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Introduction :

Dans la maladie d’Alzheimer (MA), les premieres I€sions pathologiques affectent principalement les
régions temporales internes, en particulier le cortex entorhinal, I’hippocampe et I’amygdale (Braak &
Braak, 1991; Herholz et al., 2004; Barnes et al., 2006)(Figure 1). Ces 1ésions précoces sont corrélées
avec les performances en mémoire épisodique (Heun et al., 1997; Deweer et al., 2001), cette mémoire
étant la premiére touchée par la maladie d’ Alzheimer.

De plus, de par sa situation anatomique accolée a I’hippocampe (Figure 2) et son réle connu dans le
traitement des émotions, I’amygdale semble étre un bon candidat pour interagir avec 1’hippocampe
lors de la mémorisation de stimuli émotionnels, ou de stimuli neutres dans un contexte émotionnel.
Une dépendance réciproque entre 1’étendue des 1ésions de I’une de ces deux structures et 1’activité de
’autre structure lors de I’encodage d’items émotionnels a d’ailleurs ét¢ démontrée (Richardson et al.,
2004).

La mémoire émotionnelle a €té trés étudiée ces dernieres années, et différentes recherches ont mis en
évidence le role de ’amygdale dans ce type de mémoire (Adolphs et al., 1997; Adolphs et al., 2001;
Buchanan ef al., 2003; Adolphs et al., 2005; Kensinger et al., 2007a; Kensinger & Schacter, 2007). La
mémoire émotionnelle se caractérise par le fait que les capacités mnésiques sont meilleures
lorsque I’élément mémorisé est connoté émotionnellement. L’effet de contexte émotionnel, quant
alui, est le fait que des informations neutres soient mémorisées de maniére plus efficace
lorsqu’elles sont accompagnées d’un contexte émotionnel que lorsqu’elles sont accompagnées
d’un contexte neutre. L’exemple souvent donné est le suivant : la plupart des personnes interrogées
se souviennent de ce qu’elles faisaient le 11 septembre 2001 alors qu’elles ont oublié ce qu’elles
faisaient le 11 septembre 2000. Un évenement émotionnel favorise donc 1’encodage des informations
mnésiques liées de maniere directe a cet évenement telles que le lieu détruit ou le nombre de victimes
(mémoire émotionnelle), mais favorise également les informations liées de maniére indirecte telles que
le lieu ou I’on était lorsqu’on a appris la nouvelle ou les personnes avec qui I’on était (effet de contexte
émotionnel).

Mais qu’en est-il de la mémoire émotionnelle chez les patients souffrant de la maladie d’ Alzheimer ?
Nous commencerons par réaliser un état de 1’art des études ayant tenté de répondre a cette question.
Nous nous intéresserons ensuite a 1’effet de contexte émotionnel chez les patients avec MA par rapport
aux sujets sains. Enfin, nous évoquerons diverses études qui se sont intéressées au role de ’amygdale

dans la sélection des informations émotionnelles 8 mémoriser

Figure 1 : Evolution des Iésions cérébrales au cours de la maladie d’Alzheimer (selon Braak et Braak, 1991)
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Figure 2 : Schéma des régions temporales internes. L’amygdale et 1’hippocampe sont des régions
anatomiquement trés proches (adapté d’une image des Laboratoires Servier)

1. Revue de la littérature

a. Effet du contenu émotionnel sur la mémorisation

Plusieurs études ont montré que 1’effet de mémoire émotionnelle était préservé chez les patients avec
MA. En 1999, Mori et al. ont mis en ¢évidence une corrélation entre les performances mnésiques
concernant des souvenirs d’événements de vie hautement émotionnels et le volume de 1’amygdale.
Pour cela, ils se sont adressés a des patients ayant vécu le tremblement de terre de Kobe en 1995, et
ont évalué leur mémoire de 1’événement a ’aide de questions standardisées (Mori et al., 1999).
D’autre part, différentes équipes ont mis en évidence un effet de mémoire émotionnelle chez des
patients avec MA lors de la présentation d’histoires visuo-auditives (Kazui ef al., 2000; Moayeri ef al.,
2000; Kazui et al., 2003). En effet, les patients se souvenaient davantage de 1’histoire négative que de
I’histoire neutre. Enfin, il a ét€ montré que les patients avec MA bénéficient également d’un effet de
mémoire émotionnelle sur un autre type de matériel : des listes de mots (Fleming et al., 2003). La
encore, les patients avec MA (de méme que les sujets contréles) rappelaient plus de mots émotionnels
que de mots neutres.

Par ailleurs, les capacités en mémoire émotionnelle des patients avec MA ont été comparées a celles
de sujets jeunes et de sujets agés (Kensinger et al., 2002). Le protocole consistait a présenter des
sceénes visuelles ou des listes de mots, émotionnels ou neutres, aux trois groupes de sujets. Les
résultats en rappel libre ont montré de meilleures performances dans le cas de stimuli émotionnels
pour les sujets jeunes et pour les sujets agés, mais pas pour les patients avec MA.

Les résultats de Kensinger different donc de ceux de Kazui et Moayeri qui montraient une

augmentation des performances mnésiques dans le cas de stimuli émotionnels chez les patients avec




MA. L’équipe de Kensinger attribue cette différence a la nature des stimuli utilisés. En effet, on peut
imaginer que 1I’empreinte mnésique engendrée par un mot ou par une image émotionnelle ne soit pas
suffisante chez des patients avec MA pour faire émerger un effet facilitateur de 1’émotion,
contrairement a celle évoquée par une histoire cohérente. D’autre part, la tiche utilisée n’est peut étre
pas la plus appropriée pour des patients avec MA. En effet, Moayeri et al. n’ont pu mettre en évidence
un effet de mémoire émotionnelle qu’avec une tache de reconnaissance ou de rappel indicé, le rappel

libre étant trop difficile pour les patients.

Résumé : La plupart des études ayant exploré effet de mémoire émotionnelle chez les patients avec
MA ont montré que celui-ci est préservé dans cette population. Cet effet a été démontré sur divers
types de matériel : des histoires simples (Kazui et al., 2000; Moayeri et al., 2000; Kazui et al., 2003),
des listes de mots (Fleming et al., 2003), des souvenirs de vie (Mori et al., 1999). Le seul matériel
avec lequel aucun effet de mémoire émotionnelle n’a été observé chez les patients est les images
(Kensinger et al., 2002). Néanmoins, cette absence d’effet est peut étre davantage liée a la tiche

utilisée pour explorer la mémoire (rappel libre) qu’a la nature des stimuli.

b. Effet d’un contexte émotionnel sur la mémorisation

L’effet d’un contexte émotionnel sur la mémorisation de stimuli neutres a été testé dans une
population avec MA comparée a une population agée saine et a une population jeune (Kensinger ef al.,
2002). Pour cela, 30 mots neutres étaient présentés et il était demandé aux sujets de construire une
phrase soit positive, soit négative, soit neutre contenant le mot présenté. Les sujets devaient ensuite
rappeler le maximum de mots présentés précédemment. Les résultats ont montré une tendance des
sujets jeunes a rappeler davantage les mots utilisés dans un contexte négatif ou positif que dans un
contexte neutre. En revanche, aucune différence statistiquement significative en fonction du contexte
n’a pu €tre montrée chez les sujets 4gés et chez les patients. Cela différencie cet effet de contexte
émotionnel de I’effet du contenu émotionnel, qui lui a été observé également chez les sujets agés
sains.

Sachant d’autre part que 1’age affecte préférentiellement les régions préfrontales, tandis que la maladie
d’ Alzheimer est liée a une atrophie des structures limbiques, Kensinger et al. ont émis 1’hypothése que
I’effet d’une émotion intrinséque aux stimuli et celui d’une émotion extrinséque (contextuelle) sont
sous-tendus par des régions différentes du cerveau : I’émotion intrinséque serait préférentiellement
traitée par I’amygdale tandis que le cortex préfrontal serait responsable de 1’effet de contexte
émotionnel. Le rdéle du cortex frontal dans I’effet des contextes d’encodage lors d’une tache de
mémoire de travail a depuis été démontré (Lekeu et al., 2003; Dolcos et al., 2008).

Toutefois, on peut s’interroger sur 1’aspect écologique du contexte utilisé : il est possible qu’un
contexte auto-généré par les sujets ne soit pas suffisant chez des personnes agées et chez des patients

avec MA pour faire émerger un effet facilitateur de 1’émotion contenue dans celui-ci. Il parait donc
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important de rechercher un effet de contexte émotionnel chez des patients avec MA en renforgant
I’encodage par différents moyens, en utilisant un contexte émotionnel différent et en diversifiant les
taches.

L’influence d’un contexte émotionnel sur la mémorisation des stimuli neutres a été étudiée par de
nombreux auteurs, mais 1’étude de Kensinger et al. est, a ma connaissance, la seule a s’étre intéressée a
cette question chez des patients avec MA (Kensinger ef al., 2002).

