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RESUME

Contexte : La familiarité est définie comme un sentiment de connaissance
préalable d’'un stimulus sans souvenir conscient de son identité. Les addictions
représentent un ensemble de comportements, associés ou non a la consommation
d’'une substance psychoactive, dont la caractéristique commune est la perte du
contrble de ce comportement. L'existence d'un lien potentiel entre sentiment de
familiarité et addiction est suspectée devant la constatation d'une hyperfamiliarité se
manifestant cliniquement par des fausses reconnaissances lors des consommations
aigués et chroniques d'alcool ainsi que devant l'altération des structures cérébrales
impliquées dans le sentiment de familiarité chez les patients addicts. Ainsi, I'objectif
de ce travail est de réaliser une revue systématique de la littérature a la recherche
d'une altération du sentiment de familiarité dans les addictions.

Méthode : Une recherche systématique d’articles a été réalisée sur la base de
données Medline selon les criteres de recommandation PRISMA, a l'aide d'un
algorithme de 85 recherches utilisant un pattern élargi de mots clés (association d'un
terme se rapportant a la familiarité avec un terme se rapportant aux addictions).

Résultats : 788 articles publiés jusqu'au 15 mars 2016 étaient éligibles. 747
articles ont été exclus (128 duplicatas et 619 articles ne respectant pas les criteres
d'inclusion ou hors sujet). Aprés une lecture intégrale des 41 articles restants, 21
articles ont finalement été inclus. Ces articles concernent principalement Ila

consommation d'alcool ou d'amphétamines et suggérent une altération du sentiment
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de familiarité dans le sens d'une hyperfamiliarité quel que soit le mode de
consommation. De plus, la familiarit¢ du contexte associé aux consommations
d'alcool influence les comportements de consommations d'alcool. Ainsi, la répétition
du comportement dans un contexte spécifique constitue un véritable renforcement en
faveur de la répétition de ce comportement. Cela peut aboutir a la perte de contréle
progressive des consommations et donc au comportement addictif.

Conclusion : Les addictions sont associées a un état d’hyperfamiliarité. Cet
état favorise la répétition de comportements addictifs et participe donc au maintien
de l'addiction et aux rechutes (cercle vicieux addictions-hyperfamiliarité). Ainsi, la
prise en charge d'une hyperfamiliarité pourrait constituer un enjeu majeur du
traitement des addictions.

2433 caracteres
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INTRODUCTION

I. La familiarité
A. Définition

Le terme de familiarité utilisé dans ce travail de thése se réféere au sentiment de
familiarité pergcu par un sujet vis-a-vis d’'un stimulus. Ainsi, la familiarité peut étre
définie comme un sentiment de connaissance préalable d’un stimulus (impression de
déja-vu), sans souvenir conscient de son identité (1). Elle est a différencier de la
reconnaissance, processus dans lequel elle est également impliquée. L'exemple du
« Butcher-on-the-bus » de Mandler illustre cette notion appliquée aux visages :
« Vous vous asseyez dans un bus. Vous regardez a gauche et remarquez un
homme. Immédiatement, vous avez la sensation d'avoir déja vu cet homme
auparavant, mais vous ne réussissez pas a vous souvenir qui il est. Cela engendre
automatiquement un sentiment de familiarité. Alors que vous essayez de vous
souvenir qui est cet homme, vous commencez a retrouver des détails spécifiques de
vos précédentes rencontres. Par exemple, vous pouvez vous souvenir que cet
homme vous a remis de la viande au supermarché. Ou peut-étre vous souvenez-
vous de lui portant un tablier. Ce processus de recherche est la recollection » (2).
Ainsi, la reconnaissance d’un stimulus ferait intervenir deux processus indépendants
et qualitativement différents (dual-process theory) (2—4) : la familiarité et la
recollection. La familiarité serait alors un processus perceptif rapide et automatique

qui correspondrait a une mesure globale de vraisemblance du stimulus. La
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recollection serait un processus lent et conscient de recherche correspondant a la
récupération d’informations contextuelles du stimulus en mémoire épisodique. Dans
cette théorie du modéle a deux processus (4), la familiarité est modélisée par la
théorie de la détection du signal (TDS) qui refleterait un processus continu (cf. Figure
1) tandis que la recollection serait un processus catégoriel (réponse de type « tout ou

rien ») (cf. Figure 2).

d/

Nouveau Ancien

| :
A - ﬁ
Réponse : « nouveau » = « ancien »

Critére de réponse (c)

Figure 1 : Théorie de la détection du signal (TDS) appliquée a la familiarité. Issu
des travaux de Yonelinas de modélisation de la mémoire de reconnaissance
selon deux processus (familiarité et recollection) (4)

d' = distance entre les moyennes des deux distributions.

Courbe Ancien = distribution des stimuli anciens correspondant a l'intensité de
mémoire associée a un stimulus déja rencontré.

Courbe Nouveau = distribution des stimuli nouveaux correspondant a l'intensité de
meémoire associée a un stimulus rencontré pour la premiére fois.

Le critére de réponse (c) correspond au seuil de familiarité : a droite de ce critére le

stimulus est considéré « ancien », a gauche « nouveau ». Dans les deux cas, la
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réponse émise peut étre correcte (rejet et reconnaissance correctes) ou non (fausse
reconnaissance et omission).

La réexposition a un stimulus activerait une représentation mnésique dont I'intensité
serait directement corrélée au sentiment de familiarité associé a ce stimulus. La
familiarité constituerait donc un processus dimensionnel pouvant étre modélisé par la
TDS : la perception d'un stimulus serait accompagnée d'un sentiment de familiarité,
et lorsque celui-ci excéderait un certain seuil, le stimulus serait considéré comme

familier par le sujet.

« nouveau »

Items :

« ancien »

Intensité mnésique

Figure 2 : Recollection modélisée par un processus catégoriel de type « tout ou
rien ». Issu des travaux de Yonelinas de modélisation de la mémoire de
reconnaissance selon deux processus (familiarité et recollection) (4)

Les stimuli déja présentés (« ancien ») générent une intensité mnésique supérieure a
celle obtenue par la présentation de stimuli inconnus (« nouveau »). A partir d’un
niveau d’intensité mnésique « R » uniquement atteint par des stimuli déja présentés
(rectangle hachuré), I'accés aux informations contextuelles et ainsi la recollection
sont permis. Ce derniére phénoméne s’accompagne ensuite de la reconnaissance

du stimulus par le sujet.
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La reconnaissance fait ainsi appel a deux processus (familiarité et recollection)
et implique la mémoire épisodique par le biais de la recollection. Elle nécessite
cependant le fonctionnement correct d'autres processus cognitifs comme les
fonctions exécutives et la mémoire autobiographique. En effet, la reconnaissance par
un sujet d'un stimulus comme lui étant familier fait référence au concept de Soi « the
conceptual Self » et s'appuie sur la mémoire autobiographique comme le définit le
modele de Conway (5). Dans ce modéle, la mémoire autobiographique correspond a
un ensemble de constructions mentales hiérarchisées générées a partir des
souvenirs en mémoire épisodique (cf. Annexe 1) (5). Ces constructions mentales
sont créés a partir de la relation entre le souvenir et le Soi et sont ensuite organisées
selon trois niveaux principaux (périodes de vie, événements généraux et
connaissances issues d'événements spécifiques) (5). De plus, la mémoire
autobiographique requiert l'intervention des fonctions exécutives puisqu'afin
d'accéder a un souvenir spécifique, il est nécessaire d'inhiber les souvenirs issus
d'autres représentations non pertinentes (5). La reconnaissance d'un item implique
ainsi d'autres processus cognitifs que la familiarité et la recollection, rendant son

étude complexe.

