a un comportedragrroche ou de retrait (activation du
lobe frontal gauche lors d’émotions positives agEssc a un comportement d’approche ;
activation du lobe frontal droit lors d’émotionsgaéives associées au retrait) ; et ainsi a été
démontré l'association entre une activation impdgadu lobe frontal gauche et les effets
salutaires de I'expression émotionnelle (positivenégative) comme stratégie de coping dans

la résolution du stress (étude réalisée sur 4@ssg@ns, stress induit en laboratoire ; Master
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et al, 2009§°. Est-ce que des altérations particulieres dessléfomtaux, telles qu’elles sont

décrites dans la DM1, pourraient altérer les capad’'ajustement de ces personnes ?

En dépit d’'un nombre suffisant d’études sur I'éadilon du coping dans la DM1, quelques
pistes de réflexions avancées par certains aufabtstrom & Sjoden, 1996 ; Winblaet al.,
2005 ; Natterlunaet al, 2001) nous ont invités a poser I'hypothése psesujets utiliseront
de maniére préférentielle des stratégies ditesssiypes » (utilisation importante de stratégies
de coping « centrées sur I'émotion », Ahlstrom &d&in, 1996), le plus souvent associées a
des troubles anxieux et dépressifs. Cette hypothese que partiellement validée, car, dans
'ensemble, les sujets DM1 utilisent le plus souwtes stratégies de coping « centrées sur le
soutien social ». Mais, plus que I'aspect quarititahe « stratégie de coping est efficace (ou
fonctionnelle) si elle permet a I'individu de madér la situation stressante et/ou de diminuer
son impact sur son bien-étre physique et psychiqisruchon-Schweitzer, 2002).

Sur cette dimension, les résultats de notre étodérment notre hypothése, dans le sens ou
les stratégies de coping centrées sur les émosions corrélées a une augmentation des
symptomatologies dépressives et anxieuses. Invergeias stratégies de coping centrées sur
le probléeme sont, elles, associées a une réduckssn symptomatologies dépressives et
anxieuses, a une meilleure estime de soi, et angikeure adaptation sociale sur le score
global ainsi que sur les domaines de la SAS-SRhtksent d’abandon par la famille » et
« rapport avec les enfants » sont, en moyennendess utilisées par les sujets DM1. De plus,
si 'on considere le sous-groupe de patients DMdAs@ntant un épisode dépressif majeur,
c’est le coping « centré sur I'émotion » qui estf@rentiellement utilisé.

Les stratégies « centrées sur le soutien sociahtfaiblement associées a la sphere affective,
exception faite d'une augmentation de la « pertecdstrole émotionnel » de I'humeur
dépressive. On pourrait interpréter ce dernierlt@#scomme la tentative, de la part des sujets,
d’exprimer leurs difficultés aupres d’un tiers, diobtenir une information ou encore une aide
matérielle. Mais cette tentative susciterait dectdére, de I'impulsivité et une hyper-
emotionnalité (qui sont les caractéristiqgues ddittaension « perte de controle émotionnel »
de I'échelle d’humeur dépressive). La perte derédmemotionnelle observée chez les DM1,
lorsqu’ils se tournent vers le soutien social,edg-la conséquence de leur insatisfaction par

rapport & I'écoute ou l'aide qui leur est fourni®©n est-elle la conséquence « naturelle »

0 Plus les sujets obtenaient des scores importahéstielle « de coping d’approche émotionnelleen¢iance
du sujet a identifier et exprimer ses émotionsiisgeur lobe frontal gauche s’activait et moinsrdetaux
physiologiques de réponse au stress s’activaientlant une situation stressante (effectuée endtdim).

186



d'une tendance primaire des sujets DM1 — des ditBs psychosociales imputables aux
troubles cognitifs, tels que troubles de la comenSion, de I'empathie et de la
reconnaissance des émotions — exacerbée par Eitente rapprochement social ? Les
interprétations sont limitées dans ce type d'étugieantitatives ; il est nécessaire, nous en
sommes conscients, de les associer a des étudistiyes. De plus, si I'on s’en tient aux
sémantiques coping pass#érsusactif, instrumentals émotionnel ou encore confrontatios
évitement, on se rend compte que le coping centréessoutien social pose probleme. Pour
certains auteurs (Parker et Endler, 1892) s’agit d’'une ressource sociale percue (ce qui
correspond a une évaluation secondaire) et noredstnatégie d’ajustement. De plus, si I'on
considere les items de la WCC sur ce coping, opesi@it qu'’ils correspondent soit & des
stratégies de confrontation (lorsque le soutienas@mn question peut agir sur le probléeme),

soit a des stratégies d’évitement (diversion seci@r exemple).

D
)

D’une part, la symptomatologie dépressive est indédpnte de la mutation pathogéne d
maladie (CTG) et des fonctions cognitives altérées dan® eettladie, et, d’autre part, elle
ng
spécifiques centrées sur I'émotion, classiqueméatitts comme inopérantes. Nous pensons

est a la fois associée a la sévérité du handicaptiftmnel et a des stratégies de cop

gue ces deux faits sont en faveur d’'une naturetiokenelle de la dépression dans|la

dystrophie myotonique de Steinert.

G- Perspective intégrative de I'adaptation a la madie ; 'exemple de la DM1

Nous venons d’évoquer la question relative a keffité des stratégies de coping.
Nous devons garder a l'esprit « qu’il n'y a [...] pdes stratégie de coping efficace en elle-
méme, indépendamment des caractéristiques desduslifcognitives, conatives) et de celles
des situations affrontées (gravité, durée, conifild) » (Bruchon-Schweitzer, 2002).
Prenant en compte ces considérations, nous avdestuEf des analyses statistiques
complémentairesc{. Annexes). Aprés avoir divisé les groupes de pttien sous-groupes,

41 Cité dans Bruchon-Schweitzer, 2002.
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selon leur statut cognitif, la durée de leur maadt enfin, leur degré d’atteinte fonctionnelle,
nous avons évalué leurs scores aux différentetegiea de coping.

Dans le groupe DM1, le sous-groupe de sujets attemi intellectuelle globale (score au
MMSE < 27) utilise préférentiellement des stratégie coping « centrées sur I'émotion » ;
tandis que le sous-groupe sans atteinte intellbetgmbale utilise majoritairement un coping
«centré sur la recherche de soutien social ». dies-groupe avec atteinte intellectuelle
globale utilise significativement moins de straégi« centrées sur le probleme » que le
groupe sans atteinte intellectuelle globale.

Dans le groupe DML toujours, le sous-groupe detsug@ec suspicion d’'un syndrome
dysexécutif (BREF < 16) utilise en moyenne moiassttatégies de coping centrées sur le
probleme que de stratégies « centrées sur I'émetiom le « soutien social » ; les sujets qui
ne présentent pas de syndrome dysexécutif utilige¥iérentiellement un coping centré sur
« le soutien social ». Aucune de ces différentestmiéanmoins significative.

Dans le groupe FSH, le sous-groupe de sujets avgmicion d’'un syndrome dysexécutif
(BREF < 16) utilise, en moyenne, de maniére idemtilps 3 styles de coping ; les sujets qui
ne présentent pas de syndrome dysexécutif utilige¥férentiellement un coping centré sur
« le soutien social ». Aucune de ces difféerentestnsignificative. Néanmoins, la différence
majeure se situe dans le fait que le sous-groupt &@ysexécutif » utilise nettement plus de
stratégies centrées sur I'émotion que l'autre gpaspe (m= 2,45 > 1,9).

Le fait d’avoir ou non une altération cognitive istdbue donc les résultats des sujets par
rapport au choix du coping. Tout comme le sous{pgode sujets déprimés DM1, les sous-
groupes de sujets DM1 et FSH avec altérations twgai (globales ou dysexécutives)
utilisent préférentiellement des stratégies « éastisur 'émotion ».

L’hypothése que des altérations cognitives, notamintans la planification, la pensée
abstraite et le jugement, puissent susciter déisutés a s’ajuster, a été posée et testée par de
Souzaet al (2007), chez des personnes atteintes de la meatBfélizheimer (MA). Selon le
stade d’évolution de cette pathologie, les patigggsouveraient des difficultés a évaluer
convenablement le potentiel menacant d'un événensrgssant, ainsi qu'a juger
convenablement si leurs ressources personnelles fage face aux besoins internes et
environnementaux sont suffisantes pour modulepBgience stressante. Les résultats de cette
étude montrent que les sujets MA utilisent préféelement des stratégies « centrées sur
’émotion », tandis que les sujets témoins sailisemt davantage de stratégies « centrées sur

le probleme ». En outre, au sein des sujets MA,slgsts les moins atteints sur le plan
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cognitif avaient tendance a utiliser davantage tdeégjies « centrées sur le probleme » que
les sujets plus atteints.

Considérant la proximité des modéles théoriquegs mbdele interactionniste cognitif de
Lazarus et Folkman (1984) et le modele neuropspgiqlie des fonctions exécutives et du
contrble cognitif (Godefrowt al, 2008), I'hypothése est séduisante. Mais a I'aeaatuelle,

les résultats des études sur les liens entre d¢épaexécutives et stratégies de coping sont
contradictoires. Il n’y a pas de place ici pour ueeue de littérature exhaustive. Mais I'étude
de Montel et Bungener (2008), sur un groupe deeptiatteints de la maladie de Parkinson
(non déments), a montré que les altérations frestale prédisent pas de diminution du
nombre de stratégies de coping utilisées par légms Des conclusions similaires sont
émises par Balet al (2008) dans I'étude de la schizophrénie. A I'mbeg dans une étude
chez des enfants atteints de leucémie (Cammhedl,, 2009), les altérations de certaines
fonctions exécutives sont associees a des difisudans l'utilisation des stratégies de coping
pour s’'ajuster au stress, ainsi qu'a des probléémstionnels et comportementaux ; ou
encore, chez des patients traumatisés craniensfofegions exécutives contribueraient
significativement a l'utilisation de telles ou &8l stratégies de coping (centrées sur le
probleme chez les patients ayant le moins d’alt@ratexécutives, et centrées sur I'émotion
pour ceux qui en ont le plus), selon Krgaral (2007).

Plusieurs interprétations de ces résultats sorgilgles. Le lien direct et univoque entre les
fonctions exécutives et les capacités d’ajusteragrdtress est certainement une illusion. Est-
ce qu’'un trouble dysexécutif altere de maniere tionaelle la capacité du sujet a évaluer la
situation et ses ressources, effectuant alors orte de filtre préférentiel pour des stratégies
de coping « centrées sur I'émotion » ? Il s’agitré vision purement cognitive. Le module de
traitement en question serait défaillant. Nous nles@ns alors, par transparence, «|[...] le
résultat du fonctionnement normal d’'un systemeaiéement de I'information au sein duquel
certains sous-systéemes ou certaines connexions sotrs-systemes ont été endommagés »
(Seron, 1993).

On peut aussi penser appréhender ce phénoménepdioh de vue plurifactoriel. Nous
pourrions postuler gu’'un syndrome dysexeécutif gasahez un individu, un certain nombre
d’expériences neégatives, qui, indirectement, altesen estime de soi, sa confiance en lui et
en son soutien social, et ainsi, perturbent sedu&ans primaires et secondaires,
conditionnant alors ses choix de coping vers desegfies émotionnelles ou évitantes ?

La complémentarité de ces deux approches constiteeperspective intégrative a laquelle

nous nous rattachons. Des 1983, Batdal posaient I'hypothése que les troubles de la
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personnalité rencontrés chez les sujets DM1 étdéenbnséquence de ressources limitées
dans la tentative de s’adapter a la pathologieameusculaire invalidante. Dans leur étude, les

sujets ayant le plus de troubles de la personnglifiént aussi ceux qui avaient les capacités
cognitives les plus altérées et le niveau de hapdahysique le plus avance.

Des études supplémentaires, incluant des évalsagjoalitatives sont nécessaires. Dans cette
perspective et a la lumiére de nos résultats, ldéheode la maladie de Steinert semble

constituer un objet d’'étude intéressant pour déterni’'implication des fonctions exécutives

dans I'évaluation et I'utilisation des stratégiesaping face a un stress chronique.

Considérant I'hypothése de Winblatlal (2010) - selon laquelle les sujets DM1 utiliserdi
préférentiellement des stratégies de coping « €estsur I'émotion » dans les premiers temps
de la maladie, puis des stratégies de coping im&ntales (ou actives), plus tard, lorsqu’ils
doivent faire face aux symptdmes et a leurs coresgmps — nous avons divisé nos groupes de
patients en deux sous-groupes (durée de la matdéigeure ou supérieure a 20 années).

Les résultats sont intéressants (cf. Annexes). Danggoupe DM1, les modifications dans
I'utilisation des styles de coping sont tres mingmentre les deux sous-groupes (utilisation
préférentielle de coping « centré sur le soutietias®, puis tres peu de différence entre le
coping « émotionnel » et le coping « centré syrtebléme »). En revanche, dans le groupe
FSH, l'utilisation des stratégies de coping cerdréaer le probleme et le soutien social ne
varient pas d’un sous-groupe a l'autre ; on obsaniguement une réduction conséquente du
nombre de stratégies de coping « centrées sur fiéme. Cette diminution n’est pas
significative, mais nous rappelons que I'échantilide sujets FSH est restreint. Il serait
intéressant de reproduire cette expérience suffectié plus large.

Nous interprétons ce phénomene comme le fait dneideure adaptabilité des sujets atteints
de FSH, par rapport a ceux atteints de DM1. Cadta#s concordent avec nos observations
en ce qui concerne les liens entre les troublegiémeels et affectifs et le degré de handicap.
Si les sujets FSH s’ajustent au stress, en dimindaaor utilisation de stratégies
« eémotionnelles » (qui peuvent entrainer des diltikis émotionnelles et thymiques) au fur et
a mesure que la maladie évolue, les sujets DM1, wailisent toujours les mémes styles de
coping.

