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Mémoire sémantique face au
vieillissement sain et pathologique,
cas différentiel de la dépression et
de la maladie d’Alzheimer.

Résumé

Le vieillissement modifie de maniére subtile mais complexe le fonctionnement de la
mémoire sémantique. D’une part, le réseau sémantique continue de se diversifier au fil du
temps alors que son organisation change. Les concepts deviennent plus isolés et les
connexions entre eux s'allongent, rendant 'accés a ces connaissances plus difficile. Cela
amene les personnes dgées a étre plus lentes lorsqu'il s'agit de récupérer ces informations
et a rencontrer des difficultés pour récupérer rapidement le nhom de certains concepts
moins familiers.
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Ce chapitre développe la maniere dont la dépression, lorsqu'elle s'ajoute a ce
vieillissement, vient aggraver le phénomeéne. En touchant spécifiquement les processus
exécutifs, elle affecte I'accés aux informations sémantiques. Cela conduit a des difficultés
supplémentaires, et une personne déprimée sera plus en difficulté pour gérer des
activations semantiques multiples demandant de réaliser une sélection parmi des
éléments activés concurrents.

En comparaison, sera aussi présentée la maniére dont la maladie d’Alzheimer (MA)
entraine un déclin plus profond, touchant non seulement les processus d’'acces aux
informations semantiques, mais aussi l'intégrité du réseau lui-méme. La dégradation y
suit un ordre spécifique et s‘\accompagne de difficultés a récupérer des informations de
maniére explicite. Par exemple, dans les premiers stades de la MA, une personne pourra
nommer un animal sur présentation de son image, mais éprouver de la difficulté a en
expliquer des caractéristiques plus précises.

Ce chapitre présente une synthese des études montrant que, des le début de la MA, ce
déclin résulte de I'association d'un accés plus difficile & I'information (qui serait commun a
la dépression) et de la dégradation progressive du réseau et comment I'étude séparée des
sous-processus est un enjeu lors du diagnostic différentiel entre dépression et MA.

Mots-clés

Texte des mots-clés

Introduction

| - Contexte

A - Les processus de la récupération sémantique

Les variations apportées au fonctionnement de la mémoire sémantique dans les
contextes du vieillissement, de la dépression dans le vieillissement et de la maladie
d'Alzheimer (MA) sont a examiner a travers le prisme des sous-processus,
automatiques et contrélés, impliqués. Les mécanismes d'activation et d'inhibition
sont des processus automatiques tels que ceux de la récupération sémantique
(Brown, 1979 ; Burgess, 1997 ; Collins & Loftus, 1975 ; Copland et al.,, 2007 ; Grossberg
& Schmajuk, 1987 ; McClelland, 1991 ; McClelland et al, 2006 ; McClelland &
Rumelhart, 1981 ; Raucher-Chéné et al., 2018 ; Simpson & Burgess, 1985), tandis que
la sélection et la récupération contrélée (Badre et al,, 2005 ; Badre & Wagner, 2002 ;
Hoffman et al., 2018 ; Moss et al.,, 2005 ; Thompson-Schill et al,, 1998) sont des
processus centraux de la sémantique exécutive.

L'activation et linhibition ont été illustrées au travers de plusieurs modeles
explicatifs de l'organisation sémantique. Les modeles présentant la mémoire
sémantique selon un réseau de nceuds interconnectés (Collins & Loftus, 1975 ;
Steyvers & Tenenbaum, 2005) permettent la compréhension du principe de
diffusion automatique de l'activation sémantique, tandis que les modeles de
connaissances distribués (Landauer & Dumais, 1997 ; Landauer et al,, 1998 ; Lund &
Kevin, 1997 ; Lund & Burgess, 1996) permettent, a travers l'analyse du langage
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naturel, de conceptualiser la maniere dont ces concepts se regroupent dans
'organisation sémantique. N'étant pas incompatibles, ensemble ces modeles
permettent une compréhension plus riche et multi-dimensionnelle de
I'organisation sémantique comme un réseau de représentations interconnectées.
Cette vision de l'organisation sémantique permet d'expliquer plusieurs types
d'activation telles que l'activation directe, pouvant partir d'une représentation
globale (chien), ou d'une caractéristique (pattes) et I'activation médiée, qui définit
I'activation d'un concept par un autre, via l'intermédiaire d'un troisieme concept
qui leur est commun (bougie - [flamme] - halo). Cela permet également
d'expliquer la variation de I'intensité de 'activation, allant de plus forte a plus faible
selon le type de liens. Par ailleurs, la notion d'activation interactive (Grossberg &
Schmajuk, 1987 ; McClelland, 1991; McClelland et al., 2006 ; McClelland & Rumelhart,
1981), ou de processus d'activation-inhibition, explique comment Iles
représentations s’activent et se régulent, en fonction de leur pertinence par rapport
au contexte. En effet, lors de cette activation, une inhibition sémantique (Cervera-
Crespo et al, 2019 ; Copland et al,, 2007 ; Neely, 1977 ; Nozari, 2019 ; Raucher-Chéné
et al,, 2018 ; Raucher-Chéné et al, 2017 ; Raucher-Chéné et al., 2021) interviendrait
entre 0 et 1000 ms pour bloguer les concepts et traits activés mais non pertinents.

S’en suivent deux processus contrélés de sémantique exécutive que sont la
sélection et la récupération contrélée (Badre et al, 2005 ; Badre & Wagner, 2002 ;
Hoffman et al., 2018 ; Moss et al., 2005 ; Thompson-Schill et al., 1998). La sélection
intervient dans la gestion dynamique de la récupération sémantique. Lorsque
I'activation sémantique produit un ratio élevé d'éléments activés, qu'ils soient
pertinents ou non (Novick et al, 2009), la sélection devient nécessaire pour
répondre de maniére adéquate au contexte. Ce processus (Badre et al,, 2005 ; Badre
& Wagner, 2002 ; Moss et al., 2005 ; Thompson-Schill et al., 1998) permet de gérer la
compétition entre connaissances alternatives activées au sein du réseau
sémantique. La récupération contrblée, quant a elle, intervient lorsque les
meécanismes de récupération automatique, permis par la diffusion de l'activation
sémantique, ne suffisent pas a accéder a l'information pertinente (Badre et al., 2005
; Badre & Wagner, 2002 ; Moss et al,, 2005 ; Thompson-Schill et al., 1998).