Smith et al ont utilisé comme contexte des fonds d’images soit positifs soit négatifs soit neutres sur
lesquels étaient présentés des objets neutres (Smith et al., 2004). Les objets présentés sur un contexte
positif étaient mieux reconnus que les objets présentés sur un contexte négatif ou neutre. Des contextes
de type récompense ont également été utilisés. Ainsi dans une tiche de mémorisation de mots, les
personnes ayant regu une récompense d’un dollar apres le visionnage des mots obtiennent de
meilleures performances en rappel différé que celles qui ont simplement été¢ remerciées (Nielson &
Bryant, 2005). Une récompense matérielle serait donc capable de favoriser la consolidation de
I’apprentissage, contrairement aux remerciements.

Un autre type de contexte, des films émotionnels, a aussi été utilisé dans une tiche de mémorisation de
mots (Nielson et al., 2005). Les mots suivis par un film négatif étaient mieux rappelés que ceux suivis
par un film neutre. Par ailleurs, cet effet facilitateur du film émotionnel est maintenu lorsqu’il est
présenté 30 minutes aprés la présentation des mots, alors qu’il est perdu lorsqu’il est présenté 40
minutes aprés (Nielson & Powless, 2007). De plus, ’effet des films émotionnels est aussi fort lorsque
ceux-ci sont présentés immédiatement apres la liste de mots que lorsqu’ils sont présentés 30 minutes
plus tard. Il y a donc une fenétre d’environ 35 minutes durant laquelle un film émotionnel peut venir
renforcer un apprentissage d’une liste de mots. En d’autres termes, la modulation de la mémoire via un
contexte émotionnel semble étre dépendante du temps. Il est néanmoins trés probable que cette fenétre
varie en fonction de la tache utilisée, de la valence et de «I’arousal»' des stimuli (ici relativement

neutres) et aussi de ’intensité du contexte émotionnel utilisé.

Résumé : Les diverses études réalisées chez le sujet sain mettent en évidence une amélioration de la
mémorisation de mots ou d’objets induite par un contexte émotionnel. Toutefois, I’existence de cet
effet chez les patients avec MA n’a encore jamais été démontrée. Bien que les résultats de
Kensinger ne soient guére encourageants a ce sujet, il nous a semblé pertinent de tester Ieffet du
contexte émotionnel chez les personnes dgées et chez les patients avec MA avec un protocole
favorisant davantage ’encodage des stimuli et avec un contexte plus fort. L’existence d’une
facilitation de Dapprentissage liée a un contexte émotionnel pourrait étre trés bénéfique en

remédiation cognitive.

' Le terme «arousal» est couramment utilisé dans la littérature pour parler du caractére stimulant, éveillant d’un
stimulus. L’arousal et la valence sont les deux variables qui caractérisent un stimulus émotionnel. N’ayant pas
d’équivalent dans la langue francaise, nous utiliserons ce terme tout au long de ce mémoire.
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c. Effet différentiel des émotions sur la mémoire de 1’essentiel et des détails

I1 est admis que I’amygdale joue un role dans la mémoire émotionnelle, role qui différe selon la nature
des informations. Plusieurs auteurs se sont intéressés a la question du réle précis de I’amygdale sur la
mémorisation de I’essentiel (« Gist» en anglais) et des détails d’une information visuelle
émotionnelle. Le protocole utilisé par Adolphs et al. - qui nous intéressera par la suite - était le
suivant (Adolphs et al., 2001) : des images complexes étaient présentées a des sujets sains, a des sujets
avec ’amygdale gauche ou droite endommagée, a des sujets ayant une autre 1ésion cérébrale et a un
sujet ayant une Iésion bilatérale de I’amygdale. Les images aversives ou neutres étaient accompagnées
d’une phrase décrivant explicitement la scéne. L’encodage se faisait de maniére incidente : il n’était
pas demand¢ aux sujets de mémoriser les images mais seulement de les observer. La phase de test,
réalisée 24h apres, était composée d’un rappel indicé (deux questions & choix multiples par scéne)
pour évaluer la mémoire de I’essentiel, et d’une tache de reconnaissance pour évaluer la mémoire des
détails. Adolphs et al. définissent I’essentiel comme étant les informations principales concernant
I’image, suffisantes pour identifier cette image parmi I’ensemble des scénes visuelles présentées. Les
détails, en revanche, sont toutes les informations superflues conservées uniquement dans le cas d’une
mémoire précise de I’image.

Pour les quatre groupes de sujets (sujets sains, cérébrolésés, avec lésion de I’amygdale droite ou
gauche), I’essentiel des scénes aversives €tait mieux retenu que 1’essentiel des scénes neutres, tandis
que les détails des sceénes aversives étaient moins bien retenus que ceux des sceénes neutres. En ce qui
concerne 1’unique sujet ayant une 1ésion bilatérale de 1’amygdale, les résultats étaient les mémes que
ceux des autres groupes dans le cas d’images neutres. En revanche, pour les images négatives, la
mémoire de I’essentiel €tait moins bonne que pour les images neutres au lieu d’étre meilleure, et la
mémoire des détails était équivalente au lieu d’étre moins bonne pour le patient ayant une lésion
bilatérale de I’amygdale. Les résultats obtenus par Adolphs et al. étayent donc I’hypothése que dans le
processus de mémorisation de stimuli émotionnels, I’amygdale est responsable de 1’amélioration de la
mémoire de I’essentiel et de la diminution de la mémoire des détails.

Ces résultats ont été confirmés en 2003 lors de 1’étude de 1’évolution de cet effet en fonction de I’age
des sujets, réalisée avec le méme type de matériel expérimental qu’Adolphs (Denburg et al., 2003).
L’effet émotionnel est conservé quel que soit le groupe d’age (35-51 ans / 52-69 ans / 70-85 ans), bien
que les performances mnésiques diminuent avec I’age. La mémoire de I’essentiel est favorisée par les
stimuli émotionnels par rapport aux neutres, tandis que la mémoire des détails est défavorisée par les
stimuli émotionnels. De plus, 1’effet est plus fort lorsque les stimuli sont négatifs que lorsqu’ils sont

positifs.

Le role de ’amygdale dans la mémoire de I’essentiel des images en présence d’un contexte émotionnel
a ensuite été exploré en 2005 (Adolphs et al., 2005). Une série de 11 scénes visuelles complexes

composées d’un premier plan (essentiel) et d’un arriére plan (détails) était présentée a chaque sujet.
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Les séries étaient composées de 5 scénes neutres sur lesquelles portaient les questions dans la phase de
test, et ces scénes neutres étaient alternées avec 6 autres images formant le contexte. Chaque sujet ne
voyait qu’une série de 11 images, donc qu’un seul type de contexte (soit négatif, soit neutre). Chaque
image était accompagnée d’une phrase descriptive. Les onze phrases mises bout-a-bout racontaient
une histoire prenant en compte 1’ensemble des images. La tache consistait a répondre & cinq questions
par image : trois sur 1’essentiel et deux sur les détails de 1’arriére plan. Les résultats montrent que la
mémoire de 1’essentiel n’est pas favorisée par un contexte négatif par rapport a un contexte neutre
chez les sujets dont une amygdale est 1ésée, contrairement aux sujets témoins. Par ailleurs, chez les
sujets ayant une lésion de I’amygdale, les performances en mémoire de 1’essentiel sont corrélées avec
le volume amygdalien, contrairement aux performances en mémoire globale qui ont plutét tendance a
étre corrélées avec le volume hippocampique. Il semble donc que I’amygdale soit responsable de
I’augmentation des capacités mnésiques concernant 1’essentiel des informations au détriment des

détails face a un stimulus ou a un contexte émotionnel.

La comparaison de 1’effet de mémoire émotionnelle sur le premier plan et sur I’arriére plan d’images a
permis de mettre en évidence un effet facilitateur de 1’émotion négative sur la mémorisation du
premier plan et un effet inhibiteur sur celle de ’arriere plan (Kensinger et al., 2007a). En revanche,
contrairement aux résultats d’ Adolphs, cette étude n’a pas montré d’effet différentiel sur 1’essentiel par
rapport aux détails.

Néanmoins, il est important de comprendre que selon la consigne donnée aux participants, 1’effet de
I’émotion sur la mémorisation de I’arricre plan des images peut étre modifié. En effet, les
performances concernant 1’arriére plan des images sont améliorées lorsque I’encodage de ’intégralité
des scenes visuelles est encouragé (Kensinger et al., 2007b; Kensinger et al., 2007c). Toutefois, ces
résultats ne concernent que les sujets jeunes. Chez les sujets agés, aucun effet de la consigne
d’encodage n’a été observé c'est-a-dire qu’aucune amélioration des performances mnésiques
concernant 1’arriere plan n’a pu étre observée en réponse a des stimuli émotionnels (Kensinger et al.,
2007¢). Ces résultats suggerent que 1’age diminue la capacité de désengager 1’attention d’un élément
émotionnel contenu dans une scéne, capacité indispensable a I’encodage des éléments non-
émotionnels de la scene. En d’autres termes, 1’effet émotionnel facilitateur observé sur le premier plan
au détriment de I’arriere plan apparait uniquement dans le cas d’un apprentissage implicite, ou chez

des sujets ages.

