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Un peu d’histoire...

Bl Phineas Gage (Harlow, 1868)
B « Gage was no longer Gage »

B Ou comment une blessure au
cerveau modifie le caractere et le
comportement humain...
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From Neuropsychology
to Mental Stucture
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Lenroot and Giedd (2006) Neuroscience and Biobehavioural Reviews

Maturation des lobes frontaux
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Fonctions exécutives

Fonctions cognitives élaborées intervenant
dans:

Le comportement orienté vers un but

| es activités non routinieres
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Modeles
cognitifs
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Alexandre Luria (1973)

B Régions antérieures : planification, anticipation et régulation
B Contréle et mise en ceuvre d’actions complexes

B Comportement complexe en 4 phases :
» Analyse des données initiales / formulation d’un but
» Elaboration d’un programme d’action
» Exécution du programme

» Confrontation du résultat avec les données initiales

= RoOle du langage intérieur
8
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Le modéle de Shallice

e Actions routiniéres vs. non

routiniéres
* Schémas: procédures [ — ]
a uto m atiSéeS Attentional System

L

Contention )
Scheduling Action

i :
I_LOutput from recently activated schemata

* Gestionnaire de priorités: | LP}PS“‘””] g
nvironment erceptua Data
semi-automatique

Systems Base

e Systéme superviseur:

- module le niveau d’activation
des schémas

- capacité limitée
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Le modéle de Shallice
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Le modéle de Shallice

ETAPE 1
Construction d'un Nouveau Schéma Temporaire (3 Voies)
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ETAPE 2 ETAPE 3
Mise en Oeuvre du Nouveau Evaluation & Vérification
Schéma Temporaire du Nouveau Schéma
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Intervention du systéme superviseur (shallice, 1988)

* Planification ou prise de décision
* Correction d’erreurs

* Absence de schémas pré-établis
* Situation difficile ou dangereuse

* Inhibition d’'un schéma non adapté
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Unité ou diversité des fonctions
exécutives ?

Les fonctions « exécutives » sont elles unitaires, ou correspondent-
elles a un mécanisme sous-jacent unique ?
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Miyake et al., 2000

e Unité et diversité des fonctions exécutives

« Etude des différences individuelles dans 4 fonctions
exécutives classiques: examiner la ‘séparabilité’ de

- La fonction de mise a jour
- Les capacités de flexibilité
- Les processus d’ inhibition

- La tache double

* — 3 premieres fonctions separables mais modérement
correlees

* Tache double: processus independant

e Processus communs = unité de base du

fonctionnement exécutif
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Fonctions des lobes frontaux
Stuss et al., (1995)

([ . . 1 = initiation et maintien d’'une réponse pour prise de
- Energization | yacision

7

L | = processus de contrble pour I'ajustement des
L Monitoring comportements

\

Task setting = etablissement d'une relation stimulus-réponse
(formation d’un critere, organisation de programmes,...)

= processus d’intégration de haut niveau et
d’orchestration des fonctions exécutives

[ Autorégulation I = intégration d’aspects motivationnels, eémotionnels,

sociaux, en lien avec les codts/bénéfices des
comportements

[ Metacognition ]
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Autoregulation
Le test du chamallow - Mischel et al., (1972)
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https://www.youtube.com/watch?v=ghhacDKATf0

Un modele hiérarchigue en cascade
(Koechlin et al., 2003; 2007)

B Organisation du contrble de I’ action selon un axe hiérarchique
antéro-postérieur au sein du cortex préfrontal dorsolatéral
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Un modeéle hiérarchigue en cascade (koechlin et al., 2003; 2007)

BControle sensoriel
»Le teléphone sonne, je reponds

BMControle contextuel
»Je suis chez un ami, je ne réponds pas

BMControle épisodique
»L" ami est occupé, il m" a demandé de répondre
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_ The Architecture of Cognitive _

Control in the Human
Prefrontal Cortex

Etienne Koechlin,'* Chrystéle Ody," Frédérique Kouneiher?