Le vieillissement sain, la dépression majeure dans le vieillissement et la MA a son
stade débutant, agiront différemment sur ces processus, mais leur interaction
précise reste a clarifier.

B - Le vieillissement

Le vieillissement, défini commme un construit social lié a I'age de la retraite (environ
65 ans, variable selon les pays) (Teater et al., 2021 ; World Health Organisation-WHO,
2024j) représente une part de plus en plus croissante de la population avec un
nombre d'individus qui atteindra 2,1 milliards d'ici 2050 (22 % de la population
mondiale) (WHO, 2024).

Au-dela de sa définition sociale, le vieillissement traduit des changements
physiologiques et cognitifs qui le distinguent de I'age adulte jeune, soulevant la
guestion du vieillissement réussi (Teater et al, 2021 ; Zhou et al.,, 2024). Pour
considérer qu'il y a vieillissement sain, plusieurs criteres sont évoqués dont
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notamment une bonne santé cognitive et le maintien de I'autonomie. En effet, la
perte de cette derniere incarne le passage d'une atteinte neurocognitive légére a
majeure selon le DSM-5-TR (American Psychiatric Association, 2022). La santé
cognitive implique entre autres de pouvoir rester mentalement actif et de
préserver un bon fonctionnement mnésique (Hilton et al,, 2012 ; Nguyen & Seal, 2014
; Tate et al,, 2013 ; Laditka et al,, 2009).

Le vieillissement neurocognitif suit bien une réalité de modifications structurelles
du cerveau qui donnent lieu a des modifications fonctionnelles de la cognition
(Angel & Isingrini, 2015).

D'un point de vue structurel, le vieillissement s'accompagne d'une réduction
progressive du volume cérébral (Homayouni et al, 2023), selon un gradient
antérieur/postérieur affectant surtout les régions préfrontales et temporales (Salat
et al, 2004 ; Raz et al., 2010 ; Raz & Rodrigue, 2006). Ces atrophies s'laccompagnent
d'un déclin des fonctions exécutives (Anderson et al, 2010) et des capacités
mnésiques (Raz et al, 2010). Par ailleurs, l'intégrité de la substance blanche est
altérée, aussi principalement au niveau frontal (Cox, 2024 ; Fazekas et al., 2005).

Face aux changements structurels, la réorganisation corticale constitue une forme
de compensation, caractérisée par |'activation de zones cérébrales non-recrutées
chez les adultes jeunes (Angel & Isingrini, 2015 ; Bunzeck et al., 2023 ; Cabeza et al,,
2018). Ce phénomene s'inscrit dans le modele de I'Hemispheric Asymmetry
Reduction in Older Adults (HAROLD) (Cabeza, 2002 ; Crowell et al., 2020), qui repose
sur deux processus complémentaires : la dédifférenciation et la compensation. La
dédifférenciation correspond a une dépendance accrue des fonctions cognitives
spécifigues par rapport a des ressources exécutives générales, tandis que la
compensation repose sur l'activation de régions cérébrales supplémentaires.
Ensemble, ces mécanismes conduisent a une activation plus symétrique entre les
hémisphéres, notamment par une augmentation de l'activation des régions
préfrontales, controlatérales a celles sollicitées chez les adultes jeunes (Crowell et
al., 2020).

Ainsi, si le vieillissement s'accompagne de transformations cérébrales structurelles
et de mécanismes compensatoires, leurs répercussions sur le fonctionnement
cognitif sont de différents ordres.

1 - Effets du vieillissement sur le fonctionnement cognitif global

Les modifications fonctionnelles de la cognition sont dominées, dans le
vieillissement, par la diminution de la vitesse de traitement, démontrée comme
étant le meilleur indicateur du déclin du fonctionnement cognitif (Manard et al,,
2014). La vitesse de traitement est ici considérée comme un médiateur de l'effet de
I'age sur la mémoire de travail, la mémoire a long terme et les fonctions exécutives
(flexibilité, mise a jour et coordination de double tache) (Manard et al., 2014).

Les capacités attentionnelles sont inégalement touchées par le vieillissement
puisque l'attention sélective, c'est-a-dire la capacité a se focaliser sur une
information pertinente en ignorant les distractions, semble préservée chez les
personnes agées (Zanto & Gazzaley, 2014). En revanche, la capacité de recherche
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visuelle vis-a-vis de cibles présentées parmi des distracteurs est plus lente, et la
capacité a filtrer les distractions auditives décline également (Zanto & Gazzaley,
2014).

Le vieillissement touche la mémoire a long terme de maniére inégale. La mémoire
épisodique (Nyberg et al., 2012) et prospective (lhle et al., 2013) sont impactées, alors
gue les mémoires implicite, procédurale et sémantique sont généralement
rapportées comme préservées (Ward et al, 2013). Les effets sur la mémoire de
travail sont également partagés (Angel & Isingrini, 2015 ; Nyberg et al., 2012). Le
vieillissement n'affecte que I'administrateur central (au sens de Baddeley et Hitch,
1974), tout en épargnant les systemes esclaves que sont le calepin visuo-spatial et
la boucle phonologique (Krolak-Salmon & Thomas-Antérion, 2010). A noter que peu
d'informations semblent disponibles quant a I'effet du vieillissement sur le buffer
épisodique, troisieme composante de la mémoire de travail, plus récemment
proposé par Baddeley et al. (2017). L'administrateur central est quant a lui décrit
comme la partie exécutive de la mémoire de travail et alloue les ressources
cognitives pour le traitement de l'information. La diminution de l'efficacité de
I'administrateur central repose sur le déclin de deux fonctions exécutives que sont
la mise a jour (Bopp & Verhaeghen, 2020j'a) et la flexibilité cognitive (Wasylyshyn et
al., 2011). La mise a jour permet de réviser et de manipuler les informations en
mémoire de travail, et son déclin est par ailleurs précurseur du ralentissement
cognitif cité plus haut (Bopp & Verhaeghen, 2020). La flexibilité cognitive est la
capacité a alterner entre différentes stratégies mentales ou consignes, ou a
s'adapter a un contexte nouveau. Son déclin affecte de maniére directe la
réalisation de taches de traitement verbal (Colman et al.,, 2009).