D’autres auteurs se sont intéressés a 1’effet d’un contexte émotionnel sur la consolidation de la
mémoire de I’essentiel et des détails de sceénes visuelles complexes neutres ou émotionnelles. La
consolidation est définie comme étant le processus dynamique et graduel qui permet la réorganisation
et la stabilité de I'information retenue. Ce processus a lieu avant le rappel et permet a la trace mnésique
de I’événement de devenir plus résistante. Pour étudier cela, différents types de contextes ont été

utilisés. Dans une expérience originale, Cahill a demandé aux sujets de plonger leur bras soit dans de
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I’eau tiéde, soit dans de I’ecau glacée, aprés avoir visionné des séries d’images (Cahill ef al., 2003).
Une semaine plus tard, dans une épreuve de rappel libre, ils devaient se souvenir du maximum
d’images, puis y associer le maximum de détails. Ensuite, chaque image leur était a nouveau
présentée, avec la consigne d’évaluer «l’arousal» que chacune des images entrainait chez eux. Cette
étude a montré que les sujets « eau-glacée » se rappellent mieux de I’essentiel des images jugées
« arousing » que de ’essentiel des images neutres, ce qui n’est pas le cas des sujets témoins « eau
tiede ». Par ailleurs, chez les sujets témoins, la mémoire est moins bonne pour les détails des images
« arousing » que pour les détails des images neutres. Cette expérience confirme donc 1’effet pénalisant
de 1I’émotion contenue dans les stimuli sur la mémorisation des détails des images (chez les sujets
témoins), et nous apprend que ce contexte émotionnel particulier a un effet facilitateur uniquement sur

des stimuli émotionnels (« arousing »).

Liu, quant a elle, a étudié I’influence d’un clip vidéo émotionnel comparativement a un clip neutre
présenté apres I’encodage d’images négatives, positives ou neutres, sur la mémorisation de ces images
(Liu et al., 2008). Une semaine apres avoir vu 75 images, suivies d’un clip vidéo, les sujets étaient
soumis a une tache de rappel libre, ainsi qu’a une tache de reconnaissance. Les seules différences
significatives entre conditions furent observées dans la tAche de rappel libre.

L’effet de contexte a pu étre démontré pour les images positives : leur rappel est meilleur lors d’un
contexte émotionnel que lors d’un contexte neutre. En revanche, aucune différence significative n’est
observée pour les images négatives ou neutres. En ce qui concerne I’opposition essentiel/détails, il
s’avere qu’aucun contexte n’a eu d’effet sur la mémorisation des détails, alors que le contexte négatif a
eu un effet facilitateur sur la mémorisation de I’essentiel.

Indépendamment des contextes, 1’essentiel des images a été mieux retenu pour les images négatives
que positives et pour les images positives que neutres et les détails mieux retenus pour les images
négatives que neutres. Ce dernier résultat est assez contradictoire avec ceux obtenus par les auteurs
précités.

Les faibles performances obtenues en ce qui concerne la mémoire des détails peuvent étre dues a de
nombreux parametres : le grand nombre de stimuli (75), le nombre de catégories d’images (4 :
personnes, animaux, paysages et objets), le bref temps de présentation (1 seconde), le long délai de
rétention (1 semaine), le choix des stimuli (dont I’intensité et la valence varient). Pour I’avenir, les
auteurs envisagent d’améliorer ces parametres et éventuellement de modifier la méthode de test, le
rappel libre étant trés difficile et la reconnaissance ne fonctionnant pas dans ce paradigme.

D’autre part, il est intéressant de remarquer que la consolidation via un contexte émotionnel est
efficace surtout sur les images positives. Néanmoins, d’autres études trouvent un effet du contexte
uniquement lorsqu’il agit sur la consolidation de la mémorisation de stimuli neutres (Nielson &

Powless, 2007).



A la lumiére de cette littérature, il nous a semblé intéressant d’étudier 1’effet différentiel qu’un
contexte émotionnel peut avoir sur la mémoire de 1’essentiel et des détails d’images, chez des patients

avec MA.

Résumé : La connotation émotionnelle d’une scéne visuelle ou celle du contexte de présentation
d’une scene neutre favorise la mémorisation de essentiel de ’image et dégrade la mémorisation de
ses détails (Adolphs et al., 2001; Adolphs et al., 2005). De plus, ’étude de Deffet d’un contexte
présenté sous forme de vidéo a montré que ce dernier favorisait I’essentiel uniquement dans une

tiche de rappel libre (Liu et al., 2008).

2. Objectifs :

a. Tester I’effet de contexte émotionnel chez les patients avec MA
Plusieurs études ont montré que le contexte émotionnel jouait un réle dans la mémorisation chez des
sujets sains. Le but de cette recherche est d’étudier si les patients avec MA profitent également d’un
contexte émotionnel associé¢ a I’apprentissage ou si ce profit est perdu. Des découvertes intéressantes
dans ce champ thématique pourraient permettre I’enrichissement des techniques de remédiation

cognitive pour faire travailler la mémoire, notamment en utilisant des contextes émotionnels.

b. Confirmer le role de I’amygdale dans les effets différentiels de 1’émotion sur

I’essentiel et sur les détails

D’autre part différentes équipes de recherche se sont également intéressées aux effets différentiels
qu’entraine une connotation émotionnelle des stimuli sur la mémoire de I’essentiel ou des détails
d’une scéne visuelle. Il semblerait que I’amygdale joue un réle fondamental dans I’extraction des
informations importantes a mémoriser en présence d’un contexte ou d’un contenu émotionnel. Or, la
maladie d’Alzheimer se caractérise par des Iésions précoces des régions temporales internes telles que
I’hippocampe mais également 1’amygdale. Il nous semble donc intéressant d’étudier les effets de
mémoire émotionnelle chez les sujets contréles pour valider notre protocole, et ces mémes effets ainsi
que leur corrélats anatomiques chez les patients avec MA pour confirmer ou infirmer les hypothéses
d’Adolphs par rapport au role de I’amygdale dans la mémorisation de 1’essentiel.

Pour cette raison, nous avons choisi de garder la définition donnée par Adolphs en 2001 concernant
I’essentiel et les détails : 1’essentiel est défini comme étant les informations principales concernant
I’image suffisantes pour identifier cette image parmi 1I’ensemble des scénes visuelles présentées. Les
détails, en revanche, sont toutes les informations conservées uniquement dans le cas d’une mémoire

précise de I’image (Adolphs et al., 2001).



c. Tester I’effet de contenu émotionnel sur la mémoire d’images chez des

patients avec MA
L’effet de mémoire émotionnelle chez les patients avec MA est préservé avec divers types de matériel.
Le seul matériel avec lequel aucun effet de mémoire émotionnelle n’a été observé chez les patients est
les images (Kensinger ef al., 2002). Néanmoins, cette absence d’effet est peut étre davantage liée a la
tache utilisée pour explorer la mémoire (rappel libre) qu’a la nature des stimuli. C’est ce que nous

nous proposons de vérifier.

3. Hypotheses

Sachant que la maladie d’Alzheimer s’accompagne d’une atrophie du systéme limbique, on s’attend a
ce que D’effet facilitateur d’un contexte émotionnel sur la mémorisation soit altéré chez les patients
avec MA, particulierement en ce qui concerne I’essentiel des images. En effet, la mémorisation des
informations essentielles de stimuli émotionnels semblent étre liée a I’amygdale (Adolphs et al., 2001;
Adolphs et al., 2005). On s’attend €galement a établir des corrélations entre les volumes amygdaliens

et I’effet de mémoire émotionnelle agissant sur 1’essentiel des images.

4. Discussion des choix des paradigmes selon la littérature

a. Stimuli
Des séries de 9 images de valences émotionnelles différentes (3 positives, 3 négatives, 3 neutres) ont
été présentées a des patients avec MA ainsi qu’a des sujets a4gés. Le type de matériel expérimental
« image » a été choisi principalement pour permettre de différencier I’essentiel des détails. Nous avons
testé 3 valences différentes car Liu trouve un effet du contexte « film émotionnel » comparativement a
un film neutre essentiellement sur les images positives (Liu ef al., 2008). Des images neutres
risquaient donc de ne pas étre suffisantes pour mettre en évidence un effet du contexte émotionnel. De
plus, ces choix permettent de tester 1’existence de I’effet de mémoire émotionnelle sur des images chez
des patients avec MA (indépendamment du contexte), et ainsi de vérifier les résultats de Kensinger
(Kensinger et al., 2002). Pour cela, il nous a suffi de comparer les résultats obtenus pour les images

émotionnelles et pour les images neutres, indépendamment du contexte.

b. Consigne
Une consigne explicite de mémorisation a ¢té donnée aux sujets. D’autre part, les sujets devaient
décrire chaque image le plus précisément possible a I’expérimentateur. Ces deux consignes étaient
données afin de favoriser I’encodage des informations présentes sur chaque image. Kensinger et al. ont
montré que quel que soit le type d’apprentissage (implicite ou renforcé) les effets observés ne
changent pas chez les sujets agés (contrairement aux sujets jeunes chez qui ’effet varie en partie)