Nous pouvons faire I'hypothése que ces différemntmefiexibilité dans I'utilisation du coping
expliguent pourgquoi nous observons, chez les sk8td, des scores inférieurs aux sujets
DM1, en ce qui concerne les troubles affectifs dégifs et anxieux (bien que ces difféerences

ne soient pas significatives). D’autant que deeselllifférences apparaissent alors que le
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groupe FSH est en moyenne plus agé et plus invaice le groupe DM1 (différences
significatives a I'age des patients et a I'échfdlectionnelle de Boston).

Autrement dit, nous interprétons ces résultats cernme réponse a la question suivante : si
les troubles anxio-dépressifs sont de nature wrantile dans les deux groupes de patients
neuromusculaires, pourquoi les sujets DM1 sonpilss déprimés et anxieux (a la fois en
intensité et en fréquent® que les sujets FSH, alors que ces derniers $asirpvalidés sur le

plan fonctionnel ?

En ce qui concerne la répartition des styles déngogelon le niveau d’atteinte fonctionnelle,
nous n’observons aucune corrélation statistique.

Ainsi, chez les sujets DM1 de notre étude, le detrd’atteinte fonctionnelle a un impact
direct sur l'intensité dépressive ; le style deingptilisé par les sujets a également un impact
direct sur lintensité dépressive (exception faites stratégies « centrées sur le soutien
social ») ; mais le degré d’atteinte fonctionnella pas de relation directe avec les stratégies
de coping. Ce sont la durée de la maladie et leédd@tteintes cognitives qui semblent

intervenir comme des facteurs intermédiaires (mateuks ?) entre le coping et la dépression.

“2 En moyenne, aux échelles MADRS et STAI, nous réolsns aucune différence significative entre lesxde
groupes. Mais il y a 4 fois plus de sujets DM1 deesujets FSH qui présentent un épisode dépraagiur; de
méme, il y a davantage de sujets DM1 que de sEf@t$ qui présentent des niveaux d’anxiété élevéecst
élevée.
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4. La fatigue subjective, la fatigabilité et la somnolence

La fatigue, en fréquence, est la principale plaggentanée (23% des sujets) évoquée par les
sujets DM1 ; et la seconde, aprées la limite fomotadle, chez les sujets FSH (20%) de notre
étude. La somnolence apparait comme plainte pateiphez 10% des sujets DM1. Aucun

patient FSH n’a évoqué la somnolence comme plairteipale.

Les sujets DM1 font état d’'unatigue subjectiveplus intense et d’'un sentiment d’énergie
diminué par rapport au groupe controle.

La fatigue ressentie par la majorité des patiemtspleignant de ce symptdme est trés
nettement évaluée comme un manque d’énergie, demdgme — phénoménes mentaux — et
de vigueur — phénomene physique — par 'EVA-F deutiée bilan. Il y aurait donc une
asthénie, ou fatigue chronique, apparaissant dé@enlbhéme sans effort particulier.

Nous n’observons cependant pas de « fatigabilltfestive» entre le début et la fin des
évaluations. De méme, les sujets DM1 ne démonpastde fatigabilité cognitive, si I'on
considére les résultats au test d2. Les sujets shirgroupe contrdle connaissent, eux, une
fatigabilité cognitive, en termes de diminutionldgerformance quantitative.

Nous pouvons interpréter ces résultats comme uad¢égie particuliere d’adaptation aux
déficits cognitifs (Belmonét al, 2006). Les sujets présentent des troubles ttert@on et de

la concentration. Dans une tache cognitive « ca@tey soit le sujet maintient des
performances valables par une recrudescence atiaptie et une concentration accrue
(entrainant de la fatigue) ; soit il ne met pasuaut’effort cognitive dans la tache pour ne pas
« s’effondrer », alors les performances chutentsmai fatigue n‘augmente pas. Cette
explication concorde avec les résultats au testedibon concentrée d2. Cette tache est tres
« colteuse » sur le plan attentionnel. Les sujékl nt eu des scores majoritairement
pathologiques a ce test, en ce qui concerne ldessg de traitement. lls n'ont pas pu
maintenir, & la fois une performance qualitativered performance quantitative.

Pour illustrer ce propos, prenons I'exemple dutsofdO : tous les scores dans les taches
complexes sont chutés, alors que les taches simsplgsdans la norme. De plus, la fatigue
n'augmente pas (ni au cours de I'évaluation subjecivant/apres les tests, ni d’'un point de
vue objectif au test d2). La patiente dit elle-mémeg’'ai déconnecté (pendant la tache du
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d2) ; ceci m’arrive souvent quand je n’ai pas @rét pour ce que je fais, ou quand je dois
faire deux choses en méme temps ».

En raison des altérations fonctionnelles et cogesti un hyper-effort physique ou intellectuel
doit étre fourni par certains individus atteints[fé1 ; et ce, afin de maintenir un niveau de
performance valable. Mais le sujet peut aussi reeoa fournir un tel effort qui lui coltera un
désagrément, tel que I'augmentation excessive deessaation de fatigue, et ainsi réduire
nettement son bien-étre. Ainsi, la motivation, déjaminuée par le niveau excessif de
« fatigue-seuil », menace d’étre "doublement" ateepar une activité soutenue, cognitive ou
physique. On pourrait voir dans ce « refus », taflation progressive de I'apathie. L'apathie
serait ainsi un facteur d’adaptation a la maladie.

Ces résultats évoquent également le modéle dusstcesnme « syndrome général
d’adaptation » (Selye, 1956).

Ce syndrome évolue selon trois stades successifs:

1) La "réaction d'alarme" pendant laquelle lesderde défense sont mobilisées;

2) Le "stade de résistance" qui reflete la compelgptation a I'agent "stressant”;

3) Le "stade d'épuisement” qui suit inexorablenpenirvu que l'agent stressant soit assez
puissant et agisse assez longtemps, le pouvomptaiion d'un étre vivant étant toujours
limité.

Dans ce sens, le ralentissement majeur a la tach dsigne d’un déficit de stimulation a
'environnement), ne serait plus le signe d’'unetrat8gie d’adaptation » pour éviter de
menacer son intégrité. Au contraire, ce seraitigaesd’'un épuisement et d'une perte des

capacités d’adaptation de I'organisme face a wsstur persistant.

La fatigue subjective, dans le groupe DM1, est &ég au degré de handicap, a la
somnolence, a la dépression et a l'anxiété ; leemgplrtognitive est, quant a elle, sous-
représentée. Seul le subtest Couleur du test deBést significativement corrélé a la KFSS.
Néanmoins, nous signalons qu’il existe quelquesiaeoes a la corrélation entre fatigue
subjective et les tests neuropsychologiques (notmie TMT-B).

Ces résultats confirment que lorigine de la fatigest multifactorielle. Dans cette
perspective, des recherches supplémentaires soegsséres pour une meilleure appréhension
de ce symptdme, qui, rappelons-le, constitue lmf@arincipale des sujets DM1.

De plus, la fatigue subjective a un impact négatifla qualité de vie et I'adaptation sociale,

chez les sujets du groupe DM1. L'ensemble de ceslteds confirme nos hypothéses
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spécifiques, et soulignent I'importance de la pesecharge de ce symptébme dans la DM1
(Gallais, 2010).

L’étude de la fatigue chez des patients avec dalslgmes de santé, notamment le Syndrome
de Fatigue Chronique (SFC), ainsi que les pathetogeurologiques, peuvent nous éclairer

sur la compréhension étiologique de la fatigue damM1.

A- Dans la maladie de Parkinson, la littérature sualigue souligne le réle de I'hypo-
perfusion des régions frontales corticales et souseales, observée a I'IRM (Abet al,
2000, cité dans Debray, 2003); et le role des hssinétaboliques et structurelles, notamment
au niveau des ganglions de la base et de I'hypartinz (Chaudhuri et Behan, 2000, dans les
maladies neurologiques en général), dans la fatigoentrale ». Ce type d'atteinte du SNC
induirait un vécu d’épuisement physique, de méme de la fatigue mentale. Ainsi, la
résolution de taches intellectuelles entraineraicalt attentionnel supérieur a des groupes
contréles. Selon plusieurs travaux [Capustral, 2006, dans le SFC; Greigt al, 2007b,
dans la SEP], la fatigue centrale est associéesaltierations cognitives spécifiques, telles
gue les fonctions exécutives (résolution de prokléphanification et flexibilité mentale), la
mémoire de travail et I'attention soutenue. Dansniasthénie, pourtant une pathologie du
systeme nerveux périphérique, une corrélation datigue mentale subjective et réduction
des performances cognitives (attention, vitessdraieement, fluences verbales, mémoire
auditive, visuelle et visuoconstructive) a été méamtpar Paukt al. (2002). Ce résultat
souligne le lien étroit entre fatigue mentale peretperturbations « réelles » de la cognition.
Capuronet al. (2006) montrent également cette corrélation cleezphtients atteints de SFC.
Chaudhuri et Behan (2004) avancent que le sentiswdjectif de fatigue trouve son origine
au niveau du SNC. Ceci est relayé par I'étude dekGa al. (2007), dont les résultats
comparant des patients atteints de SFC et des Sgjgts contrdles, suggéerent une association
entre les sentiments subjectifs de fatigue mergalkes réponses cérébrales (évaluées par
IRMf ) pendant des taches cognitives qui induisent datigue. Une étude réalisée chez des
sujets atteints de sclérose en plaques (SEP), ecémpales sujets sains (Grestral, 2007a),
conclue que [1] la fatigue dans la SEP est un phéne psychopathologique différent de la
fatigue ressentie par les individus sains ; [2] ukatigue dans la SEP serait principalement
une fatigue centrale, caractérisée par une peaepi la majoration de I'effort et par une

endurance limitée dans les activités physiques exttaes soutenues ; [3] qu’il existe une
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corrélation entre le sentiment de fatigue subjectet une réduction des performances

objectives (physique et cognitive).

Dans la DM1, rappelons que certains auteurs (Metlal., 2003 ; Kuoet al, 2008),
observent justement une réduction du flux sangotragnant une importante hypo-perfusion
des régions dorso-latérales et sous-corticaleslal frontal, dans les ganglions de la base et
'hypothalamus. Ces atteintes du SNC sont accomgEmgmles mémes troubles cognitifs
décrits dans les études précédentes : fonctionsugxés, mémoire et capacités visuo-
spatialesdf. chapitre Il). Compte tenu de ces points commues s autres pathologies sus-
décrites, nous pouvons nous questionner sur kndstd'une fatigue "centrale" dans la DM1,
qui serait liée a des atteintes du SNC.

B- Dans des maladies du systeme nerveux péripleeriglles que la poliomyélite et la
myasthénie, le handicap moteur et fonctionnel retieeg des efforts musculaires accrus dans
de nombreux gestes et déplacements. lls requiarenattention soutenue pour prévenir des
chutes et une mobilisation mentale soutenue afntidiper chaque activité, du fait des
restrictions fonctionnelles imposées par la maladiensemble de ces phénomeénes engendre
de la fatigue (Schanke & Stanghelle, 2001, citésdaebray, 2003 ; Paet al, 2002). Ici, le
dysfonctionnement périphérique, et plus globalemenhandicap fonctionnel, vont donc

engendrer une fatigue, qui sera et physique etateent

Dans la DM1, ce type de difficultés fait aussi gadu tableau clinique. Ainsi, nous pourrions
supposer que le handicap fonctionnel majore I'éepée subjective de la fatigue.

C- Dans toutes les maladies chroniques, les patigmésentent des troubles
psychologiques, tels que dépression et/ou ama@étsi qu'une diminution de satisfaction de la
qualité de vie. En outre, les liens entre fatigudifficultés psychosociales ont été soulignés.
C'est le cas entre fatigue et troubles de 'humdgams la maladie de Parkinson: une
corrélation significative entre ces facteurs amige en évidence par Friedman & Friedman
(2001) et par Havlikovat al (2008). D’autre part, dans cette population, fan corrélation
est retrouvée entre la fatigue subjective (évahstda FSS) et des scores faibles de qualité de
vie liée a la santé, chez des patients non déprnésn déments (Herlofson & Larsen, 2002).
Pour ce qui est de la maladie d’Alzheimer, notous ta fatigue serait surtout corrélée a

lanxiété (Desrouesné etl., 2001, cité dansDebray, 2003). Dans la sclérose en plaques
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(SEP), différentes études de la fatigue (Fetrdl, 1998 ; Janardhan & Bakshi, 2002 ; van der
Werf et al,, 2003) ont montré une corrélation positive efdt&yue générale, fatigue mentale
et les scores de dépression et d’anxiété. De m&mé&,35 sujets SEP évalués par Chwastiak
et al (2005), 76 p. 100 des patients « fatigués » ptagnt des scores de dépression éleves
contre seulement 31 p. 100 des patients « norutsig, révélant ainsi un lien entre fatigue et
dépression. Greinet al. (2007b), mettent en évidence une corrélation eletreentiment
subjectif de fatigue et la dépression : le patiEnyrimé a une tendance a surévaluer sa fatigue
subjective sans pour autant avoir de moins bonsdtaés aux tests objectifs de fatigue que les
sujets non déprimés. Les auteurs concluent quégdeedsion altére la capacité de perception
de la fatigue.

Dans le syndrome de fatigue chronique (SFC), laccbidité entre fatigue et dépression n’est
pas rare : entre 15% et 47%, selon les études (AA9O6,cité dansDebray, 2003).

Nos résultats mettent en évidence la présenceptesson et/ou d’anxiété chez de nombreux
sujets DM1. Ainsi, nous pouvons postuler I'exisedune fatigue "secondaire” dans la DM1,

qui serait en lien avec les troubles psychologiglesspatients.