Les autres fonctions exécutives sont, de maniere générale, rapportées comme
affectées par le vieillissement, notamment a cause des modifications structurelles
qui affectent le lobe frontal (Anderson et al., 2010 ; Salat et al., 2001). Cependant,
cette atteinte n'est pas uniforme et doit étre nuancée selon les fonctions
concernées. Cette nuance concerne notamment linhibition qui permet de
supprimer ou ignorer des pensées ou actions non pertinentes. Bien gqu’elle soit
reconnue comme affectée par le vieillissement depuis les travaux de Hascher et
Zacks (1988), Rey-Mermet et Gade (2018) remettent en question I'hypothése d'un
déclin uniforme de l'inhibition dans le vieillissement et postulent au contraire un
effet inégal de I'age sur ses composantes. Ces composantes ont été décrites par
Friedman et Miyake (2004) selon une différence conceptuelle entre l'inhibition
motrice, qui bloque une réponse motrice activée, l'inhibition cognitive, décrite
comme un mécanisme de blocage interne des réponses activées mais
inadéqguates, et la gestion de linterférence, qui traduit le méme blocage que
I'inhibition cognitive, mais cette fois vis-a-vis de distractions et de stimuli externes.
Avec une méta-analyse intégrant 176 études, Rey-Mermet et Gade (2018)
rapportent que le vieillissement affecte plus l'inhibition motrice (mesurée par les
taches de Go - No Go ou le stop-signal) que l'inhibition cognitive (mesurée par les
taches de Stroop ou de Flanker).

2 - Effets du vieillissement sur la mémoire sémantique
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Les personnes agées bénéficient d'une étendue de connaissances sémantiques
plus riche que les jeunes adultes. Cet avantage, conséguence du fait gu'une plus
longue vie permet une plus longue période d’accumulation des connaissances, a
été confirmé empiriquement (Cosgrove et al, 2023 ; Kavé & Halamish, 2015 ;
Verhaeghen, 2003). Il permet aux personnes agées de tenir des discours plus
diversifiés et sophistiqués que les adultes jeunes (Rabaglia & Salthouse, 2011) et
d’avoir des performances supérieures aux taches explorant la réserve sémantique
(Hoffman, 2018). Grace a cet avantage, les personnes agées vont pouvoir
compenser d'autres déficits, bien présents dans le vieillissement cognitif. En effet,
lors de la production de parole, les personnes agées réalisent plus d'erreurs tout en
se corrigeant moins (Gollan & Goldrick, 2019), et elles expérimentent plus souvent
le phénomene du « mot sur le bout de la langue » (Abrams, 2008).

Comme évoqué précédemment, la mémoire sémantique est généralement
rapportée comme préservée des effets du vieillissement (Ward et al, 2013).
Longtemps, les difficultés de récupération lexicale des personnes agées ont été
justifiées par le ralentissement généralisé de la vitesse de traitement,
I'affaiblissement des processus sensoriels, moteurs ou décisionnels, le déficit
d'attention et les difficultés exécutives liées a I'age (Balota & Duchek, 1988 ; Balota
et al,, 1999 ; Madden et al., 1993).

Cependant, cette notion de préservation sémantique se doit d'étre nuancée car les
facteurs qui interviennent dans ses processus dynamigues ne sont pas tous égaux
face au vieillissement. Tout d'abord, bien que I'étendue des connaissances ne soit
pas en cause, l'activation sémantique et sa diffusion automatique (Collins & Loftus,
1975) peuvent l'étre. La diffusion de [l'activation va étre influencée par les
changements que subit la structure du réseau sémantique au cours du
vieillissement (pour revue, voir Wulff et al,, 2022). Par rapport a des adultes jeunes,
les personnes agées possederaient des réseaux sémantiques avec un degré moyen
plus faible, c'est-a-dire que les concepts dans leur réseau seraient en moyenne
connectés a moins d'autres concepts. Le réseau sémantique des personnes agées
serait également caractérisé par des chemins plus longs entre les noeuds (Wulff et
al., 2022).

Les personnes ageées auraient également plus de représentations sémantiques
uniques (Moins partagées) par rapport aux adultes jeunes, incarnées par mMoins
d'accord interindividuel sur le sens des mots. Selon |la catégorie d'age, les concepts
se trouvent placés différemment dans la structure sémantique. Ces différences
sont expliguées selon les lois de I'évolution sémantique (Hamilton et al., 2016) qui
ne concernent pas tant le vieillissement, mais plutdét I'évolution du sens pour
'ensemble des personnes a travers le temps. Le sens des mots plus fréquents est
moins susceptible de changer a travers le temps que celui des mots moins
fréquents, non-prototypiques ou encore ambigus, qui ont une structure
sémantique plus souple et flexible face au contexte, et par conséqguent, sont plus
aisément modifiables (Dubossarsky et al., 2017). Cependant, il s'agit ici d'une
différence générationnelle (inter-individuelle) et pas d'un effet du vieillissement
cognitif (intra-individuel). Ces différences dans les structures pourraient par ailleurs
nous amener a inférer que les personnes agées sont moins comparables entre elles
guant a leur réseau sémantique que des adultes jeunes.
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Les effets de plusieurs variables psycholinguistiques sur I'activation sont eux
rapportés comme inchangés avec l'age. Aucun effet du vieillissement n’est
rapporté quant a la nature concrete ou abstraite des concepts puisque l'effet de
concrétude est robuste et ne subit pas 'effet du vieillissement cognitif (Paivio, 1991
; Roxbury et al., 2016). Les effets de la fréquence (Gertel et al., 2020) et du voisinage
orthographique (Diaz et al., 2022) seraient également insensibles au vieillissement.

