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Partie I

Généralités



Maladie à Corps de Lewy

Une maladie fréquente

 0,7% des > 65 ans (MPI = 1%)

5% à 22% des Troubles Cognitifs Majeurs = MCL

2nde cause de troubles cognitifs par maladie neurodégénérative

En France, 150 000 à 250 000 personnes seraient atteintes 

•67 % qui ne seraient pas diagnostiquées

Femme 55% > homme 45%

•Ratio contraire à MPI

Début possible de 50 à 110 ans

Lewy body dementia: the caregiver experience of clinical care
James E. Galvin, MD, MPH, john E. Duda, MD, [...], and steven H. Zarit, phd
Mckeith 2017, consensus



Flash-back…

Historique

James Parkinson, 1817 : « An Essay on the Shaking  Palsy » ; paralysis  agitans

• Renommée M. de Parkinson par Charcot

Friederich Heinrich Lewy : 1885 (Berlin) – 1950 (USA)

• 1912 : « inclusions de protéines dans le neurone » (cerveau MP)

• Appellation « Corps de Lewy » par Trétiakoff en 1919

• Description de cas de « MCL » en 1922

Description de la MCL à proprement parler : 

• Okazaki, L.E. Lipkin et S.M. Aronson en 1961

1ère conférence de consensus : McKeith, 1996

Alpha-synucléine identifiée en 1997

Critères diagnostiques actuels : McKeith 2017 (pDLB: McKeith 2020) 



Différences et similarités physiopathologiques MCL - MP

Plus de charge amyloïde (cortex + striatum), 
plus étendue

Plus d’atteinte corticale (pariétal, temporal ; 
hippocampes)

Subst. Noire : subtiles différences

Neurones PPN (Ach) : ok dans DLB, dénerv. 
Dans PDD

Différences

Stades anatomopathologiques 
avancés : très similaires

Similitudes

Jellinger, Are dementia with Lewy bodies and Parkinson's disease dementia the same disease?, BMC Med 2018 Mar 6;16(1):34. 



Deux maladies ou deux facettes d’une maladie?

Débat vigoureux

En tout état de cause : de grandes différences… 



Partie II

A. Impacts sur 
l’annonce 
diagnostique et les 
attentes des 
patients



Impact sur le diagnostic : errance diagnostique

Une maladie fréquente, sur-évoquée, mal diagnostiquée

Lewy body dementia: the caregiver experience of clinical care
James E. Galvin, MD, MPH, john E. Duda, MD, [...], and steven H. Zarit, phd
Mckeith 2017, consensus

Une maladie sur-évoquée et sous-diagnostiquée

70% des patients américains ont vu 3 médecins avant d’avoir le bon diagnostic

Délai diagnostic > 2 ans pour 1/3 des patients américains

Surévoquée : 

•Devant un syndrome confusionnel : fluctuations, hallucinations visuelles

•Mais pas assez en cas de syndrome confusionnel

Retentissement sur l’alliance thérapeutique médecin-malade-aidant

•Difficultés d’observance



Quelles sont les attentes des patients ? 

Questionnaire établi pour mieux connaître les besoins des patients + aidants

 Pour les patients : 

Questions séparées

Symptômes causant le plus de 
détresse : 

1/ Troubles de la mémoire 

2/ Constipation 

3/ Lenteur motrice

Symptômes à prioriser pour les 
traitements : 

1/Troubles de la mémoire

2/ Lenteur 

3/Troubles de la posture

Domaines de symptômes

Domaines de symptômes causant 
le plus de détresse : 

1/Syndrome parkinsonien 

2/ Troubles cognitifs 

3/ Trouble du SNA

Domaines de symptômes à prioriser 
pour les traitements : 

1/Syndrome parkinsonien 

2/ Troubles cognitifs

3/ Trouble du SNA

Hashimoto et al., Alzheimer’s Research & Therapy (2022) 



Quelles sont les attentes des aidants? 