A partir de ces constats découle un certain nordhbjectifs pour I'étude des facteurs a
'origine de la fatigue dans la DM1. Il existerators au moins trois types distincts de
fatigue, selon leur origine. Une fatigue «centsalequi serait en lien avec des
dysfonctionnements du systeme nerveux central et a@es altérations cognitives. Une
fatigue que nous appelons « adaptative », quitskeraionséquence des efforts mentaux et
physiques nécessaires pour compenser le handidattétation fonctionnelle (par ex., pour
chaque loisirs, anticiper l'accessibilité ; a chaqaromenade, se concentrer sur sa marche
pour éviter les chutes; toujours anticiper et éealle «colt» d'une activité et ses
conséquences sur les reste de I'emploi du tempseldn les ressources psychologiques
individuelles (stratégies de coping, estime de oiEnfin, une fatigue que nous appelons
« secondaire », et qui serait en lien avec lesbtesupsychologiques (dépression et/ou
anxiéte). Si fatigue «centrale » et fatigue «Bdeagre » sont déja connues et bien
documentées, la conception d’'une fatigue « adaptati d’'origine a la fois centrale et
périphérique, dont les conséquences comportemsentabgient selon les stratégies
d’adaptation et la gestion du handicap par lindivi est, elle, plus originale. Elle est
perceptible dans la clinique du sujet handicap@ueat mais sa démonstration expérimentale

représente un vaste défi. Pour ce faire, nous devidiliser des échelles d’évaluation
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pluridimensionnelles, qui permettent la catégoidsatde sous-scores de fatigue, tels que :

fatigue cognitive, fatigue associée a des modifioatde I'hnumeur, fatigue physique.
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5. L'impact des facteurs psychopathologiques et neuropsychologiques
sur 'adaptation sociale et la qualité de vie

Les sujets du groupe DML, selon leur propre évaloasont globalement moins bien
adaptés socialemengue les sujets du groupe controle.
En revanche, les sujets DM1 ne sont pas moinsduaptés que les sujets FSH.
Notre hypothése, selon laquelle les sujets DMlieranoins bien adaptés socialement que
les deux autres groupes, n’est que partiellemdittéea
Globalement, les scores des sujets DM1 et FSH de mdude peuvent étre catégorisés
comme une bonne adaptation sociale.
Le domaine de la « Vie sociale et des activitétoders » est le moins bien adapté, chez les
sujets DML1. Puis, ce sont le fait de vivre sedaetlation de couple qui sont les domaines les
moins bien adaptés. Les scores les plus bas dardoogines sont associés a une diminution
de la qualité de vie.
Ainsi, il semblerait que les sujets vivant seulaffent de cette situation. Mais les sujets qui
vivent en couple connaissent des problémes comudawne maniere générale, les sujets
DM1 sont moins bien adaptés dans leur rapport autrai que les sujets contrdles. De méme,
les sujets DM1 se jugent comme moins bien adaptésles sujets contrdles en ce qui
concerne les rapports avec la famille au sens lgegepersonnes qui ne vivent pas dans le
foyer). En revanche, les relations avec la fammlieléaire, surtout avec les enfants vivant au
foyer, sont trés bien adaptées.
Ces résultats sont compatibles avec notre obsenvelinique. Les sujets atteints de DM1 ont
une tendance au repli, dans le foyer. Des rappadsforts, quasi exclusifs parfois, se nouent
entre les parents et les enfants. Ce phénomeérdagsant plus important entre les meres et
leur enfant, surtout quand la mére est elle-méneingt de la maladie. Mais ce lien privilégié
— peut-étre méme rassurant, puisque nos résultairent que les contacts sociaux sont, eux,
difficiles — est fragile. L’augmentation de l'inteité de la dépression et de l'anxiété est
corrélée a une moins bonne adaptation sociale equceoncerne les spheres sociales et
familiales (ainsi que le score global d’adaptatsmciale). Les troubles psychopathologiques
renforcent donc les difficultés sociales, et altéegalement la sphére familiale.

L’étude de Laberget al (2007) soulignait les « privations » économigeésociales des

sujets DM1. Les auteurs retrouvaient une corrélatiotre ces difficultés et les répétitions de
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triplets CTG. Nous n’observons pas d’'insatisfactioaiérielle et @conomique chez nos sujets,
par rapport aux autres sujets. Le dernier itemad8AS-SR évalue cette dimension par une
guestion trés claire : « Avez-vous eu assez d'drgeur faire face a vos besoins et a ceux de
votre famille ces deux derniéres semaines ? ». d@esmoyen a cet item n’est pas
significativement différent entre les trois groupdganmoins, nous observons une corrélation
positive entre les scores a cet item et le nombnegétitions de CTG (R =0,45; p =0,013).
Nous pensons que les corrélations significativaeedanCTG, le niveau intellectuel global
(MMSE) et le nombre d’années de scolarité, explguen partie, la corrélation entre le
nombre de CTG des sujets et leur inadaptation ¢ieas.

Ainsi, nous pouvons compléter le schéma suivant :

nCTG (1) — début maladiel() — niveau intellectuel global J < scolarité ()

— Satisfaction de la situation matériel|@ (

D’autre part, nous savons que le domaine « Sitnatiatérielle » de I'adaptation sociale est
corrélé aux scores de qualité de vie globale, amsaux domaines « physique » et
« environnement » de la qualité de vie. Nous comssaainsi que les facteurs associés a une
réduction de satisfaction dans ces domaines de ualit¢ de vie sont d'origine

bio(neuro)psychosociale, suivant le schéma suivant
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Schéma V.1. : Origine biologique indirecte de la diminution des domaines « physique »,
« environnement » et du score total de la qualité de vie, via des facteurs
neuropsychosociaux

Qualité de Vie
Globale

Niveau
intellectuel
global

"l

Début I
WYEIELIS QDV
Physique

QDbV
— Environmt

Ce qu'il faut retenir de ces résultats, c’est qudépit de quelques différences subtiles,
les sujets DM1 et les sujets FSH ont un vécu dedkdie relativement similaire. En ce qui
concerne les scores moyens, il n’y a pas d’inadiaptaociale percue importante. Cependant,
si I'on considere les études de corrélations, ralaservons, pour les deux groupes, I'impact
majeur d’'une moins bonne adaptation sociale suédel émotionnel et affectif, ainsi que sur
I'estime de soi.

Le domaine de la « Vie sociale et des activitédodsrs » est, pour les deux groupes de
patients, un domaine au cceur de la fragilité émattle. Les auteurs Abet al. (1994)
observaient chez des sujets DM1 une corrélatioredet activités de la vie quotidienne

(Index de Barthel) et la dépression. lls posaiémtsa’hypothese suivante : les symptémes
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dépressifs sont causés par l'altération des agsivguotidiennes ; tout en admettant que
I'inverse est également possible. Nous pensons egtiplus important encore de considérer
l'intrication de ces facteurs plutét que de sawvpitelle en est la cause et sa conséquence. Si
I'on prend en compte la corrélation que nous olmses\entre le degré d’atteinte fonctionnelle
et les troubles affectifs, alors nous pouvons stepque la limitation fonctionnelle peut
avoir, chez certains sujets, un impact négatif dola sur un plan objectif (réduction du
nombre et de la qualité des activités sociales3uetun plan subjectif (baisse de I'estime de
soi). Ce sentiment subjectif altére I'image que sagts ont d’eux-mémes. Il altere leur
confiance. Ainsi, cet aspect subjectif renforce,retour, les limitations sociales objectives
gue la maladie impose, et augmente l'intensité eligive et/ou anxieuse des sujets. Cette
hypothése est validée par les résultats statistigaeenotre étude. L’'estime de soi est au coeur
de nos statistiques factorielles. L'impact d’évéeats concrets (comme I'évolution de la
maladie) sur I'estime de soi dépend de facteurwiohaels, comme la personnalité du sujet,
son histoire, la qualité de son entourage. Maisndueette estime de soi est altérée, elle
module les évaluations que le sujet a de la sitnatle ses propres capacités a y faire face, du
soutien qu’il pourra obtenir de ses proches oupdefessionnels. Le sujet entre alors dans un
cercle dysfonctionnel qui peut aboutir a des congmoents anxieux (d'évitement, par

exemple) et/ou a des troubles thymiques.

Dans la DM1, laqualité de vie globale, ainsi que les domaines « psychologiquet »
« physique » sont significativement altérés papoapau groupe contréle. En revanche, il n'y
a pas de différence significative entre les deaxuges de patients, concernant de la QDV.
Chez les sujets DM1, ce sont les domaines « psygliple » et « physique » de la QDV qui
sont les moins satisfaisants. Le domaine des tioe$asociales » n’est pas significativement
altére.

Nos résultats quant a la qualité de vie dans la Bbtit relativement similaires avec ceux de
'étude de Lepleget al. (2000) qui ont utilisé le méme instrument d’éedion (WHOQOL-
26). En effet, dans leur étude également, les sabese domaines physique et psychologique
sont les plus faibles chez les patients DM1. Lewest moyens des patients DM1 sont
inférieurs a ceux des patients FSH, sans toutéfaéssignificativement différents.

Dans le groupe DM1 de notre étude, I'age des patiest significativement corrélé au score
global et au domaine physique de la QDV. La dueéadmaladie est négativement corrélée

au score global et aux domaines physique, sociah@tonnement de la QDV. Le degré de

201



handicap fonctionnel est négativement corrélé awesglobal et au domaine physique (ainsi
gu’au domaine environnement sur I'échelle MDRS, srzas a I'échelle de Boston) de la
QDV. Le domaine physique de la qualité de vie estcdle plus influencé par les facteurs
démographiques et cliniques.

D’autre part, l'intensité de la dépression est tiggment corrélée au score total de la QDV et
a ses domaines physique, psychologique et envinbane L'anxiété (trait et état) est
négativement corrélée au score global et aux dasgsychologique et environnement de la
QDV. L'estime de soi est positivement associéeauesglobal, et aux domaines physique,
psychologique et environnement de la qualité deWrediagnostic de dépression majeure est
associé a une moins bonne qualité de vie globaldares les domaines « psychologique » et
« relations sociales ». Les domaines physiqueshétomnement de la qualité de vie sont
largement influencés par les troubles psychologigi&anmoins, les domaines physique et
social sont également associés a la dépressiolestitne de soi.

L'utilisation de coping « centré sur le probleméawvorise un meilleur sentiment de QDV
global et dans ses domaines physique, psychologij@mvironnement. L'utilisation de ce
style de coping expliqgue méme environ 80% des tians du score total de la qualité de vie.
Les stratégies de coping centrées sur le soutigal|ont positivement corrélées au score du
domaine social de la QDV.

Une altération de la capacité d’attention concenftést d2) est significativement corrélée a
une diminution de la QDV sociale. Les aspects ddgrsemblent tres peu impliqués dans
laugmentation ou la diminution de la qualité de.\ie fait d’étre altéré ou non sur le plan
cognitif n'implique pas de modification significad directe sur la qualité de vie.

Une étude de régression multiple montre que leesderqualité de vie globale est expliqué a
98% par le coping centré sur le probléme, le doeaie la vie sociale et des loisirs de
'échelle d’adaptation sociale, I'anxiété-trait, feerte de contréle émotionnel, la situation
matérielle et 'estime de soi.

Ces résultats indiquent I'importance de la symptoingie psychologique dans le vécu de la
maladie. Pour Janssens et al. (2003), dans I'étada qualité de vie sur 101 patients atteints
de sclérose en plaques, l'anxiété et la déepressamn des facteurs intermédiaires dans
I'association entre le statut de handicap fonctbm la qualité de vie, plutét que des facteurs
modérateurs. Ces auteurs stipulent que I'anxiété dépression entraverait I'ajustement aux
limitations physiques et résulteraient par une dirtion de la qualité de vie.

Les résultats de I'étude multidimensionnelle d’Amto et al (2006) sont véritablement

similaires aux nétres. Sur un échantillon de 20ep&t DM1 adultes, ils ont évalué la qualité

202



de vie liée a la santé par le MOS 36-item Shortyblealth Survey (SF-36) ; et ses relations
avec les capacités cognitives et émotionnelles. dugsts DM1 obtiennent des scores de
gualité de vie inférieurs a ceux des sujets com$r@ains, dans tous les domaines. Les
dimensions physiques et mentales de la SF-36 seatsement corrélées avec I'age, le degré
de handicap, la dépression, I'anxiété et les dltdra du contrble attentionnel.

Dans notre étude, comme dans celle d’Antominial, les interprétations sur les liens de
causalité entre ces différents facteurs sont rendificiles par le plan transversal de I'étude.
Des scores bas de qualité de vie peuvent étreslataéte de la dépression : les sujets
déprimés ont tendance a tout voir avec un certagredde pessimisme. Mais l'inverse est
également probable. Un sentiment d’insatisfactioang aux différents domaines de la qualité
de vie peut susciter de I'anxiété et un certairrélelg dépression. Il semble surtout intéressant
de songer aux interrelations entre les domainesighgs et psychologiques de la qualité de

vie, et aux influences réciproques qu’ils exercamtla perception du bien-étre.

Nos résultats confirment que la qualité de vieuwsttoncept multifactoriel. Si des aspects
concrets de la maladie, tel que le vieillissemené dandicap fonctionnel, altérent la qualité
de vie des sujets, le vécu psychologique, luijadt autant important. En effet, le facteur de
handicap fonctionnel altére spécifiquement la géale vie physique, tandis que les différents

facteurs psychologiques altérent la qualité dedaies tous ses domaines.