Episade »| Hostral Episodic
LPFC control
N 4 mm
Contextual [ Caudal Contextual
sigrnals LPFC eontrol
k4
Stimulus Premotor Sensory
ErrEy conirol 16 mm
L
Past event Stimuslus Motor Time
& Context response

www.sciencemag.org SCIENCE VOL 302 14 NOVEMBER 2003
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Fonctions exécutives et émotions
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Damasio: les marqueurs somatiques

A. Bechara | Brain and Cognition 55 (2004 ) 3040
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Conductance cutanée en réponse a des stimuli visuels en
condition passive (Damasio et al., 1990;1991)

MISE A L’EPREUVE DE L’HYPOTHESE DES MARQUEURS 267

3
g
3
-

& 8 3,
T

Damasio, I'Erreur de Descartes, Odile Jacob, Paris, 1995
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lowa Gambling Task (Bechara et al., 1994)
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lowa Gambling Task (Bechara et al., 1994)
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Figure 9-2. Diagramme montrant les résultats des différents types de sujets au
« test du jeu de poker », en termes de fréquence de choix des paquets respectifs.
Les sujets normaux préferent globalement retourner les cartes des paquets Cet
D, tandis que les patients souffrant de Iésions frontales font les choix opposés.
Cette différence de comportement est statistiquement significative.

Damasio, I'Erreur de Descartes, Odlile Jacob, Paris, 1995
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Bramm and Cognition 35 (2004 3040

The role of emotion in decision-making: Evidence
[rom neurological patients with orbitofrontal damage

Antoine Bechara”
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Trols syndromes post-traumatiques ?
Zappala et al. Cortex. 2012; 48(2):156-65.

BAboulique
»Medial ?

B Dysexécutif
»dorsolateral ?

B Comportemental (pseudo-psychopathique)
»Orbitofrontal ?
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Les processus
attentionnels
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.. A 444
Une plainte fréquente des patients

(van Zomeren & van den Burg, 1985)

M57 patients, 2 ans aprés un TC grave
»Lenteur mentale: 33%
» Difficulté de concentration: 33%
» Fatigabilité: 30%

» Difficulté a faire 2 choses a la fois: 21%

BCorrélée significativement avec :
» la gravité du TC

»la réinsertion professionnelle

28
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Plaintes les plus frequentes : 783 patients cérébrolésés-
Antenne UEROS

(Questionnaire des Plaintes en vie quotidienne, Vallat-Azouvi et al., 2017)
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Définition générale

B |’ attention est la capacité a sélectionner des stimuli,
des réponses, des souvenirs et les pensées qui sont
adaptés a la situation dans laquelle I'individu est
engagé parmi d’autres qui ne le sont pas

30
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Endogéne vs exogene

Endogene
— Volontaire

Exogene
— Automatique

31
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Un modéle opérationnel en clinique:

van Zomeren & Brouwer, 1994

Bintensite
»Alerte phasique
*Reéactivité rapide a un signal avertisseur
» Attention soutenue

*Maintien d’un niveau stable de vigilance sur
une tache monotone de longue durée
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Un modéle opérationnel en clinique:

van Zomeren & Brouwer, 1994

BSelectivité
» Attention focalisée

°Focalisation sur un stimulus pertinent en inhibant
les stimuli distracteurs

» Attention divisée

*Partage de |‘attention entre deux taches
simultanées

BSysteme de supervision attentionnelle

&
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https://www.youtube.com/watch?v=IGQmdoK_ZfY

Problematique de

I’evaluation
La batterie GREFEX, Godefroy et
al., 2010; 2014
Phte e i, - A




Base de données GREFEX (Godefroy et al., 2010; 2014)

B Base de données multicentrique francophone a partir
d’une batterie d’évaluation standardisée, destinée a
valider des criteres diagnostics du syndrome
dysexécutif et a etablir des normes

W 724 sujets de contrdle
»49,5+/-19,8 ans; 44% hommes
M 461 patients

»50,4+/-19,4 ans; 54%hommes
» Diverses pathologies (AVC, TC, maladie d’Alzheimer...)