(Kensinger et al., 2007c). Pour des raisons pratiques, nous avons préféré avoir une consigne
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d’apprentissage explicite car elle nous permet de réaliser la méme expérience avec trois contextes
différents chez les mémes sujets, ce qui limite les problemes liés a la variabilité inter-sujets et réduit le

nombre de sujets nécessaires.

c. Contexte

Chaque série était précédée et suivie d’un contexte émotionnel ou neutre constitué d’une séquence
sonore (extraits de vidéos). Le contexte €tait présenté deux fois afin de s’assurer que 1’état émotionnel
des sujets était influencé, aussi bien pendant 1’encodage comme dans les études d’Adolphs et al.
(Adolphs et al., 2005) que lors de la consolidation comme dans celles de Liu et al., Nielson et al. et
Cahill et al. (Cahill et al., 2003; Nielson & Bryant, 2005; Nielson et al., 2005; Liu et al., 2008). La
présentation en fin de série permettait également de diminuer le risque d’observer un effet de récence.
Le choix d’une séquence sonore pour représenter le contexte a été fait pour différentes raisons. La
littérature évoque I’utilisation d’images statiques (Adolphs et al., 2001; Adolphs et al., 2005) ou de
films trés courts (Liu et al., 2008) mais jamais de séquences uniquement sonores. Néanmoins,
différentes études ont montré que des stimuli sonores émotionnels évoquaient le méme type de
réponse dans I’amygdale que des stimuli visuels (Dolan et al., 2001). Ce type de contexte est donc tout
aussi pertinent vis-a-vis de I’amygdale qu’un contexte visuel statique. D’autre part, un contexte sonore
nous a semblé plus puissant que des images statiques, car une séquence sonore induit également un
processus d’imagerie mentale qui renforce I’entrée dans un état émotionnel donné. Les films ont
souvent été utilisés, et notamment dans cette problématique particulicre (Nielson et al., 2005; Liu et
al., 2008). Néanmoins, 'utilisation d’un contexte de la méme modalité sensorielle que celle testée ici
risquait de créer une interférence entre le contexte et les images : il aurait été possible que les patients
mémorisent le film hautement émotionnel au détriment des images, d’autant plus que les patients avec
MA sont particuliérement sensibles a 1’interférence rétroactive (Loewenstein et al., 2004). 11 aurait été
intéressant de tester un contexte vraiment dissocié des images a retenir, comme 1’ont fait différents
auteurs (Cahill et al., 2003; Nielson & Bryant, 2005). Néanmoins, il nous a semblé préférable de
vérifier d’abord 1’existence de 1’effet recherché avec un type de protocole qui a déja fonctionné chez
des sujets sains, avant de s’intéresser a un contexte plus écologique, dont I’effet, s’il existe, pourrait
étre plus facilement utilisé en remédiation.

Trois valences de contexte différentes ont été testées : positive, négative et neutre. En effet, bien que
dans I’expérience de Liu les contextes négatifs soient les plus efficaces, si on raisonne en terme de
remédiation cognitive il est plus intéressant de trouver un effet facilitateur sur la mémoire lié¢ a un

contexte positif qu’a un contexte négatif.

d. Tache

A la fin de chaque session constituée de deux contextes sonores et de 9 images, les sujets était soumis

a un test de rappel libre et a un test de rappel indicé, afin d’évaluer la mémoire de 1’essentiel et la
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mémoire des détails. Le rappel libre était présenté sous forme de questions ouvertes, tandis que le
rappel indicé correspondait & des questions a choix multiple. L’éventualité de faire passer un test de
reconnaissance a été¢ abandonnée car Liu ne trouve aucun effet des films émotionnels sur la mémoire
des images en reconnaissance (Liu et al., 2008). Le rappel libre seul semblait a priori trop difficile
pour les patients, tandis qu’un effet plafond aurait pu apparaitre chez les contrdles dans le cas d’un
rappel indicé seul. L utilisation de questions a choix multiple nous a semblé judicieuse car ce type de
tache est celui qu’ont utilisé Adolphs et al. lorsqu’ils ont étudié I’effet d’un contexte émotionnel sur la
mémorisation de stimuli neutres (Adolphs et al., 2005). Ce type de test permet de poser des questions
précises orientées dans le but de distinguer la mémorisation de ’essentiel par rapport aux détails.
Malgré la difficulté probable du rappel libre pour les patients, il nous a semblé intéressant de tester
I’effet de mémoire émotionnelle et I’effet dii au contexte émotionnel sur cette tache : est ce que
I’émotion (intrinséque ou extrinseque) facilite la récupération d’informations mnésiques dans une
tache de rappel libre, a priori difficile ? 1l a été choisi de faire passer les tests de rappel immédiatement
apres 1’écoute de la seconde séquence sonore de chaque session afin de faciliter le test de rappel libre,
et pour éviter que les contextes 2 et 3 agissent sur la consolidation des images du premier contexte. Le
seul probleme est un risque d’effet plafond pour la mémorisation de 1’essentiel chez les sujets

controles.

e. IRM

Parall¢lement, les patients avec MA ont passé une IRM encéphalique (3DT1) sur laquelle nous avons
fait des mesures volumétriques de ’amygdale pour étudier 1’existence d’une corrélation entre

performances mnésiques et volume de 1’amygdale.

Matériel et Méthode

1. Participants

Dix-sept patients et 15 sujets contrdles ont participé a 1’étude. Sur les 17 patients, 2 ont été exclus de
I’étude car ils ne correspondaient pas aux critéres d’inclusion. Les patients inclus devaient présenter
une maladie d’Alzheimer probable :
- aun stade démentiel léger ou modéré remplissant les critéres cliniques de MA probable
- ou a un stade pré-démentiel correspondant au diagnostic de trouble cognitif léger de type
amnésique et remplissant les critéres diagnostiques paracliniques récemment proposés pour la
recherche (Dubois et al., 2007).
Cinq autres patients ont été exclus de 1’étude car ils n’ont pas réussi a réaliser les taches. Les résultats
concernent donc 10 patients et 15 sujets controles. Tous les patients inclus dans I’étude avaient un

MMSE supérieur ou égal a 22. Tous les participants parlaient francais et avaient une audition et une
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vision bonne ou corrigée. Les deux groupes de sujets étaient appariés en age et en niveau d’éducation

(Tableau 1).

moyennes écart-types
variables controles patients contrbles | patients

nombre d'hommes 7 5 _ _

nombre de femmes 8 5 _ _
Age 76,3 81,2 7,96 5,16
mmse 28,2 24,5 1,85 2,07

niveau d'éducation

(années a partir du CP) 128 12,9 4,51 >32

Tableau 1 : Statistiques descriptives des participants inclus dans 1’étude.

2. Stimuli

Vingt-sept images ont été utilisées, certaines provenant de 1’International Affective Picture System
(Lang et al., 2001). Chaque image avait une définition de 1024x768 pixels. Les images étaient neutres
pour 9 d’entre elles, positives pour 9 autres et négatives pour les 9 dernicres (Figure 3). La valence
émotionnelle des stimuli a été évaluée par 27 sujets de plus de 50 ans sur une échelle de 1 a 10. La
moyenne des notes données par les pré-testeurs a €té utilisée pour déterminer la valence de chaque
image : négative si la moyenne était comprise entre 1 et 3,5 ; neutre entre 4,5 et 6,5 ; positive entre 7,5

et 10. Les images ayant obtenu une note moyenne comprise entre 3,5 et 4,5 ou entre 6,5 et 7,5 ont été

exclues.

Figure 3 : Exemples d’images utilisées. A gauche : image neutre. Au centre : image négative. A
droite : image positive.

Trois séries de 9 images, une image par catégorie (animaux, personnages et scénes complexes) et par
valence émotionnelle (positive, négative et neutre), ont été formées de maniere pseudo-aléatoire. Par
conséquent, chaque série était composée de 3 images par type de valence : une image dont 1’essentiel
était des animaux, une dont I’essentiel était des personnages et une scéne complexe. Les 9 images
étaient présentées dans un ordre aléatoire, différent pour chaque sujet. La luminosité des images a été
controlée : ni les séries ni les groupes de valences ne différaient les uns des autres sur ce critcre.
L’«arousal» des images a ¢té prétesté sur un échantillon de 10 personnes a qui il était demandé de
donner a chaque image une note de 1 & 5 en fonction de I’intensité de son caractere stimulant. Les

séries ne différaient pas les unes des autres sur ce critére (notes moyennes pour les 3 séries : 2,8 ; 2,9 ;
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et 2.,9). En revanche, les groupes de valence n’étaient pas homogenes sur ce critére : les images
négatives ont été jugées plus « arousing » (4+0,7) que les images positives (2,840,5), elles mémes plus
«arousing » que les images neutres (1,8+0,5).

Les séquences sonores ont été construites a partir de film, d’émission télévisée ou de sketch
humoristique. Les séquences négatives sont des extraits de scénes violentes appartenant au film
Irréversible, les séquences positives sont des extraits du sketch de Pierre Dac et de Francis Blanche :
le Sar Rabindranath Duval, et les séquences neutres sont des extraits du jeu télévisé Question pour un
champion. Chaque extrait a une durée totale de 30 secondes. Le volume sonore était égalisé entre les 6

séquences.

