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Examens IRM de deux personnes de même âge. 

A gauche on ne voit pas de lésion détectable. A droite on visualise de nombreuses 
lésions en hypersignal (flèches) autour des ventricules et dans la substance blanche 

profonde. 

 

L'atteinte des microvaissea ux cérébraux : un sujet émergent  

– Découverte sur l'IRM cérébrale des personnes âgées de différents types de lésions: 
principalement hypersignaux de la substance blanche (HSB) et infarctus silencieux. 

– Très grande fréquence de ces lésions (pratiquement toutes les personnes au-delà de 65 
ans) mais sévérité variable : de quelques lésions disséminées à de larges plages dans la 
substance blanche. 

– Ces lésions sont surtout plus fréquentes chez les sujets âgés, ceux ayant une HTA, un 
diabète. Les HSB ont donc les mêmes facteurs de risque vasculaire que les AVC. 

  

Des lési ons dites asy mptom atiques mais aux conséquences majeures 

– Les HSB augmentent le risque de dépression chez les personnes âgées.a 

– Ils sont associés à de moins bonnes performances motrices.b 

– Ils sont associés de façon spécifique à une augmentation du risque de survenue d'un AVC.c 

– Ils augmentent le risque de démence, y compris chez les personnes ayant fait un AVC.d 

 AU TOTAL ces lésions participent à un vieillissement accéléré du cerveau. 
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Des perspectives nou velles dans la recherche sur  les démences et la maladie d'A lzheimer 

– On sait maintenant que les facteurs vasculaires augmentent le risque de démence et de 
maladie d'Alzheimer en particulier. Les HSB seraient un marqueur de ce risque.a 

– Ces découvertes ouvrent sur la question de la prévention de la maladie d'Alzheimer : le 
contrôle d'une HTA, d'un diabète, permettrait de limiter l'extension de cette atteinte 
microvasculaire et le déclin cognitif associé, donc le risque d'entrer dans le stade de 
démence clinique. 

  

Comm ent les mesurer? 

– Collaboration continue depuis plus de 10 ans entre épidémiologistes (U708) et spécialistes 
de l'analyse d'image, centre Cyceron (Caen) pour traiter ces grandes bases de données IRM 
et mettre au point un algorithme validé de détection automatique des HSB.b 

– Deux études en population : EVA (840 IRM) et 3C (1940 IRM avec 2ème IRM après 4 ans 
de suivi pour 1600 participants) et un essai thérapeutique (PROGRESS)c = la plus grande 
base de données IRM au monde. 

 
Carte de probabilité des hypersignaux (étude EVA) 

  

Comm ent diminuer leur  impact? La pis te de l'abaisse ment  de la pressi on artérielle 

– Le suivi de l'étude de cohorte 3C a mis en évidence la très grande corrélation entre la 
pression artérielle et ses changements et l'évolution des HSBd. Mais la preuve qu'un 
abaissement de la pression artérielle permettrait de limiter l'évolution des HSB ne peut venir 
que d'un essai thérapeutique randomisé contre placebo.  

– C'est pourquoi nous avons mis en place l'essai thérapeutique ALBA (ALiskiren for Brain 
Aging, C Tzourio PI). Le financement de cet essai vient d'un partenariat public-privé 
(Ministère de la Santé, Laboratoire Novartis France) mis en place dans le cadre du Plan 

crutement débutera en 2011 et les premiers résultats sont attendus en 2015. Alzheimer. Le re

A Viswanathan, W Rocca, C Tzourio. Vascular Risk Factors and Dementia: how to move forward? Neuro logy 2009;72:368–374 
b P Maillard, N Delcroix, F Crivello, C Dufouil, S Gicquel, M Joliot, N Tzourio-Mazoyer, A Alpérovitch, C Tzourio, B Mazoyer. An 
automated procedure for the assessment of white matter hyperintensities on multispectral MRI and its between-centre reproducibility 
based on two large community databases. Neuror adiology 2008;50(1):31-42. 

C Dufouil, J Chalmers, O Costum, M-G Bousser, P Guillon, S MacMahon, B Mazoyer, B Neal, M Woodward, N Tzourio-Mazoyer, C 
Tzourio. White matter hyperintensities in a blood pressure lowering trial. The PROGRESS MRI study. Circulation  2005;112:1644-1650.
d O Godin, C Tzourio, P Maillard, A Alpérovitch, B Mazoyer, C Dufouil. Antihypertensive treatment and change in blood pressure 
influence the progression of white matter lesions volumes. The 3C-Dijon MRI Study. Circulation  2010 (in press) 



 

Quelques éléments de résumé 

 Un objet relativement  nou veau : la plupart  des personn es ignor ent  cette atteinte 
des microvaissea ux cérébraux, se développ ant  à bas bru it mais ce pendant  très 
délétère et réalisa nt  un véritable vieillisse ment  accélé ré du cerveau. 

 Une possi bili té de prévent ion de la maladie d'A lzheimer : les traitements exis tants 
de la maladie d'A lzheimer sont  un iquement  symptom atiques et tou s les essais 
récents de nou velles molécules se s ont  soldés par des échecs. Dans ce c ont exte 
sombr e, ces donn ées sur  les lési ons microvasc ulai res font  naitre l'espo ir d'un e 
prévent ion de la maladie d'A lzheimer. 

 Des chercheurs Français aya nt  un rô le leader sur  ce sujet. Depuis maintenant  plus 
de 10 ans nou s avons mis en place plusieurs étud es, dont  une cohort e de grande 
ampleur , l'étud e 3C, et pub lié de nombr eux résultats import ants dans ce dom aine 
(voir lis te de pub lica tions ci -dessous). Dans le ca dre d'un e collabor ation 
Inserm/CNRS/CEA nou s avons constitué la plus grande base de donn ées IRM au 
mond e et développ é et vali dé un algor ithm e de détection autom atique des HSB. 

 La mise en place en 2011 d'un  essai thérapeut ique sur  la prévent ion de l'atteinte 
des microvaissea ux cérébraux. L'essai ALBA  est développ é dans le ca dre d'un  
import ant  partenariat pub lic -pr ivé rendu  possi ble grâce au plan Alzheimer. Cet 
essai, un ique au mond e et don c très attendu  par la commun auté scie nt ifique 
internationale, sera le premier essai thérapeut ique intégralement  basé sur  l'IRM 
cérébrale et visa nt  à la prévent ion  du  décli n cogn itif par limitation  des lési ons 
cérébrales vasc ulai res.  

 Une démarche multidisci plinaire et cohérente dans le temps. La démarche – 
première observation sur  une étud e épidémiolog ique de taille mod este (EVA) pu is 
conf irmation et quant ifica tion des résultats sur  une étud e de cohort e de grande 
taille (3C) puis mise en place d'un  essai thérapeut ique (ALBA)  – est représentative 
d'un e démarche d'épidémiolog ie translationn elle. Il s 'agit également  d'un  exemp le 
d'épidémiolog ie 'mod erne' associant  divers dom aines de la recherche, y compr is 
plus fond amentale (ici l 'imagerie cérébrale), pour  faire avancer des grandes 
prob lématiques de santé pub lique. 
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