B 112 patients avec TC
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La batterie GREFEX (Godefroy et al., 2010; 2014):
tests cognitifs

M7 tests largement utilisés, 19 scores
» Trail Making test (Reitan, 1958)
» Test de Stroop (adaptation de Stroop, 1935)
»Modified card sorting test (Nelson, 1976)
»Fluence verbale (animaux & “F”, 2 min; Cardebat et al., 1990)
»Test des 6 elements (adaptation de Shallice & Burgess, 1991)
» Test de Brixton test (Burgess & Shallice, 1996)

»Double tache empan et barrage de carrés (Baddeley et al.,

&

1985)
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Test de Stroop (1936): attention selective

Dénomination

Lecture

VERT BLEU ROUGE ROUGE VERT BLEU VERT ROUGE VERT BLEU

Interférence

ROUGE VERT BLEU ROUGE ROUGE VERT BLEU VERT ROUGE BLEU
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Flexibilité mentale: Wisconsin Card Sorting Test (mitner, 1964;
Nelson, 1976; Heaton, 1981)

* ae | @@
*x | X

[déduction de regles]

[maintien d’ une régle correcte]
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La batterie GREFEX (Godefroy et al., 2010; 2014)

L'Inventaire du Syndrome Dysexécutif Comportemental
(ISDC)

M Interview structurée d’un proche, 12 domaines
» Hypoactivité (apathie-aboulie)
» Anticipation, planification et initiation des activités
» Désintérét, indifférence a lui-méme et aux autres
» Hyperactivité, distractibilité, instabilité psychomotrice
» Irritabilité, impulsivité, agressivité
» Euphorie, labilité émotionnelle
» Steréotypies et perseverations
» Dépendance a I'environnement
» Anosognosie, anosodiaphorie
» Confabulations spontanées
» Troubles des conduites sociales

» Comportement sexuel, alimentaire et urinaire
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Frequence des troubles (1)

B es scores globaux moyens (cognitif et
comportemental) etaient significativement
altérés / controles (both p=0.0001)

BFréquence de déficit du z-score cognitif global
moyen : 54% (95%CI:. 46-65)

BMFréquence de déficit du z-score
comportemental global moyen : 81.5%, (95%CI.
71-92)
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- 4@
Frequence des troubles (2)

M54 patients TC séveres ont été évalués avec les
tests cognitifs et I'ISDC

»Fréquence du sd dysexécutif: 47 patients (87%, 95%CI:
78-96)

»23 (49%) avaient des scores déficitaires sur la batterie
cognitive et sur I'lSDC

»3 (6.4%), un syndrome cognitif pur

»21 (45%), un syndrome comportemental pur
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Apport des épreuves ecologiques

Les tests classiques des fonctions
exécutives sont parfois normaux malgreé
des difficultés en vie quotidienne

HOPITAUX

*k} Hbpitaux Universitaires ASSISTANCE
DE PARIS

_ Parisle-de-France Ouest PUBLIQUE

4




Shallice & Burgess, Brain, 1991: Test des commissions
multiples (multiple errands test)

M 3 patients TC séveres avec
|ésions préfrontals

d'interprétation
B échec d'une tache

O -
8-
B Perte des initiatives et 7 Dinefficacité
;s = 6 -
trouble des strategies dans | B rupture de régles
la vie quotidienne N merreurs
2
14
0

B Performances normales sur h
IeS épreuves exécutlves et patient 1 patient2 patient3 controles
psychomeétriques
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Génération vs. exécution de séquences d " actions (scripts)
(d " aprés Chevignard et al., 2002)

90 -

80 -

70 -

60 -

nombre 50 -
d'erreurs 40
30 -

20 -

] Génération
[l Execution

Frontaux Controles
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L
Rééducation

des fonctions
executives
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B Approches basées sur I'apprentissage de stratégies
méta-cognitives

BApproches basées sur la compensation
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- 4@
Problem Solving Training (PST)

(von Cramon, Matthes-von Cramon & Mai, 1991; von Cramon & Matthes-von Cramon, 1992;
1995)

B Décomposer un probleme complexe en sous-étapes simples
B Entrainement spécifique des différentes étapes

» Identification et analyse du probléme

» Distinguer les informations pertinentes et non pertinentes

» Reconnaitre et combiner les relations entre les informations
» Génération d’hypothéses

» Utiliser différentes strategies pour proposer des solutions

» Monitoring et évaluation des solutions

B Aide du thérapeute: Indicage satureé
» Indices visuels (dessins, schémas...) ou auditifs (questions, informations, suggestions...)