3. Procédure

Les stimuli étaient présentés sur un écran d’ordinateur de 15 pouces. La premiere séquence sonore
était écoutée par chaque sujet, tandis que ’écran restait noir. Aprés dix secondes de repos durant
lesquelles les sujets étaient informés que 1’exercice de mémorisation allait commencer, les images
apparaissaient une a une sur 1’écran d’ordinateur, chacune accompagnée de sa catégorie écrite dans le
coin en bas a droite (animal, personnages ou scene). Chaque image restait a I’écran durant dix
secondes. Dix secondes aprés la présentation de la derniére image, la seconde séquence sonore de
méme valence que la premicre était écoutée par le sujet. Cet ensemble « son-images-son » constituait
une session (Figure 4).

La consigne ¢était de mémoriser le maximum d’informations sur 1’intégralité de chacune des images, et

de décrire celles-ci le plus précisément possible.

— N —
30 sec. - S 30 ;
9 images de 3 valences différentes, see

présentée dans un ordre aléatoire 10 sec. chacune

3 contextes de 3 valences difféerentes
X3

(27 images)

Figure 4 : Schéma résumé de la procédure utilisce.
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Figure 5 : Echelle d’évaluation d’état émotionnel des sujets

Dés la fin de la session, les sujets devaient évaluer leur état émotionnel sur une échelle non graduée
allant d’un état négatif a un état positif (Figure 5).

Les sujets étaient ensuite soumis a une tdche de rappel libre : ils devaient rappeler le maximum
d’images vues. Enfin, trois questions standardisées par image leur étaient posées (une sur 1’essentiel et
deux sur les détails) auxquelles ils devaient répondre de leur mieux. Chacune de ces trois questions
était posée d’abord en question ouverte (rappel indicé) puis en question fermée a choix multiple entre
trois propositions (proche d’une tache de reconnaissance).

Pour éviter toute interférence entre les trois sessions, une pause était alors proposée, durant laquelle les
sujets devaient réaliser une tiche attentionnelle ou il leur était demandé¢ de cocher des formes
similaires.

La procédure se répétait ensuite a 1’identique pour les deux autres sessions, associées aux deux autres
types de contexte. Pour éviter une influence systématique d’un contexte sur les images des exercices
suivants, 1’ordre de présentation des contextes a été contrebalancé selon les sujets.

Enfin, aprés que les trois sessions étaient passées, I’intégralité des images était présentée a nouveau.
Pour chaque image, les sujets devaient alors évaluer la valence émotionnelle et I’«arousal» de celle-ci

sur une échelle de 1 al0.

4. Analyse statistiques des résultats comportementaux

Les réponses ont été analysées indépendamment en ce qui concerne la récupération spontanée des
images, les performances aux questions ouvertes et aux questions a choix multiple. Les réponses
étaient codées pour chaque question de manicre binaire : 0 pour une mauvaise réponse, 1 pour une
réponse correcte.

Une régression logistique a été construite pour modéliser les données (logiciel R). Les variables
explicatives suivantes ont ét¢ entrées dans le modele : groupe, sexe, dge, niveau d’éducation, nature
de l'information (essentiel vs. détails), valence émotionnelle de ['image, valence émotionnelle du
contexte, ainsi que toutes les combinaisons possibles de doubles interactions. Pour chacune des trois
variables a expliquer (performances dans les tiches de récupération spontanée, questions ouvertes et
questions a choix multiple) une recherche du mode¢le le plus ajusté aux données a été mise en place
sur la base du critere d’ Akaike (AIC) via la suppression successive des variables apportant le moins de
vraisemblance au mode¢le. L’effet des variables explicatives a ¢té testé par une analyse de déviance

(alpha = 0,05). Le mode¢le statistique utilisé est plus adapté que 1’anova classique qui s’applique a des
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données continues ayant une distribution gaussienne. Nos variables a expliquer étant binomiales, un
test anova classique n’était pas envisageable.
D’autre part, les notes données par les sujets concernant la valence et «l’arousal» des images ont été

centrées et réduites pour diminuer la variabilité inter-sujets.

5. Analyses Volumétriques

Les images anatomiques furent acquises pour six des 10 patients, sur des IRM de 1,5 Tesla, possédant
une antenne crane a 6 ou 8 canaux, situées a Lyon et a St Etienne. Les images 3D pondérées en T1
furent ensuite traitées dans le logiciel SPM de manicre a étre toutes orientées dans le plan CA-CP
(Commissure Antérieure - Commissure Postérieure), avant d’étre segmentées en matiere grise, maticre
blanche et liquide céphalo-rachidien.

Les volumes des amygdales furent déterminés sur les images natives réorientées, dans le logiciel
MRicroN, a I’aide de I’outil permettant de tracer des régions d’intérét. Les contours des amygdales

furent ainsi tracés sur chacun des plans des images anatomiques de chaque patient, a I’aide d’une

tablette graphique (Figure 6).

Figure 6 : Tracés de I’amygdale chez un patient sur une IRM encéphalique (séquences pondérées en
T1) dans le plan sagittal (gauche), coronal (centre) et axial (droite).

Chaque région d’intérét était ensuite projetée sur I’image segmentée ne contenant que la substance
grise. Seuls les pixels appartenant a la substance grise ¢taient ainsi comptabilisés. Les transformations
des nombres de voxels en millimetres cubes a permis d’obtenir les volumes absolus de chaque
amygdale. Ces volumes ont ensuite ét¢ normalisés a I’aide la formule suivante (Jack et al., 1989) :
Volume(ajusté) = volume( observe) - B(TCV, - TCV),

Avec TCV; : volume intracranien total du sujet,

TCV : volume intracranien moyen de tous les sujets,

B : pente de la droite de régression du volume de I’amygdale en fonction du volume de la boite

de Talairach.
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Le volume intracranien de chaque sujet a été estimé sur les images natives réorientées, en mesurant le
volume de la boite de Talairach dans le logiciel Activis. Cette boite a été définie comme contenant

tous les plans paralleles au plan CA-CP jusqu’au limites corticales supérieures et inférieures,

antérieures et postérieures, latérales gauche et droite (Figure 7).

Figure 7 : Délimitation de la boite de Talairach sur les images IRM encéphaliques (séquences
pondérées en T1) d’un sujet.

Résultats :

1. Evaluation des stimuli

Concernant la valence des images, la moyenne des notes centrées-réduites était dans 96% des cas
cohérente avec les valences établies au préalable grace aux pré-tests. Dix images ont obtenu une
moyenne proche de zéro (similaire du neutre), 8 moyennes des notes furent inférieures a -0,5 (négatif)
et 9 furent supérieures a 0,5 (positif). Seule une image — celle du cimeticre — a été jugée en moyenne
neutre par les sujets, alors qu’elle était jugée négative lors des pré-tests. De plus, la corrélation entre
les notes individuelles de I’ensemble du groupe et les notes théoriques basées sur les 3 catégories pré-
établies (-1 pour négatif, 0 pour neutre, 1 pour positif) est trés forte (r2=0,82;P<10™"). Etant donnée la
proximité des deux évaluations, nous avons choisi d’utiliser les 3 classes de valence pré-établies afin
de ne pas modifier le nombre d’items par condition. En revanche, seules 63% des images ont été
évaluées en moyenne comme appartenant a la méme classe « d’arousal » que lors des pré-tests
(séparée en 3 classes : faible, moyen ou fort). La corrélation entre les notes individuelles de I’ensemble
du groupe et les notes théoriques basées sur les 3 catégories pré-établies (-1 pour faible, 0 pour moyen,
1 pour fort) est assez faible, bien que significative (r2=0,51 ; P<10™"). D’autre part, les évaluations de
«l’arousal» semblent liées par une relation polynomiale a celles de la valence des images (Figure 8) :
les deux parametres ne sont donc pas indépendants I’un de 1’autre. Enfin, lors des évaluations avec les
sujets (en pré-tests et en tests), j’ai pu remarquer que I’évaluation de «l’arousal» était souvent tres

difficile pour les participants, car ardue a juger indépendamment de la valence. L’évaluation de ce
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paramétre ne semblant pas fiable, il n’a pas été pris en compte dans notre modéle d’analyse

statistique.

Arousal moyen des images en fonction

de leur valence moyenne
y=0,8547x2-0,0174x-0,5975
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Figure 8 : «arousal» moyen des images évalué par les participants de I’étude en fonction de leur
valence moyenne, également évaluée par les participants. Les notes, données sur une échelle de 1 a 10
ont été centrées sur zéro et normees.

Concernant 1’évaluation sur une échelle non graduée de 1’état émotionnel des sujets, seuls 50% des
participants ont globalement évalu€¢ leur état émotionnel de maniere cohérente avec le contexte sonore
entendu précédemment. Trente-huit pour cent des contrdles et 67% des patients ont ¢évalué leur
humeur meilleure apres avoir entendu le contexte positif qu’aprés avoir entendu le contexte neutre.
Soixante-deux pour cent des controles et 33% des patients ont évalué leur humeur moins bonne aprées

avoir entendu le contexte négatif qu’apres avoir entendu le contexte neutre.