B. Historique et corrélats cliniques

La distinction entre familiarité et recollection permettant la reconnaissance d'un
item s'observe sur le plan clinique dans le cas de la reconnaissance des visages au
travers de certaines pathologies n'affectant qu'un seul des deux processus. La
premiére manifestation clinique d'altération isolée du sentiment de familiarité est
décrite par le psychiatre francais Jean-Marie Joseph Capgras et son interne Jean
Reboul-Lachaux en 1923 lors d’'une présentation de cas : « l'illusion des sosies dans
un délire systématisé chronique » (6). Il s'agit d'une patiente de 59 ans, Mme M,

admise a I'Hopital Sainte-Anne le 5 juin 1918 pour décompensation aigué d'une
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psychose hallucinatoire chronique. La particularité clinique de cette patiente réside
dans le fait qu'elle présente « une illusion ou plutét une interprétation singuliere, sorte
d'agnosie d'identification individuelle : elle métamorphose depuis une dizaine
d'année chaque personne de son entourage et méme ses plus proches, comme son
mari et sa fille, en sosies différents, successifs et nombreux » (6). Cette entité
clinique sera nommée quelques années plus tard syndrome de Capgras en
hommage a son auteur (7).

De méme, en 1927 Paul Courbon et Gustave Fail, psychiatres francais,
décrivent un autre type d'altération clinique du sentiment de familiarité : « le
syndrome de mauvaise identification délirante » ou syndrome de Fregoli (8). lls le
nomment ainsi en référence a un acteur et célébre transformiste italien, Leopoldo
Fregoli (1867 - 1936), qui changeait trés rapidement d'apparence et incarnait ainsi
plusieurs personnages lors de ses représentations. La premiére description clinique
concerne une femme de 27 ans atteinte de schizophrénie et persécutée par deux
acteurs qu'elle allait souvent voir au théatre. Elle avait la conviction que ces
personnes « la poursuivaient a tout moment, prenant la forme de gens qu'elle
connaissait ou qu'elle rencontrait » au travers de différents déguisements (8).

D'autres entités cliniques manifestant des troubles cliniques du sentiment de
familiarité sont progressivement rapportées dans la littérature médicale comme «
lillusion d’intermétamorphose et de charme » décrite par Courbon et Tusques (9).
L'ensemble de ces différents syndromes sont regroupés sous le terme de délires
d'identification des personnes (10) et sont organisés selon deux poéles
I'nypofamiliarité source d'une « hypo-identification » et 'hyperfamiliarité source d'une
« hyper-identification » (cf. Figure 3). On retrouve ainsi le syndrome de Capgras au
pble de I'hypofamiliarité et le syndrome de Fregoli au pdle de I'hyperfamiliarité. Le

syndrome de Capgras est défini par le sentiment qu’un proche a été remplacé par un
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double qui aurait une grande ressemblance avec lui (perte du sentiment de familiarité
envers un proche), tandis que le syndrome de Fregoli est défini par le sentiment
qgu’un proche, vécu comme persécuteur, change son apparence pour prendre celle
de différentes personnes n’ayant aucune ressemblance physique avec lui (sentiment
de familiarité pergu envers des étrangers). La familiarité peut donc étre pergue
comme un processus continu dont les extrémes seraient représentés par les
syndromes cliniques constatés dans le domaine de la pathologie, confirmant
'hypothése de Yonelinas.

Ces syndromes cliniques ne sont pas spécifiques d'une pathologie et sont
retrouvés dans diverses maladies principalement les pathologies psychiatriques et

neurologiques, comme la schizophrénie et la maladie d'Alzheimer (1,11).



LAPIERRE Philippe Introduction

Les hypo-identifications
La méconnaissance systématique Le syndrome de Capgras

\
Non-reconnaissance d’un familier avec affirmation d’'une
Le « refus » d’identifier ressemblance et présence de détails différentiateurs
permettant au sujet d’affirmer qu'il a affaire a un sosie

Les hyper-identifications
La fausse reconnaissance L’illusion de Fregoli

« Plusieurs individus qui e ressemblent en
rien sont l'incarnation d’un autre individu

Une personne A (connue ou non) est prise
pour une personne B (connue)

L'illusion ) Le syndrome des

d’'intermétamorphose @ doubles subjectifs
/ Y

Le sujet a la conviction d’une identité
physique avec lui-méme, qu’il décéle chez
une autre personne (son double)

« Des individus différents s’incarnent corps et
ame dans le corps du méme individu »

Figure 3 : Classification des différents délires d'identification des personnes.

Issu des travaux de Luauté (10).
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Pour chaque syndrome, la(les) personne(s) présente(s) est(sont) représentée(s) en

noir et la(les) personne(s) identifiée(s) par le sujet en blanc.

C. Corrélats neurobiologiques

Le modéle a deux processus de reconnaissance des stimuli est également
conforté par des études neuro-anatomiques récentes mettant en évidence
l'implication de régions différentes du lobe temporal médian, du cortex préfrontal et
du systéme limbique dans la familiarité ou la recollection (1,12).

En effet, au niveau du lobe temporal médian, le cortex parahippocampique et
'hippocampe joueraient un rbéle majeur dans la recollection (13,14). Le cortex
parahippocampique serait impliqué dans la réception des informations spatiales
issues du contexte et I'hippocampe dans l'encodage et la récupération des
informations contextuelles. Le cortex péri-rhinal serait lui impliqué dans la familiarité
a travers les processus d’encodage et de réception des informations relatives a
I'objet (15).

Différentes régions du cortex préfrontal seraient impliquées dans les deux
processus (16), avec une implication spécifique du cortex préfrontal dorsolatéral
dans la familiarité (17).

Le systéme limbique serait impliqué dans le traitement des stimuli faisant
référence au Soi pour les structures antérieures et dans 'acquisition de la familiarité
pour les structures postérieures (18). D’autres auteurs (19) ont également retrouvé
une corrélation entre I'activation de structures antérieures (insula, cortex cingulaire
antérieur et gyrus frontal inférieur) et l'intensité du sentiment de familiarité a travers
une méthode d’analyse quantitative de la familiarité (évaluation du niveau de

confiance), suggérant une implication de ces régions dans la familiarité.

10
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D. Paradigmes utilisés

L'étude de ce modeéle a deux processus de reconnaissance des stimuli est
réalisée a l'aide de différents paradigmes dont I'objectif est de permettre I'évaluation
distincte de la familiarité et de la recollection. Il en existe une multitude, chacun
présentant des avantages et des inconvénients. Le paradigme d'étude
comportementale le plus utilisé et le plus ancien correspond a la procédure
Remember/Know (20). |l s'agit d'une tache de reconnaissance d'items précédée
d'une phase d'apprentissage. Ainsi, lors de la phase de récupération, les sujets
doivent d'une part reconnaitre les items préalablement appris parmi de nouveaux
items et d'autre part indiquer « | remember - je me souviens » s'ils se souviennent
d'éléments contextuels de I'encodage c'est-a-dire de certains éléments du moment
de la présentation des items ou « |/ know - je sais » dans le cas ou aucun souvenir
contextuel n'est associé a la reconnaissance des items (21) (cf. Figure 4). Dans ce
paradigme, les réponses « | remember » seraient le reflet de la recollection et les
réponses « | know » le reflet de la familiarité (22).