Dans une étude sur la QDV dans la dystrophie maseuén général, Bostrom et Ahlstrom
(2005) observent que si les symptomes physiqudésdoppent avant 20 ans, alors les sujets
sont le plus souvent célibataires, sans enfandes dne situation financiére inférieure a celle
de sujets dont la maladie est apparue plus tardimemSi nous poursuivons leur
raisonnement, on peut faire I'hypothése que la tcocison du sujet et ses capacités
interpersonnelles seraient ainsi majoritairemetdérés lors de l'apparition d’'un handicap
fonctionnel avant I'age adulte. Ainsi, tout ce damt individu aurait besoin pour batir un
sentiment de QDV optimum aurait été altéré dansdeweloppement par I'apparition de la

maladie. Cette hypothese a I'avantage de déplaahat sur un modele psycho-dynamique ;

trop souvent, la rigueur statistique vient posewnaite sur les observations, en cachant l'idée
que ce que I'on observ@c et nuncest aussi le résultat de processus dynamiquesrjui

évolués tout au long de la vie. En effet, une dati@n statistique entre deux facteurs peut
représenter un arbre qui cache la forét : elle Benat insuffisante pour expliquer la réelle

complexité des faits. Inversement, une absenceodélation statistique entre deux facteurs

203



ne doit pas nous faire oublier 'implication indite que peut avoir ou avoir eu, a un moment
donné, un des facteurs sur 'autre. Néanmoins, ng@mette hypothese a certainement sa part
de véracité, elle semble occulter les possiblesaats d’ajustement des enfants et
adolescents. Il ne faudrait pas, sur l'autre exéré&hn curseur, tout interpréter comme la
conséqguence unique du handicap. Les patients aoappellent au quotidien. L’histoire de la
maladie, peu importe I'age a laquelle elle apparsécrit sur une page qui n'est jamais
blanche, pour reprendre l'analogie de Gargiulo @@00.a maladie vient s’inscrire sur
I'histoire des individus. En effet, d'autres faateusont impliqués dans le vécu d'un
individu malade : les traits de personnalité aetés, les relations précoces d’attachement, les
modes de communication anciens et actuels, lesreshéognitifs, etc. Tous ces facteurs sont
établis trés t6t dans I'enfance, puis dans lesdifftes étapes de la vie, par le biais des
déterminants génétiques (I'inné), ainsi que ceks thteractions familiales, scolaires et, plus
tard, sociales au sens large (I'acquis).

Pour tester cette hypothése, nous avons divisédepg de patients DM1 en deux sous-
groupes, selon I'age d’apparition des symptomesis(pbu moins de 20 ans). Nous
n'observons aucune différence significative surdesres des différents domaines de qualité
de vie, entre les deux sous-groupes. Nous n’obssraacune différence significative sur les
différents domaines de I'adaptation sociale, nigg&ime de soi, non plus. Ainsi, nos résultats
ne valident pas I'hypothese selon laquelle I'agapdarition de la maladie aurait un impact

significatif sur la qualité de vie.

Sur le plan clinique, il faut retenir des résultatg la qualité de vie, que faute de ne pas
pouvoir proposer un traitement curatif aux patieatieints de la maladie de Steinert, un
soutien psychologique et/ou social peut s’avérée pour améliorer la qualité de vie globale

du sujet.
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6. Synthese des résultats

Si I'on considére I'ensemble des résultats destgjptous observons un continuum entre les
trois groupes. En effet, Les sujets DM1 obtienrteas scores significativement différents par
rapport au groupe contrbles de sujets sains dansméreux domaines (apathie, dépression,
estime de soi, score global d’adaptation social|S#, BREF, Stroop, TMT, mémoire des

chiffres, qualité de vie globale, physique et psjobique). Les sujets DM1 et FSH

obtiennent des scores qui ne sont pas significagve differents dans la plupart des
évaluations (exception faite de Il'apathie et depac#és cognitives suivantes: niveau
intellectuel global, capacités attentionnellesagiacité d’inhibition) ; enfin, les sujets FSH et

les sujets contréles n’obtiennent aucun score @jusgynificativement différent.
Les résultats aux études de corrélation objectidenix modeles distincts d’adaptation a la

dystrophie myotonique de Steinert. Ces modéles egplicités sous forme de schéma ci-

dessous :
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Schéma V.2. : Modele explicatif de l'implication des facteurs affectifs sur 'adaptation a la
DM1

Estime de

soi

Adaptation

Sévérité du I

Coping centré sur
‘ / les émotions
~ I
@ Qualité de Vie

sociale

Handicap

Fatigue

subjective

Un plus grand degré d’atteinte fonctionnelle esbag & une augmentation de la dépression.
La dépression est elle-méme corrélée a une rédudédd’estime de soi, a 'augmentation de
'anxiété et de la fatigue subjective. La déprassit l'anxiété sont intercorrélés. La
symptomatologie anxio-dépressive et la réductionl'dstime de soi sont associées a
l'utilisation d’'un coping émotionnel. L’ensemble des facteurs est corrélé a une moins
bonne adaptation sociale et une moins bonne quiditée dans les domaines psychologique

et environnement.
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Schéma V.3. : Modele explicatif de l'implication des facteurs neuropsychologiques sur
I'adaptation a la DM1

Processus

Durée
maladie \
Fonctions
exécutives —
Age des sujets ‘

@

dégénératif

Niveau
intellectuel
global

-
o

D’une part, la durée de la maladie et I'age destsigont corrélés a des scores plus bas dans

toutes les évaluations des fonctions exécutivesisNaterprétons ces résultats comme la
conséquence d’'un processus dégénératif circoraoritobes frontaux.

D’autre part, le niveau intellectuel global et lenmbre d’années de scolarité sont tous deux
corrélés au nombre de répétitions de triplets C'&pathie étant, d'une part, corrélée aux
scores du MMSE (test d’évaluation rapide et grossiieniveau intellectuel global), et d’autre
part, indépendant de la dépression et de I'émoumseaifectif, nous formulons I'hypothése
gue le syndrome apathie, dans la DM1, est d'origiemtrale. Des études associant
I'évaluation de I'apathie et l'imagerie cérébralerant nécessaires pour confirmer cette

hypothése.

Mais une lecture intégrative et des études stgtie complémentaires permettent

d’expliciter ces résultats autrement :
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- les sujets DM1 naissent avec une mutation gémet{gepétitions de triplets CTG sur le
chromosome 19) plus ou moins importante. Cettetitépedu nombre de CTG est corrélée
avec le nombre d’années de scolarité et le nivetliectuel global. Bien que ce lien n'ait pas
une valeur prédictive individuellement, RCTG détermine plus ou moins les capacités
intellectuelles globales du sujet DM1. Dans lesmies de I'adulte, cette altération est
relativement modérée,

- indépendamment du statut cognitif global etn@T G, il apparait un phénoméne de déclin
progressif de certaines capacités cognitives, nogamh les capacités dites exécutives,

- l'intensité de la dépression a la sévérité diedinte fonctionnelle,

- la dépression est intercorrélée avec des troubtaestionnels, lI'anxiété, ainsi qu’'une
diminution de I'estime de soi,

- dans l'adaptation a cette maladie, il est obseue le style de coping utilisé est fortement
corrélé aux facteurs émotionnels et affectifs, iaimpga I'estime de soi; les stratégies
« centrées sur I'’émotion » sont peu opérantes.rdeweent, les stratégies « centrées sur le
probléme » sont opérantes,

- si le niveau intellectuel global et les capacikggcutives des sujets sont particulierement
altérés, alors les sujets DM1 utilisent moins dextégies de coping « centrées sur le
probleme », et plus de stratégies « centréesémolion » que les sujets non-altérés,

- tout le long de la maladie, les sujets DM1, plasis leur ensemble, utilisent tous les styles
de coping, sans préférence. Or, la durée de ladieadsst corrélée a la sévérité du handicap.
Les sujets témoins atteints de FSH utilisent deelmut de la maladie moins de stratégies de
coping « centrées sur I'émotion » que les deuxeaustyles de coping ; mais, surtout, ils
tendent a diminuer nettement l'utilisation de geetyle coping quand la maladie dure depuis

plus de vingt ans.

— Avec le temps, la maladie progresse. Les sujetd B&Vraient modifier leurs stratégies de
coping pour une adaptation plus opérante. Néanmomss n’observons aucune modification
dans le choix du coping, mais plutét une augmesmades troubles émotionnels, affectifs, de
la fatigue subjective, une baisse de I'estime deetaune diminution des activités sociales.
Tous ces facteurs sont associés a une diminutioha dgualité de vie. Les altérations
cognitives (atteinte cognitive globale et altématides capacités exécutives) semblent
impliquées dans le manque de flexibilité du copieig,cela que les patients les plus altérés

privilégient un coping « émotionnel » non opérant.
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Nous proposons alors le modéle intégratif plurdael de I'impact des facteurs

psychologiques et neuropsychologiques dans I'atiapta la DM1 :

Schéma V.4. : Impact des facteurs psychopathologiques et neuropsychologiques dans
I'adaptation a la DM1, modéle intégratif

e

Durée Age Maladie évolutive
Maladie Patient CTG Handicap Fonctionnel

A
Scolarité \

{ Emotions Dépression Anxiété

Syndrome Niveau \ Fatigue
\Q/sexécutif Intellectuel
\\ Global
o . [ Estime .
“{ Apathie : | de soi Strateg|es Adaptation

? ! de coping | sociale |

: Emotion/Probleme

| Qualité de Vie

Ces resultats montrent I'intérét d’une analyseifalatorielle. Plutét qu’une opposition
entre facteurs primaires et secondaires, on y wbseéians un contexte de troubles affectifs
« réactionnels », les interactions subtiles entrsténs, cognition et adaptation au stress

causeé par une maladie évolutive.
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Sur la base de nos résultats, nous considéronseguechniques psychosociales de
prise en charge des personnes malades ou strassgesront leur efficacité auprés des
patients neuromusculaires qui font I'expériencepdeurbations émotionnelles et affectives
dues a leur maladie. Ces techniques visent a reodiis processus d’évaluation et les
stratégies d’ajustement, notamment par le renfoecendes stratégies bénéfiques et la
réduction des stratégies nocives.

Ce point nous parait essentiel, d’'un point de Jiregce. En effet, travailler sur I'estime de
soi et les réactions anxieuses du sujet face asiln@tion stressante pourrait étre une cible
psychothérapeutique privilégiée, lorsqu’un sujeispnte des perturbations émotionnelles et
affectives, mémes transitoires. Bien entendu, méaxgons pas la prétention de révolutionner
la psychothérapie, puisque tout processus psyctambgtique cible justement ces aspects.
Néanmoins, nos résultats soulignent le lien qustexeéntre des caractéristiques individuelles
stables, des modalités de réactions au stress pgndent de ces caractéristiques, et des
réactions émotionnelles et thymiques transitoif@sci correspond notamment au modele
transactionnel (Lazarus & Folkman, 1984) cité pdécément. De plus, cela permet de mettre
en évidence que certains processus transactioseetblent particulierement nocifs dans

'adaptation a la maladie neuromusculaire.

La participation a des groupes de parole, ou l'iogtion dans des associations de malades
pourrait, en soi, améliorer la perception que |gtsa de son soutien social ; « un soutien
social percu comme satisfaisant accroit [...] le {@ge des patients » (Bruchon-Schweitzer,
2002). Les thérapies comportementales et cognitilEE) ont été appliquées a des patients
atteints de diverses pathologies (cancer, doulduonoque, cardiopathies, VIH, sujets
déments, etc.). Bruchon-Schweitzer (2002) en dixitrois objectifs principaux :

- identifier, puis modifier les « pensées erroneedes remplacer par des pensées plus
réalistes ;

- renforcer les stratégies d’ajustement efficacéduire les stratégies nocives (on peut par
exemple apprendre a s’affirmer, a communiquer) gtc.

- réduire a la fois certaines cognitions erronéese® comportements nocifs qui y sont
associés ; on utilise alors simultanément plusidechniques (restructuration cognitive,
imagerie mentale, biofeedback, relaxation, etc.).

De plus, par son approche didactique (appelée ghps§ducation »), les TCC peuvent aussi

avoir un impact positif sur I'observance des tragats (médicaments, appareillages,
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rééducation, etc.); ainsi que sur les conséquempsgsho-physiologiques de certaines
pathologies somatiques : troubles du sommeil, datig

L'efficacité des TCC dans la prise en charge dasbies émotionnels et affectifs des patients
malades n’a pas encore été suffisamment validéanméins, une littérature de plus en plus
abondante sur le sujet malade nous permet d'éttienigpes (par exemple : Kraust al
(2002) sur l'anxiété chez des patients démentsndddy et al (2010) sur la douleur et la
dépression dans la fiboromyalgie).

Montel (2007§® propose un modéle d'intervention psycho-pédagagigGe modéle
multifactoriel est centré sur le patient. On y watre des techniques d’information sur la
maladie, de la relaxation, un travail autour desté&gies cognitives, des techniques de
résolution de problémes et de coping (IRCPc).

Ce type de prise en charge centré sur la psychocaédo et des techniques cognitives
centrées sur le probleme semblent étre adaptésgats atteints de DM1. Il s’agit d’'une
prise en charge psychothérapique encrée dans Il rda patient. Ce type de proposition
correspond aux demandes que nous recevons detlalgsaisujets DM1 qui consultent et
désirent un suivi psychologique. Les sujets DM1, dans notre pratique clinique, font une
demande de suivi psychologique, ont en effet demntas de conseils. Leurs demandes
concernent, dans la plupart des cas, des problguestiactuelles, circonscrites et conscientes.
Il peut s’agir de difficultés relationnelles et/@uofessionnelles causées par la dysarthrie ;
d’'un manque d’énergie et/ou d'un sentiment de tetig de problemes ou de conflits
conjugaux et/ou familiaux ; enfin, de difficultéegnitives telles que trouble de la mémoire,

lenteur dans I'exécution des taches.

Spécifiqguement, les troubles d’attention/conceittraties troubles des fonctions exécutives et
I'apathie constituent des symptémes de ce quedfpel le « handicap invisible ». Les sujets
atteints de DM1 sont régulierement confrontés apazbléme. En effet, dans la forme
classique de l'adulte, ces altérations cognitivescenportementales peuvent apparaitre en
dehors de toute symptomatologie musculaire sigatifie. De plus, comme nous l'avons
observé dans ce travail, les troubles neuropsygitples sont progressifs, et peuvent se

présenter dans un contexte d’intelligence globalenale. Il existe donc un profil de sujets

3 Dans son travail de thése intitulé : « Coping @li®¢ de vie en lien avec I'humeur et les émotidass la
sclérose en plaques et la maladie de Parkinsohéselde doctorat de Psychologie, soutenue le 2énmare
2007 a I'Université Paris Descartes.
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DM1 avec peu ou pas d’atteinte musculaire, un niv&@laire avancé, mais qui présentent
une certaine lenteur, un déficit d’inhibition, d#fficultés de concentration, des troubles de la
mémoire, des difficultés a exécuter plusieurs thchka méme temps, des difficultés a
comprendre des explications un peu complexes, igsullés a comprendre I'hnumour au
second degré, qui peuvent avoir du mal a initie¥ aotion qu’ils savent pourtant faire, qui
peuvent ne pas prendre d’initiative, etc. lls rengdlaignent pas toujours spontanément, notre
évaluation des plaintes principales le montre bMais pour certains sujets, au contraire,
cette problématique est centrale et majeure, agscadnséquences sur les spheres sociales et
professionnelles. A ce tableau peuvent s’ajouter fatigabilité majeure et une somnolence

diurne excessive.