2. Variables pertinentes retenues par le modele statistique

Dans la tiche de récupération spontanée, le mode¢le linéaire généralisé considére comme pertinentes
les variables groupe, valence émotionnelle du contexte, valence émotionnelle du contenu des images,
dge, et les interactions entre la valence du contexte et le groupe et entre la valence du contexte et
[’age.

Dans la tache de questions ouvertes le modele considére comme pertinentes les variables : groupe,
nature de l’information (essentiel vs détails), valence émotionnelle du contexte, valence émotionnelle
du contenu des images, dge, sexe et niveau d’éducation.

Dans la tiche de questions a choix forcé, le modéle considére comme pertinentes les variables :
groupe, nature de ['information (essentiel vs détails), valence émotionnelle du contexte, valence
émotionnelle du contenu des images, dge et niveau d’éducation, ainsi que les interactions entre la
valence émotionnelle du contenu et la nature de [’information, entre [’dge et la valence émotionnelle

du contenu et entre la nature de ['information et le groupe.
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3. Analyse de la variable groupe

Une différence significative entre les deux groupes a été observée dans chacune des trois taches

(Figure 9 et 10).

Pourcentage de réponses correctes

Moyennes des résultats par type de tache Résultat moyen par sujet pour la
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Figure 9 : Taux de réponses correctes par type de tache et par groupe. * Différences significatives
entre groupe Patients et groupe Contréles. Les barres d’erreur indiquent I’erreur standard par rapport a
la moyenne (SEM).

Figure 10 : Taux de réponses correctes par sujet pour la tiche de questions ouvertes.

Les patients rappellent spontanément 26,3% des images en moyenne alors que les sujets controles
sont capables d’en citer plus du double, soit 64% (dev. = 88,09 ; ddl=1 ; p<10™"). En ce qui concerne
les questions ouvertes, le pourcentage moyen de réponses correctes est de 35,2% dans le groupe
Patients (50% pour 1’essentiel, 27,8% pour les détails) et de 62,3% dans le groupe Contréles (77,3
pour ’essentiel, 54,8 pour les détails) (différence entre les deux groupes : dev. = 110 ; ddI=1 ; p<10
). Enfin, pour le test de choix forcé, les patients ont répondu correctement dans 49,9% des cas
(62,2% des questions sur 1’essentiel, 43,7% des questions sur les détails) alors que les contrdles ont
répondu correctement dans 74,2% des cas (86,4% des questions sur 1’essentiel, 68% des questions sur
les détails) (différence entre les deux groupes : dev. = 97,13 ; ddI=1 ; p<10™).

De plus, une interaction entre le groupe et la valence émotionnelle des contextes sonores a été mise

en évidence dans la taiche de récupération spontanée (dev. = 13,42 ; ddl=2 ; p<0,005).

4. Analyse de la variable nature de ’'information (essentiel vs détails)

Dans les deux taches explorant la mémoire de ’essentiel et des détails, un effet de la nature de
I’information a été mis en évidence (dev.=96,71 ; ddl=1 ; pP<10* pour la tiche de questions ouvertes,
dev.=71,98 ; ddI=1 ; P<10® pour la tiche de questions a choix forcés) : I’essentiel est toujours mieux
rappelé que les détails.

Cet effet se maintient lors des analyses intra-groupes dans le groupe Controles (dev.=62,38 ; ddl=1 ;
p<10™ pour les questions ouvertes, dev.=52,29 ; ddl=1 ; pP<10™" pour les choix forcés) et dans le
groupe Patients (dev.=39,66 ; ddl=1 ; P<10™ pour les questions ouvertes, dev.=25,32 ; ddl=1 ; P<10®

pour les choix forcés).
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5. Analyse de la variable valence émotionnelle du contexte sonore

Dans le groupe total, une interaction entre le groupe et la valence du contexte a pu étre mise en
évidence dans la tache de récupération spontanée (dev. = 13,42 ; ddI=2 ; p<0,005).

L’analyse intragroupe a montré un effet du contexte uniquement sur la récupération spontanée des
images dans chacun des deux groupes (groupe Contréles: dev. = 7,10 ; ddI=2 ; p=0,03 ; groupe
Patients : dev. = 7,67 ; ddI=2; P=0,022). Les images vues dans un contexte positif sont mieux
rappelées par les sujets controles que celles vues dans un contexte neutre. En revanche, les images
vues dans un contexte positif sont moins bien récupérées par les patients que celles vues dans un

contexte neutre (Figure 11).

Résultats en récupération spontanée en
fonction de la valence du contexte et du groupe
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Figure 11 : Pourcentages d’images spontanément récupérées par type de valence émotionnelle du
contexte et par groupe. * Différences significatives par rapport au neutre. Les barres d’erreur indiquent
I’erreur standard par rapport a la moyenne (SEM).

6. Analyse de la variable valence émotionnelle des images

a. Résultats généraux
Sur ’ensemble des sujets, un effet de I’émotion a pu étre mis en évidence dans les 3 taches (Figure
12). Dans la tiche de récupération spontanée, les images positives sont récupérées en plus grand
nombre que les images neutres (dev.=8,17 ; ddl1=2 ; P=0,02). Dans la tiche de questions ouvertes les
deux valences émotionnelles ont un effet bénéfique sur la mémorisation des images (dev.=11,77;
ddI=2 ; P<0,005). De méme, dans la tiche de questions a choix forcé les deux valences émotionnelles

ont un effet bénéfique sur la mémorisation des images (dev.=6,6 ; ddI=2 ; P=0,04).
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Figure 12 : Taux de réponses correctes pour I’ensemble des participants en fonction des taches et de la
valence des images. * Différence significative par rapport au neutre. Les barres d’erreur indiquent
I’erreur standard par rapport a la moyenne (SEM).

b. Résultats pour le groupe Controles
Des analyses intra-groupes ont permis de mettre en évidence les effets de la valence émotionnelle des
images pour chacune des populations. Dans le groupe Contréles, les images positives sont mieux
récupérées spontanément que les images neutres (dev.=8,13 ; ddI=2 ; P=0,02)(Figure 13).
De plus, I’essentiel des images positives est mieux rappelé que 1’essentiel des images neutres dans la
tache de questions ouvertes (dev.=6,23 ; ddI=2 ; P=0,04). Aucun effet de 1I’émotion intrinséque n’a pu
étre mis en évidence dans la tdche de questions a choix multiple, ni pour les détails dans la tache de

questions ouvertes (Figure 14 A et 15 A).

Résultats en récupération spontanée en
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Figure 13 : Pourcentages de réponses correctes pour la tdche de récupération spontanée par type de
valence émotionnelle des images et par groupe. * Différences significatives par rapport au neutre. Les
barres d’erreur indiquent I’erreur standard par rapport a la moyenne (SEM).
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c. Résultats pour le groupe Patients
Dans le groupe Patients I’effet de I’émotion intrinséque aux images n’a pu étre mis en évidence dans
la tache de récupération spontanée.
En revanche, un effet de I’émotion a pu étre identifi¢ dans la tidche de questions ouvertes
(dev.=10,46 ; ddI=2; P=0,01): les images émotionnelles sont mieux mémorisées que les images
neutres. De plus, les réponses aux questions ouvertes concernant 1’essentiel des images émotionnelles
sont meilleures que celles concernant les images neutres (dev.=8,15 ; ddI=2 ; P=0,02), alors qu’il n’y a
pas d’effet de I’émotion sur les détails (Figure 14, B).
D’autre part, dans la tiche de questions a choix forcé, les détails des images négatives ont tendance a
étre mieux récupérés que ceux des images neutres (dev.=5,43; ddl=2; P=0,07). Aucun effet de
I’émotion n’a pu €tre mis en évidence pour I’essentiel des images, dans la tdche de questions a choix

forcé (Figure 15, B).
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Figure 14 : Pourcentage de réponses correctes dans la tiche de questions ouvertes par type de valence
émotionnelle des images et par type d’information. * Différences significatives comparé au neutre. Les
barres d’erreur indiquent I’erreur standard par rapport a la moyenne (SEM). A/ Groupe Contréles. B/
Groupe Patients.
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Figure 15 : Pourcentage de réponses correctes dans la tdche de questions a choix forcé par type de
valence émotionnelle des images et par type d’information. * Tendance a une différence par rapport au
neutre. Les barres d’erreur indiquent 1’erreur standard par rapport a la moyenne (SEM). A/ Groupe
Contréles. B/ Groupe Patients.

22




7. Analyse descriptive de la variable nature de la question

Des moyennes de performances par questions dans le test de questions ouvertes ont été réalisées. Les
questions auxquelles moins de 20% des participants ont répondu correctement ont été considérées
comme difficiles, celles obtenant plus de 80% de bonnes réponses comme faciles. Parmi les questions
sur I’essentiel, aucune n’a été considérée comme difficile alors que trois questions associces a des
images neutres ont été considérées comme faciles, quatre associées a des images positives et une
associée a une image négative.