D'autres paradigmes ne nécessitant pas de procédure d'apprentissage ont été
développés. lIs permettraient ainsi d'évaluer la familiarité de fagon indépendante de
la recollection. |l s'agit de paradigmes impliquant des stimuli préalablement familiers
pour les sujets. C'est le cas de certaines procédures utilisant des visages de
personnes célébres comme stimuli familiers ou encore des visages de personnes
familieres de maniéere spécifique a chaque participant (stimuli issus de I'entourage

amical ou familial de chaque participant) (23).

11
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Phase d’apprentissage Phase de récupération

Plaisant * * Déplaisant Rem Know New

Cible

Plaisant * * Déplaisant Rem Know New

Leurre
apparenté

Rem Know New

Leurre non
apparenté

Figure 4 : Exemple d'une procédure Remember/Know. Issu des travaux de
Dennis et al. (21).

Phase d'apprentissage : présentation des stimuli et tdche de jugement (« plaisant »
ou « déplaisant ») afin de favoriser I'encodage.

Phase de récupération : présentation de stimuli anciens (cibles) parmi des leurres de
catégorie apparentée (chat) ou non (échelle). Les participants doivent répondre une
des trois réponses suivantes : « | remember - je me souviens » (Rem), « | know - je

sais » (Know), « New item - nouvel item » (New).

12
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Parallelement au développement des examens complémentaires d'autres
paradigmes ont été développés. Il s'agit de procédures comportementales couplées
a des techniques d'imagerie comme l'imagerie cérébrale fonctionnelle par résonance
magneétique (IRMf cérébrale) ou encore I'électroencéphalogramme (EEG). Ainsi, des
paradigmes basés sur les potentiels évoqués associés aux événements « event-
related potentials » (ERP) ont été développés. Les ERP sont enregistrés lors de la
passation d'une tadche comportementale couplée a un enregistrement électro-
encéphalographique (24). En effet, des modifications de certains potentiels
électriques enregistrés a I'EEG ont été constatées en réponse a une stimulation soit
externe (stimulus sonore par exemple) soit interne (processus cognitif) (25).
Appliquée aux taches de reconnaissance, une dissociation de l'activité nerveuse a
été mise en évidence et les ERP ont ainsi permis d'isoler deux ondes considérées
chacune spécifique d'un seul processus : une onde précoce et d'amplitude négative
enregistrée par les électrodes frontales (onde FN400) pour le sentiment de familiarité
ainsi qu'une onde plus tardive et d'amplitude positive enregistrée par les électrodes

pariétales gauches (composant positif tardif) pour la recollection (26) (cf. Figure 5).

13
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(a) ﬁ (b)
2 r Frontal 2 Left parietal l

0 500 ms

-2 L 2L
Figure 5 : Event-related Potentials (ERP) moyens mesurés par les électrodes
frontales (a) et pariétales gauches (b). Issu des travaux de Rugg et Curran (26).
Lors de la présentation de stimuli, I'influx nerveux mesuré au niveau du scalp est
représenté sous la forme d'une courbe avec lintensité en uV en ordonnée en
fonction du temps en ms en abscisse. La courbe noire correspond a I'onde mesurée
lors de la reconnaissance d'un item connu (reconnaissance correcte), la courbe
bleue a I'onde mesurée lors de la reconnaissance incorrecte d'un distracteur (fausse
alarme) et la courbe en pointillés rouges a l'onde mesurée lors de la non
reconnaissance d'un distracteur (rejet correct).

Les fleches correspondent aux ondes caractéristiques d'un processus : la fleche
noire (a) pour le sentiment de familiarité (dont I'onde baisse d'amplitude lors de la
présentation d'items anciens) et la fleche rose (b) pour la recollection (dont I'onde

augmente d'amplitude lors de la présentation d'items anciens).

14
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Il. Les addictions
A. Historique et définition d'un concept

Le terme d'addiction tire son étymologie du latin ad-dicere signifiant « dire a »
dans le sens d'attribuer une personne a une autre. Ce terme est issu du droit romain.
A cette époque, si un sujet ne pouvait pas assumer ses dettes ou ses responsabilités
envers un plaignant, il était mis a disposition de ce dernier. C'est ce que I'on appelle
« la contrainte par corps » et cela implique la privation de liberté comme moyen de
paiement de ses dettes. Malgré I'ancienneté du terme d'addiction dans le langage
courant, sa définition reste floue et non consensuelle sur le plan médical. Ce n'est
qu'en 1990 avec la contribution du psychiatre américain Aviel Goodman qu'une
définition précise des addictions est proposée (27). L'addiction se caractérise ainsi
par 'impossibilité répétée de contréler un comportement associée a la poursuite de
ce comportement en dépit de la connaissance de ses conséquences négatives : « un
processus par lequel un comportement, qui peut fonctionner a la fois pour produire
du plaisir et soulager un malaise intérieur, est utilisé sous un mode caractérisé par
I'échec répété dans le contrble de ce comportement et la persistance de ce
comportement en dépit des conséquences négatives significatives ».

Cette définition met donc au centre de la pathologie la perte de contrdle ou
perte de liberté de s’abstenir par rapport a certains comportements, ce qui entraine
une souffrance psychique. Goodman décrit ainsi quatre caractéristiques principales
intrinséques aux addictions :

- I'impossibilité de résister a I'impulsion de s'engager dans le comportement,

- la tension croissante avant d'initier le comportement,

- le plaisir ou soulagement au moment de I'action et

- la perte de contréle sur le comportement (des le début de la crise).

15
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Ce terme d'addiction fait ainsi suite aux termes d'alcoolisme, de toxicomanie, de
dépendance etc. qu'il englobe s'enrichissant également des termes de troubles du
comportement alimentaire, de jeux pathologiques, d'addictions au sexe, au travail ...
Les addictions regroupent ainsi différentes substances et comportements. L'évolution
du terme d'addiction se poursuit actuellement dans sa temporalité. En effet, quel que
soit le type d'addiction, I'approche catégorielle initiale avec les diagnostics d' «
abus » versus « dépendance » a progressivement laissée place a une approche
dimensionnelle par l'intermédiaire de diagnostics de sévérité. Cette évolution est
d'ailleurs retrouvée dans la classification internationale issue du manuel diagnostique
et statistique des troubles mentaux (DSM) de I'Association américaine de psychiatrie
(APA) : les troubles liés a I'utilisation d'une substance dichotomisés en abus d'une
substance ou dépendance a une substance du DSM-IV-TR (28) (cf. Annexe 2) ont
évolué vers les troubles d'usage d'une substance d'intensité légere, modérée ou
sévere dans le DSM 5 (29) (cf. Annexe 3). La fin des diagnostics d'abus et de
dépendance afin de laisser place a un diagnostic unique dés les premiers

symptomes identifiés reflete I'importance d'une prise en charge unique et précoce.