» D'abord généraux puis de plus en plus spécifiques si nécessaire
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- 4@
Goal Management Training (GMT)

Robertson, 1996: Levine et al., 2000

B Modele du « goal neglect » (Duncan, 1986)

B Absence de prise en compte de certains objectifs
et sous-objectifs pendant la réalisation de taches
complexes

B« oubli » du but recherché, menant a des
comportements non adaptés par rapport a
I” objectif initial
» Surtout en cas de compétition entre buts
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N B Leineera. [

— > Stage 1 What am I doing?
Stage 2
Stage 3
Stage 4
Stage 5 HEC]
(Am I doing what 1 planned to do?)
YES
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- 4@
Goal Management Training (GMT)

méta-analyse Stamenva & Levine, Neuropsychological Rehabilitation, 2019

Executive Functions Tasks

Study name Study Class Outcome Statistics for each study Hedges'gand 95% C1
Hedges'g Standard

error p-Value
Miotto, et al, 2009 ' FAS, WCST 0120 0280 0630
van Hoocen, et al, 2007 I Stroop 0222 0246 0287
Waid-Ebbs, etal, 2014 n Tower 0.568 0234 0015 ——
Lewne etal 2011 ] SART Tower 0.329 0233 0157
Novakowic-Agopian, et al, 2011 ] DF, DV, Stroop. TMTB, VI 1.069 0203 0000 -
Alonso, ef al 2011 1 lowa, TMT B-A, S¥oop 0.504 0196 0010 ——
Cuberos-Urbano, etal 2018 (GMT+L) ¥ Raven, Stroop 0.391 0174 0025
Cuwberos Urbano, et al. 2010 (GMT) n Raven, Stroop 0.072 0163 0659
Stubbend, etal, 20130 | Tower, CWI, CPT, TMT 0.558 0140 0000 E o
Spikman et al, 2010 I Tower TMT-B/A, Stroop 372 <0010 D130 0%
Valis-Senano, & al, 2016 I CANTAB IST, SOC, Stoop 0518 0124 0000 -
Richard, 2013 I SART, TEA Towet 0.053 0121 0664
0'Connoe and Leane, in prep | SART, TEA, Tower, PASAT 0064 D118 0586
Fahmi_ 2013 n VF, Stroep, TMTB, TEA Tower  -0.072 0091 0429
Tornas, Lovstad, et al, 20168 | CPT, CWI, Tower, VF 0.103 Dogs 02313
Bertens, et al, 2016 (GMT) ] TAP-A CFT, CONG, LF Broton  0.031 0065 0634
Bertens, et al, 2016 (ELGMT) ] TAP-A CFT, GONG, LF, Brgon  -0.021 0062 0733

0227 00683 0000 <&

-200 -100 000 100 200

Control GMT
Executive Functions Tasks F/U
Study name Study Class Outcome Statistics for each stu Hedges'g and 85% CI

Hedges's Standard
error p-Value

Waid-Ebbs, et al 204 ] Tower 0170 0210 0419
Levine, & &l 2011 ] Tower, SART 1004 0202 0000
Stubberud, etal, 20130 | CWI, CPT. Tower. TMT 1780 0160 0000
Spkman, et al, 2010 | Stoop 32 TMT-B/A Towera 0020 0131 0880
Richard, 2013 | SART, TEA, Tower 0100 0121 0408
Tomds, Lovstad, etal, 2016 | CPT, CVA, VF, Tower 025¢ 0086 0003 | ]
000 100 2