Questionnaire établi pour mieux connaître les besoins des patients + aidants

 Pour les aidants : 

Questions séparées

Symptômes causant le plus de 
détresse : 

1/ Troubles de la mémoire 

2/ Hallucinations 

3/ Agitation/agressivité

Symptômes à prioriser pour les 
traitements : 

1/ Troubles de la mémoire

2/ Hallucinations 

3/ Lenteur motrice

Domaines de symptômes

Domaines de symptômes causant le 
plus de détresse : 

1/ Symptômes psychiatriques

2/ Troubles cognitifs

3/ Syndrome parkinsonien

Domaines de symptômes à prioriser 
pour les traitements : 

1/ Symptômes psychiatriques

2/ Syndrome parkinsonien 

3/ Troubles cognitifs

Hashimoto et al., Alzheimer’s Research & Therapy (2022) 



Perception des experts? 

Faible concordance « perception de l’expert – attente du patient/aidant »

•Expert / Patient : 46,9%

•Expert / Aidant : 50,8%

•Experts un peu moins nuls si…

Syndrome parkinsonien

Troubles cognitifs

Troubles psychiatriques

•Moins bonne si dysautonomie et trouble sommeil

Hashimoto et al., Alzheimer’s Research & Therapy (2022) 



Impact sur le diagnostic : pronostic différent

Evolution moyenne plus rapide

Cours évolutif de la maladie différent 2: 

•Hommes : RBD → Cognitif  → Fluctuations  →  
hallucinations

•Femmes : RBD et cognitif  → fluctuations et 
hallucinations

1. Graff-Radford, Duration and Pathologic Correlates of Lewy Body Disease, JAMA Neurol. 2017;74(3):310-
315

2. Choudhury, The temporal onset of the core features in dementia with Lewy bodies, !ƭȊƘŜƛƳŜǊΩǎ Dement. 
2022;18:591ς601

Matar, Progression of Clinical Features in Lewy Body Dementia Can Be Detected Over 6 Months, Neurology,  
2021 Sep 7;97(10)

https://jamanetwork.com/searchresults?author=Jonathan+Graff-Radford&q=Jonathan+Graff-Radford


Impact sur le diagnostic : pronostic différent

Des symptômes plus précoces : 

•Anxiété 

•Hallucinations 

•Somnolence

•Dysautonomie 

Perte d’autonomie plus précoce

•Vie quotidienne

•Conduite automobile



Impact sur le diagnostic : conséquences psycho-sociales

Incompréhension/souffrance devant 

•La « résistance au traitement »

•La « rapidité d’évolution »

Chocs psychologiques annonce du diagnostic/ « contre-annonce diagnostique »

Non adaptation de la rééducation

Défaut d’orientation vers structures et dispositifs de suppléance

Lewy body dementia: the caregiver experience of clinical care
James E. Galvin, MD, MPH, john E. Duda, MD, [...], and steven H. Zarit, phd
Mckeith 2017, consensus



Impact sur la recherche : priorités des patients et des aidants

Attentes des patients et de leurs aidants

Meilleure reconnaissance de la maladie

Un diagnostic plus précoce 

Distinguer MCL des autres maladies semblables

Développer des marqueurs diagnostiques

Amélioration des traitements symptomatiques

Armstrong MJ, et al. Research priorities of caregivers and individuals with dementia with Lewy bodies: An interview study. PLoS ONE (2020) 15(10): 
e0239279.



Partie III

B. Impacts 
thérapeutiques



MCL-MP : différences et similarités du traitement

TEXTE TITRE TEXTE TITRE
I-AchE : pour tous dès le 
début

L-Dopa : 
•Pour bcp

•Faibles doses

Agonistes dopa
•Jamais 

Amantadine, rasagiline
•Jamais 

Clozapine : 
•Moyen/long terme

Anticholinergiques : 
•Jamais 

MCL

L-Dopa : pour tous, 
presque dès le début

Agonistes, amantadine, 
rasagiline

Clozapine : tardive

Anticholinergiques : 

•Parfois, au début

MPI

Jamais de 
neuroleptiques 

(autre que clozapine)

Dysautonomie cardio

Moral, transit, 
salivation…

Kiné / orthophonie

Zonisamide? 