B. Classification

De cette définition des addictions est apparue une classification selon le
comportement qu'elle implique (consommation ou non de substances
psychoactives). Le Tableau 1 reprend cette classification en deux catégories :

addictions aux substances versus addictions sans substances.
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Tableau 1 : Classifications des différentes addictions

Addictions aux substances Addictions sans substances

Alcool J:eu pathologique (jeux de hasard et
d'argent)

Tabac et cigarettes électroniques _Cyberaddlctlons (jeux videos et
internet)

Cannabis Achat compulsif

Opiacés (héroine, morphine, codéine, méthadone, Troubles du comportement alimentaire

buprénorphine) (AN, BN et EDNOS dont les BED)

Cocaine et cocaine base (crack) Addiction au sexe

Amphétamines, métamphétamines et autres dérivés
amphétaminiques (ecstasy, MDMA ...)
Hallucinogénes (champignons hallucinogéenes, LSD,
kétamine, GHB)

Colles et solvants (poppers ...) ... Addiction a tout autre comportement

Addiction au sport

Addiction au travail

Médicaments psychotropes (BZD ...)

NPS (phénéthylamines, cathinones, cannabinoides
synthétiques, méthoxétamine)

Caféine (café, thé, sodas)

MDMA = Méthyléne-dioxy-métamphétamine / LSD diéthylamide de I'acide
lysergique / GHB = Gamma-hydroxy-butyrate / BZD = Benzodiazépines / NPS =
Nouveaux produits de synthése / AN = Anorexia Nervosa / BN = Boulimia Nervosa /

EDNOS = Eating Desorder Not Otherwise Specified | BED = Binge Eating Desorder.

C. Corrélats neurobiologiques

Cette définition des addictions selon laquelle un comportement mis en place par
le sujet n'est plus contrdlé (consommation de substances psychoactives ou autres
comportements) a permis le regroupement des patients alcooliques avec les
toxicomanes et les joueurs pathologiques etc. sous une méme catégorie
psychopathologique. Ainsi, le type de comportement sous-jacent devient uniquement
une spécificité d'un cadre nosologique plus vaste (30). Cette définition large des
addictions est confortée par les données neurobiologiques actuelles (31). En effet, le
méme circuit neurobiologique est mis en jeu qu'il s'agisse de la consommation d'une

substance psychoactive exogéne ou de la répétition d'un comportement produisant la
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libération d'une substance psychoactive endogéne (32). Il s'agit du circuit de la
récompense initialement décrit dans les addictions avec substances : la stimulation
de ce circuit par le biais d'une substance psychoactive exogéne (alcool, héroine,
nicotine ...) est associée a une sensation de plaisir ou de récompense (le
comportement a l'origine de cette sensation est pergu positivement par le sujet).
Initialement, les prises de toxiques entrainent une augmentation de la libération
de dopamine dans le noyau accumbens (NAC) par l'intermédiaire des neurones de
I'aire tegmentale ventrale (ATV) (cf. Figure 6). Cette excitation neuronale est
transmise par les axones dopaminergiques selon le circuit mésocorticolimbique
constitué du NAC, du systéme limbique (notamment I'amygdale) et du cortex
préfrontal (cf. Figure 7) et est associée a une sensation de plaisir ou de récompense
(31,33). Le circuit mésocorticolimbique est également stimulé de maniére endogéne
lors de comportements nécessaires a la survie d'une espéece (comme l'alimentation,
la reproduction et les mécanismes de défense devant un danger) afin de favoriser

ces comportements (33).
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Noyau

accumbens
DAR¢

Effets renforgants

Stimulants Sge

Cannabinoides

Opioides

Nicotine

Figure 6 : Neurone dopaminergique de l'aire tegmentale ventrale se projetant
dans le noyau accumbens et sous le controle d'interneurones inhibiteurs
(GABAergiques et opioidergiques) et excitateurs (glutamatergiques). Issu des
travaux de Naassila (31).

Les drogues augmentent la libération de dopamine en modulant directement I'activité
des neurones dopaminergiques et/ou en levant le tonus inhibiteur GABAergique
(directement ou via une libération d’opioides endogénes ou d’endocannabinoides)
et/ou en majorant le tonus excitateur glutamatergique.

DAR = récepteur de la dopamine / DAT = transporteur de la dopamine / DA =
dopamine / D2R = récepteur D2 de la dopamine / VTA = aire tegmentale ventrale /
Glu = glutamate / GABA = acide y-aminobutyrique / AMPAR = récepteur AMPA /
NMDAR = récepteur NDMA (acide N-méthyl-D-aspartique) / nAchR = récepteur de

I'acétylcholine / CB1R = récepteur cannabinoide.
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cortex préfrontal
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tegmentale
ventrale
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hippocampe

Figure 7 : Circuit mésocorticolimbique des addictions sur une vue cérébrale
sagittale schématique. Issu des travaux du Colléege Romand de médecine de
I’addiction (COROMA) (33).

Les axones des neurones dopaminergiques empruntent différentes voies dont :

- la voie méso-limbique débutant par les neurones de l'aire tegmentale ventrale et
innervant le systéme limbique et le noyau accumbens ;

- la voie méso-corticale débutant par les neurones de l'aire tegmentale ventrale et

innervant le cortex frontal (notamment les cortex préfrontal et cingulaire antérieur).
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La stimulation du circuit de la récompense est suivie d'une activation du cortex
moteur afin de générer une action dirigée dans un but (par exemple le comportement
de consommation). Le circuit de la récompense est a I'état physiologique sous le
contrdle inhibiteur cortical des structures impliquées dans les fonctions exécutives
(cortex préfrontal dorsolatéral, cortex cingulaire antérieur, gyrus frontal inférieur et
cortex orbitofrontal latéral) (34).

La perte de contrble des consommations, symptébme clé des addictions, se
caractérise au niveau neurobiologique par une suractivation du circuit de
récompense par rapport au contréle inhibiteur cortical (34). De méme, il existe une
suractivation de régions limbiques impliquées dans le craving : I'amygdale et l'insula
favorisent un état émotionnel négatif et un stress, I'hippocampe joue un réle central
dans les phénoménes de renforcements (31,34). Cette suractivation limbique
contribue également a la suractivation du circuit de récompense (34). De nombreux
systémes de neurotransmission interviennent dans ces neuro-adaptations impliquant
le glutamate, le GABA, la noradrénaline, la corticolibérine (Corticotropin Releasing
Factor ou CRF) et les opioides (kappa et mu) (31). Enfin, le déséquilibre en faveur
du circuit de récompense entraine une suractivation du striatum dorsal (impliqué
dans le maintien des habitudes et des automatismes) et du cortex moteur afin
d'effectuer une action : la consommation compulsive et incontrélée de toxiques

(31,34) (cf. Figure 8).
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Sujet
sain CORTEX PREFRONTAL

Noyau accumbens Striatum dorsal

Aire tegmental ventrale Cortex moteur
A
Amygdale, Insula
Hippocampe

SUjet Cortex préfrontal

\addict /

NOYAU ACCUMBENS
AIRE TEGMENTALE VENTRALE

STRIATUM DORSAL
CORTEX MOTEUR

AMYGDALE, INSULA
HIPPOCAMPE

Figure 8 : Circuits cérébraux impliqués dans la perte de controle des
consommations. Issu des travaux de Baler and Volkow (34).