Lors de l'observation du recours a la mémoire sémantique avec des taches
d'amorcage, le temps de réponse des personnes agées peut étre influencé par leur
comportement face a la tache. En effet, les critéres décisionnels tendent a devenir
plus conservateurs avec l'age (Ratcliff et al,, 2001). Ainsi, une instruction du type
"répondez le plus vite possible et sans faire d'erreurs" pourrait ralentir les réponses
chez les personnes agées. Une étude menée par Stefaniak et al. (2010) sur 'effet de
cette consigne aupres de participants jeunes et agés dans une tache d'amorgcage
meédié montre que l'instruction est interprétée différemment selon I'age. Les
personnes ageées privilégient la précision, tandis que les participants jeunes
privilégient la rapidité.

Pour résumer temporairement |'effet du vieillissement sur I'activation sémantique,
bien que les personnes agées démontrent une réserve sémantique riche, la qualité
et la structure du réseau évoluent avec I'age. Ces modifications comprennent une
moindre connectivité entre les concepts et plus de représentations isolées qui
pourraient contribuer a la difficulté rencontrée lors de la récupération lexico-
sémantique. Cependant, de nombreux éléments connexes sont stables dans le
vieillissement avec notamment une absence de changement des effets
psycholinguistiques de la fréquence, de la concrétude et du voisinage
orthographique des concepts.

3 - Effets du vieillissement sur la sémantique exécutive

La partie exécutive de la dynamique sémantique est également sensible aux effets
du vieillissement. Tout d'abord, les fonctions exécutives transversales (domaine
général) influencent ce traitement dynamique et celles-ci (mise a jour, inhibition,
flexibilité) sont affectées par le vieillissemment, comme évoqué auparavant.
Cependant, a ce jour, peu de recherches explorent de maniere plus directe les effets
du vieillissement sur la sémantique exécutive en tant que telle.

Plusieurs fonctions exécutives vont intervenir dans le processus de récupération
sémantique dont notamment la sélection (Badre et al,, 2005 ; Thompson-Schill et
al., 1997, 1998, 2005 ; Wagner et al.,, 2001), destinée a résoudre la compétition entre
les concepts et les traits activés, et la récupération contrélée (Badre et al,, 2005 ;
Thompson-Schill et al., 1997, 1998, 2005 ; Wagner et al,, 2001), nécessaire lorsque le
résultat de l'activation automatique et de sa diffusion ne permet pas de répondre
aux besoins du contexte.

Le processus de sélection, c'est-a-dire la capacité a résoudre la concurrence entre
plusieurs connaissances (concepts ou traits) activées, est proposé comme
déclinant avec I'age (Hoffman, 2018 ; Hoffman & MacPherson, 2022 ; Wu et al.,, 2023),
et ce déclin est mis en relation avec le déficit d'inhibition, comme domaine général,
évoqué précédemment (Hascher & Zacks, 1988 ; Rey-Mermet & Gade, 2018). La
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récupération contrblée, c'est-a-dire I'habilité a atteindre des connaissances
sémantiques moins saillantes, mais cohérentes pour le contexte ou la tache, est,
elle, rapportée comme insensible aux effets du vieillissement (Hoffman, 2018 ;
Hoffman & MacPherson, 2022 ; Wu et al.,, 2023).

Avec un design de tache d'association basé sur la correspondance de sens global
ou la correspondance de caractéristiques (Badre et al,, 2005 ; Badre & Wagner, 2002
; Moss et al.,, 2005 ; Poldrack et al., 1999 ; Thompson-Schill et al., 1998 ; Wagner, 2002
; Wagner et al,, 2001), plusieurs recherches ont successivement montré des effets
similaires du vieillissement sur ces processus. Des études récentes (Hoffman, 2018 ;
Hoffman & MacPherson, 2022 ; Wu & Hoffman, 2023) ont notamment reproduit
I'effet du vieillissement sur les taches a haute demande de sélection, telles que
I'association basée sur une caractéristiqgue ou l'association en présence d'un
distracteur sémantique. En revanche, elles ont également constaté l'absence
d'effet du vieillissement sur les tdches demandant davantage de récupération
contrblée, telles que l'association par médiateur sémantique ou avec un associé
sémantique plus faible.

En conclusion, concernant le vieillissement des processus cognitifs liés a la
récupération sémantique, il a été démontré que les personnes agées bénéficient
d'une réserve sémantique plus large et plus riche que les adultes jeunes (Cosgrove
et al, 2023 ; Kavé & Halamish, 2015 ; Verhaeghen, 2003). Cependant, la structure du
réseau sémantigue évolue avec l'age, avec un affaiblissement de sa connectivité
(pour revue, voir Wulff et al., 2022). Certains facteurs d'influence, tels que les qualités
psycholinguistiques de fréquence, concrétude et voisinage sémantique, restent,
eux, stables dans le vieillissement (Diaz et al., 2022 ; Gertel et al,, 2020 ; Roxbury et
al., 2016). De méme, les fonctions d'activation et de récupération contrélée sont
relativement épargnées, tandis que la sélection sémantique, influencée par les
capacités d'inhibition, subit un déclin avec l'age (Hoffman, 2018 ; Hoffman &
MacPherson, 2022 ; Wu & Hoffman, 2023). Les sections suivantes examineront deux
situations pathologiques, la dépression majeure chez les personnes de plus de 60
ans et la MA et présenteront les effets attendus de ces maladies sur I'ensemble des
processus semantiques évoqueés.

C - La dépression dans le vieillissement

Chez la personne adulte agée, le diagnostic de dépression est actuellement encore
réalisé selon les mémes critéres que ceux appliqués a une personne adulte jeune.
Le diagnostic est posé par un professionnel de la santé (médecin généraliste,
neurologue, psychiatre) a I'aide d'entretiens (structurés ou semi-structurés) ou par
la complétion d'une échelle (auto- ou hétéro-évaluée) qui explore la présence de
symptdmes dépressifs. Selon le DSM-5-TR (American Psychiatric Association, 2022),
pour poser un diagnostic de dépression, l'individu doit rapporter cing parmi les
neufsymptémes dépressifs qui composent son tableau clinique, dont au moins 'un
des deux symptémes primaires que sont 'humeur dépressive et 'anhédonie.

