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Atrophie cérébrale :

Mort reuromle impottarte

Témoin Pafient
li_ p Dégénérescence neurofibrillaire :
l - j_ Accumulation intraneuromle e pro€ines Tau
hyperphosphaylées
Dépots amyloides:

Accumulation extracellulaire de
peptidesamyloides
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Métabolisme cérébrale du Glucose et
maladie d’Alzheimer
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Imagerie des dép'6ts
amyloides

# Pittsburg Composant B: PIB

(C11) Marqueur de la path ologie
amyloide

# Hyperfixation constante dans la
maladie Alzheimer MA: 100% /DCL:
89% /DFT: 0%

¢ inconstantedans le MCI : Témoins : 18
% /MCI : 43%

Neurology.2006 Nov 14:67(9:1575-80.
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Le LCR, une fenétre sur
le cerveau

- Augmentation des protéines tau totales

- Augmentation des protéines tau phosphorylées
(mais sur des sites normaux)

- Diminution du peptide physiologique AB 1-42

Quels biomarqueurs pour le futur?
Tau, pTau et AB dans le LCR

Formes spécifiques d’AB dans le LCR I
Quel biomarqueur dans le plasma? b
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Role de la Prévention
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= Inhibiteurs del ’acétyicholinestérase (IAChE):

¢ Tacrine Cognex® 1995
¢ Donépézl Aricept® 1998
+ Rivastigmine Exelon® 1998
¢ Galantamine Réminyl® 2001

= Anti-Glutamate
+ Mémantine Ebixa® 2003
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APP -
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Voie nonamyloidogne .
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Pathologie du modéle PDAPP

Schenk et coll., 1999, Nature « * AN *}

V7I7F)
Model:PDAPP mice (AP P 18moais
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Curatif: injections dAp1-42 synthétique
agrégé (de 11218 mois)
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elmmunisation acti ve

s S

Agrégat AR,

Anticorps
anti-AB

Action sur
les dépots
amyloides

elmmunisation passive

Anticorpsanti-AB
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Anti-Path ologie amyloide
Immunothérapie AB (phases & Il)
Inhibiteurs de secrétases (phase I)
Anti-agrégeants (Alzhemed™, phase Ill)
Anti-Pathologie Tau

Inhibiteurs de kinases (LiC...)
Stabilisateurs des microtubules
Activateurs de protéolyse, disomérisation
Neuroprotection:

Neurotrophines, facteurs de croissance...
Anti-oxydants

Fibrates et staines

THS

etc... ColloqueMahdiod Athamer, Grand Gaus Natiomle20
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