En bleu = les régions impliquées dans le contrdle inhibiteur cortical / En rouge = les
régions impliquées dans le circuit de récompense / En vert = les régions impliquées
dans le craving / En noir = les régions impliquées dans I'action et les habitudes.

Chez un sujet sain, le contrdle inhibiteur cortical régule I'activité dopaminergique du
circuit de récompense et permet une action contrélée. Chez le sujet addict, il existe
une suractivation du circuit de récompense et des régions responsables du craving a

l'origine d'une consommation non contrélée et compulsive.

22



LAPIERRE Philippe Introduction

D. Approche comportementale

Les données neurobiologiques du circuit de récompenses appliquées aux
comportements sont confortées par le modele de conditionnement opérant de
Skinner (35). Selon ce modéle, un sujet peut tirer deux types d'apprentissages a
partir des conséquences d'un comportement : le renforcement (processus par lequel
le sujet a tendance a augmenter la probabilité d'effectuer le comportement) et la
punition (processus par lequel le sujet a tendance a diminuer la probabilité
d'effectuer le comportement) (36) (cf. Figure 9). Ainsi, lorsqu'un renforcement ou une
punition suivent un méme comportement a plusieurs reprises, le sujet associe le
renforcement ou la punition avec le comportement en cause (36). Au terme de cet
apprentissage, le sujet a tendance a réitérer les actions de deux types : celles ayant
des conséquences bénéfiques (renforcement positif) et celles permettant au sujet
d’échapper a des situations désagréables (renforcement négatif) (37).

Ainsi, la dopamine initialement décrite comme la molécule du plaisir
correspondrait en réalité a un véritable signal d’apprentissage associé a I'obtention
d'une récompense (38). En effet, sa libération survient secondairement a un
comportement spécifique ayant abouti a une conséquence positive et inattendue
dans un contexte précis (38,39). Ainsi, le sujet agirait afin d'augmenter la probabilité
de renouveler cette récompense en réitérant le comportement. C'est pourquoi le
terme de réseau de saillance est actuellement utilisé : la dopamine signalerait la «
saillance » c'est-a-dire I'importance, la singularité d’'un comportement et serait
associée a d'importantes propriétés motivationnelles (38).

Au niveau de lindividu, les prises initiales de toxiques augmentant la
concentration synaptique de dopamine sont associées a un phénoméne de
renforcement positif : sensation de récompense a l'origine de conduites d'abus.

Ensuite, les consommations surviennent lors des symptomes de sevrage (chute de
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la concentration dopaminergique) et sont associées a un phénoméne de
renforcement négatif : soulagement des signes de manque marquant le stade de
dépendance (38,40). Ainsi, le sujet subit constamment des renforcements sur son

comportement addictif ce qui contribue a l'initiation puis au maintien de I'addiction.

Ajout d’un
stimulus

Renforcement :
augmente la
fréquence du négatif
comportement
Punition :
diminue la
fréquence du négative
comportement

Figure 9 : Théorie du conditionnement opérant de Skinner. Issu des travaux de
Skinner (36).

Les quatre types d'apprentissages d'un sujet sont représentés dans chaque carré :
deux types de renforcements et deux types de punitions positifs si un stimulus est
ajouté (sensation de plaisir par exemple) et négatifs si un stimulus est retiré
(sensation d'inconfort, douleur par exemple). Les renforcements se définissent par le
fait qu'ils augmentent la fréquence des comportements a leur origine, alors que les

punitions diminuent cette fréquence.
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Un second type d'apprentissage influence les comportements addictifs
I'apprentissage social (40). En effet, les comportements addictifs d'un sujet sont
appris par l'observation de pairs consommateurs de substances avec lesquels le
sujet interagit préférentiellement (40). Ce phénomeéne s'illustre par la définition de
Claude Olievenstein (psychiatre frangais, 1971) sur la toxicomanie : « c'est la
rencontre entre un individu, un environnement et un produit » donnant une place
d'importance égale a I'environnement social du sujet addict.

La théorie des conduites sociales normatives (theory of normative social
behavior - TNSB) integre les notions d'apprentissage social et d'apprentissage par
renforcement (41). Selon cette théorie, le comportement humain est guidé des
intentions principalement influencées par un certain type de normes sociales : les
normes descriptives (41,42). En effet, il existe deux types de normes sociales : les
normes descriptives (perceptions d'un comportement en terme d'approbation ou non
par la majorité) et les normes injonctives (perceptions d'un comportement en terme
de réalisation ou non par la majorité) (41). Par ailleurs, d'autres facteurs modulent
l'influence des normes descriptives sur les comportements : les normes injonctives
(41,43), l'identité groupale (44,45) et les résultats attendus (46). L'ensemble de ces
interactions est résumé sur la Figure 10. La notion d'apprentissage par renforcement
sur l'apprentissage social est amenée par le biais des habitudes : une fois que les
normes sociales sont internalisées et que les comportements se répétent dans le
temps, il devient particulierement difficile de changer ces comportements (42). Ce
concept peut faire écho a une familiarité de I'accomplissement d'un comportement ou

la familiarité agirait comme facilitateur de ce comportement (47).
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NORMES
DESCRIPTIVES

"comportements que la plupart
des autres approuvent ou
désapprouvent"

Normes injonctives
"comportements que font ou

.y s non la plupart des autres"
Identite groupale PP

Résultats attendus

INTENTIONS COMPORTEMENT
Figure 10 : Représentation de la théorie des conduites sociales normatives.
Issu des travaux de Cialdini et al. sur les normes sociales (41).

Le comportement d'un sujet est déterminé par ses intentions qui sont influencées par
ses normes descriptives : si le comportement en question correspond a des normes
descriptives favorables, il sera volontiers effectué par le sujet. De plus, l'influence des
normes descriptives est modulée par les normes injonctives, l'identité groupale et les

résultats attendus du sujet.
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IlIl. Objectif de I’étude

Ce projet de thése est apparu a l'issue de constatations cliniques. Tout d'abord,
des fausses reconnaissances ont été constattes chez des patients
alcoolodépendants sans trouble cognitif majeur, notamment en ['absence de
syndrome de Korsakoff (stade évolué d'altérations cognitives secondaires a des
consommations chroniques d'alcool et marqué par la présence d'un syndrome
amnésique et de fausses reconnaissances). Cela souléve [I'hypothése d'une
altération du sentiment de familiarité aux visages dans le sens d'une hyperfamiliarité
dans l'alcoolodépendance. De plus, des cas de fausses reconnaissances ont
également été rapportés lors d'alcoolisations aigués de sujets non
alcoolodépendants suggérant ainsi que l'altération du sentiment de familiarité
pourrait étre liée a la toxicité aigué de l'alcool. Par ailleurs, les études
neurobiologiques actuelles retrouvent des altérations secondaires aux addictions
concernant des structures limbiques et préfrontales également impliquées dans le
sentiment de familiarité (notamment le cortex préfrontal dorsolatéral, le cortex
cingulaire antérieur et le gyrus frontal inférieur). Ainsi, I'nyperfamiliarité suspectée
dans l'alcoolodépendance pourrait étre soit secondaire a la toxicité aigué et/ou
chronique de l'alcool, soit secondaire aux modifications cognitivo-comportementales
et neuro-anatomiques constatées dans les addictions, quelle que soit la substance
concernée.