Le symptéme principal de dysphorie, ou humeur dépressive, se caractérise par la
présence d'une tristesse suffisamment sévére ou persistante pour perturber le
fonctionnement quotidien de l'individu. La dysphorie est interrogée par les items
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évoquant non seulement la tristesse mais aussi ses marqueurs (ex. pleurs), les
sensations qui I'accompagnent (ex. sentiment de vide, désespoir) ou encore la
notion de pessimisme qui peut traiter d'une vision pessimiste du monde, de I'avenir
ou de soi-méme (Fried et al.,, 2022). Le symptdme principal d'anhédonie caractérise
la diminution marquée de l'intérét ou du plaisir chez I'individu. La recherche de ce
symptdme se fait via des questions sur I'absence de plaisir (que ce soit le fait de le
ressentir, ou le fait de le chercher) et d'intérét (et de motivation), pour les autres ou
les activités. Cela peut parfois prendre des formes moins directes avec, par exemple,
la phrase « je préfere rester dans ma chambre plutét que de participer a des
activités » que l'on retrouve parmi les questions de la Geriatric Depression Scale
(Yesavage, 1988). Au-dela de ces deux notions, sept symptémes secondaires sont
recherchés pour identifier un profil de dépression majeure. Ceux-ci sont la perte ou
le gain significatif de poids, le symptébme d'insomnie ou d'hypersomnie, le
symptdéme d’'agitation ou de ralentissement psychomoteur, le symptéme de
fatigue et de perte d'énergie, les sentiments de dévalorisation ou de culpabilité, le
symptdme d'inquiétude cognitive et les pensées de mort.

Par ailleurs, la dépression majeure de la personne de plus de 60 ans a des effets
déléteres sur le fonctionnement cognitif (Invernizzi et al,, 2021). En effet, les troubles
cognitifs sont déja constatés lors de la dépression des adultes jeunes, mais lorsque
celle-ci concerne les adultes de plus de 60 ans, ils se présentent avec davantage
d'intensité. Avant 60 ans, ces effets se traduisent surtout par un syndrome
dysexécutif (Castaneda et al,, 2008), accompagné de troubles de I'attention, d’'un
ralentissement des fonctions psychomotrices et de troubles de la mémoire a court
terme (Thomas et al, 2009). Plusieurs auteurs (Alexopoulos et al., 2002, 2005 ;
Elderkin-Thompson et al,, 2006 ; Thomas et al,, 2009) ont par ailleurs pu montrer
gue l'association entre vieillissement et dépression donnait lieu a des déficits
importants dans I'apprentissage verbal, le recours a la mémoire, le traitement de
I'information, la mémoire de travail et les capacités motrices. Enfin, de maniére
plus générale, les troubles dysexécutifs retrouvés dans la dépression de la personne
agée sS'expriment également par des persévérations et des comportements
inadaptés, symbolisant un trouble de [linhibition, ainsi que des difficultés
d'initiation (Alexopoulos et al., 2005 ; Alexopoulos et al., 2002 ; Elderkin-Thompson
et al., 2006).

1 - Effets de la dépression sur la sémantique exécutive

Le déficit cognitif collatéral de cette dépression dans le vieillissement touche
également la mémoire déclarative (Lamar et al, 2012 ; Lee et al.,, 2012), surtout
épisodique (Lamar et al., 2012). Cependant, Lamar et al. (2012) proposent que le
déficit de rappel épisodique ne soit pas dU a un déficit d'encodage ou de
récupération mais plutdt a l'implication de capacités cognitives connexes telles que
les fonctions exécutives ou la sémantique exécutive. Dans une recherche testant
les capacités de rappel épisodique chez des personnes ageées souffrant de
dépression majeure, les auteurs correlent le taux d'échecs aux exercices de rappel
épisodique au faible recours a des stratégies de regroupement sémantique des
concepts lors de la phase d’encodage. lIs lient cette compétence d'organisation a
la sélection et l'inhibition sémantiques. Leurs résultats confirment ceux présentés
par Elderkhin-Thompson et al. (2006) qui imputaient également la difficulté de
rappel a une faible capacité de regroupement sémantique lors de I'encodage.
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Henry et Crawford, a travers plusieurs méta-analyses sur les taches de fluences
verbales, ont mis en évidence une atteinte de la sémantique exécutive plus
marquée chez les personnes agées dépressives que ce qui avait été
précédemment supposé (Henry & Crawford, 2004, 2005 ; Henry et al,, 2004). En
effet, selon l'idée que la dépression est dominée par l'atteinte exécutive mais
N'entamerait pas les composantes sémantiques de la cognition, il était attendu
gue, en comparant des productions de fluences phonologiques et sémantiques
chez les personnes agées dépressives, un contraste se marque en défaveur des
fluences phonologiques. En effet, la production de fluences phonologiques est un
exercice qui repose prioritairement sur des fonctions exécutives telles que
I'initiation, la mMise a jour en mémoire de travail et la flexibilité spontanée, tandis que
la production de fluences sémantiques est en grande partie une mesure de
l'intégrité des stocks de concepts en mémoire sémantique. Cependant, apres
analyse des résultats de 31 études ayant mesurés les productions de fluences de
1791 personnes agées souffrant de dépression, Henry et Crawford (2005) concluent
gue les deux formes de fluences sont touchées par la dépression, ce qui ne permet
pas d'écarter la présence d'un déficit sémantique dans cette situation
pathologique.

Inversement, avec des recherches menées sur l'effet des traits hypomaniaques,
Raucher-Chéneé et al. (2017, 2018) ont observé les corrélats neuronaux de l'inhibition
sémantique au moyen d'une tache de résolution d'ambiguité sémantique. Cette
tache consistait en des phrases contextuelles se terminant par un mot cible, qui
pouvait étre congruent ou incongruent par rapport au sens de la phrase. Dans la
moitié des cas, le mot précédant le mot cible était un homophone ambigu, et le
mot cible pouvait correspondre a son sens dominant ou a son sens subordonné.
Lorsque le contexte de |la phrase pointait vers le sens subordonné de I'homophone,
mais que le mot cible correspondait a son sens dominant, le participant était placé
dans une condition d'inhibition sémantique. Dans cette condition, il devait
supprimer une signification non pertinente pour accéder au sens pertinent. En
présence de traits hypomaniagues, ces auteurs ont observé des activations plus
fortes dans les régions temporales bilatérales et le gyrus frontal moyen droit, qu'ils
interprétent comme un effort accru d'inhibition sémantique et un mécanisme
compensatoire pour traiter des stimuli sémantiques difficiles. Enfin, Labalestra et
al. (2021) ont testé l'effet de traits hyperthymiques sur l'efficacité de l'activation
sémantique dans une population adulte saine, via une tache d'amorcage médié.
Leurs résultats montrent une corrélation négative entre I'effet d'amorcage et par
conséqguent l'efficacité de l'activation sémantique, et |la présence de certains traits
de vulnérabilité aux troubles bipolaires.

