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II.  La maladie de parkinson 
A.  Etiologie et définition de la MP 

1.  Epidémiologie et étiologie  
�
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33.  Les symptômes cliniques  
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B.  Physiopathologie de la maladie de 
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1.  Organisation fonctionnelle des ganglions de la 
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aa)  Anatomie des ganglions de la base 
�

&�#�4��4����#�������>�#��#����	��,�#7#��������7����#���0� +�?��

• 2�� �	���	�*�A� 	��,�#7�� ���0� �	� �7� @(�A����� �, ������ @� A�� ��� ��,�7#����� ��� #�� 	� ���

�=����7����#�4��4����#�������>�#����

• 2�� 4������ ��������� �4�&�?� )�� 7� �7���������� ,��� ��,,���� � � � �� ��� F�� �#�� ��6�#7� ��� ��

	��,�#����#�?��+������@F��A������������@F��A��

• 2��(�=���'�����<���*�)����('�&9��

• 2��'���	�����(������'(&�A���6�#7������� ���7#��,��#�����	 �����@)(�A����,��#�	��,�	���@)(,	A��

�����������"����#��	��,�#7������� ����#���,������4�5 �#�	����������������� ���7�������

@ ���7��67�����=�+0���������������,�����A������������	� �� ��������	���	�7��#��5 �����	�����

#�� 	� ����

�

3������%9 ���	�*���������������������������9��� ,��	�������

�

�=� ���#� #�� 	� ��#� 	����� ��� ��0� � ,7���	 ��,������ @��(A� ��� ��� 	��,��+�� 	������� � � �!���� #�

@	�������7����������0� �,�����#	�	 �������%���A�#�����7#�����#�74���������##����7#�� �#0#�"�����#�

4��4����#�������>�#��@$����
�����A��

�



Chapitre 1 : La maladie de Parkinson 
 

 

� -29- 

,#�
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22.  Système dopaminergique 

a)  La dopamine 

(1) Histoire de sa découverte 
�
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(2) Synthèse et dégradation. 
�
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bb)  Les voies dopaminergiques  
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33.  Organisation fonctionnelle des ganglions de la 
base dans la maladie de Parkinson 
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aa)  Le striatum : structure d’entrée des 
ganglions de la base
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(1) La voie cortico-striatale 
glutamatergique 
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(2) Cycle glutamate-glutamine 

(a) Découverte de l’existence du cycle 
glutamate-glutamine 
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(b) Métabolisme du cycle glutamate-
glutamine 
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(3) Le cycle glutamate-glutamine dans 
les pathologies neurodégénératives. 
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11.  Les traitements pharmacologiques 

a)  L-dopa 
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bb)  Agonistes dopaminergiques 
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cc)  Inhibiteurs enzymatiques (IMAO-B et 
ICOMT) 
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dd)  Autres molécules 
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22.  Les traitements chirurgicaux 
�

�"#� ��� �7> �� � � ''"��� #�"	���� �6���� �=�6"������� ��#� ����������#� �����,��
��#�����#� �������#�� ���

	!�� �4��� 7����� 	� ��������  ����#7�� ,� �� ��� ����������� ��#� ��� >��#� ���� �#� ���������� ���#� ���

��������������
��#����F�V	��<��=������ 	�����������	!�� �4���#�7�7���+�5 �����;3S������������<�������

�#����6�� �,� #�,�7	�#�����,� #����>���@),��4����������;3S�A���=�#�����;3T9�����#��= ����,7��������5 �����

�� ��	!�� �4���� �����,��� >��##�� �		�������������� �=���"��� 	!���n����� ���7��� ��� �= �� ,�������

���
��#������� ��� �m�� ���	7� ��� ��� ��4�� ����� �� #�� 4������ # �,��#�� 	����� ��4�� ��� ���������  ��� �7�����

����� ����� ��#� ����>������#� ��� ��� ��� ��4����7� ��� 	�� ,������� @���,��� ;3T9A�� ) �� ��� >�#�� ��� 	�����

�>#��6������� ��� ���>�� +� ���6� +� � ����� ���7#� ���#� ��� > �� ��� 	�>���� ��#� #�� 	� ��#� 	7�7>����#�

,�������#� ��� ��� ��#� �7�� ���� ����� �=��7������� ��#� #0�,�E��#� ��� ��� ��������� (���������� ��#�

,��	7� ��#�����������	��������	��)���������0� +����#�5 �����4��> #�,����� #������!���� #���������0� �

�����	 ������#�����7���#7�#�4�V	��� +�,����"��#�	!�� �4��#�#�7�7���+�5 �#���=�#�����#��5 =���;3:��� ���

75 �,�� #	������6�� , >���� ��� ,����"��� 7� ������7�� # ��  ��� 	�!����� ��� ��� ,������#� ���
��#�����#�

�0����# >��� ���,������	������@)6�����#����������;3:�A����,���������=�6"�������� ������������<����&�

��,�����#� ��#����7�#�:�������������� +����6� +� �����7#�,� �� ��������������	!�� �4�	������ ������������

%��#�	������B������m��5 ��,��6�#����������������#�����&���,��#����� 6��B���� ���#����74����!7��,� ��5 ��

����	�	��� ��#� �����#� #�	�������#� ��� ��#� ,��� 	�� ����������� ��� �������� ,�#� <� #�� ������#���� 	�����

�=�,,����������� 	��,��	�����#������	�#���,����� ���#� ���#� 5 �� ��#� �0#
��7#��#�� ��	�� <� 	�#��� 6�� +�

��� >��#��������,�����"������ �=76�� �������� ����� ��	!�� �4��������� 6����#�#����74��#��!7��,� ��5 �#�

	!�� �4�	���#�6��������#�B�����,,��5 7�#�<������������������
��#����(��������������76���,,���������

��� �	�*���	���� ���������� ���;����� 6�� ���5 ���  �� �� ������ ���#� �=�,,��	!�� 	!�� �4�	���� ���

�������������������������������
��#���@*���>����������;3����*���>����������;33SA���

�

a)  La chirurgie lésionnelle 
�

������ �������;3T��,���������&�
#����, �#�� >��7����	��<��=�6"�������������&���,��������������	�*�����

7�7� �7������ ���� � ��7> �� ��#� ���7�#� ;33�� 4�V	�� <� �=76�� �������� ��� #�7�7���+�����������������#7��

���#����> ������7� ������#��� 	� �����#������	�#����#�����>������#������#��0#
��7#��#�����,������	������

�#��  ��� ,��	7� ��� 	!�� �4�	���� 6�#���� <� �7#��� ��� ,����� �� ��������� #�� 	� ��� # ��	��67�� 	!�C� ��#�

,������#� ���
��#�����#�� �����5 7�� ��� ����"���  �����7������ ��� �7#���� �#�� ,� #� ��������� �7���#7�� ���

����"���>����7���������������<�	� #����#�	��,��	�����#���� ���#�,�������� >����7#����@%��������������

���;A��



Chapitre 1 : La maladie de Parkinson 

� -49- 

&��	<���*�	�*����#������5 7��,� ����#�,������#�,�7#������� �����
��#���#76"�������7,�������,�#�� �

����������� ,!����	���4�5 ��� 
7���#7�� ��� ��W���  �����7������ � � 	��7� 	��������7���� � +� #�4��#�

���� �#�������,������,���	�,�������� �����7������������#�����>������#����#��5 ����� ���5 ����7����

6��� ��#� ,������#� @(�D!�G��� ��� ���� ���3A�� &�� �7#���� � � �!���� #� �#�� �7���#7�� 4�V	�� <� ���

�!����	��4 ������� ,��� �������75 ��	��� �� #� �7	�������� ��� �76���,,������ �= ��� �� 6�����

��	!��5 �� ��� �7#���#� ��	���#� �7���#7�#� ,���  ����#��#� ��� 4 ��7�#� ,��� �
%� ,������  ��� ��������� ,� #�

,�7	�#���������#���6�#�6��� ��!���� #�@%����������������3A���

��� ��#� D� �#�� 	�#� ��	!��5 �#� ��6�#�6�#� #���� ��� ,� #� ��� ,� #� �7���##7�#� ��� ��6� �� ��� ��� #��� �������

	7�7>�����,���������

�

bb)  La stimulation cérébrale profonde 
�

���������� �76��#�>�������D #��>���� ���#��� �������	7�7>�����,��������	��#��� �� ���	!�� �4������	!��+�

���#�����������������������������������
��#���������	��#�#�������=��,�����������= ���7��	������� �#����

��� #�� 	� ��#� 	�>��#� 	����� ��� 	<���*���� ����������*� ��	����� � ���	���� �����=��� ����7	<���*�)���

@��4 ����;A���

�

3������,"9�2���	�*���	�����������������;������<�J������	���	����>��������9� �&�#�#�� 	� ��#�	�>�7�#�#����,���	�,�������� ���
4��> #�,����� #�� � �����0� � #� #��!�����5 ��� &=7��	������ ��,����7�� 	!�C� ���,��������#�� ����7��<� ��47�7���� ��7��	���5 ��
#�� 7�� ���6�� �#� #�	��6�"�����
�

������ #��� ������� ��#� #�� 	� ��#� ��� #�����#� ��#� 4��4����#� ��� ��� >�#�� <� ,� �� > �� ��� �������#��� ���

�� ������#��##���� ����� �=��7������� ��#� ��� >��#� ���� �#� � � ,������� ,��
��#������� (���������� ���

#��� ������� 	7�7>����� ,�������� �#�� ����5 7��,� �� ��#� ,������#� ,�7#������� ��#� #0�,�E��#����� �#�



Chapitre 1 : La maladie de Parkinson 

� -50- 

,��#�#����#� ���4�7� ��� �7��	������ ���#� 5 �� ��#� ��� >��#� ��,����� ��#�� ��#� �� 	� �����#� -(�-���� ��#�

�0#
��7#��#�� ������ �!7��,��� �#�� ,���	�,�������� ����5 7�� 	!�C� ��#� ,������#� ,�7#�������  �����������

76�� 7���B���#������7	���#����+�	��	��� �#����<��=��7������������#�#0�,�E��#��#��,� �	��� ��

�"#����������#����7�#�3������#��� �������	7�7>�����,��������� ���=������	�������	<���*����������7�

#��� ����	�	��7� ���#� ��� ����������� ��#� ����>������#� �##�	�7#� <� ����������� @
�!�	����� ��� ���� ���9A��

%��4�7� ��� ����� 5 =����� #���� >���� ���7�7�� ,��� ��� ,������� @H ���� ��� ���� ���9A�� ��� #��� ������� 	7�7>�����

,�������� � � ��0� � 6������� � � �!���� #� ,�7#����� 	�,������� ,� � �=�����#� # �� ��� ��4����7� ��� ���

>���0
��7#����#0�,�E��#�	��� �#�<������D����7���#�,������#���

���#��� ��� #��� ������� 	7�7>�����,��������� ��������*� ��	����� #����,�7�7�7�����,���� #����	�����,� #�

���4��# ����#���� >��#���������������@� �����������;333A���

������ �������#���#����7�#�3�����#��� �������	7�7>�����,��������� ���=�������7	<���*�)���������#��<�

�=!� ��� �	� ����� ��� ��	!��5 �� �� ,� #� 	� ��������  ����#7�� ��� 	����5 ��� ����� �#�� ,����5 7��

,���	�,��������	!�C���#�,������#�,�7#���������#�#����#��6��	7#�����������������������7����������������

#0�,������5 �����#��5 ����#��� 	� �����#������	�#����,7������-�����������������@H��	
��������;33�A��

���,� #�������,����������7� ��������7��	��������,������4�5 ����

���=!� ����	� �����	�#���	!��5 �#�#����75 �6������#�����������=��7������������#�#0�,�E��#��B���#��

���#��� �������	7�7>�����,��������� ���0� �#� #��!�����5 ����#���,�7�7�7��@-��
��
������������;9A��

���,� #������7	����#���	!��	!�#�6�#����<������� �������#��� �������	7�7>�����,��������� ���0� �#� #�

�!�����5 ��	!�C���#�������#��������"���,� #�,�7	�	�����#��##��#�	����5 �#����,!�#���������7D<�7�7�

�7���#7#��������������=���7�B�����	�����#��� ����������#�����7� 	������������7��	������@�!����#��������

��;SA��

�

cc)  Les techniques émergentes 
�

����� 6����#�#����74��#��!7��,� ��5 �#�#�����	� ������������,!�#���=�##���	����5 ����

&�� �!7��,��� 47��5 ���#�� �= �� ��#� �������#� ��D� �� ���#� ��5 ��� #�� 	��	�������� �	� ��������� ��#�

��	!��	!�#��(����������������;;������������������<��������������������� ����=���������������������#�����

,�������#��� ����#���,������4�5 �#����#������������������
��#���#��>����	� ������������76��#�>����

 ���#����74���#������������,��	���	�#��� ����#�,��� #�,����=�,,�������	��� ��#�#� 	!�#�	�,�>��#����

#������7���	��������� ����#���,������4�5 �#����#����> ������7��>������#�	����	����#����	���������#�

� �#������#���0� +�4��#�	����� +��)����#��##��#�����!7��,���	��� ����������7�7��>���7#��"#� ��� ������#�



Chapitre 1 : La maladie de Parkinson 

� -51-

���7�#�;3������#��7# ����#����	�#�7� ��#���#�����D #5 =<�	��D� ������47#�5 ����<� �����7������������#�

#0�,�E��#� @-����G� ��� ���� ���9A�� ���� �+,��	������ ��� 	�#� �7# ����#� ,� ������ 6����� ��� �=�>#��6������

,�#������������	��6�� +����,������#�4����7#�5 �����������5 ����#�	��� ��#���,����7�#�����������	��

<� �747�7���� @2�4���� ���� *� ����� ���;A�� ���#�� ��#� ,��	!���#� ������#� ��6������� #�� ��	���#��� # �� ��#�

��0��#� ������������� ��� 6��>����7� ��#� 	��� ��#� 4����7�#� ���������� 4�V	�� <� ��� �=��� #���� ��� ��	�� �#�

�� �����,!�5 �#�	��������F�(��@F���������6���(� �����,!�	���	���A@��
��������������;SA���

����������#����#�����������#�	!����5 �#����4�(3����������7�#�������	�	��7����#�����747�7���������#�

�� ����#���,������4�5 �#�	!�C���#����"��#������ +���������������@H���
�����������SA��	�������������

�=�� 7�7� ��#�7� 5 �� 	!�C� ,� � ��� ,������#� ��� ���#��� ��� #�� �����	 ��7� �=������#��������� &�� F�(�� ���

,� 6���� ,�#� ���6��#��� ��� *2�� #� ��#� ��#� ��D�	����#� ������	7�7>��6�����	 �����#� @( ��� ��� ���� ���9A� ���

������, ��������#� @)��6��� ��� ���� ��;�A� ,� 6���� B���� ,����5 7�#� �������� ��� ,��	7� ��� ��"#� ��6�#�6���

���#����=������� �F�(���B���#=���#��>���,������� ����#���<��7��������# �� ���,� #�4������	�!�����

���,������#���� ��#��������� ����0������,�������� +������	 ��7#��=��D�	����#��#���= ����#�����#�6�	�� �#�

6��� +� 5 �� 6���� 6����� # ���+,������ #,7	���5 ������ ��� 4"��� 	������ ,� �� ��� F�(�� � � #���� ��#�

#�� 	� ��#�	�>��#���

��#����	����������D� @6�� #���7����##�	�7#�� �����6�� #A�,� �����������#��B���� ����#7#�,� ��# ��+,������

��#� 4"��#� 	������ ,� �� ��#� ��	�� �#� �� �����,!�5 �#� 	����� ��� F�(�� � � ��� (F�� @(��6�� F��G�!�

��	���A��
7	����������#�6�	�� �#�6��� +�# ��+,���������#���C0��#���,��5 7#����#����#0��!"#��������

��,������@���)�6��_�-+�����*��%���	���-+������
�0� ������A�@���������������;SA�� ����#����#0��!"#��

� �F�*��@H�,������������������&�G�������������;;A�����7�7���#�7#��6�	�# 		"#����#���#��##��#�	����5 �#�

���,!�#��;�	!�C���#�,������#�,��
��#�������&= ����#��������#�6�	�� �#�6��� +����#��	��������,�#���#�

# ��+,��������#�4"��#�� ��#�,� 6����74��������P�7��������Q� ��#�4"��#� ��,��5 7#����#� ���������������

���������#������#�47�7��5 �#���������������������
��#���#�����##�	�7�#�<� ���# ��+,��##������#�4"��#�

��4�� ,7#� #� #� ��� ���� ��� 4"��#� ��
H�� &�� P�#����	��4�Q� ��� 	�#� 4"��#� ,����������� ��� ��������� ���

,��4��##��������������������

���P�#����	��4�Q�,� ��74��������#��������4�V	��� +�*����7��(��5 ��,� �������74 �����74���6���������

#0��!"#���=��,!��#0� 	�7�������������7� ����#����		 � ����������#���#�	��� ��#���,������4�5 �#��

��#� ��	!��5 �#� 	��#��� ������ ,� ��B���� �=�6��	7�� ��� ������� ���#� ��� ����������� ��� ��� �������� ���

���
��#����

�



Chapitre 1 : La maladie de Parkinson 

� -52-

DD.  Outils d’étude de la maladie de Parkinson 
1.  Modèles de la MP pour l’étude de la 
physiopathologie de la maladie 
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(2) Intoxication MPTP 
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(2) La roténone 
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aa)  Les échelles cliniques pour la pratique 
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bb)  Evaluation in-vivo de la maladie grâce 
aux techniques d’imagerie 