Points communs



Traitements symptomatiques

Généralité

Grande sensibilité aux modifications thérapeutiques

•Risque iatrogénique plus important

•Le traitement d’un symptôme peut en aggraver 
un autre

Littérature : beaucoup de « Lewy Body Dementia » 
= « DLB + PDD »

•Est-ce bien valable? 

•Peu d’essais sur les MCL à proprement parler



Troubles moteurs et soins pharmacologiques

Levodopa et zonisamide

Lévodopa :

•Niveau de preuve modéré

•Dose intermédiaire 300 à 600mg/j

Jamais plus de 800mg

•3 doses / jour ; dose du soir plus faible

•Pas pour tous 

Zonisamide ? 

•Hors AMM en France

•Faible dose 25-50mg, 1 prise le soir



Troubles moteurs et soins non pharmacologiques

Kinésithérapie

Faible niveau de preuve

•Non contrôlé, non randomisés, pas d’aveugle

•Petits échantillons

•Écueil +++ des mesures non pharmacologiques

Kinésithérapie : 

•Globalement amélioration

•Comme dans PD : «  Intense, régulier » et « Cardio, force/muscle, équilibre »

•Particularité = fluctuations 

ADAPTEE



Troubles cognitifs : soins pharmacologiques

Inhibiteurs de l’acétyl cholinestérase : I-AchE

Très bon niveau de preuve 

Donépézil ; Rivastigmine

Profil de tolérance : Rivastigmine patches > Donépézil cp > Rivastigmine cp

Bénéfices sur : idées délirantes, hallucinations et fluctuations

•Vigilance / fluctuations

•Hallucinations et symptômes psychotiques

Introduction progressive, surveiller FC / ECG

•Bénéfice perçus par patients et aidants le plus souvent

•A continuer même en l’absence d’amélioration visible, car il y aurait moins de déclin

•Manquent des études de sevrage : quand arrêter? 



Troubles cognitifs : soins non pharmacologiques

Orthophonie

Réhabilitation cognitive : 1 seule étude

•Planification, orientation, mémoire

•Moins déprimé, meilleure qualité de vie

•Résultats consolidés à 6 mois 

2 séances / semaine le plus souvent

Adaptées / selon les fluctuations



Troubles psychotiques

En 1ère intention : inhibiteurs de l’acétylcholinestérase

Donépézil ; par extension Rivastigmine

Si échec : CLOZAPINE

• Bon niveau de preuve dans MP-TCM ; aucun essai DLB

• En pratique, efficacité importante

Posologie : 12,5 à 25mg le plus souvent, rarement 50mg

Quétiapine : aucun niveau de preuve

• En pratique : pas très efficace sur symptômes psychotiques

Risperidone : risque aggravation, tolérance mauvaise >> à bannir 

Aripiprazole et olanzapine : quelques essais ; Autres neuroleptiques = à bannir

Pimavansérine : ATUn

• Essai positif dans PDD

• Pas d’essai dans MCL

1.Cummings, Pimavanserin for patients with Parkinson's disease psychosis: a randomised, 
placebo-controlled phase 3 trial, 2014 Feb 8;383(9916):533-40.