D - La maladie d’Alzheimer

La MA est une pathologie neurodégénérative de la catégorie diagnostique des
troubles neurocognitifs majeurs (American Psychiatric Association, 2022). Avec son
importante prévalence dans la population des personnes de plus de 60 ans, elle a
touché, en 2015, environ 50 millions de personnes au niveau mondial. Avec
l'augmentation de la population agée, il est attendu que la maladie concerne 132
millions de personnes d'ici 2050 (Di Costanzo et al, 2020). Son décours
pathologique impligue des processus neurovasculaires et inflammatoires
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(Onyango et al, 2021 ; Si et al, 2023) et une accumulation de biomarqueurs
neurotoxiques (Abdelhay et al., 2024 ; Oquendo et al., 2024). Elle entraine un déclin
progressif des fonctions cognitives qui se traduit, des le stade modéré, par une
perte d'autonomie qui deviendra de plus en plus sévére. Selon une revue récente
de la littérature (Breijyeh & Karaman, 2020), la cause principale de Ia
dégénérescence cognitive et de la perte d'autonomie dans la MA est la mort
cellulaire, conséquente de la combinaison de plusieurs facteurs physiologiques
dont l'accumulation de plaques B-amyloides, le déficit d'acétylcholine et le
syndrome inflammatoire (Abdelhay et al., 2024 ; Oquendo et al.,, 2024). Sur base de
cette réalité biologique, les traitements pharmacologiques actuels sont
essentiellement basés sur des inhibiteurs de la cholinestérase (Abdelhay et al,
2024) et des molécules antagonistes du NMDA (Oquendo et al, 2024). Les
inhibiteurs de  l'acétylcholinestérase  augmentent les concentrations
d'acétylcholine dans le cerveau, ce qui améliore la neurotransmission
cholinergique et, par conséguent, la communication entre les neurones (Abdelhay
et al,, 2024). Plus réecemment, un médicament expérimental, le Lecanemab, a été
utilisé pour traiter la MA a un stade précoce. |l s'agit d'un type d'anticorps destiné a
réduire les plagues amyloide associées a la progression de la maladie (Ramos-
Henderson et al,, 2021). Dans les stades plus avancés, des antagonistes du NMDA,
comme la mémantine, régulent l'activité du glutamate (dont la présence excessive
dans la MA est neurotoxique) en bloquant certains récepteurs NMDA (Oquendo et
al., 2024).

Ces médicaments, couplés a des prises en charge de renforcement cognitif,
permettent de ralentir le déclin lié a I'évolution de la maladie, sans cependant
I'entraver. Malgré tout, la prise en charge précoce représente un enjeu majeur pour
gue toutes les possibilités soient mises en ceuvre afin de permettre aux personnes
de vivre en autonomie (et ensuite en semi-autonomie) le plus longtemps possible.
Toutefois, I'apparition des premiers signes diagnosticables n'advient que lorsque le
processus pathologique est en cours depuis parfois 20 ans (Epelbaum et al., 2017),
ce qui souléve tout I'enjeu des signes comportementaux qui pourraient étre
visibles plus précocement.

La MA se présente selon les stades d'évolution des troubles neurocognitifs majeurs
(Reisberg et al., 1982). C'est le DSM dans sa troisieme version qui, en 1980, a formalisé
trois stades de démence dégénérative primaire (Epelbaum et al., 2017), les stades
léger (débutant), modéré et sévere.

1 - Atteinte corticale et déclin cognitif au stade débutant

Les premiers changements anatomiques dus au processus pathogénique de la MA
affectent I'hippocampe et le cortex transentorhinal, avant de toucher le précunéus
bilatéral et le lobe temporal médian (Talwar et al., 2021). L'hippocampe joue un réle
central dans les fonctions de formation, de consolidation et de rappel des souvenirs
en mémoire épisodique. En lien direct avec la mémoire a court terme et la mémoire
spatiale, il permet la transformation d'une information a court terme en souvenir a
long terme (Korkki et al,, 2021 ; Rolls et al,, 2024). Le cortex transentorhinal est
impligué dans l'intégration des informations factuelles et sensorielles lors de la
formation des souvenirs. Le précunéus (BA 7), situé dans le lobe pariétal postéro-
meédial, est une région intégrative qui relie la visualisation et la manipulation des
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éléments dans l'espace, la conscience de soi et la mémoire épisodique (Haussmann
et al, 2017). Le lobe temporal médian, qui inclut les aires de Brodmann BA 28
(proche du cortex entorhinal), ainsi que les aires BA 35 et 36, abrite le cortex
périrhinal. Ces zones jouent un réle essentiel dans la consolidation des informations
en mémoire déclarative, ainsi que dans la perception et la compréhension des
stimuli auditifs. Enfin, ces trois régions sont également reconnues pour leur
implication dans le traitement émotionnel et musical (Gardette, 2023).

Le stade débutant se caractérise également par des lésions de la matiere blanche
et une perte axonale dans le lobe frontal (McAleese et al., 2021). Les altérations du
cortex préfrontal antérieur et médial (BA 10) pourraient survenir aussi tot que celles
de I'hnippocampe (Schueller et al,, 2020). Cette atteinte du lobe frontal est liée a une
augmentation des niveaux d'acétylation de I'histone H3 dans les cellules du cortex
frontal, indiquant un déreglement de ces enzymes (Schueller et al.,, 2020). L'aire BA
10 est associée a des fonctions exécutives telles que la planification, la prise de
décision et la mémoire de travail. Elle est nécessaire a la réalisation de processus
complexes de raisonnement et d'intégration des informations (Dehaene &
Naccache, 2001).