Bien entendu, les déficits cognitifs sont toujosmsirce de souffrance ; mais dans le contexte
du handicap invisible, le corps ne vient pas mart¢gisymptome. Il y a un décalage entre ce
gue le sujet « donne a voir » et ce qu’il produit les plans cognitif et communicationnel. Si
la situation de handicap se décrit comme la disowrd entre les performances de I'individu
et les attentes de la personne et du milieu, a&otsandicap invisible est une situation de
handicap « extréme ». De par l'invisibilité de smndicap, I'environnement (et le sujet lui-

méme) ne s’attend a aucune modification des pedgboes du sujet.

Il est primordial de reconnaitre l'intrication emties troubles psychologiques et le handicap
invisible. Les frustrations liées au handicap iibtes peuvent se développer et laisser la place
a une anxiété sévere, ainsi qua des comportemebésitement. D’autre part,
lincompréhension d’autrui, voire les stigmatisasdiées aux troubles du handicap invisible,
peuvent étre causes d'un repli sur soi, d'une dé¢r@épressive. Inversement, la dépression,
chez un sujet DM1, peut majorer les symptomes dudibap invisible : majoration de la
lenteur idéomotrice, des troubles de la mémoires tleubles de la concentration, des
comportements apathiques, etc. Pour illustrer qmopos, nous avons colligé deux comptes-
rendus d’évaluations multifactorielles de patieDk81, peu atteints sur le plan musculaire. Le
sujet n°1 fait état d’'une patiente se plaignantrdables cognitifs. Le bilan n’objective pas
d’altérations neuropsychologiques a la mesure dpldate de la patiente. En revanche,
I'évaluation psychologique met en exergue une atitgm de I'estime de soi et des troubles
anxieux et dépressifs. Ces troubles émotionnelonewij le vécu subjectif des altérations
cognitives. Le sujet n°2 est une jeune patientd todiagnostic de DM1 a été porté lors de la
naissance de son fils qui présente une forme caagg(ici, le phénomeéne d’anticipation est

spectaculaire, puisque cette femme ne présentenasguptome musculaire). Chez cette
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patiente en %' année d'école de commerce, le bilan objective alentissement coghnitif
majeur, en I'absence de troubles affectifs. Lagmaé présente un manque de confiance en soi
('estime de soi est significativement faible) cuuiscite un comportement d’hyper-controle.
Celui-ci majore le ralentissement, mais ne pernast pne augmentation des performances
gualitatives. Ce ralentissement cognitif a toujoéts contraignant pour la patiente, qui ne
pouvait effectuer qu’une partie de ses controledahle. Le niveau intellectuel est bon, et la
patiente a ainsi pu faire des études supérieureger@@lant, il existe un décalage entre ces
altérations cognitives et le niveau intellectuebbgll. C’est pourquoi, lors d'un entretien
d’embauche tres important pour la patiente, saelgna été reprochée et elle n’a pas pu
obtenir le poste. Méme si la patiente n’est pasioée, elle a été profondément marquée par
cet échec. Les conséguences psychosociales de reaebles neuropsychologiques

« invisibles » sont majeures.

Dans la FSH, les capacités cognitives sont rarerakédtées (en dehors des scores sur les
fonctions exécutives que nous avons obtenues adtesrecherche). La maladie entraine des
malformations physiques visibles et parfois spedtaes. Les sujets atteints de FSH désireux
d’entreprendre un travail psychologique font pluidée demande d’ordre psychodynamique.

La maladie suscite un travail psychique de recanstn identitaire.

Prendre en charge les troubles affectifs chez djetssatteints de diverses pathologies revient
aussi a inscrire la dépression ou l'anxiété commae siymptébmes singuliers. Il s’agit de
processus psychiques propres a I’humain, indépemeéandu statut de handicapé : « du point
de vue du psychologue, une maladie neuromuscul@rpeut étre pensée en dehors de la
personne malade et sur un fond d’histoire et dinscgent. Toute généralisation sur des
typologies, sur des traits de personnalité et ssrrdodes adaptatifs devraient étre relativisée
a la lumiere de la personne malade dans ce gueetle strictement singulier » (Gargiulo,
2009).

Nos résultats semblent confirmer l'origine psychoget réactionnelle des troubles affectifs
dans la DM1. Les approches thérapeutiques sont alorerses, mais l'efficacité est
relativement similaire tant qu'une relation de ¢ante (I'alliance thérapeutique) se noue
entre le patient et son thérapeute (Van strateth, 2010). Le patient doit adhérer, et dans une
certaine mesure, s’approprier la théorie du thérmpele thérapeute doit appréhender
'expérience de la maladie du patient. Ills explorensemble ses représentations et ses

ressentis sur la maladie. Le réle du psychologast d’aider le patient (sujet de sa maladie)
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a donner du sens a ses troubles. Des explicatiostifiques sont parfois nécessaires, mais |l
s’agit surtout d’écouter le patient et/ou son erdga parler de leurs angoisses de perte de la
marche, de perte de désirabilité sociale, de tresssom de la maladie aux enfants, etc.

Le clinicien doit également appréhender la persiiténdu sujet. C’est la base de toute
thérapie. Le travail s’effectue ensuite, selondesles théoriques, soit sur la fagcon dont les
expériences contemporaines viennent faire échataine événements de vie infantiles, soit
sur les pensées et les comportements actuels.

Cependant, les cliniciens rencontrent des diffesulspécifiques a faire adhérer les patients
DM1 a une thérapeutique. Il s’agit d'un «vrai débarégulierement discuté lors de
rencontres entre professionnels et représentarssfameilles de personnes atteintes de la
maladie de Steinert. L’exemple le plus manifestecetui de la ventilation nocturne non-
invasive. Les praticiens spécialistes de la respiraexpriment régulierement les difficultés
gu’ils rencontrent spécifiquement aupres des sijdid. Il s’agit de problemes d’adhésion
et/ou de compliance au protocole de ventilation. dbserve alors des comportements de
refus. Le refus est parfois brutal et non argumedté bien, les patients ne se ventilent que
guelques heures, ne suivant pas les prescriptiosrdcien.

Du point de vue du psychologue, nous observonsines particularités chez les patients
atteints de DM1 que nous suivons. Les difficultéBirsight » sont assez aisément dépassées
au cours de I'entretien. Les patients sont capaligrimer leurs difficultés, leurs plaintes.
Mais cette expression se fait souvent sur le maeld’éhumération. Les sujets DM1 ont
parfois du mal a élaborer autour de leurs plaintegrésentent des difficultés a « se penser ».
Les associations d’idées et les interprétations ktnorieuses. Il faut le plus souvent faire le
travail «a la place » du patient. Celui-ci — eanliavec les troubles cognitifs décrits
précédemment — demeure « collé » au signifiée paut que rarement prendre de la distance
par rapport aux mots ou aux situations pour en giErgan autre sens. Quant le patient est
capable d’élaborer et d’associer, 'effet cathamiccemble se diluer. Il n'a pas la puissance
libératrice observée par ailleurs en psychothérapie

Il ne s’agit pas ici d'une généralité, qui deveifermer I'ensemble des personnes atteintes de
dystrophie myotonique de Steinert dans une reptésem unique. Il s’agit simplement de
traits caractéristiques observés chez un certambr® de patients. Au premier abord, il
semble complexe de concilier I'exercice de recherakec celui de la pratique clinique.
L’objectif du premier étant de définir des traimununs dans une population donnée, alors

gue l'objectif du second est, au contraire, de ¢im@ au sujet de reconstruire le fil de son
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histoire, de donner un sens singulier a des évémsnpartagés par tous (ou par un certain
nombre de personnes, s’il s'agit de la maladie).

Pour résumer, il semble que les manifestationshusgomportementales observées dans la
DM1 soient composées, en partie de caractéristigp@snunes a la situation de handicap, en
partie de caracteéristiques spécifiques a la maldeiSteinert, et en partie de caractéristiques
propres au sujet. Ainsi, dans la DM1, l'aidant etle clinicien doivent toujours poser un
regard pluriel sur le patient qu’ils entourent : wazet-vient entre spécificité de la maladie et

singularité du sujet.
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VL. LIMITES ET PERSPECTIVES DE L’ETUDE

La corrélation entre les anomalies cérébrales dipéside la substance blanche et
atrophies cérébrales notamment) et le nombre détitiéps detriplets CTG n’étant pas
clairement objectivée dans toute la littératures résultats peuvent étre biaisés. En effet, nous
avons évalué et comparé nos données psychologignesapport avec le nombre de
répétitions de CTG, en faisant des suppositiondestonctionnement cérébral via les CTG.
Or, ce procédé peut susciter des erreurs. Comme lfemons déja mentionné, il serait plus
judicieux d’établir les corrélations entre des deemcliniques et Ie3CTG directement issues
du tissu cérébral (Forturet al, 2000). Des différences significatives ont étéavbées entre
le nombre de CTG dans les différents tissus sonnediq
Une autre facon intéressante de procéder serddieune recherche explorant directement
les liens entre troubles émotionnels ou de I'humetiranomalies cérébrales, par des
technigues modernes d’observation (IRMf, TEP). 8Xiste un nombre de plus en plus
important de travaux comparant les capacités degsiet les anomalies du systeme nerveux
central (SNC), les études sur troubles affectifSEC sont plus rares. L'étude récente de
Winbladet al. (2010) sur la dépression est une illustratioselgers quoi nous tendons.

Sur la base de nos résultats, nous pensons gu'wsthiiéma d’étude — étude des corrélats
cliniques et neuronaux - sur I'apathie dans la D&kL,une voie de recherche prometteuse.

La SAS-SR, qui est une auto-évaluation l@elaptation sociale est sensible au
manque d’insight, a 'anosognosie ou au déni, ajp& la désirabilité sociale. Les résultats
doivent donc étre nuancés en toute connaissanceaukes. A l'avenir, dans une étude
focalisée sur ces aspects, nous pouvons condailiéisation conjointe de I'échelle SAS et
du questionnaire SAS-SR, comme le proposent lesueiteux-mémes. L’échelle SAS
(Weissmanet al, 1974) est une mesure hétéro-évaluée de I'adaptatociale. Elle
correspond a un entretien semi-structuré (compesblditems). Cela permet de comparer
I'évaluation des sujets avec celle d’un observagatérieur ; et de tenter ainsi de comprendre
les éventuelles différences d’appréciation.

Pour les raisons évoquées précédemment, il noilg@iga-fait impossible de proposer un
tel design d’étude, dans notre présent travaitefeps d’évaluation sur ce domaine précis de
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'adaptation sociale aurait été beaucoup trop itgmdmpour croiser avec toutes les dimensions

gue nous souhaitions observer).

Une fois de plus, lI'objectif de cette étude étdévdluation, dans une perspective
intégrative, des difficultés psychologiques pouvapparaitre dans I'adaptation a la maladie
de Steinert, nous avons souhaité utiliser les DU plus courts possibles. L'analyse des
stratégies de copingen trois facteurs principaux, associés aux compesaaffectives,
emotionnelles et cognitives, permet de riches jméations.

Mais nous sommes aussi conscients de l'utilitéagehir, d’'une investigation plus fine, plus
approfondie, des stratégies de coping. Nous persales outils comme la Ways of Coping
Cheklist — Revisée, de Folkman et Lazarus, et galien francais par Graziagti al (1998).

Ce questionnaire comprend 38 items, et permeteljmétation des stratégies de coping
utilisées par les sujets en 10 facteurs : Résolwe@probleme, Evasion, Soutien Social, Auto-
Controle, Fuite/Evitement, Responsabilité, Résignat Diplomatie, Confrontation et
Evolution personnelle. Ou encore le COPE (Caetexl, 1989), qui contient 13 échelles de 4
items chacune. Cet outil permet d’étudier les pstifacettes des stratégies générales de
coping : coping « actif », planification, suppressdes activités concurrentes, s'imposer des
contraintes, recherche de soutien instrumental,herebe de soutien émotionnel,
réinterprétation positive, acceptation, copinggielix, expression des émotions, évitement
comportemental, évitement cognitif.

Dans une étude centrée sur cet aspect de liti@nastressante individu/maladie, il serait
également intéressant de compléter linvestigatipar I'évaluation des antécédents
(événements de vie, développement psychique), dasables sociales (familiale,
professionnelle) et des caractéristiques psycholeg individuelles (traits), ainsi que les

variables cognitives (stress percu, contrble peggujnoderent la relation stress-détresse.

Dans la continuité de notre travail de these, ramass pour projet, au sein de I'équipe
de psychologues de [l'lnstitut de Myologie, la ci@at d’'un outil multidimensionnel
d’évaluation psychologique, spécifique a la dystiepnyotonique de Steinert adulte.

Nous avons été inspirés dans ce projet par le goteia« d’Evaluation Comportementale dans
la Maladie de Parkinson » (ECMP, Ardonal.,, 2009).
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Selon nous, nos résultats montrent limportance dloaitii d’évaluation psycho-
comportementale de la DM1 comprenne ['évaluation dienaines tels que: humeur
dépressive (avec ses composantes émotionnelle®uyséament » vs « dyscontrdle et hyper-
emotionnalité »), anxiété, apathie, fatigue, sormnoé, ainsi que les troubles mnésiques,
attentionnels et exécutifs (notamment dans la gpbecioprofessionnelle). Cet outil aurait a
la fois un intérét clinique pour les praticiensigpren charge, évolution des patients, guide
d’entretien), et dans les protocoles de recheréhesefait une mesure standardisée de
I'évolutivité des aspects comportementaux et/ownitdg au cours d’un traitement ou d’'une

rééducation).