Partie III

Comment faire le 
diagnostic 
différentiel



Syndrome parkinsonien

MALADIE A CORPS DE LEWY

Au 2nd plan / léger

Akinésie + rigidité souvent symétrique

Tremblement moins fréquent

•Souvent polymyoclonique

Faible à absence de dopasensibilité

Jamais de dyskinésies dopa-induite

MALADIE  DE PARKINSON

Cœur de la maladie

Au 1er plan / marqué

ASYMETRIQUE

Tremblement pas constant

•Typique parkinsonien

Combinaison de critères moteurs

DOPA SENSIBLE 

Dyskinésies dopa-induites



Troubles cognitifs

MALADIE A CORPS DE LEWY

Cœur de la maladie / précoce

Retentissement fonctionnel marqué (TCM)

Fluctuations cognitives et de vigilance

Dysexécutif et visuospatial

•Parfois phasique

Syndrome confusionnel inaugural fréquent

Présentation psychiatrique possible 
(dépression/anxiété)

MALADIE  DE PARKINSON

Exclusion Tbles cog 1° année

Au 2° plan pendant très longtemps

Longtemps sans retentissement 
fonctionnel

Dysexécutif et visuospatial

•Jamais phasique 

Syndrome confusionnel tardif

Présentation psychiatrique possible 
(dépression)



Hallucinations

MALADIE A CORPS DE LEWY

Fait partie des critères 
diagnostiques

Bien construites, répétées

•Paréidolies parfois

Retentissement fonctionnel 
souvent

+/- critiquées

MALADIE  DE PARKINSON

Exclusion du dg si précoce

Au 2° plan pendant très 
longtemps

Parfois sensation de passage, 
ange gardien



Dysautonomie

MALADIE A CORPS DE LEWY

Parfois précoce et sévère

Cardiovasculaire : 

•Hypotensions orthostatiques

•Mains violettes

Urinaire : assez similaire

Constipation : assez similaire

MALADIE  DE PARKINSON

Plus tardive / longtemps moins 
sévère

Hypotension plus tardive

•Pas de mains violettes

Urinaire : assez similaire

Constipation : assez similaire



Très évocateurs de…

MALADIE A CORPS DE LEWY

Somnolence diurne

Sédation / lévodopa

Anxiété majeure

Syndrome de Capgras

Mains violettes

MALADIE  DE PARKINSON

Sujets plus jeunes 

Asymétrie syndrome parkinsonien



Critères diagnostiques

MALADIE A CORPS DE LEWY

Critère essentiel  = troubles cognitifs 
majeurs

•Visuospatiaux/dysexécutifs

•MCI-DCL : tbles cognitifs légers

Combinaison de critères

Le syndrome parkinsonien peut être 
absent

MALADIE  DE PARKINSON

Critère essentiel  = syndrome 
parkinsonien

•Akinésie 

•Soit rigidité

•Soit tremblement

•Soit les 2

Combinaison de critères 



Critères de diagnostic clinique de la MPI

Movement Disorders, Vol. 30, No. 12, 2015

Postuma RB et Al. MDS clinical diagnostic criteria for Parkinson's disease. Mov Disord. 2015 Oct;30(12):1591-601



Maladie de Parkinson

Critères diagnostiques : MDS 2015

TEXTE TITRE

 Diagnostic de MP cliniquement établi si et seulement si :

 1. Pas de critère d’exclusion

 2. Au moins 2 critères de support

 3. Pas de drapeau rouge

Diagnostic de MP cliniquement probablement si et seulement si :

 1. Pas de critère d’exclusion

 2. 1 drapeau rouge compensé par un critère de support: 

•Si 1 drapeau rouge, doit être compensé par un critère de support

•Si 2 drapeau rouge, doivent être compensé par 2 critères de support

•Pas plus de 2 drapeaux rouges possibles

Postuma RB et Al. MDS clinical diagnostic criteria for Parkinson's disease. Mov Disord. 2015 Oct;30(12):1591-601



Maladie de Parkinson

Critères de support

TEXTE TITRE TEXTE TITRE

Soit amélioration 
évidente à 
l’introduction

Soit Nette 
amélioration avec 
lévodopa, 
aggravation à son 
arrêt

(> 30% UPDRS III)