�

(1) SPECT 
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(2) Tomographie par Emission de 
Positrons (TEP) 
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(3) Imagerie et spectroscopie par 
résonance magnétique 
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III. Imagerie non-invasive de la 
maladie de Parkinson 

�

A. La résonance magnétique nucléaire
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BB.  La spectroscopie du proton 
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33.  Utilisation de la 1H MRS pour l’évaluation du 
métabolisme dans la maladie de Parkinson 
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CC.  Spectroscopie du 13C 
�

1.  Avantages et limitations… mais ça c’était 
avant ! 
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22.  Emergence d’une nouvelle technique de 
spectroscopie RMN pour la visualisation du 
métabolisme: l’hyperpolarisation du 13C 
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a)  Bases de l’hyperpolarisation du 13C 
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bb)  Les différentes techniques 
d’hyperpolarisation 
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(i) Polarisation induite par le 
para-hydrogène (PHIP)  
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(2) Les études de PDN sur le 
métabolisme du pyruvate in-vivo 
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(3) Le premier essai clinique 
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bb)  Les autres précurseurs hyperpolarisés par 
PDN 
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44.  A la recherche de nouveaux précurseurs 
d’intérêt en RMN pour la visualisation du 
métabolisme cérébral dans la maladie de 
Parkinson. 
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a)  Métabolites d’intérêts 
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(1) Le pyruvate   
�

)�� ��� ,�����#������ � � a;�;9�b� ,0� 6���� �#�� >���� 	��� ��� #������5 �4�� ��� �;� �#�� ,��� �� �6���� #���

����7�� ���#� ��� 	0	��� .��� �������� ��,�##�>��� ��� 6�# ���#������ � � 4� ������� �
�� 	�� ,�7	 �#� ���

��,������� #��� ���5 �4�� ��� ,�#������ ���� ������ ���#� ��� 	0	��� .��� ��� ,� ������ ,���������

,���������������<�#������5 �4�����6��������74�������4� �������������4� ����������,�#�������;��

������,�##�>����7���7�7��7�����7��,� �� ���,����"������#����#� ���7� ����7���#7���5��
���<���"#�!� ��

	!��,�@;;��.A�# �� ��	s ��,��� #7�@)	!�����������������3A��&=7� ������7��,������# ����# �����	��6�� �

�=�� ,�#� �����7� ��� ,�##�>����7� ��� 6�# ���#��� ��� #0��!"#�� ��� 4� ������� <� ,������ ��� a��;9�b� ,0� 6����

!0,��,�����#7�@%��D�t#
�����������;�A����,��������,� #��7	�������� �=�,����#��������#�4�������#�# ��

 �� ������� 9.� 	� ,�7�� <�  ��� �� 6����� #����74��� �=�	5 �#������ ��#� ����7�#� @#75 ��	�� <� ��4���

�=��, �#���� 6����>��A� �� ,����#� ��� 6�# ���#������ � � 4� ������� ���#� ��� 	��6�� � <� ,������ ��� a��;9�b�

,0� 6����!0,��,�����#7�@���
����������;9A��



Chapitre 2 : Imagerie non invasive de la maladie de Parkinson 

� -92- 

�

3������ "9�'���	���"+����	��������������������������	����F����!��	�������\,7"+�]��=����	��<=����������������>��	���9�,-"+&9�

�

�

3������ ,9���������	�	��������*�	�����	�������=��������������������������������������	����F����!��	�������\,7"+�]��=����	��

�

���#��� #=����#��,�##�>������# �6��� �=�,,��������� �4� ����������#� ���	��6�� ��,�"#� ��D�	��������a��;9�b�

,0� 6����!0,��,�����#7��	������7�!������5 ����� ��#0#�"����,����#7�,� ������7��	������ �#�4��������

,� #�� ��� a��;9�b�,0� 6����!0,��,�����#7�#��>��� ��,�7	 �#� �����,�������������#� ���	0	���.���,� ��

,� 6�����7��	���������W����,����������	0	���4� �������4� �������
���
���<�9.�@��4 ���T�A�@)	!�������

����������3A��



Chapitre 2 : Imagerie non invasive de la maladie de Parkinson 

� -93-

�
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(3) La glutamine  
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(4) Le glutamate  
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bb)  Challenge du passage de la BHE 