L'observation des atteintes neuroanatomiques permet alors de comprendre
pourquoi le déclin cognitif de la MA est dominé par les troubles mnésiques. La
mémoire épisodique présente des difficultés tant au niveau de I'encodage que de
la récupération (McDonough et al.,, 2020). Les patients éprouvent des difficultés a
se souvenir d'événements récents et a apprendre de nouvelles informations. Ces
troubles épisodiques s'accompagnent de difficultés dans la mémoire
autobiographique et d'une désorientation spatio-temporelle précoce. Une
dégradation de la mémoire sémantique est également observée a mesure que la
maladie progresse, et plusieurs recherches récentes suggerent que le stade
débutant pourrait déja étre marqué par un déficit en mémoire de travail (Castel et
al., 2009 ; Gilardone et al., 2024). L'atteinte sémantique sera abordée plus en détail
dans le point suivant.

Les capacités attentionnelles commencent également a se détériorer dés le stade
léger de la maladie. Balota et Faust (2002) ont rapporté des difficultés spécifiques
dans la sélection d'informations pertinentes qui affectent les capacités d’attention
divisée et de contrdle attentionnel.

Concernant les fonctions exécutives, ce n'est que depuis les 20 derniéres années
gu’elles sont identifiées commme altérées dés le stade débutant de la maladie (pour
revue, voir Guarino et al., 2019). Plusieurs études ont pu montrer que la MA, dés son
stade débutant, s'accompagne d'un déficit d'inhibition (Amieva et al,, 2004) et d'un
déclin de la capacité a rediriger son attention (shifting) (Perry & Hodges, 1999).
Cependant avec une revue systématique des recherches ayant utilisé des taches
évaluant l'intégrité des fonctions exécutives dans le stade débutant de la MA,
Guarino et al. (2019) ont pu montrer des différences entre ces fonctions.
Notamment, avec une comparaison des résultats obtenus avec le Go-No Go
(Donders, 1969), le test de Stroop (Stroop, 1935), le test de Flanker (Eriksen & Eriksen,
1974) et le Wisconsin Card Sorting Test (Heaton et al., 1993), ils ont pu montrer que
C'est |le test de Stroop qui peut marquer la différence d’avec un vieillissement sain,
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ce qui indique que c'est surtout l'inhibition cognitive qui est touchée dés le début
de la maladie.

Enfin, une étude comparant les effets du stade débutant de la maladie sur
I'inhibition et la gestion de l'interférence, menée par Hogge et al. (2008), a pu
montrer que les patients Nn'étaient pas moins performants que les personnes agées
sans MA pour supprimer la représentation d'un distracteur interférent. En
revanche, le déficit exécutif était plus marqué pour résoudre les conflits de
sélection via l'inhibition. Cependant, cette recherche se basait sur un effet d'ordre
dans une tache de Stroop et doit par conséquent étre considérée selon une
approche domaine-général de I'inhibition et de la sélection, sans pouvoir étendre
directement ce résultat a de l'inhibition et de la sélection sémantique.

2 - Effets de la maladie d’Alzheimer sur la mémoire sémantique

L'atteinte précoce de la mémoire sémantique dans la MA fait désormais consensus,
avec de nombreuses études confirmant les difficultés de récupération lexico-
sémantiques dés le stade débutant (Adlam et al., 2006 ; Duarte, 2004 ; Grossman et
al.,, 2013 ; Laisney et al,, 2010 ; Laisney et al., 2011 ; Simoes Loureiro & Lefebvre, 20163,
2016b ; Spaan et al.,, 2005 ; Tarai et al., 2021). Le déclin sémantique est détecté si
précocement que la recherche explore maintenant les premiers signes de ce déclin
déja dans le trouble neurocognitif Iéger de type amnésique (Brambati et al., 2012 ;
Brunet et al,, 2011; Callahan et al,, 2015 ; Joubert et al., 2020).

La difficulté sémantique est objectivée des le stade débutant par les résultats des
patients a différents tests normeés, tels que la dénomination, l'association
sémantique entre mots et images, et les fluences sémantiques (pour revue, voir
Joubert et al,, 2010). Le déclin de la récupération sémantique est en partie imputé
a un déficit d'accés (Hodges et al, 1992 ; Laisney et al., 2010 ; Laisney et al, 2011 ;
Merck et al,, 2014) mais il est également lié a une altération progressive de l'intégrité
des concepts en mémoire sémantique, affectant leur activation (Laisney et al., 2010
; Laisney et al,, 2011 ; Merck et al., 2014 ; Simoes Loureiro & Lefebvre, 2016b).

Cette dégradation du réseau sémantique suit une progression ordonnée de type
bottom-up, touchant d'abord les concepts subordonnés avant les superordonnés
(« loutre » se dégradant avant « animal ») (Giffard et al., 2001 ; Giffard et al,, 2002 ;
Hodges et al.,, 1992), ainsi que les traits distinctifs avant les traits partagés (perte des
« rayures » du tigre ou de la « criniere » du lion avant les traits communs comme «
pattes », « rugissement », « félin »). Une distinction est faite entre les concepts
naturels (ceux qui existent sans intervention humaine) et les concepts
manufacturés, ces derniers étant mieux préservés au cours de la maladie (Cejudo
et al.,, 2022). Cette différence s'explique car le traitement des concepts naturels
repose davantage sur des systémes perceptuels et sensoriels distribués dans le
cerveau. En revanche, les concepts manufacturés sont plus liés a des fonctions
spécifiques et souvent répétées dans les taches quotidiennes. lIs sont donc mieux
préservés. De plus, les liens qui unissent les concepts dans le réseau sémantique
sont touchés différemment, avec une altération plus précoce des liens
taxonomiqgues et une meilleure préservation des liens thématiques, moins abstraits
et plus enracinés dans l'expérience quotidienne (Miceli et al,, 2021 ; Simoes Loureiro
& Lefebvre, 2016a).