Dans les questions sur les détails, cinq d’entre elles associées a des images neutres ont ¢té considérées
comme difficiles, trois questions concernant des images positives et 2 questions concernant des images
négatives. Une question associé¢e aux images neutres a ¢été considérée comme facile, autant pour les

images positives et deux pour les images négatives.

8. Résultats anatomiques

Des tests de corrélation ont été effectués entre les volumes normalisés de 1’amygdale gauche et droite
des 6 sujets ayant passé une IRM encéphalique (6 patients) et la différence de réponses correctes entre
les images émotionnelles et les images neutres ou entre les images présentées dans un contexte
émotionnel et les images présentées dans un contexte neutre, pour chacune des trois taches.

Le volume de ’amygdale est corrélé négativement avec le gain de mémoire associé¢ a un contexte
positif par rapport a un contexte neutre dans la tiche de questions ouvertes (amygdale droite : r’= -
0,93 ; P<0,01 ; amygdale gauche : = -0,86 ; P<0,03) (Figure 16).

Enfin, le volume de I’amygdale droite tend a étre positivement corrélé avec le gain de mémoire associé
a des images dont le contenu est positif par rapport a des images neutres dans la tache de questions

ouvertes, mais uniquement pour les informations essentielles des images (r’= 0,75 ; P=0,082).

Volumes des amygdales en fonction du
gain mnésique associé au contexte positif
dans la tache de questions ouvertes
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Figure 16 : Gain mnésique associ¢ a un contexte positif dans la tdche de questions ouvertes en
fonction du volume des amygdales gauche et droite des six patients étudiés en IRM. Le gain mnésique
correspond a la différence entre le nombre de bonnes réponses pour les images vues dans un contexte
positif et le nombre de bonnes réponses pour les images vues dans un contexte neutre.
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9. Résumé des résultats comportementaux (Tableau 2)

Rappel libre | Rappel indicé | Choix forcé
Groupe total El + El +/- El +/-
Groupe
Contréles | Essentiel |EI+ EC+ |El+ o
Ve . F

Détails A m @ ()
Groupe Essentiel EC+ |[El+/- 7))
Patients Détails 7 m 1) [}

Tableau 2 : Résumé des résultats comportementaux. EI : Effet de I’Emotion des Images (intrinséque).
EC : Effet de I’Emotion du Contexte (extrinséque). + /- : valence de 1’image ou du contexte ayant un
effet (positive/négative). @ : Aucun effet significatifs.

Code couleur : favorisation de la mémoire en rouge, altération de la mémoire en bleu.

Discussion

Le premier objectif de cette étude était d’évaluer I’effet d’un contexte émotionnel sonore sur la
mémorisation de sceénes visuelles complexes dans une population de patients atteints de maladie
d’Alzheimer a un stade léger par rapport & une population saine agée. Cette étude visait également a
confirmer ’effet différentiel d’un contenu et d’un contexte émotionnel sur la mémorisation de
I’essentiel et des détails d’images, et a comparer ces effets chez les sujets sains et les patients. Enfin,
I’étude des volumes amygdaliens avait pour objectif de conforter I’hypothése selon laquelle cette
structure joue un role crucial dans les différents effets de mémoire émotionnelle.

Dans la mesure ou la taille de I’échantillon observé est faible et ou les performances dans les tiches
utilisées sont reconnues pour présenter une variabilité interindividuelle importante, tous les résultats
observés ici devront étre confirmés par la suite avec des effectifs plus importants.

Nous verrons dans un premier temps en quoi 1’étude d’une population saine dgée a pu valider notre
protocole expérimental. Puis nous discuterons 1’effet de contexte émotionnel chez les patients avec

MA, avant de s’intéresser a 1’effet de mémoire émotionnelle dans cette population.

1. Validation du protocole grace au groupe Controles

Un effet de I’émotion a ét¢ montré dans la population contrdle. Cet effet concernait I’essentiel des
informations contenues dans les images. L’émotion intrinséque aux images favorise donc la
mémorisation de I’essentiel des images émotionnelles, mais pas des détails. Cela est cohérent avec les
études sur le sujet (Adolphs et al., 2001; Denburg et al., 2003) qui ont montré un effet de 1’émotion
différent sur 1’essentiel et sur les détails, celles-ci rapportant souvent en outre une diminution des
performances mnésiques concernant les détails pour les images émotionnelles par rapport aux images
neutres.

D’apres la littérature, les contextes émotionnels favorisent la mémorisation de 1’essentiel des
informations mais pas celle des détails (Adolphs et al., 2005; Liu et al., 2008). Dans 1’étude actuelle,
la récupération spontanée des images vues dans un contexte positif a été meilleure que celle des
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images vues dans un contexte négatif ou neutre. En revanche, aucun effet du contexte n’a pu étre mis
en évidence dans les deux tiches explorant a la fois la mémoire de 1’essentiel et celle des détails au
sein du sous-groupe Controles. Ceci differe des résultats d’Adolphs et al. qui montraient un effet du
contexte visuel dans une tiche de questions a choix multiple (Adolphs et al., 2005). Dans notre
protocole, la récupération spontanée évaluait uniquement la mémoire de l’essentiel. L’effet du
contexte sur cette tiche est cohérent avec les résultats de Liu et al. qui ont montré un effet de contexte
émotionnel seulement en rappel libre et pas en reconnaissance, et uniquement sur I’essentiel des
informations (Liu et al., 2008). Un contexte sonore étant plus proche d’un contexte visuo-sonore
(films, utilisés par Liu et al.) que d’un contexte uniquement visuel (images, utilisées par Adolphs et
al.), les résultats observés ici restent en accord avec la littérature.

Le protocole utilisé nous apparait valide, et nous permet donc d’étudier convenablement les effets de

mémoire émotionnelle et de contexte émotionnel dans une population de patients avec MA.

2. Effet de contexte émotionnel chez les patients avec MA

Un effet du contexte positif a ét¢ démontré dans la population de patients étudiée : les performances en
récupération spontanée sont moins bonnes pour les images vues dans un contexte positif que pour
celles vues dans un contexte neutre. Or, la récupération spontanée explore la mémoire de 1’essentiel
dans notre protocole. L’effet bénéfique d’un contexte positif sur la mémoire de 1’essentiel chez les
contrdles disparait donc chez les patients avec MA. Cet effet est méme inversé : le contexte positif
géne la récupération spontanée de I’essentiel chez les patients.

Ces résultats sont en accord avec ceux de 1’équipe d’Adolphs qui montrent une facilitation de la
récupération d’informations essentielles d’images vues dans un contexte émotionnel par rapport a un
contexte neutre dans un groupe Controles, et aucun effet chez les patients ayant une 1ésion unilatérale
du lobe temporal médian incluant ’amygdale (Adolphs et al., 2005). Seule la tache utilisée (questions
a choix multiples et non récupération spontanée) et la valence du contexte agissant sur la mémoire
(négatif plutoét que positif) different entre 1’étude d’Adolphs et al. et la notre. Cette équipe n’ayant
utilisé qu'une seule tache et qu'une seule valence de contexte, nos résultats ne sont pas contradictoires
avec les leurs. Il est possible qu’en augmentant la taille de 1’échantillon, un effet du contexte négatif et
un effet dans la tache de questions a choix multiple apparaissent.

D’autre part, une corrélation négative entre le volume de I’amygdale et le gain de mémoire associé a
un contexte positif dans la tdche de questions ouvertes a été mise en évidence. Dans ce groupe de 6
patients, plus I’amygdale est préservée, plus le contexte positif géne la mémorisation des images.

Il est connu dans la littérature que le cortex frontal intervient trés largement dans la gestion des
contextes émotionnels (Lekeu et al., 2003; Dolcos et al., 2008). Or, I’altération des fonctions frontales
et des connexions entre les régions frontales et les régions para-hippocampiques dans les stades 1égers
de la maladie d’Alzheimer est décrit dans la littérature récente (Lekeu et al., 2003; Farrow et al.,

2007). Si le cortex frontal est 1€s¢€ chez les patients souffrant d’'une MA débutante, il est possible que
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celui-ci ne soit plus capable de tirer bénéfice d’un contexte émotionnel lors d’une tiche de mémoire
comme il le fait chez le sujet sain (Figure 17). Ce contexte émotionnel apparait alors comme un
distracteur. Cette hypothese est cohérente avec la corrélation trouvée dans cette étude : si ’amygdale
est 1ésée, I’effet distracteur du contexte €émotionnel sur la mémoire diminue car ces informations
émotionnelles ne sont plus transmises au cortex frontal par ’amygdale (Figure 18, droite). En
revanche, si 1’amygdale est relativement préservée alors que le cortex frontal est altéré, les
informations émotionnelles liées au contexte continuent a étre transmises de 1’amygdale au cortex
frontal. Celui-ci étant trop altéré pour tirer bénéfice de ces informations, elles deviennent des
distracteurs pour la mémoire (Figure 18, gauche).