Ainsi, il parait nécessaire d'effectuer une revue systématique de la littérature
sur le sentiment de familiarité dans les addictions. L'objectif principal de cette thése
est donc de faire la synthése de I'ensemble des données scientifiques actuelles a la

recherche d'une altération du sentiment de familiarité dans les addictions.
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MATERIELS ET METHODES

L'étude des données de la littérature a été effectuée selon les critéres de
recommandation PRISMA (48) a partir de la base de données Medline a l'aide d'un
algorithme de 85 recherches utilisant le pattern de mots clés suivant : utilisation d'un
mot clé se rapportant a la familiarité et d'un mot clé se rapportant aux addictions (cf.
Tableau 2). Le choix de multiples mots clés a été justifié devant le faible nombre
d'études spécifiques sur le sentiment de familiarité dans les addictions. Ainsi, les
mots clés se rapportant a la familiarité ont permis l'inclusion soit d'études traitant
spécifiquement du sentiment de familiarité soit d'études évaluant la reconnaissance
mais dont les résultats apportent des informations spécifiques sur le sentiment de
familiarité. Les mots clés utilisés correspondaient aux deux processus impliqués
dans le phénoméne de reconnaissance (familiarité et recollection), aux noms des
syndromes cliniques d'altération du sentiment de familiarité (syndromes de Capgras
et de Fregoli faisant partie des syndromes de mauvaise identification), ainsi qu'au
paradigme le plus fréquemment utilisé dans les taches de reconnaissance
(paradigme Remember/Know). De méme, de nombreux mots clés en rapport avec
les addictions ont été utilisés afin de sélectionner les articles quelle que soit
I'addiction étudiée. Ainsi, les mots clés utilisés en rapport avec les addictions
incluaient de nombreuses substances et comportements ainsi que les pathologies

induites par l'utilisation de substances.
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Tableau 2 : Pattern de mots clés utilisés pour la recherche bibliographique

Mots clés se rapportant a la familiarité Mots clés se rapportant aux addictions

« Capgras syndrome » « substance-Related Disorders »

« misidentification syndrome » « substance induced psychosis »

« tobacco »

« opioid »

« ecstasy »

« drugs »

« addictive behavior »

« anorexia nervosa »

85 recherches d'articles ont été effectuées dans la base de données Medline en
utilisant I'algorithme suivant : « mot Familiarité » AND « mot Addiction »,
ou le mot Familiarité correspond a un mot clé se rapportant a la familiarité et le mot

Addiction aux addictions.
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Les articles sélectionnés par I'algorithme de mots clés étaient ensuite inclus s'ils

respectaient les criteres d'inclusion définis selon les criteres d'éligibilité PICOS

(Population Intervention Comparison Outcome Study design). Il s'agissait des

critéres suivants :

Articles originaux écrits en anglais ;

Population : études chez I'hnomme ;

Intervention : études du sentiment de familiarité chez des sujets addicts
ou dans les comportements addictifs ; études des addictions chez des
sujets présentant une altération clinique du sentiment de familiarité
Compatrison : entre des patients ayant au moins une addiction avec ou
sans substances versus des sujets contrbles ; entre des patients ayant
une altération clinique du sentiment de familiarité versus des sujets
n‘ayant pas d'altération clinique du sentiment de familiarité

Outcome : mesure du sentiment de familiarité a I'aide d'un paradigme
spécifique ou a l'aide d'un paradigme de reconnaissance d'items dont la
familiarité peut étre isolée a partir des résultats (ex : le nombre de
réponses Know de la procédure Remeber/Know, le nombre de fausses
reconnaissances ...) ; évaluation des comportements addictifs (ex :
risque de conduites d'abus ou de dépendance ...)

Study design : études de cas ; études épidémiologiques.

Le respect des criteres d'inclusion et la pertinence clinique des études étaient

évalués initialement sur lecture du titre et du résumé puis sur lecture entiere de

I'article. La sélection des articles s'est faite librement selon ces critéres.
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Les études traitant du phénoméne d'amorgage par répétition de mots (priming
effect) n'ont pas été incluses car considérées non pertinentes pour I'évaluation du
sentiment de familiarité devant l'implication d'autres processus cognitifs. En effet, le
phénomeéne d'amorgage traduit I'influence de la présentation préalable d’'un stimulus
('amorce) sur le traitement d’'un stimulus consécutif (la cible) (62). Il s'agit d'un
concept neurolinguistique complexe dont les processus impliqués restent débattus :
une hypothése impliquerait la mémoire sémantique avec la réactivation de
connaissances conceptuelles préalablement apprises, I'autre la mémoire épisodique

faisant appel a des expériences individuelles passées (62).
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RESULTATS

I. Caractéristiques générales des articles
A l'aide du pattern de mots clés définis dans la méthode, 788 articles publiés
jusqu'au 15 mars 2016 ont été retrouvés dans la base de données Medline. Aprés
exclusion de 128 articles retrouvés en plusieurs exemplaires, 41 articles ont été
retenus pour lecture intégrale du texte. Ainsi, 619 articles ont été exclus sur lecture
du titre et du résumé pour non respect des critéres d'inclusion ou pour hors sujet.
Parmi les 41 articles sélectionnés pour lecture intégrale du texte, 21 articles ont été

retenus et inclus pour leur pertinence sur le sujet (cf. Figure 11).

788 articles sélectionnés par la recherche dans la
base de données Medline a I’'aide du pattern de
mots clés

e » 128 duplicatas

660 articles originaux sélectionnés par la
recherche

., » 619 articles exclus :
- non respect des
critéres d’inclusion
- hors sujets

‘ 41 articles sélectionnés sur titre et résumé

e » 20 articles exclus :
- non pertinents

‘ 21 articles inclus aprés examen du texte intégral |

Figure 11 : Algorithme de sélection des articles.

32



LAPIERRE Philippe Résultats

La lecture des articles a conforté I'importance d'un pattern de mots clés élargis
sur la terminologie du sentiment de familiarité. En effet, parmi les articles inclus la
familiarité constitue souvent un critere d'évaluation secondaire d'études sur la
recollection ou la reconnaissance. De plus, la familiarité est décrite sous différents
termes allant de « familiarity » (58,59) et « feeling of familiarity » (52) a des notions
de consciences avec le « state of consciousness associated with memories » (56) et
la « noetic consciousness » (61) ou encore avec des termes issus d'approches
mnésiques du concept de familiaritt comme I' « implicit memory » (53) et I' «
automatic influences of memory » (50).