Soit Apparition de 
fluctuations 
motrices 

DOPASENSIBILITE

Mouvements 
involontaires

Induits par la 
lévodopa

Après quelques 
années 
d’évolution

Dyskinésies dopa 
induites

Anosmie

Dénervation 
cardiaque au 
MIBG

Perte odorat / 
cardio

Dans un membre

Cliniquement 
documenté

Tremblement de 
repos

Postuma RB et Al. MDS clinical diagnostic criteria for Parkinson's disease. Mov Disord. 2015 Oct;30(12):1591-601



Maladie de Parkinson

Critères diagnostiques : MDS 2015

Critères d’exclusion absolue

1. Anomalies cérébelleuses indiscutables

2. Paralysie du regard ou ralentissement des saccades verticales 

3. Démence frontotemporale ou d'aphasie progressive primaire

4. Caractéristiques parkinsoniennes limitées aux membres inférieurs > 3 ans.

5. Traitement par un bloqueur des récepteurs de la dopamine 

6. Absence de réponse observable à une forte dose de lévodopa malgré une 
maladie d'une gravité au moins modérée

7. Perte sensorielle corticale indiscutable, apraxie ou aphasie progressive

8. DAT SCAN / TEP-dopa normal

9. Documentation d'une condition alternative connue pour produire un sd 
parkinsonien

Possible dans MCL

Possible dans MCL

Possible dans MCL
Possible dans MCL

Postuma RB et Al. MDS clinical diagnostic criteria for Parkinson's disease. Mov Disord. 2015 Oct;30(12):1591-601



Maladie de Parkinson

Critères diagnostiques : MDS 2015

Drapeaux rouges

Progression rapide des troubles de la marche, fauteuil roulant dans les 5 ans

Absence complète de progression des symptômes ou signes moteurs** sur une période de 5 ans 

Dysfonction bulbaire précoce

Dysfonction respiratoire inspiratoire/stridor 

Insuffisance autonome sévère dans les 5 premières années de la maladie. Cela peut inclure :

• Hypotension orthostatique

• Rétention urinaire sévère ou incontinence urinaire

Chutes récurrentes dans les 3 ans suivant l'apparition des symptômes.

Anterocollis disproportionné / dystonie

Absence de toute caractéristique non motrice courante de la maladie malgré une durée de 5 ans de la 
maladie

Signes inexpliqués du faisceau pyramidal

Syndrome parkinsonien bilatéral symétrique

Possible dans MCL

Possible dans MCL

Possible dans MCL

Possible dans MCL

Postuma RB et Al. MDS clinical diagnostic criteria for Parkinson's disease. Mov Disord. 2015 Oct;30(12):1591-601



Maladie de Parkinson – troubles cognitifs majeurs

Critères 

Langage 

>  / < 1 an 

Emre M, et al. Clinical diagnostic criteria for dementia associated with Parkinson's disease. Mov Disord. 2007 Sep 15;22(12):1689-707



Maladie à Corps de Lewy

Critères diagnostiques 2017

Critères de support

Sensibilité sévère aux agents antipsychotiques

Instabilité posturale ; chutes répétées

Syncope ou autres épisodes transitoires d’absence de réponse

Dysfonctionnement autonome sévère, par exemple : constipation, hypotension 
orthostatique, incontinence urinaire

Hypersomnie

Hyposmie

Hallucinations dans d’autres modalités

Délires systématisés

Apathie, anxiété et dépression

McKeith IG, et al. Diagnosis and management of dementia with Lewy bodies: Fourth consensus report of the DLB Consortium. Neurology. 2017 Jul 4;89(1):88-100



Imageries

MALADIE A CORPS DE LEWY

IRMc : atrophie insulaire, 
pariétale, occipitale

Hypométabolisme occipital 
(TEP-FDG)

Signe ilot cingulaire

MALADIE  DE PARKINSON

Normale

Similaires à MCL quand MPI-TCM

•Hypométabolisme occipital 
relatif vs. contrôle/MA

•Vs. MCL? Pas d’étude 



Imagerie : quelques subtilités… 

MALADIE A CORPS DE LEWY

Dénervation plutôt symétrique

Putamen et caudé / striatum entier

Peut avoir aspect comme MPI

Peut être normal! 