218



CONCLUSION

Sur 41 sujets adultes, atteints de dystrophie omygtie de Steinert (DM1), évalués
sur les aspects psychologiques et neuropsycholegligies résultats nous ont permis de
souligner que :

1- Par rapport a des sujets sans pathologie neuromairscuissus de la population
générale (20 sujets), les sujets DM1 sont plusins; plus apathiques, plus fatigués, ils ont
une moins bonne estime de soi, une diminution deelasation d’énergie, une altération
intellectuelle globale, une altération des fondi@xécutives et des capacités attentionnelles,
ainsi qu’une qualité de vie moins bonne sur le edotal et sur les domaines physique et

psychologique.

2- Par rapport a des sujets atteints de myopathie-&@pulo-humérale (19 sujets), les
sujets DM1 sont plus apathiques, et ils présentrataltération du niveau intellectuel global,
des capacités attentionnelles et de I'inhibition.

L’apathie et les troubles cognitifs cités sont doles modifications intrinseques a la DM1,

dont I'origine serait organique (systeme nerveuxres).

3- Sur les scores obtenus aux évaluations neuropsgijoes dans la DM1, nous
observons deux types de corrélations différentes :
D’une part, le nombre de répétitions de tripletsGC&st inversement corrélé au niveau
intellectuel global et au niveau de scolarité.
D’autre part, les capacités cognitives exécutiveg snversement corrélées avec la durée de
la maladie et I'age des sujets DM1. Ce résultatiaas le sens d’'un déclin progressif des

fonctions cognitives sous-tendues par le lobe &ont

4- Dans la DM1, un plus grand degré de handicap estléoa une augmentation de la
dépression. La dépression est elle-méme corrélée @lus grande anxiété, a une diminution
de lI'estime de soi, et a une sensation de fatigwessive. L’ensemble de ces facteurs est
corrélé a l'utilisation de stratégies de copingertoées sur I'émotion ». De plus, tous ces
domaines sont indépendants du nombre de répétiien€TG et des troubles cognitifs.
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Inversement, le coping « centré sur le problemste@rélé a une meilleure estime de soi et a
des degrés moindres de dépression.

Ces résultats semblent en faveur de conséquenceadséres a une affection chronique

incurable et évolutive.

Ces resultats temoignent de la nécessité d’étemtditdans la prise en charge des patients
DM1, aux périodes critiques d’évolution de la ma&ad semble que « I'usure provoquée par
la chronicité de la maladie peut étre a I'origimesgéntiments négatifs, d’'une tension intérieure
constante provoquant dépression et désespoir,tareti@ngoisse » (Gargiulo, 2009). Il existe
des périodes de vulnérabilité psychologique initéseanux pathologies neuromusculaires : la
révélation de la maladie, la dégradation fonctitlengrogressive, la perte de la marche, les
changements contraints de lieu de vie ou de smgprofessionnelles. Il est important

d’accompagner les patients, dans ces périodes dagtant plus de présence et d’attention.

5- L'altération du niveau de capacité intellectuellebgle et des capacités exécutives
influencerait, chez les sujets DM1, les capacigdlekibilité dans I'utilisation des stratégies
de coping. En effet, les sujets DM1 altérés au auveognitif privilegient le coping
emotionnel, alors que celui-ci est inopérant. Desples sujets DM1 ne modifient pas leur
utilisation de coping dans le temps, a la difféeemes sujets atteints de FSH, qui, eux,
diminuent I'utilisation du coping émotionnel qualadmaladie évolue.

Puisque les stratégies de coping « centrées suofién » sont corrélées a une augmentation
de la dépression, les altérations cognitives, tam¥Vi1, influencent indirectement l'intensité

des troubles de I'hnumeur.

Les résultats de notre étude soulignent I'imporadaun travail de remédiation sur les
stratégies de coping et les modes de réactivitétrass, selon les déterminants propres au
sujet (comme par exemple l'anxiété-trait). Les apégs comportementales et cognitives
semblent pertinentes dans cette perspective. kcasitpies de restructuration cognitive et de
résolution de problemes permettraient de rompredesles dysfonctionnels liés au stress, et
d’apporter des solutions concretes aux patientglgdont la demande.

L’accompagnement de personnes atteintes de la maladSteinert implique, certes, la prise
en compte de caractéristiqgues spécifiques. L'apagiar exemple, peut « paralyser » le sujet
dans sa tentative de mobilisation pour faire fade daladie. Elle empéche de s’ouvrir aux
autres, de rechercher spontanément des loisirs;atdes d’intéréts qui rompent la solitude.

Les troubles cognitifs sont parfois un frein a ibéfation de la parole, ou aux effets
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cathartiques des interprétations et des assocsatide travail psychothérapeutique
d’inspiration analytique peut alors étre limité.p@adant, ces caracteéristiques ne doivent pas
étre généralisées a tous les patients atteintsMie De plus, la maladie est inéluctablement
source de souffrance psychique pour la personamigtet pour son entourage familial. Elle a
son centre dans l'univers privé de chacun. Chamxprime avec ses propres mots, qui se
réferent & son histoire. Elle demande a étre reggennue et comprise, dans ce que chacun a
de plus singulier. Ce positionnement de la parfaldant, de la famille et du professionnel,

constitue en soi, pour le malade, une aide a I'adiym a la maladie.

Enfin, nos résultats confirment qu’'une approche&grdtive biopsychosociale permet une
lecture plus fine de l'adaptation des sujets fack analadie. Aucune des composantes
biologique, psychologique ou sociale n'est suffisara elle-seule pour expliquer le

fonctionnement d’'un individu face a l'adversité. dJadaptation satisfaisante a la maladie
nécessite donc l'intégrité des ressources cogsigeociales, et implique un certain degré de
bien-étre psychigue. Nous pouvons ainsi considguerla maladie de Steinert constitue un

modele privilégié dans I'étude des comportemerddaptation a I'adversite.
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Annexe 1 : Liste des principales maladies neuromusculaires, par fréquence

NB : Nous n’avons indiqué que les maladies neuraulages dont la fréquence a pu étre
chiffrée. Il existe un certain nombre de maladiesiromusculaires pour lesquelles aucune

donnée exacte ne peut étre calculée.

Ces valeurs sont des moyennes statistiques ; dg pks chiffres correspondent soit a
l'incidence (nombre de sujets atteints par naisssnde la maladie, soit a sa prévalence
(nombre de personnes atteintes dans une poputiinmée, a un moment donné).

- Dystrophies myotoniques :

- Maladies de Charcot-Marie-Tooth :

- Dystrophie musculaire de Duchenne :
- Dystrophinopathies :

- Myopathies mitochondriales :

- Amyotrophies spinales :

- Maladies inflammatoires du muscle :

- Dystrophie musculaire Facio-Scapulo-Humérale :

- Myasthénie :
- Dystrophie musculaire de Becker :
- Dystrophies musculaires d’Emery-Dreifuss :

- Syndromes myasthéniques congénitaux :

50 /100 000
40 /100 000
28 /100 (@@rcons)
28 /100 000 (garcons)
9 /100 000
6 a 10/100 000
6 a7/000
a 75/100 000
5 /100 000
3/100 000
a0'D0o0
0,2 0000
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Annexe 2 : Identification de I'anomalie génétique dans la FSH

CHROMOSOME 4

550 — D45163

1

— D4S139

— D4F35S1
— D4F104S1

Extrémité télomerique
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Annexe 3 : Formulaire de consentement éclairé

Institut de Myologie / Université Paris 8

Je SOUSSIgNE()....cvvriiieiiiiiiii i it ee e e e eeeaa.@CCEPLE de pRodc a I'étude
sur les conséquences psychologiques de la dystrapywtonique de Steinert. J'accepte|de
remplir des questionnaires sur ce theme, et de onenettre a la passation de certaipes
épreuves neuropsychologiques. Le traitement deaédanrestera confidentiel et préservera
mon anonymat ainsi que le secret professionnel.doemées ne seront utilisées que dans le
strict cadre de la recherche de doctorat, ainsi daes les publications orales et écrites
pouvant en résulter.
Mon consentement est éclairé, puisque jai lu ustica d’'information sur cette recherche| et

les différents outils auxquels je vais me soumettre

SIGNATURE
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Annexe 4 : échelle de handicap fonctionnel MDRS

MDRS
1. asymptomatique cliniqguement, EMG+, ou cataracte+, ou DNA+
2. signes mineurs : myotonie, amyotrophie faciale ou temporale, SCM, ptosis, voix

nasonnée, pas de déficit distal

3. déficit distal (+- triceps brachial)
4, déficit proximal modéré
5. déficit proximal sévere (fauteuil)
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Annexe 5 : échelle de handicap fonctionnel pour les myopathies (BOSTON)

ECHELLE FONCTIONNELLE DE BOSTON

0.

1.

asymptomatique ; activité normale
marche normale mais fatigue entravant les activités sportives ou autres

démarche anormale ou troubles de I'équilibre ; atteinte remarquée par l'entourage.
Peut faire 8m en 10 secondes ou moins (soit 10m en 12,5 secondes)

marche sans aide ; peut faire 8m en 20 secondes ou moins (soit 10m en 25
secondes)

aide unilatérale (canne, béquille) pour la marche ; peut faire 8m en 20 secondes ou
moins

aide bilatérale (cannes, béquille, déambulateur) pour la marche et peut faire 8m en
20 secondes ou moins ; aide unilatérale mais fait 8m en plus de 20 secondes

aide bilatérale pour la marche et fait 8m en plus de 20 secondes ; chaise roulante
occasionnelle

marche limitée a quelques pas avec support bilatéral ; impossible de faire 25 pas ;
chaise roulante obligatoire pour la plupart des activités

confiné a la chaise roulante mais peut se déplacer seul

confiné a la chaise roulante ; ne peut se déplacer seul
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Annexe 6 : Echelle d'intensité de la fatigue KFFS (Krupp et al, 1996)

Lisez chaque phrase, et veuillez cocher la case quairrespond a votre degré d’accord.

1 Je ne suis
pas du tout
d’accord

CES DERNIERS TEMPS :

O

O

2

O

4

1) Ma motivation diminue quand je suis fatigué(e)

2)

3)

4)

5)

6)

7

8)

9)

O

L’exercice physique me fatigue

O

Je suis facilement fatigué(e)

O

Je dois tenir compte de la fatigue dans mon activité physique

O

J'ai souvent des problémes a cause de la fatigue

O

La fatigue m’empéche d’avoir une activité soutenue

O

Je suis géné (e) par la fatigue pour assumer certaines taches et responsabilités

O

La fatigue est un des trois symptdomes les plus invalidants de ma maladie

O

La fatigue me géne dans mon travail, ma famille et ma vie sociale

O

|

|

O

|

O

|

|

O

|

|

|

O

|

O

|

|

O

|

O

O

O

O

O

O

O

O

O

5

|

|

O

|

O

6

|

|
7 Je suis

tout a fait
d’accord
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Annexe 7 : Echelle d’humeur dépressive, version auto-questionnaire (Radat et al., 2007)

Répondez aux questions suivantes en prenant en compte votre état durant la derniére semaine :

1) Avez-vous le sentiment de trop laisser paraitre vos émations (pleurs, cris, air effrayé...) ?
1 — pas du tout

2 — modérément

3 — beaucoup

4 — tout a fait

2) Avez-vous le sentiment de changer d’humeur de fagon rapide et pour un rien (par exemple passer de la joie a
la tristesse, ou du calme a la colére) ?

1 — pas du tout

2 — modérément

3 — beaucoup

4 — tout a fait

3) Avez-vous le sentiment d’avoir du mal a montrer aux autres vos émotions (tant en utilisant des mots que par
votre mimique) ?

1 — pas du tout

2 — modérément

3 — beaucoup

4 — tout a fait

4) Avez-vous le sentiment d’avoir du mal a contréler vos émotions (par exemple, étre envahi par la tristesse ou le
désespoir, ou la colere) ?

1 — pas du tout

2 — modérément

3 — beaucoup

4 — tout a fait

5) Vous sentez-vous triste, malheureux ?
1 — pas du tout

2 — modérément

3 — beaucoup

4 — tout a fait

6) Avez-vous le sentiment d’'étre indifférent, d’avoir du mal a ressentir quoi que ce soit, plaisir ou déplaisir ?
1 — pas du tout

2 — modérément

3 — beaucoup

4 — tout a fait

245



Annexe 7 : suite

7) Avez-vous du mal a ressentir avec plaisir les bruits, les odeurs, les godts, les couleurs auxquels vous étiez
sensible auparavant ?

1 — pas du tout

2 — modérément

3 — beaucoup

4 — tout a fait

8) Avez-vous le sentiment que votre humeur est monotone, toujours la méme?
1 — pas du tout

2 — modérément

3 — beaucoup

4 — tout a fait

9) Avez-vous le sentiment d’étre plus émotif que d’habitude, d’avoir des réponses émotionnelles intenses (larmes,
colere, panique...) ?

1 - pas du tout

2 — modérément

3 — beaucoup

4 — tout a fait

10) Avez-vous I'impression d’étre irritable, de vous sentir énervé ?
1 — pas du tout

2 — modérément

3 — beaucoup

4 — tout a fait

11) Avez-vous I'impression de vous emporter facilement, de piquer des coleres ?
1 - pas du tout

2 — modérément

3 — beaucoup

4 — tout a fait
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Annexe 8 : Ways of Coping Check List, Lazarus et Folkman (1984), (Validation francaise
Cousson, 1996)

Face aux difficultés liées a votre dystrophie mypaae de Steinert / facio-scapulo-humérale, vogastet
réactions sont multiples. Indiquez pour chacure sdetégies suivantes, si vous l'avez utilisée@us de ces
deux dernieres semaines pour faire face aux prasdiés a la maladie. Pour cela, il vous suffitcdcher la

case adéquate : « non », « plutdét non », « plutidd,o« oui ».