L'utilisation de nombreuses substances et comportements addictifs dans le
pattern de mots clés a permis l'inclusion d'articles étudiant la familiarité dans une
population présentant une ou plusieurs addictions. On retrouve ainsi quatorze
articles sur l'alcool, un sur le cannabis, deux sur la cocaine, quatre sur les
amphétamines et dérivés et un sur I'anorexie mentale (cf. Tableau 3). On constate
ainsi une majorité d'articles évaluant I'impact potentiel de I'alcool sur la familiarité. On
y retrouve classés selon le type de consommation : un article sur les effets du binge
drinking maternel durant la grossesse (59), quatre articles sur les effets de la
consommation aigué d'alcool (52,53,58,63), un article sur l'usage d'alcool chez les
étudiants (60) et les huit articles restants sur les effets des consommations
chroniques d'alcool retrouvés dans l'alcoolo-dépendance (57,61) et méme au stade
de syndrome de Korsakoff (49-51,54-56). La seconde substance la plus représentée
au sein des études sur le sentiment de familiarité est 'amphétamine et ses dérivés
avec quatre études incluses (64—67). L'étude de Burgess et al. (66) constitue la seule
étude incluse évaluant la familiarité au sein de deux addictions et chez des
polyconsommateurs. En effet, trois groupes ont été inclus dans cette étude : un

groupe de sujets témoins, un groupe de consommateurs réguliers de cannabis et un
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groupe de consommateurs réguliers de cannabis et d'ecstasy. Deux études sont
retrouvées concernant la cocaine (68,69). Aucune étude sur le sentiment de
familiarité n'a été retrouvée concernant le tabac, les opiacés, les substances
hallucinogénes et les psychotropes. Concernant les addictions comportementales,

une seule étude est retrouvée évaluant le sentiment de familiarité avec son propre

corps dans le cas de I'anorexie mentale (70).

L'ensemble des caractéristiques des études incluses ainsi que leurs résultats

sont détaillés dans le tableau 5.

Tableau 3 : Répartition des articles inclus selon I'addiction étudiée

Addictions étudiées

Auteurs des articles et année de publication

Alcool

Cannabis

Cocaine
Amphétamines, métamphétamines et autres
dérivés amphétaminiques (ecstasy, MDMA ...)

Troubles du comportement alimentaire

Huppert and Piercy 1976; Cermak et al. 1992;
Mayes et al. 1995; Curran et Hildebrandt 1999;
Duka et al. 2001; Giovanello et Verfaellie 2001;
Verfaellie et al. 2003; Pitel et al. 2008; Thoma et
al. 2008; Bisby et al. 2010; Burden et al. 2011;
Rimal et Mollen 2013; Poncin et al. 2015; Collof
et Flowe 2016

Burgess et al. 2011

Mitchell et Vierkant 1991; Mercurio 2011

Kimura et al. 1981; Vecellio et al. 2003; Burgess
et al. 2011; Ballard et al. 2014

Brytek-Matera 2010
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II. Impact des addictions sur les corrélats
cliniques de la familiarité

L'utilisation dans le pattern de mots clés des termes des différents syndromes
cliniques (« Capgras syndrome », « Fregoli syndrome », « misidentification
syndrome ») a permis linclusion de trois articles traitant de rares cas de délires
d'identification des personnes associés a une consommation aigué de toxiques
(64,65,69). La cocaine ainsi que les amphétamines représentent les seules
substances retrouvées comme facteur étiologique des syndromes cliniques
manifestant une altération du sentiment de familiarité (cf. Tableau 4). Ces articles
décrivent trois cas cliniques de patients sans antécédents psychiatrique ni
neurologique ayant présentés un syndrome de Capgras (69) ou de Fregoli (65)
secondaire a une consommation aigué respectivement de cocaine ou de MDMA et
une psychose induite par les amphétamines (64). La seule étiologie retenue pour ces
patients est l'intoxication aigué (unique ou répétée) qui serait donc a l'origine d'une
altération clinique du sentiment de familiarité dans le sens de I'hypofamiliarité pour la
cocaine et dans les deux sens pour les amphétamines dans de rares cas (cf.
Tableaux 4 et 5). La rareté de ces syndromes se confirme par les données de
Mitchell et Vierkant qui ne retrouvent aucun cas de syndrome de Capgras chez cent
consommateurs chroniques de cocaine versus quatre cas chez cent sujets
schizophrénes (68).
Tableau 4 : Répartition des articles inclus selon le délire d'identification des

personnes secondaire a une addiction et I'addiction en cause

- Syndrome de Capgras Syndrome de Fregoli
Addiction (hypofamiliarité) (hyperfamiliarité)
Cocaine Mercurio 2011
Amphetamines et autres derives Kimura et al. 1981 Vecellio et al. 2003

amphétaminiques (ecstasy, MDMA)
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I1l. Impact de I'alcool sur le sentiment de
familiarité
67 % des articles retrouvés traitent de l'alcool. Leurs résultats sont détaillés

dans le tableau 5 et peuvent étre regroupés selon le mode de consommation étudié.

A. Exposition prénatale a I'alcool

L'étude de Burden et al. (59) évalue I'impact du binge drinking maternel durant
la grossesse sur les capacités mnésiques d'enfants Inuits de 11 ans lors d'une tache
de reconnaissance d'items couplée a un EEG afin d'étudier les résultats
comportementaux et les ERP. On retrouve l'absence de différence statistiquement
significative entre les deux groupes (enfants exposés et non exposés a l'alcool en
période prénatale) sur les données comportementales (reconnaissance et rejet
corrects) alors que pour les ERP, I'amplitude de I'onde FN400 (onde de familiarité)
est significativement plus faible dans le groupe exposé a l'alcool (groupe ALC) (cf.
Tableau 5). Ainsi, 'ERP permettrait de mettre en évidence de fagon plus précoce des
altérations de la familiarité par rapport aux études comportementales. De plus, la
baisse significativement de I'onde FN400 pour tous les sujets lors de la présentation
d'items nouveaux versus la présentation d'items anciens [F(1,112) = 20,25 ; p <
0,0001] est conforme aux données de la littérature et en faveur de son reflet du
sentiment de familiarité (26,59). Ainsi, la diminution de I'amplitude de I'onde FN400
lors de la présentation d'items nouveaux chez les sujets exposés en période
prénatale a l'alcool [F(1,112) = 4,21 ; p < 0,05] serait en faveur de la formation d'un
sentiment de familiarité envers des stimuli non familiers et pourrait donc générer des

fausses reconnaissances chez ces sujets.
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B. Consommation aigué d'alcool

Trois études évaluent l'impact de la consommation aigué d'alcool sur la
reconnaissance de mots a l'aide de paradigmes Remember/Know effectués aprés
ingestion d'alcool ou de placebo (52,53,58) et permettent d'évaluer le sentiment de
familiarité notamment par le biais de réponses Know (cf. Tableau 5). Une étude
évalue l'influence de la consommation aigué d'alcool sur une tache de
reconnaissance de visages effectuée aprés ingestion d'alcool ou de placebo a l'aide
d'un paradigme modifiant la saillance de certains éléments du visage (63) (cf.
Tableau 5).

Les études de Curran et Hildebrandt et de Bisby et al. (52,58) retrouvent une
diminution du nombre de reconnaissances correctes entre les groupes
[respectivement F(1,14) = 23,02 ; p < 0,001 et F(3,63) = 6,16 ; p = 0,001] avec un
effet linéaire en fonction de la quantité d'alcool ingérée [F(1,63) = 16,45 ; p < 0,001]
(58). L'altération de la reconnaissance de mots secondaire a l'ingestion aigué
d'alcool serait expliquée par une altération du processus de recollection : le nombre
de réponses Remember est plus faible dans le groupe alcool (52,58) respectivement
F(1,14) = 10,61 ; p < 0,01 et F(3,63) = 2,78 ; p = 0,048. Le sentiment de familiarité
serait préservée puisqu'aucune différence significative n'est retrouvée entre les
groupes pour le nombre de réponses Know (52,58). Ainsi, l'ingestion aigué d'alcool
entrainerait une altération de la recollection sans diminution du sentiment de
familiarité. Le nombre de fausses alarmes (item reconnu a tort) n'est pas retrouvé
différent entre les groupes (52,58). Cependant, il existe une corrélation significative
négative entre l'alcoolémie et le nombre de réponses Know a des items connus [r(52)
=-0,32 ; p = 0,02] si bien que plus l'alcoolémie est élevée et plus le nombre de

réponses Know a des items réellement connus diminue (58). Ce phénoméne pourrait
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refléter un effet facilitateur de I'alcool sur la familiarité en induisant un sentiment de
familiarité envers des stimuli non familiers.