UNADREO 11 rue Pierre Bouvier — 69270 Fontaines-sur-Sadne —Tél : 04 72 22 34 06
unadreo.formation@gmail.com www.unadreo.org



mailto:unadreo.formation@gmail.com
http://www.unadreo.org/

UNADRE®) UNADRE®) Form

Union Nationale pour le Développement Union Nationale pour le Développement de la Recherche
de la Recherche et de I'Evaluation en Orthophonie et de I'Evaluation en orthophonie - Formation

Ces recherches montrent que le déficit sémantique dans la MA résulte en grande
partie de la dégradation du réseau sémantique. Cependant, cela ne supprime pas
le r6le du déficit d'acces. En effet, une étude comparant le déficit d'acces et le déficit
de stock chez des patients souffrant de démence sémantique et de MA, menée par
Rogers and Friedman (2008), a montré que le processus d'atteinte sémantique
différait entre ces deux maladies. Les résultats ont montré que les patients atteints
de démence sémantique présentaient une dégradation substantielle du contenu
de leur mémoire sémantique, tandis que ceux souffrant de MA, au stade débutant,
conservaient un réseau sémantique partiellement préservé. Selon ces auteurs, au
stade débutant, la combinaison d'une récupération explicite déficiente et d'une
dégradation partielle du réseau sémantique expliquerait les résultats des patients
lors des taches sémantiques explicites. Ce point est confirmé par des recherches
gui montrent que la nature de la tache influence largement les performances des
patients au stade débutant (Moreaud et al, 2001 ; Rich et al, 2002 ; Rogers &
Friedman, 2008). Par exemple, dans une tache de tri d'items selon des catégories
sémantiques, les patients MA rencontrent plus de difficultés en condition de « tri
libre », qui nécessite un traitement stratégique important, mais réussissent mieux
lorsque les catégories sont explicitement énoncées pour guider le tri (Rich et al,
2002 ; Rogers & Friedman, 2008).

Ces auteurs s'accordent sur limportance de ne pas dichotomiser les troubles
d'acces et d'activation, car aucun des deux n'explique a Iui seul le déficit
sémantique au stade débutant de la MA. lls suggérent d'évaluer I'impact de la
récupération (accées) par rapport a la détérioration du réseau sémantique en
combinant dans les protocoles des taches sémantiques implicites (comme
I'amorcage) et des taches explicites (telles que I'association, la dénomination, ou la
description) (Rogers & Friedman, 2008).

E - Discussion

La revue de la littérature scientifigue nous démontre que le vieillissement, la
dépression et la MA affectent de maniere différenciée la mémoire sémantique.

Le vieillissement se caractérise par une richesse sémantique maintenue (Cosgrove
et al,, 2023 ; Kavé & Halamish, 2015 ; Verhaeghen, 2003), mais une diminution de la
densité de connectivité du réseau conceptuel qui ralentit la diffusion de I'activation
et complique la sélection sémantique (Wulff et al,, 2022 ; Hoffman, 2018).

La dépression perturbe principalement la dynamique exécutive, affectant
I'organisation sémantique et la capacité de regroupement des concepts (Elderkin-
Thompson et al,, 2006 ; Lamar et al,, 2012 ; Henry & Crawford, 2005).

En revanche, la MA entraine une dégradation progressive et hiérarchisée des
concepts et de leurs liens (Giffard et al., 2001, 2002 ; Simoes Loureiro & Lefebvre, 2016
: Miceli et al., 2021), observable des les premiers stades (Adlam et al., 2006 ; Joubert
et al., 2020).
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Bien que l'effet du vieillissement sur l'inhibition sémantique reste peu étudié
(Raucher-Chéné et al,, 2017, 2018 ; Labalestra, 2018), cela représente une piste
prometteuse. Des études combinant des taches a faible charge cognitive (par
exemple, décision lexicale) et a charge élevée (association sémantique) pourraient
mieux caractériser cette altération. Par ailleurs, les interactions potentielles entre la
récupération contrélée (préservée avec l'age : Hoffman, 2018 ; Hoffman &
MacPherson, 2022 ; Wu et al., 2023) et la sélection (altérée : Hoffman, 2018 ; Hoffman
& MacPherson, 2022 ; Wu et al, 2023) devraient étre explorées pour préciser les
meécanismes compensatoires. Chez les personnes agées souffrant de dépression, le
lien entre réduction des stratégies de regroupement sémantique et échecs de
rappel épisodique (Elderkin-Thompson et al., 2006 ; Lamar et al., 2012) mérite d'étre
étudié paralléelement aux processus d'inhibition et de sélection (Raucher-Chéné et
al., 2017, 2018 ; Labalestra, 2018). Dans la MA, la combinaison d'une dégradation
progressive du réseau sémantique (Giffard et al., 2001, 2002 ; Simoes Loureiro &
Lefebvre, 2016a ; Miceli et al,, 2021) et d'un déficit d'accés (Moreaud et al., 2001 ;
Rogers & Friedman, 2008) impose de combiner des taches explicites et implicites
pour une évaluation fine.

Des recherches futures intégrant des approches comportementales et
neurofonctionnelles (Guarino et al,, 2019 ; Raucher-Chéné et al., 2017, 2018) sont dés
lors indispensables pour mieux comprendre ces processus et développer des outils
diagnostiques et thérapeutiques plus ciblés.

Conclusion

Le vieillissement, la dépression et la MA n'impactent pas de facon uniforme la
meémoire sémantique. Le vieillissement maintient une richesse conceptuelle
(Cosgrove et al, 2023 ; Kavé & Halamish, 2015 ; Verhaeghen, 2003), mais la
connectivité affaiblie du réseau et entrave l'activation et la sélection (Wulff et al,,
2022 ; Hoffman, 2018). La dépression affecte principalement la dynamique
exécutive et le regroupement sémantique (Elderkin-Thompson et al., 2006 ; Lamar
et al,, 2012 ; Henry & Crawford, 2005), tandis que la MA provoque rapidement une
dégradation centrale des concepts et de leurs liens (Adlam et al., 2006 ; Giffard et
al., 2001, 2002 ; Simoes Loureiro & Lefebvre, 2016a ; Miceli et al., 2020).

Ces résultats soulignent la nécessité d'approches différenciées selon la pathologie,
afin d'adapter les outils d'évaluation et de proposer des prises en charge plus
spécifiqgues. Une compréhension approfondie des sous-processus impliqués
contribuera a améliorer la sensibilité des évaluations cliniques et a guider les prises
en charge (Guarino et al., 2019 ; Raucher-Chéné et al., 2017, 2018).
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