Non Plutét | Plutét | Oui
non oui

. J'ai établi un plan d’action et je I'ai suivi.

. J'ai souhaité que la situation disparaisse nisge.

. J'ai parlé a quelqu’un de ce que je ressentais.

. Je me suis battu(e) pour ce que je voulais.

. J'ai sollicité I'aide d’'un professionnel et j'&it ce qu’on m’a conseillé.

. J'ai changé positivement.

. Je me suis senti(e) mal de ne pouvoir évitprdbdléme.

1
2
3
4
5. J'ai souhaité pouvoir changer ce qui est arrivé.
6
7
8
9

. J'ai demandé des conseils d'une personne digmespect et je les ai
suivis.

10. J'ai pris les choses une par une.

11. J’ai espéré qu’'un miracle se produirait.

12. J'ai discuté avec quelqu’un pour en savoir plusujet de la situation
présente.

13. Je me suis concentré(e) sur un aspect pogitfayrrait apparaitre apres.

14. Je me suis culpabilisé(e).

15. J'ai contenu (gardé pour moi) mes émotions.

16. Je suis sorti(e) plus fort(e) de la situation.

17. J'ai pensé a des choses irréelles ou fantastigour me sentir mieux.

18. J'ai parlé avec quelgu’un qui pouvait agir agébement au sujet du
probleme.

19. J’ai changé des choses pour que tout puisadihie

20. J'ai essayé de tout oublier.

21. J'ai essayé de ne pas m'isoler.

22. J'ai essayé de ne pas agir de maniére prézipitée ne pas suivre la
premiére idée.

23. J'ai souhaité pouvoir changer d'attitude.

24. J'ai accepté la sympathie et la compréhenssoquetlqu’un.

25. J'ai trouvé une ou deux solutions au probléme.

26. Je me suis critiqué(e) ou sermonné(e).

27. Je savais ce qu'il fallait faire, aussi j'ailoeiblé d’efforts et j'ai fait tout
mon possible pour y arriver.
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Annexe 9 : Whoqol-Bref (26 items) (OMS)

Trés . Ni bonne, Trés
. Mauvaise| . ; Bonne
mauvaise ni mauvaise bonne
1((31) ,Com_ment trouvez-vous votre 1 > 3 4 5
gualité de vie ?
Pas du tout Pas Ni satisfait, Satisfait Trés
satisfait satisfait | ni insatisfait satisfait
2(G4) Etes vous satisfait de votre santg? 1 2 3 4 5
Pas dutout Unpeu | Modérément Beaucoup Conr]rg?]l;ate
3(F1.4) La douleur (physique) vous
empéche-t-elle de faire ce que vogus 1 2 3 4 5
avez a faire ?
4(F11.3)Un traitement médical vous est-
Il . . R ) 1 2 3 4 5
il nécessaire pour faire face a la vie ?
5(F4.1) Trouvez vous la vie agréable ? 1 2 3 4 5
6(f24.2) Vos croyances personnelles
R ) 1 2 3 4 5
donnent-elles un sens a votre vie ?
Pasdutout Unpeu  Modérément BeaucoupT]?;;[ a
7(5.3) Etes-vous capable de vous 1 2 3 4 5
concentrer ?
8(F16.1) Vous sentez vous en seécurité
i . 1 2 3 4 5
dans votre vie de tous les jours
9(F22.1) Votre environnement est+il 1 5 3 4 5
sain (pollution, bruit, salubrité...) ?
Pasdutout Unpeu  Modérément Suffisam | Complete
ment ment
10(F2.1) Avez-vous assez d’énergie
. . 1 2 3 4 5
dans la vie de tout les jours ?
11(F7_.1) Acceptez-vous votre apparence 1 > 3 4 5
physique ?
12(F18.1) Avez-vous assez dargent
o . 1 2 3 4 5
pour satisfaire a vos besoins ?
13(F20.1) Avez-vous le sentiment d’étre
assez informé pour faire face a la viejde 1 2 3 4 5
tout les jours ?
14F21.1) Avez-vous la possibilit¢
L L - 1 2 3 4 5
d’avoir des activités de loisirs ?
Trés . Ni bonne, Tres
. Mauvaise| . : Bonne
mauvaise ni mauvaise bonne
15F9.1) Comment trouvez vous votre
o . 1 2 3 4 5
capacité a vous déplacer seul ?
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Annexe : suite

, Tr(_es .. | Insatisfait N'.Satls.fa't.’ Satisfait | Trés satisfai
insatisfait ni insatisfait
16(F3.3).Etes-vous satisfait de votfre 1 5 3 4 5
sommeil ?
17(F10.3) Etes-vous satisfait de votre
capacité a accomplir vos activites 1 2 3 4 5
guotidiennes ?
18(F12.4) Etes-vous satisfait de votfe
. . 1 2 3 4 5
capacité de travail ?
Pasdutout Unpeu Modérément Beaucplgxtrémement
19(F6.3) Avez-vous une bonne opinian
~ 1 2 3 4 5
de vous-méme ?
Pas .du t.OUt P'as' l\'||_sat|s'fa|t', Satisfait | Trés satisfai
satisfait satisfait | ni insatisfait
20(F3.3Etes-vous satisfait de vos
. 1 2 3 4 5
relation personnelle ?
2'1(F10.3) Etes-vous satisfait de votre 1 5 3 4 5
vie sexuelle ?
22(F12.4) Etes-vous satisfait du soutien
. 1 2 3 4 5
gue vous recevez de vos amis ?
23(12.4) Etes-vous satisfait de I'endrait
N . 1 2 3 4 5
ou vous vivez ?
Pasdutout Unpeu  Modérément Beaucpufout a fait
24(F5.3) Avez-vous facilement acces
. . 1 2 3 4 5
aux soins dont vous avez besoin ?
Pas _du t.OUt P_as_ N'.Satls.fa't.’ Satisfait | Tres satisfai
satisfait satisfait | ni insatisfait
25F3.3) Etes-vous satisfait de vos
1 2 3 4 5
moyens de transport ?
Jamais Parfois Souvent Tres Toujours
souvent
26(F3.3) Eprouvez-vous souvent des
sentiments négatifs comme le cafard,
. 2, L, 1 2 3 4 5
le désespoir,I'anxiété ou a
dépression ?
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Annexe 10 : Etudes de corrélation entre la durée de la maladie et le niveau de handicap,
dans les deux groupes de patients

Etude de corrélation entre la durée de la maladi¢ées échelles de handicap fonctionnelles,
pour le groupe DM1 (R de Spearman)

R de P
Spearman
Durée maladie &
Boston 0,556 0,000
Durée maladie &
MDRS 0,385 0,017

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)

Etude de corrélation entre la durée de la maladiBéehelle de handicap fonctionnel, pour le
groupe FSH (R de Spearman)

R de p
Spearman
Durée maladie & 0,688 0,002
Boston

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)
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Annexe 11 : Etude de corrélations entre I'adaptation sociale et les troubles affectifs - R de
Spearman (groupe FSH, N=19)

EHD EHD MADRS STAI Y-A | STAI Y-B SEI
"perte "émouss." (E) (M
contrble”

SAS-R Score 0,503 0,721 0,552 0,572 0,560 -0,731
global
Activité Professionnelle 0,568 0,689 0,551 0,305 0,109 -0,146
Etudiants
Vie sociale-Loisirs 0,520 0,770 0,518 0,600 0,546 -0,702
Vivant seul 0,689 0,875 0,393 0,577 0,577 -0,647
Famille (hors foyer) 0,565 0,723 0,568 0,721 0,612 -0,672
Famille (sentiment 0,459 0,315 0,654 0,452 0,633 -0,717
d’abandon)
Couple 0,286 0,414 -0,030 0,346 0,011 -0,041
Enfants -0,048 0,577 0,057 0,267 0,235 -0,461
Foyer familial 0,347 0,430 0,431 0,225 0,589 -0,625
Situation matérielle 0,246 0,253 0,240 0,420 0,406 -0,490

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)
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Annexe 12 : Etude de corrélations entre les données démographiques, génétiques,

fonctionnelles et les évaluations neuropsychologiques pour le groupe FSH - R de spearman

(N=19)
Age Kpnl Durée Age de Années Boston
maladie début Scolarité
MMSE -0,068 0308  -0,059 0,064 0373  -0,404
BREF 0,126 0,040 0,258 -0,176 0,474 0,265
STROOP -0,290 -0,144 -0,131 0,029 0,384 -0,300
Mot
STROOP -0,129 -0,238 -0,157 0,070 0,533 -0,145
Couleur
STROOP -0,310 0,229 -0,220 -0,154 0,402 -0,408
Couleur/Mot
Mémoire -0,191 -0,500 -0,159 0,179 0,311 -0,170
chiffres
Mem. Chiffres -0,182 -0,474 -0,146 0,264 0,196 -0,080
Endroit (S)
Mem. Chiffres -0,078 -0,286 -0,286 0,203 0,363 -0,147
Envers (S)
TMT score A 0,337 -0,219 0,038 0,478 -0,006 0,294
(0)
TMT score B -0,002 0,053 0,090 0,066 -0,075 0,219
(0)
D2 GZ(RP) -0,456 0,140 -0,300 -0,150 0,089 -0,210
D2 F(%) 0,175 0,098 0,086 0,070 -0,567 -0,042
D2 F2 -0,393 -0,036 -0,205 -0,152 0,253 -0,128
D2 KL(RP) -0,253 -0,114 -0,097  -0,084 0,334 -0,059

Enrougeles corrélations significatives (p < 0,05)
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Annexe 13 : résultats de I'analyse de régression multiple « pas-a-pas ascendante » entre
I’échelle de fatigue KFSS-score total et les covariables significativement corrélées.

KFSS- score total
Etape 1 STAI Y-B

,502

Etape 2 STROOP Couleur ,616

Etape 3 BOSTON
Etape 4 Epworth

,685
729

Résultats Régress. Multip{étape 4, sol. finale)
pas d'autre F d'inclusion au seuil spécifié

Var dép. KFFS

Nb d'obs. : 34

R Multiple =,72977549 F =8,260419
R2%53257227 dl = 4,29
R2 ajusté 546809948 p =,000142
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Annexe 14 : Scores de coping en fonction des capacités cognitives, pour le groupe DM1

3,6

34}
32t
30}
28}
26|
24t
22t
2,0}
18}

16}

14

3,2

30 ¢

28t

26t

24|

22+

20+t

18}

16

Scores de coping en fonction des scores au MMSE (DML)

1 2

Groupe 1: MMSE>26
Groupe 2: MMSE<27

Scores de coping en fonction du score a la BREF (DM1)

1 2
Groupe 1: BREF>15
Groupe 2: BREF<16

=+ WCC Probléme (M)
—&- wcc Emotion (M)

= WCC Probléme (M)
—&- wcc Emotion (M)
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Annexe 15 : Scores de coping en fonction des capacités cognitives, pour le groupe FSH

Scores de coping en fonction du score a la BREF (FSH)
3,8

36t
34 |
32+
30
28 ¢
! el
: -

22+ S

\

20t
18}

161 1

12 ¢

1,0

=+ WCC Probléme (M)
—&- wcc Emotion (M)
Groupe 1: BREF>15 =& WCC Social (M)
Groupe 2: BREF<16

1 2
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Annexe 16 : Scores de coping en fonction de la durée de la maladie

3,8

36|
34}
32}
30}
28}
26|
24}
2.2}
2,0}
1,8}
1,6}
1,4}
1,2}

1,0

372

3,0

28

2,6

24}

2,2

2,0

1,8 |

1,6

Scores de coping en fonction de la durée de la maladie (FSH)

Scores de coping en fonction de la durée de la maladie (DM1)

1 2
Groupe 1: durée maladie < 20 ans
Groupe 2: durée maladie > 19 ans

1 2
Groupe 1: Durée maladie < 20 ans
Groupe 2: Durée maladie > 19 ans

=~ WCC Probléme (M)
=%~ WCC Emotion (M)
=& WCC Social (M)

=~ WCC Probléme (M)
=%~ wCC Emotion (M)
“&- WCC Social (M)
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Annexe 17 : Evaluation psychologique plurifactorielle - Sujet 1

Hopital de la Pitié-Salpétriére ; Institut de Mygie, service du Pr. Delattre.
Femme, 33 ans (NC7, 17 années de scolarité)

Dystrophie myotonique de Steinert

130 répétitions de CTG

Lors de I'entretienpsychologique, la patiente se plaint de troubledadmémoire et d’une difficulté
d’évocation lexicale, allant d’'une anomie totalerée simple difficulté a trouver le mot juste. Damascas, d'un
point de vue de I'architecture cognitive, le matuwé se situe le plus souvent dans le bon champraéue,
mais a un niveau supérieur (pour exemple, lorsqpatient veut évoquer le mot « pie », il ne poutire que
« oiseau »). Il est intéressant de noter que, ehpatiente, cette difficulté a trouver un mot mstjorée lorsqu'il
s’agit de la sémantique émotionnelle. La patietesrdit ressentir les émotions (pas d’anesthésaiénmelle)
mais ressent des difficultés a les exprimer.

Elle évoque également des difficultés de mémoitetaographique, avec des périodes totalement efoude
son existence, sans contexte traumatique pourtadtapres la patiente. Un précédent bilan neurcipsipgique
n'avait pu objectiver de déficit & ce niveau. Nq@uvons alors nous interroger sur la réalité dbskmce
traumatogene dans ce contexte mnésique, car cedaimements douloureux ont émaillés le parcourka de
patiente. L'absence de contexte émotionnel dantekts psychométriques neuropsychologiques polaiasi
expliquer la difficulté a objectiver les difficutéexprimées par la patiente.