(1) Découverte de la BHE 
�
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(2) Structure de la BHE 
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(3) Rôle de la BHE 
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Article II�
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Hyperpolarisation du 13C : une nouvelle voie 
pour le suivi du cycle glutamate-glutamine in 
vivo dans le cerveau. Etude de faisabilité chez 

le rongeur.� �
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,����#��4� # >#������ ���� �6�� ������ ��� 4� �������4� ������� 	0	��� �	��6��0� ��� 	��D �	����� G��!�
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��� �!�� ������� >������ F� � ��,��#���#� �!�� ��D��� �+	������0� �� ������#�������� .!�� ,���������

4� �������4�	�,��!G�0#����?��!��	����	��	����	���,��!G�0#k��!��,��!G�0#�>��G�����!���!���� #�����

�!�� 	����+k� ���� �!�� �+���,0�������� ,��!G�0� @�!�� ,��D�	����#� >��G���� �!�� 	����+� ���� #����� �A��

-�!��� 4� ������� ,��D�	����#� �+�#�� >��G���� �!�� 	����+�� # >#������� ��4���� # >�!����	� � 	�� #� ����

,����� ���F� �������	��������4��� ��������������#����� >�5 ��� #�����!��	����������6� #�#0#��������

�!������,�����	�����	���>�����	��6��0������� ������#��##�����#�	��#�����>��;�����������6� #����� +���!��

F� ������#�������!���+���	��� ����#,�	���#���,���0�	�������������!��#0��,��	�	�����>0��#���	0��#��-�	��

��
��� ,��F� � �#� ��	0	���� ��� ��#� ���	��6�� ����?�4� ������� @F��A�>0� �!���#���	0���#,�	���	���C0���F���

#0��!�#���� .!���F��� �#� �����#��� ����� �#���	0��#�� �		� ��� >0� �� ���#� ���� 	��6������ ���F� � >0� �!��

�� ����#,�	���	���C0���4� ������#���.!�#�,��!G�0�����#��!��#��	������F� �F���	0	����.!����,�������

����� ��� F� �F��� 	0	���4� ��� �!�� ,��!�4���#�#� ��� >����� ��#��#�� �#� >���4� ��	���#��4�0� ��	�4��C��9��

2�G�6�����!���+�	����������#!�,#�>��G��������#� �>��	�����F� �F����5 ���>�� ������,��!���4��#�����

���� � ��0�  ����#������ .!�#� !�#� ���� ��� ��	���#��� ������#�� ��� F� �F��� 5 ������	������ ��� �!�� >����� ���

�������>������ �	������#�G�����#������#��#�#���		�����4�0����4����	���#����	��#,�	���#	�,0�@%
)A��#�

�� ,�G��� �� ����
��� ��	!��5 �� ��� ����	�� ����5 �����0�F� �F��� ��� �!��>������ .! #�� #� ���#�  #��4�%
)�

#!�G��!���	!��4�����F� ���6��#�#���#����>����6��6������� �>�������� ����4�������6����#��#�#�# 	!�

�#����
��#��=#���#��#�S�T������C!��������#��#�:���

����
��� ���������� #� �0���� �!��F� �F��� 	0	�������>���#�� �#� �� ���
�>�+� ��� �� ��#	���	�#�� ;9�� 	��>���

%
)� �#� ��� ���������6�� ����� ��� #� �0� �!��>���������>���#�� ����
����2�G�6���� �!�� ��G�40����4����	�

�����������!����G���� �����> ����	�����;9��	��>�������������,����#��#���6��0�����!�#���	!��5 ���.! #��
;9�� ����	!��� 	��,� ��� ��� #���#� ���� ������� ��� ��	���#�� �!�� ;9�� %
)� #��#���6��0� ��� �
���� .! #��

���!� 4!�	��6���������;9��%
)�G�#� #������#� �0��!�#�	0	������#�6�����#� ���#����# ��#�G����������	��

������������4��	5 �#������������������!�����	����������4����5 �����0��!���� +�����!��F� �F���	0	������

3���#,�	����0�� ;9�� ��>������	������G�#� #����#���
�0�,��	 �#�����������G��!��4���������>���#�����F� ��

2�G�6���� �!�� ���4�� �����G���� ���>�����	��>��#� �!�� 4!��!���� ������.���	0	��� ��# ��#� �����#����4�

��� 	�����������# ����;9��#�4�������F� �����F��;����6������;2�;9��%
)�����G#��!����,��6����������!��

����	����;9��#�4������!�#�������	�����# �����������G#�#����0�����G����,�������#�� �������� �������G�

��� ��#���#,�����!�� #������!�4!�����4����	������3��
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����G����!���6��	����4�����!����G�#��#���6��0����;9��%
)���(����	���#�#��!��;9��#�4�������;����������

�����! #����>��#���������������>���#��6�# ���C������G��!�!�4!�#��#���6��0�������������,��6������ ��5 ��

�������������>� ���!����C0����	�,��	�##�#;;�;��;9��2�G�6�����!����������G>�	
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Y���> �4� ����	�Z� ��#	��>��4� �!�� 	!��4�� ��� ����40� #��� #� ��� 	��	���� �+	!��4�� >��G����

!0,��,�����C��� a;�;9�b� ,0� 6���� ���� ��	����� G�#� #!�G�� ��� >�� �� !������
� ��� � ��������>���#�� ���

������������#;T�;:�;��;��������#�����,������#;3����#�����!��>������,0� 6��������>���#��!�#�>���� #������

�����G��!��
���
���>���������>���#���������������;��������,�������9��)� ���#�G������#����������4�����;T�

�S��T������!���,0�����	���	0�# 	!��#�	!����!���,0�:��������������!���,0�G����#� ����;T���

2�G�6���� �!�� #������ a;�;9�b�,0� 6���� �#� ��#���	����� �������� �!����G�#����������>���#����� a;�;9�b�

,0� 6�����!�� 4!��!�����	��>�+0��	��	��� @.��A�	0	���	������>���>#��6����#� �!���;� ��>�����	��>��� �#�

��#��G!���������4��!��.���	0	���,��	 �#����	��0��	����.! #���!�� #�������!���.���,��	 �#��#�# 	!��#�

a��;9�b� ,0� 6���� ���� a;�;9�b� �	������ G���� , �,�#�� ��� #� �0� �!�#� ����>���	� ,��!G�0� ��� �!�� �������

>���������!0,��,�����C����+,������������!������	��.���	0	���,��	 �#���a;�;9�b��	���������0�����G����!��

����	�����������+�4� ����������#� �0����a��;9�b�,0� 6����#!�G����!���,,�����	�����6���� #�.���	0	���

�����������0�  ,� ��� aT�;9�b� 4� ������� #0��!�#�#�3� > �� �!�#� ��# ��� G�#� ���� ��,��� 	��� >0� ��!��#�

4�� ,#�;���

��� ������ ��� �>#��6�� � ��!��� #��,#� ��� .��� 	0	��� ���� ����	�� �������� #0��!�#�#� # 	!� �#� F� � ���� F����

!0,��,�����C������ ��� ��G� ,��	 �#��#� !�6�� >����  #���� �#,�	����0�� �� ��	���� ��,���� ��6�#��4����� �!��

������	�� 6�# ���C������ ��� F� � #0��!�#�#� G��!� !0,��,�����C��� ��
����#�	�,�����9��� �������� >���	!���

	!���� ������ �	��� ����#�����#�� @*��.;A� ����#� �� 	���� �������
����#�	�,������ ��� �!�� ���	����� �!���

	��6���#� ��� ,�������� F� � ����� [�
���4� ������� @�HFA�� ��� �� ��	���� G��
�� !0,��,�����C��� a;�;9�b� [�


���4� �������G�#� #��� ����!������>�����#!�G��4��!��#0��!�#�#���� a;�;9�b���!0���+04� ������;�� ;������

a;�;9�b� 4� ������;��� 2�G�6���� ��#,���� ��#� 	��#��� #��,� ��� �!�� F� �F���� F��� #0��!�#�#� G�#� >���G� �!��

����	�������6��;���.! #�����������!��#0��!�#�#����F��������F� �!�#�>������6�������	��������!��>��������

����������G�0��

.! #� �!�#� G��
� ������ ���  #�� !0,��,�����C��� F� � ��#���� �#� �� ,��	 �#��� ��� F� �F��� #0��!�#�#� ������ ��

����#�����>�����>�����>�������@***A���#� ,�����,����	���������������>������ ����#������!����������#!�,�
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8=���������J�	���� �;� \"7"+�]� 4��	�*�	�9� a;�;9�b� 4� �������G�#� ,�����C���  #��4� ,����	��� ,��6�� #�0�

��#	��>���>0�F����4��������9���*�����0��a;�;9�b�4� �������@9��%k�)�4��������	!������	�A�G�#���##��6���

�������+� ������G�����G��!��%�.��C��®�>�#��@)�4��������	!������	�A�����%�����!��#��>�������0������	���

-+�:9� @F�� 2����!	����� �� 
�#!��� ���� �)�A� ���� ;�TT�%� ��� �� 4������� �� 	!������ @���������

F ��>���������	�A��.!��#��,���G�#�#���	���������6����+��� ������!��	������#�G����� ��0���##��6������

6�� ������9�}&�G�#�,�����C��� #��4���20,��)��	��,�����C���@-+�������#�� ����#��-+����#!������HA�����

3�� ��� ��#� @9�9T� .�#���� ;�S� H�� 3S�;�;� F2CA�� �����G��4� !0,��,�����C������� �!�� ���C��� #��,��� G�#�

5 �	
�0� ��##��6��� ��� S� �&� ��� �� S�� �%� ,!�#,!���� > ����� ��� ,2� ��S�� .!�� ,!�#,!���� > ����� ��#��

	���������;���4�&�;� ���������!���������	���	� �	��� @)�4��������	!�� ����	�A�� #��� ������,���##� ��

	!������� ��� 4�6�� �� ������ (�c� 	��	���������� ��� ;S��%� ���� �� ������ Hc� 	��	���������� ��� S�%�� ��� G�#�

!���������;��X�����,��## ��C������;��>���>��������##��6��4��!��#��,����

����D�	����	�*�������������J�	���� ��������+,�������#�G����,��������������9.�%
�T��)	������@F��

2����!	������� 
�#!�����A��5 �,,���G��!�#����#!�������4�������#����� ���� ����@;2U;9�A�5 ����� ���

������� 	���� @������ ��������?� 9���k� 
�,��� *������	���� F�>2�� 
��,���� F�����0A�� �,������4� ���

;����%2C�����9��;%2C���#,�	��6��0��G�#� #�������>��!�
���+	������������#�4������	�,������.!����;9��

�+,������������#�G����,���������������# ����!������#�,�����C��������6��������!������+������������

����������0� ������ ��##�� ������ !0,��,�����C��� a;�;9�b� 4� ������� G�#� ,��	��� ��� �� ;�&� #0���4��� .!��

#0���4��G�#�5 �	
�0�,��	��� ��#�����!��	���� @;�#���������##�� �����,��	�##A�� ;9��),�	����G�����	5 �����

 #��4�TX����,���4�����������,����������������;����#�������������;���#	��#�G�����	5 �������������G��!��

��	�0�����!��,�����C�������.!��.;�����+��������������!0,��,�����C���a;�;9�b�4� �������G�#������������

>0� ,��������4� ��������+,��������� ���� ��� �!�� #�4���� ��	�0� 	 �6�� ��� �!�� !0,��,�����C��� 	��,� ����

�����G��4�	��,�������	�0�����!��!0,��,�����C���#�4��������!������#,�	�� �����!0,��,�����C���a;�;9�b�

4� ������� ��,��� G��!� F������� ��G�#� �	5 ����� G��!� �����0� ������	��� ,��������#�  #��4� �� 3�X� ���,�

��4��� ���� �� ��,�������� ����� ��� ;T���#�� .!�� ��6��� ��� ,�����C������ ��� #�� ����� G�#� 	��	 ������ >0�

	��,����4��!�����#��!0,��,�����C���#,�	�� ��G��!���#�	����#,�����4��!������#,�	�� ���	����	���4�����

���,���4�������� �>������#	��#��.!����,��� �������!��!0,��,�����C���#�4����G�#���#��	����	��������.;�

����+������� ���4��!������#���������������!��,�����C�������!��#,�	���������@;��#A��

���*���9������+,�������#�G����,������������0� �4��� ��������),��4 ����G��0�-������#�G��4!��4�

;��w���� 4� ��� ���#�� # �4��0� ����� ���� G���� ��� �		�����	�� G��!� �!�� � ��,���� ���� �����#� �� �	���

����	��6�����(�6��>����S��;3�:�@�:U:�3U���A�������	��#�G����	�������������!����!�	���4 �������#����

�!�� ����	!�%���#��0� ��� �4��	 �� ��� ���� ����#�#� ����G���� �,,��6��� >0� �!�� ��	��� ��!�	��� 	���������

@�����;;A��������#�G����!� #����� ��,���	�4����������������������;��!� ��4!�U;��!����
�	0	��������
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37 - Y-a-t-il des périodes OFF dont on ne peut prédire le moment après une prise  
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39 - Quelle est la proportion de la journée durant laquelle le patient est en moyenne en 
situation OFF ? 
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