Enfin, il est intéressant de souligner que I’effet du contexte émotionnel sur la mémoire semble étre
implicite, surtout chez les contrdles. En effet, dans la tache d’auto-évaluation de leur état émotionnel
apreés visionnage des séries, seuls 38% des controles et 67% des patients ont jugé étre de meilleure
humeur apres avoir entendu les séquences sonores positives qu’aprés avoir entendu les séquences

SOnores neutres.
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Figure 17 : Schéma résumant I’hypothése expliquant I’effet du contexte positif sur la mémoire de
I’essentiel chez les sujets sains.
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Figure 18 : Schéma résumant 1’hypothése expliquant I’effet du contexte positif sur la mémoire de
I’essentiel chez les patients (gauche) et expliquant la corrélation négative entre I’effet de contexte
émotionnel et le volume de 1’amygdale (gauche et droite).
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3. Effet de mémoire émotionnelle chez les patients avec MA

En premier lieu, un effet de I’émotion a été mis en évidence dans la tiche de questions ouvertes
chez les patients : les réponses concernant les images émotionnelles étaient plus souvent
correctes que celles concernant les images neutres. Cela confirme 1’idée souvent proposée selon
laquelle I’effet de mémoire émotionnelle est préservé chez les patients (Mori et al., 1999; Kazui et al.,
2000; Moayeri et al., 2000; Fleming et al., 2003; Kazui et al., 2003). Nos résultats démontrent en
outre que cet effet est préservé sur la mémorisation des images lorsque la tache utilisée est un rappel
indicé par des questions ciblées, contrairement a un rappel libre qui ne permet pas de faire ressortir un
effet de mémoire émotionnelle avec ce type de matériel chez les patients avec MA, aussi bien dans
notre étude que dans celle de Kensinger et al. (Kensinger ef al., 2002).

En ce qui concerne I’effet des émotions intrinséques sur la mémorisation de 1’essentiel et des détails
des images, des résultats différents sont observés dans notre étude selon la tache utilisée. Tout d’abord,
les performances en récupération spontanée — tiche qui explore ici I’essentiel - ne montrent aucun
effet de mémoire émotionnelle chez les patients, alors que cet effet est présent chez les controles. Ce
type de tache est connu pour faire intervenir le cortex frontal : les performances de patients avec MA
dans une tache de rappel libre sont corrélées avec 1’activité métabolique du cortex frontal (Lekeu et
al., 2003). La tache utilisée ici faisant intervenir les émotions, il est probable que le cortex frontal
interagisse avec I’amygdale pour influencer la récupération spontanée des images émotionnelles. Or,
le cortex frontal est vraisemblablement 1ésé chez les patients avec MA a un stade 1éger (Farrow ef al.,
2007). L’absence d’effet de mémoire émotionnelle en rappel libre chez les patients peut étre expliquée
par une transmission altérée des informations entre le cortex frontal, I’amygdale et I’hippocampe.
D’autre part, les performances en questions ouvertes concernant 1’essentiel des images sont
meilleures pour les images émotionnelles positives et négatives que pour les images neutres chez les
patients. Il semble donc que ’effet différentiel des émotions sur ’essentiel et sur les détails observé
chez les sujets controles soit préservé chez les patients avec MA dans ce type de tache qui implique
plutdt les régions temporales internes que le cortex frontal (Lekeu et al., 2003). D’autre part, le
volume de I’amygdale droite des 6 patients étudiés en IRM a tendance a étre corrélé positivement avec
le gain mnésique observé dans cette tiche associé aux images positives. Cette corrélation conforte
I’implication de I’amygdale dans la favorisation de la mémorisation des images émotionnelles. Or, il a
été montré qu’une Iésion bilatérale de I’amygdale supprimait la favorisation de la mémorisation de
I’essentiel (Adolphs et al., 2001). 11 semble donc que les amygdales des patients a un stade 1éger de
MA ne soient que partiellement atrophiées. Elles continuent alors a jouer leur réle d’extraction des
informations importantes a mémoriser, dés lors qu’on propose a ces patients un indigage suffisant pour
resituer 1’image (ie. la question). L’émotion intrinséque est donc capable de favoriser la
récupération des informations essentielles chez les patients, sans pour autant normaliser leurs

performances.

27



Néanmoins, 1’équipe d’Adolphs utilisait une tiche de choix multiple pour évaluer la mémoire de
I’essentiel et des détails (Adolphs et al., 2001). Or les résultats concernant cette tiche different dans
notre étude. En effet, aucun effet de ’émotion n’a été retrouvé pour la mémoire de ’essentiel, dans la
tache de questions a choix multiple, que ce soit chez les controles ou chez les patients. Si 1’on
s’intéresse aux résultats de maniére quantitative, pour chaque groupe les performances concernant les
images émotionnelles sont sensiblement les mémes dans la tiche de questions a choix forcé et dans la
tache de questions ouvertes, la précédant immédiatement. En revanche, les performances concernant
les images neutres sont meilleures dans cette tdche que dans la précédente. Il semble donc que
concernant les images émotionnelles, les questions ouvertes soient suffisamment informatives pour
récupérer 1’intégralité de 1’information encodée. En revanche, les images neutres bénéficient d’un
choix multiple, atteignant ainsi le méme niveau de performances que les images émotionnelles. Tout
ceci indique que I’émotion intrinseque des images n’influence pas 1’encodage mais plutdt la
récupération. Toutefois, une amélioration des performances lies aux images émotionnelles par rapport
aux images neutres a déja été observée dans une tdche de questions a choix forcé (Adolphs et al.,
2001). II est possible que sans la réactivation des traces mnésiques par la tiche de questions ouvertes,
la tdche de choix multiple ne permette pas de récupérer l’intégralité des informations encodées
concernant les images neutres, contrairement aux images émotionnelles. En effet, dans notre protocole
les deux tiaches de questions ouvertes et de questions a choix multiples se suivaient a quelques
secondes d’intervalle seulement. La scéne était donc remémorée une premicre fois pendant la premiere
tache, ce qui aurait du permettre une augmentation des performances lors de la seconde. Notre
hypothése est que les participants ayant déja récupéré toutes les informations encodées pour les images
émotionnelles pendant la tdche de questions ouvertes, seules les performances concernant les images

neutres ont pu étre améliorées durant la tAche de questions a choix forcé.

4. Limites de 1’étude :

La premiére limite de notre étude est la faible taille de I’échantillon, actuellement insuffisant. Etant
donnée la grande variabilité inter-individus, le nombre de participants est crucial pour que les résultats
des analyses statistiques soient solides.

D’autre part, les images choisies n’étaient pas toutes du méme niveau de complexité, et les questions
posées sur chaque image n’étaient pas toutes du méme niveau de difficulté. Cela ne devrait pas
influencer les effets du contexte car les séries d’images n’ctaient pas toujours associées au méme
contexte. En revanche, cette absence d’homogénéité dans la difficulté des questions aurait pu créer un
biais si les questions « difficiles » €taient plus souvent associées a des images neutres qu’a des images
émotionnelles. Cela semble étre 1égérement le cas mais seulement pour les détails ce qui n’altére donc
pas les effets de I’émotion contenue dans les images, ces effets étant observés principalement sur
I’essentiel.

De plus, « I’arousal » des images n’a pu étre controlé de maniére fiable. Les résultats concernant

I’émotion contenue dans les images ne peuvent donc étre attribués de maniére certaine a 1’'un ou
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I’autre des deux paramétres qui caractérisent une émotion, la valence et « I’arousal ». Néanmoins
I’effet de I’émotion positive semble étre plus solide que 1’effet de I’émotion négative, alors que I’écart
entre les « arousal » des images ou contexte positifs et neutres est plus faible que 1’écart entre les
« arousal » des images ou contexte négatifs et neutres (Figure 11). Il serait donc surprenant d’observer
un effet du a « I’arousal » 1ié aux images ou au contexte positif sans qu’il existe a fortiori pour les
images ou le contexte négatif.

Enfin, nous avons pu remarquer lors de la passation des tests que certaines images étaient parfois mal
comprises, et que cela jouait sur les réponses ultérieures aux questions. Il aurait été peut-étre utile
d’associer une courte phrase décrivant la scéne a chacune des images, afin de s’assurer de leur
bonne interprétation par les sujets. Cette méthode était utilisée par 1’équipe d’ Adolphs (Adolphs et al.,
2001). Nous avions choisi de ne pas I’utiliser pour ne pas risquer de distraire les sujets de leur tache de

mémorisation mais il aurait peut étre été possible de trouver un compromis.

Conclusion

Cette étude, bien qu’inachevée, montre que les patients avec MA sont sensibles aux émotions
contenues dans les stimuli a mémoriser, ainsi qu’aux émotions portées par le contexte d’apprentissage.
La facilitation de la mémoire de 1’essentiel par un contenu émotionnel est conservée chez les patients,
a condition que suffisamment d’indices leur soient fournis pour qu’ils se remémorent I’image. En
revanche, I’émotion n’a aucun effet lors d’une tache de récupération spontanée, probablement car cette
tache implique fortement le cortex frontal précocement 1ésé dans la maladie d’ Alzheimer.

D’autre part, alors qu’un contexte positif favorise la récupération spontanée d’images dans un groupe
de contréles agés, ce méme contexte provoque ’effet inverse chez les patients, en agissant alors

comme un distracteur.
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