Elle exprime également des difficultés a réalidasipurs taches simultanément a son travail. Alges)’est pas
la qualité de son travail qui est mis en défautisnte temps imparti serait beaucoup plus long qoer [ses
collegues.

Elle se plaint également d’'une asthénie (fatigueessive chronique) et d’une fatigue au réveil.

En dehors du contexte professionnel stressantgetlgue une certaine inertie, un déficit de moibratainsi
que des difficultés a gérer son quotidien.

Les évaluations psychométriguesgnitives mettent en avant un Iéger déficit ditfion des réponses
automatiques, dans une tache visuo-verbale (STRQ&dPe d'interférence, NS= 48 ; score d'interféerNS=
43), mais néanmoins dans les limites de la normemEémoire de travail est correcte (empan envers tan
norme ; TMT dans les limites supérieures de la edri8ur le test d'attention d2, le nombre brutedfis cotés
par la patiente est bon (Quartile 4) ; le nomber@ur sur 'ensemble du test est correct (QuaBfileA noter
que les erreurs sont presque exclusivement de«yprission » (1 seule erreur de confusion), cesquligne
gu’il N’y a pas de trouble d’inhibition automatig(eu « impulsivité ») dans ce test (ce qui est icon# par les
bons résultats au test du Go-No go de la battesigdle) ; et que la stratégie utilisée par lagrdaé est plutét
une stratégie de rapidité que de soin. Ceci esigéole long du test par une réduction du nombitem’s traités
mais aussi par une réduction trés nette du nombreedrs. La patiente d’obtenir alors une exceiendte du
rapport quantité-qualité (quartile 5). Nous n'olvsers pas de fatigabilité objective le long du tesais plutdt,
comme mentionné précédemment, un ajustement effidada stratégie de réalisation. Ces résultatBromnt
que la patiente est plus efficace lorsqu’elle rédaivitesse de traitement, mais ni les résultatest du d2, ni
ceux du TMT ne permettent de conclure que cetesséd de traitement est déficitaire.

Les évaluations psychologiguesettent en avant une anxiété-trait majeure. L'@wexilors des
évaluations était par contre mineure, la situatibévaluation n’était donc pas vécue comme angofssan
Néanmoins, cet état d’alerte élevé peut avoir desé@guences sur le vécu subjectif des capacitésjdt) ainsi
gue sur son état de fatigue.

Notons également que la patiente présente un dEstme de soi trés significativement infériedaanoyenne.
Les conséquences de cette dimension sur le védes plaintes de la patiente peuvent aussi étreurege

En ce qui concerne I'humeur, les scores obtenugpendent pas aux critéres diagnostiques pour isodp
dépressif majeur. La patiente ne présente pasrdensamt de culpabilité ni « d’'idées noires » ou mations.
Néanmoins, la symptomatologie dépressive est deineht élevée chez elle. Elle présente une tristagsse
réduction de l'intérét pour les activités et unet@elu contréle émotionnel (irritabilité, labili@motionnelle),
confirmant l'intrication anxio-dépressive.

Les évaluations sur la fatigue et I'énergienfirment les conséquences facheuses du sentideent
fatigue sur la sphére professionnelle et la vigidienne, du point de vue de la patiente (KFSS3. Mous ne
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relevons pas de fatigabilité subjective entre leutl€t la fin des tests, mais plutt un déficigeergie, physique
et intellectuelle.

Pour conclure: les résultats aux évaluations neuropsychologigdeites lors d’'une évaluation
neuropsychologique précédente et par nous-mémardijai, mettent en avant des troubles dysexécléifers
et hétérogenes. Néanmoins nous gardons a l'espeitles tests peuvent étre éloignés de la réalitéugkt,
notamment sur le plan professionnel. La fluctuatien’attention décrite lors du bilan précédentessentie par
la patiente n'est pas objectivée présentementdetiiches d’attention concentrée sur un tempg.cour
On note une forte propension a l'anxiété, un semtimfaible d'estime de soi et la présence d'une
symptomatologie dépressive assez importante (§assde dépressif majeur actuel). Ces données émneties
sont étroitement intriquées avec la sphére cognitiglles sont certainement a la fois la conséqueates
difficultés ressenties par la patiente au quotidieais aussi un facteur de majoration de la plaintgective.

Le sentiment important de manque d’énergie a desérpuences sur la motivation et sur l'initiatiors detivités
guotidiennes, se superposant alors avec la spBpressive.

Dans la mesure ou il est nécessaire d’entendrdalat® de Mme X, et comme nous n'avons pas exgeré
sphere mnésique, nous proposons une double appioaiapeutique paralléle : un bilan, avec, si regies, une
prise en charge cognitive centrée sur la sphéresioue (sémantique et autobiographique) une prise en
charge psychologique centrée sur les émotionsetl@ésentations entourant les comportements piatiente
(thérapie cognitive), associée, si la patientetyea®rable, a de la relaxation.

Ainsi, la réduction de I'anxiété, un meilleur cddlr émotionnel et une prise en charge de la méndeveaient
permettre d’améliorer le sentiment d’estime deesale réduire la sensation de fatigue.
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Annexe 18 : Evaluation psychologique plurifactorielle - Sujet 2

Hopital de la Pitié-Salpétriére ; Institut de Mygie, service du Pr. Delattre.

Femme,24 ans (NC7)

3éme année d’'école de commerce
Dystrophie myotonique de Steinert
300 répétitions de CTG

Lors de I'entretierpsychologique, Mme X se plaint d’'une certaine éent Depuis toujours a I'école,
malgré de bons résultats, elle ne pouvait réatjserdeux-tiers des exercices demandés, en tempstinette
lenteur lui aurait aussi été reprochée lors d’'umegien « d’embauche » pour un stage dans une graradque
de cosmétique ; lequel entretien fut vécu de marassez traumatisante.

Nous relevons également un manque de confianceieereré probablement depuis son enfance (paainert
événements), et qui s’est cristallisé autour dprédblématique de la beauté/esthétique corporellgu’est-ce
gue je renvoie a l'autre ? » ; « comment l'autregagoit ? ».

Les évaluations psychométrigursuropsychologiques confirment ce ralentissemissg. résultats au
code de la WAIS sont dans les limites inférieureslal norme (NS : 8), alors que les scores d’appemig
(15/18) et de rappel libre sont opérants (8/9)r&lentissement ne serait donc pas dd a un défiaih@&moire a
court terme. Par contre, la stratégie utiliséelpgratiente pourrait étre impliquée ; en effet, MKexprime sa
difficulté a se faire confiance, et se réféere demcpermanence aux items cibles, par des contri¢e®ls,
pendant le test, ce qui la ralentie. Nous pouvansi poser I'hypothése d’'une tendance a I'hypertcde
cognitif.

Au test du Stroop, la lecture de mots est normbllg :(57), mais la dénomination de couleurs est
l[égerement ralentie (NS : 47). La tache d'inféreesetraitée de maniere déficitaire (NS : 38), emgten avant
un déficit d’inhibition des réponses automatiqudems une tache visuo-verbale; ceci est confirméepacore
d’interférence (NS= 37).

Au Trail Making Test, le traitement visuo-spatial #iche simple se situe dans les limites inféredee

la norme (-0,5 écart-type) ; mais la vitesse ditetmgent chute en double-tache (-2&8 Ce résultat confirme
I'existence de difficultés de flexibilité mentale 2 erreurs & I'épreuve des consignes conflicteelkela BREF).
La mémoire des chiffres est correcte (NS : 8)mpan endroit, bien que dans la norme, se limiteaméans a 5
items, ce qui peut étre handicapant.
Sur le test d’attention concentrée du d2, le nonbloué d’items cotés par la patiente est tres défig (Quartile
le); la qualité de soin est en dessous de la n¢gnomnbre d’erreurs sur I'ensemble du test: Querd).
L’hypothése d’'un profil cognitif hyper-contrélé sepas en accord avec ces résultats, car le sujseénqterait
alors un nombre faible d'erreurs. Ces résultatSicoant que Mme X présente des difficultés de &esle
traitement visuel, et qu'en dépit de cette réductia qualité du traitement n’est pas toujoursroptn.

Les évaluations psychologiquet I'entretien ne mettent en avant aucun signedégression ou
d’'anxiété majeure, malgré les annonces récentedysteophie myotonique de Steinert, pour elle etrpmn
bébé. Mme X présente un nombre important de siestétp coping, lui permettant certainement de gtta
correctement a la situation. Cependant, le résalkéchelle d’estime de soi est trés significathent inférieur a
la moyenne ; et confirme l'impression clinique. lamséquences de cette dimension sur le vécu mhalkdie
peuvent étre délétéres si la maladie évolue surplEen moteur et physique. D’un point de vue
neuropsychologique, méme si cette dimension niwget pas dans toutes les situations d’examen, awoBs
observé I'effet de majoration des difficultés quipait entrainer le manque de confiance en soi.

Les évaluations sur la somnolence, la fatiguééeetgien’objectivent aucune difficulté, si ce n’est un
sentiment subjectif de manque d'énergie peu ingotéfjui pourrait étre lié a une tendance a I'apalbARS : -
17).

Pour _conclure: les résultats aux évaluations neuropsychologiqamfirment les plaintes de Mme X.
Cette derniére présente un ralentissement coglatis toutes les taches (a noter que toutes cesstdont de
nature visuelle). Les taches qui requiérent un@itictexécutive sont les plus déficitaires, aves désultats
parfois pathologiques. Une tendance a I'hyper-é@atrconsciemment évoqué par la patiente, poumajorer
ce ralentissement ; ce profil serait en lien aegedrsonnalité du sujet. Mais il faut surtout rigtgne les
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Annexe 18 : suite

résultats sont compatibles avec un diagnostic deayhie myotonique de Steinert (DM1), et que |goniig des
difficultés présentées par Mme X pourraient étreakeire organique.

Mme X ne présente pas de symptdmes dépressifsxieuanet semble bien s’adapter au diagnostique
récent de DM1 annoncés pour elle, et pour son biébe.principales inquiétudes actuelles de la ptiese
portent sur I'évolutivité de son fils. Néanmoingla® I'évolution de sa propre maladie, et compteutees
particularités de personnalité de Mme X (manquecdefiance en soi, inquiétudes de l'image esthétique
corporelle), il semblera nécessaire d’étre atténsibn bien-étre psychologique, lors des prochaiaesultations
pluridisciplinaires.
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Impact des facteurs génétiques, fonctionnels, psyapathologiques et
neuropsychologiques sur I'adaptation a la dystropte myotonique de Steinert

L’adaptation a la maladie chronique et évolutivé @s phénoméne complexe mettant en jeu des
facteurs physiologique, psychologique et socialudN@ensons que la dystrophie myotonique de
Steinert (DM1) constitue un modéle pertinent pourorder I'approche biopsychosociale de
l'ajustement a [l'adversité, cette pathologie neursculaire d'origine génétique ayant des
conséquences sur ces trois dimensions.

Nous avons analysé le réle des facteurs génétidjneue, cognitif, émotionnel, affectif et sociat,

leur influence sur la qualité de vie, auprés desdjets atteints de dystrophie myotonique de Steiner
de 19 sujets atteints de myopathie facio-scapufodnale, et de 20 sujets exempts de maladie
chronique, issu de la population générale.

Nos résultats mettent en avant, d’une part, quedggts DM1 ont, en moyenne, un niveau intellectuel
global subnormal, et une apathie plus fréquengust intense que dans les groupes témoins. D’autre
part, nous observons, dans la DM1, que la dépressbun symptéme fréquent. Prés de 22% des
sujets DM1 de notre étude remplissent les critdhais épisode dépressif majeur actuel. Néanmoins,
cette symptomatologie est, dans I'ensemble du gr@M1, Iégére a modérée. L'intensité dépressive
est corrélée a l'augmentation du handicap foncgbnrmmais indépendante, statistiquement, des
facteurs génétiques et neuropsychologiques. Egfia, est associée a I'utilisation de stratégies de
coping « centrées sur I'émotion ».

Au sein du groupe DM1, ce sont les personnes @gigmtent une altération cognitive (intellectuetle e
exécutive) significative qui utilisent préférenteghent un coping émotionnel inopérant. Nous
observons donc, a travers nos résultats, les atiena entre émotions, cognition et adaptation au
stress causé par une maladie évolutive.

Les résultats de notre étude soulignent I'imporadicin travail de remédiation sur les stratégies de
coping, et la nécessité d'étre attentif, dans isepen charge des patients DM1, aux périodes weitiq
d’évolution de la maladie. Il est important, aub&n pour les aidants, les familles, que pour les
cliniciens, d’apporter, dans ces périodes, d’aytéug de présence, d'écoute et d’'attention.

Impact of clinical, functional, psychopathologicaland neuropsychological factors on the
adaptation to the Steinert myotonic dystrophy

Background adaptation to a chronically and progressive disdéa such a complex phenomena, which
require a multidimensional approach. We believe tBeeinert myotonic dystrophy (DM1), as a
pathology involving physiological and neurologicalodifications as well as social deprivation,
represents a suitable model for testing an integraipproach of disease adjustment.

Method we assessed the role and the impact of genditigzat, cognitive, emotional, affective and
social factors on quality of life, in patients withliD1 (41), facioscapulo-humeral dystrophy
(FSHD:19) and 20 population controls.

Results DM1 patients had more frequent and more intepsghy than FSHD patients and controls.
About 22% of DM1 patients met current major depresdisorder criteria. As a group, DM1 patients
had a mild to moderate depression. The depressierisy was significantly correlated to functional
impairment, emotion-focused coping strategies, tuats independent from CTG repeats and
neuropsychological assessment. Thus, depressi@iViiy seems to be a “reactional” process. Within
the DM1 group, patients with, or intellectual oreemtive functions pathological scores, used
significantly more emotion-focused coping strategi@hese results emphasize the link between
emotion and cognition into the adaptive process.

Conclusion our results highlight the importance of working coping strategies, among stress
management, in neuromuscular disease. Besides réavant that family helpers and professionals
must take a special care on disease evolutiocarieriods.
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