0549 0255 0031
200 -1.00 00
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Goal Management Training (GMT)

méta-analyse Stamenva & Levine, Neuropsychological Rehabilitation, 2019

Everyday Executive Functions Tasks

Study name Study Class Qutcome Statistics for each study Hedges' g and 96% CI
Hedges'g Standard
error  p-Value
Lovine, etal, 2011 1 Hotel Task 1090 0478 0022 |fp——u—
Inde Braek, etal, 2012 1 BADS Zoo 0112 0412 0784
Levine, et al, 2007 I SALT 1.000 0394 o001
Miotio, et al, 2009 I MMET, VPT 1028 0310 0.001
Richard, 2013 1 Hotel Task 0378 0255 0128
O'Connor and Levine, in prep | Holel Task 0141 0253 0578
Alfonso, etal | 2011 ] BADS Zoo, Key Search 0191 0220 0404
Spikman, et &l 2010 | BADS 0135 0229 055
Stubbenud, etal, 2013b 1 Holel Task 0.150 0210 0475
Valls-Serrano, et al, 2016 | BADS Zoo, MET-CV, R-SAT 0732 0143 0000 -
Tornds, Lovstad, et al, 2016 | Hotel Task, UPSA 0050 0140 0721
Berens, et al, 2016 {GMT) n MSET BADS Zoo 0493 0121 0000 E 3
Cuberos-Uano, el al , 2018 (GMT+L) MET, BADS Zoo, R-SAT 0460 0118 0000 E 3
Cuberos.Urbano, et al, 2016 (GMT) n MET, BADS Zoo, RSAT 0z 0115 0019 : 3
Berlens, etal, 2016 (ELGMT) n MSET BADS Zoo 0480 0110 0000 2
0297 0087 00N L 2

-200 -1.00 000 100 200

Control oMT

Everyday Executive Functions Tasks F/U

Study name Study Class [o] Statistics for sach study Hedges'g and 95% CI

Hedges'g Standard
error  p-Value

hde Braek, etal, 2012 | BADS Zoo 0.160 0413 0682
Levine etal 2011 i Hotel Task 0007 0302 0981
Richard, 2013 | Hoted Task 0853 0268 0001
Stbberud, et al, 20120 | Hotel Task 1.018 0244 0,000
Spekran, etal, 2010 | BADS 0193 0235 0413
Toméas, Lovstad et al, 2016 | Hote! Task, UPSA 0056 0139 08687

0.385 0187 0040
200 .00 000 100 200
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Spikman et al. (JINS 2010;16:118-129): Entrainement « multifacettes »

B Réeducation de differents aspects des fonctions executives:
» Information et conscience de soi
» Formulation du but et planification
» Initiation, exécution et régulation

B 75 patients randomisés en deux groupes
» Traitement de 3 mois (20 a 24 séances)
» Suivi a 6 mois
B Amélioration significative
» Epreuves écologiques
» Comportement
» Fonctionnement social

B Pas d’ amélioration
» Taches papier-crayon traditionnelles
» Qualité de vie
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“Time pressure management”
(Fasotti et al., 2000)

B Compenser le ralentissement cognitif

B Basé sur I’analyse des taches de Michon décrivant le
niveau de prise de decision dans des taches
cognitives complexes

B Dans des taches comportant une contrainte
temporelle, la prise de décision peut étre deplacée a
des niveaux ou ces contraintes sont moins présentes

» Prise de décision avant I'exécution ou pendant des moments
offrant plus de marge de manceuvre
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“Time pressure management”
(Fasotti et al., 2000)

B Application sur des taches concretes (cuisine,...)

» Identifier la contrainte de temps
» Anticiper / prévenir la contrainte
» Préparer des programmes permettant de gérer la contrainte le cas échéant

» Surveiller le déroulement du programme

W 22 patients TC séveres, randomisés en deux groupes: TPM ou
entrainement de la concentration

B Amélioration plus grande dans le groupe TPM sur une tache de
prise d’information
B Généralisation a certains aspects de la vie quotidienne
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