MALADIE DE PARKINSON

Asymétrique

Prédominance putaminale

MPI(les 2) 

MPI(les 2) 

MPI(les 2) 

Plutôt MPI

MCL (MPI tardif)

MCL !!

DAT SCAN



Imagerie : quelques subitilités… 

MALADIE A CORPS DE LEWY

Hypométabolisme occipital, ilot 
cingulaire…

Hypométabolisme putaminal

MALADIE DE PARKINSON

Hypométabolisme occipital 
précède le déclin cognitif

Normo métabolisme putaminal

TEP FDG

Stéphane Thobois, et al. What a neurologist should know about PET and SPECT functional imaging for parkinsonism: 
A practical perspective. Parkinsonism & Related Disorders, Volume 59,  Pages 93-100,



Le vrai défi… 

McKeith IG, et al ; prodromal DLB Diagnostic Study Group. Research criteria for the 
diagnosis of prodromal dementia with Lewy bodies. Neurology. 2020 Apr 28;94(17):743-
755



MCI-MCL

McKeith IG, et al ; prodromal DLB Diagnostic Study Group. 
Research criteria for the diagnosis of prodromal dementia with 
Lewy bodies. Neurology. 2020 Apr 28;94(17):743-755

MALADIE A CORPS DE 
LEWY

Importance de :

•Tbles cog < 1 an du 
sd parkinsonien

Présentation 
confusionnelle

Présentation 
psychiatrique 

•Peut se voir dans MP



MCI-MP

McKeith IG, et al ; prodromal DLB Diagnostic Study Group. Research criteria for the 
diagnosis of prodromal dementia with Lewy bodies. Neurology. 2020 Apr 
28;94(17):743-755

MALADIE de Parkinson

Importance de :

•La prééminence et la 
prédominance du 
syndrome parkinsonien 

•Son asymétrie

•Sa dopasensibilité



Quid de la 
recherche? 

2 exemples…



Quid de la recherche? 

Notion de biomarqueur

Biomarqueur

Biomarqueur = caractéristique biologique mesurable liée à un processus normal ou non

•Biologique, imagerie, etc.

•Objectif = précocité et précision du diagnostic

• Idéal = surrogate biomarker = biomarqueur de substitution

Critère de jugement dans les études

•Cœur de la recherche dans les maladies neurodégénératives aujourd’hui



Quid de la recherche? 

Exemple du transcriptome

Transcriptome 

Définition = ensemble des ARN issus de la transcription du génome

• Reflet du métabolisme cellulaire 

Feleke R, et al. Cross-platform transcriptional profiling identifies common and distinct molecular pathologies in 
Lewy body diseases. Acta Neuropathol. 2021 Sep;142(3):449-474



Quid de la recherche? 

Exemple des mouvements oculomoteurs

Mouvements oculomoteurs 

Système effecteur commun = tronc cérébral

Sous le contrôle des régions corticales

Pierrot-Deseilligny Ch et al. Effects of cortical lesions on saccadic: 
eye movements in humans. Ann N Y Acad Sci. 2002 Apr;956:216-
29



Quid de la recherche? 

Exemple des mouvements oculomoteurs

Mouvements oculomoteurs 

Système effecteur commun = tronc cérébrale

Sous le contrôle des régions corticales

Mosimann UP, et al. Saccadic eye movement changes in 
Parkinson's disease dementia and dementia with Lewy bodies. 
Brain. 2005 Jun;128(Pt 6):1267-76



Partie IV

Discussion
Questions/réponses



www.a2mcl.org

06 62 63 34 97

contact@a2mcl.org
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