L'étude de Duka et al. (53) évalue l'impact de la consommation aigué d'alcool
sur la familiarité et la recollection selon quatre modalités définies selon que les sujets
ingérent de Il'alcool ou un placebo aux phases d'encodage (apprentissage d'une liste
de paires de mots) ou de récupération (tdches implicite et explicite de
reconnaissance). Quatre groupes sont ainsi définis (groupes alcool-alcool, alcool-
placebo, placebo-alcool, placebo-placebo) et deux états physiologiques sont obtenus
. états identiques « same drug state » (SS, groupes alcool-alcool et placebo-placebo)
et différents « different drug state » (DS, groupes alcool-placebo et placebo-alcool).
Cette étude ne retrouve pas d'effet significatif de I'alcool sur les performances
globales de reconnaissance de mots (nombre de mots retrouvés similaire dans
I'ensemble des quatre groupes). Cependant, I'état physiologique identique ou
différent aux phases d'encodage et de récupération interagit avec le type de
réponses fournies par le sujet (Remember ou Know) : les sujets du groupe SS
présentent plus de réponses Remember (t = - 4,54 ; p < 0,001) pouvant refléter la
préservation du processus de recollection a l'origine des reconnaissances, alors que
les sujets du groupe DS présentent plus de réponses Know (t = - 3,38 ; p < 0,01) ce
qui indiquerait une facilitation du sentiment de familiarité dans les états
physiologiques différents et expliquerait la conservation des performances globales
de reconnaissance du sujet : pour répondre a la tdche de reconnaissance, les sujets
se baseraient uniquement sur le sentiment de familiarité percu (53).

Enfin, I'étude de Colloff et Flowe (63) vise a étayer I'hypothése de la myopie
alcoolique aigué, théorie selon laquelle I'éthylisation aigué entrainerait une altération
de la reconnaissance des visages par le biais d'une augmentation de la saillance

percue pour certains éléments du visage. En effet, la saillance mobilise I'attention et
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donc faciliterait la reconnaissance des visages selon la présence ou non d'éléments
saillants sur ces visages (63). Les auteurs émettent ainsi plusieurs hypothéses. Tout
d'abord, chez un sujet sain, la saillance constituerait un facteur facilitateur de la
catégorisation correcte d'un visage en « familier » ou « non familier ». Ainsi, la
reconnaissance correcte des visages serait meilleure pour les visages avec signe
distinctif que sans signe distinctif. De méme, les fausses alarmes seraient moins
nombreuses pour les visages avec signe distinctif que sans. Ensuite, I'alcoolisation
aigué entrainerait selon la théorie de la myopie alcoolique un biais au niveau de la
reconnaissance basé sur la perception d'éléments saillants du visage plutot que sur
d'autres éléments du visage ou que sur le visage dans sa globalité. La présence d'un
signe distinctif sur un visage entrainerait une reconnaissance (correcte ou non)
basée préférentiellement sur la présence du signe distinctif. Ainsi, lors d'une
alcoolisation aigué, les sujets reconnaitraient encore mieux les visages avec signe
distinctif que sans signe distinctif et présenteraient plus de fausses alarmes a la fois
sur des visages non familiers avec signe distinctif et sur des visages familiers
auxquels un signe distinctif a été rajouté. Cent sujets ont été répartis en deux
groupes : ingestion d'alcool (pour obtenir une alcoolémie a 0,6 g/L) ou de placebo. Le
paradigme utilisé a permis la détermination de reconnaissances correctes (de
visages avec et sans signe distinctif) ainsi que de fausses alarmes soit non familieres
(nouveaux visages avec et sans signe distinctif) soit familiéres (visages présentés
préalablement a la phase d'apprentissage mais pour lesquels un signe distinctif a été
rajouté ou enlevé). Les signes distinctifs utilisés étaient la présence d'un hématome
périorbitaire, un piercing au niveau du sourcil, une cicatrice, un grain de beauté ou un
tatouage. L'effet de la saillance sur la reconnaissance correcte des visages est
confirmé en faveur d'une reconnaissance correcte supérieure lorsque les visages

présentent un signe distinctif [t(99) = 9,01 ; p < 0,001] (cf. Tableau 5). Cependant,
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I'nypothése d'une diminution des fausses alarmes grace a la saillance des visages
est infirmée puisque les sujets sains présentent également plus de fausses alarmes
pour des visages avec signe distinctif que pour des visages sans signe distinctif
[t(99) = 6,86 ; p < 0,001] (cf. Tableau 5). Ensuite, les résultats ne confirment pas
I'nypothése de la myopie alcoolique puisque l'ingestion d'alcool n'interagit pas
significativement avec la reconnaissance et la saillance des visages [F(1,92) = 0,80 ;
p > 0,250] alors qu'il existe bien une interaction entre I'alcool et la reconnaissance en
faveur de reconnaissances plus fréquentes chez les sujets alcoolisés [F(1,92) = 3,87
; p = 0,05] (cf. Tableau 5). De méme, apres ingestion d'alcool, les sujets ont plus de
fausses alarmes envers des visages familiers avec ou sans signe distinctif
comparativement aux sujets contrdles. L'explication des résultats proposée par
Colloff et Flowe se base sur le sentiment de familiarité. En effet, la reconnaissance
d'un visage serait avant tout basée sur un sentiment de familiarité global du visage et
la saillance d'un visage agirait alors comme facilitateur sur la perception du sentiment
de familiarité (63). Ainsi, les visages avec signe distinctif présenteraient un sentiment
global de familiarité supérieur et seraient donc catégorisés préférentiellement comme
familiers en comparaison aux visages sans signe distinctif (63). Lors d'une
alcoolisation aigué, les sujets baseraient préférentiellement leur reconnaissance des
visages sur un sentiment de familiarité facilité par I'alcool (63). Cette hypothése est
en accord avec les résultats des précédentes études en faveur d'une hyperfamiliarité
lors des prises aigués d'alcool (52,58) et améne la notion supplémentaire de

saillance comme facilitateur du sentiment de familiarité.

C. Consommation chronique d'alcool

Seules deux études (57,61) évaluent spécifiquement les capacités de
reconnaissance d'items chez des sujets alcoolodépendants actuellement abstinents

(cf. Tableau 5). Elles retrouvent des données contradictoires.
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L'étude de Thoma et al. (57) retrouve une hausse des fausses alarmes chez les
sujets alcoolodépendants alors que la reconnaissance correcte d'items ne differe pas
entre les groupes de sujets alcoolodépendants et de sujets contrbles. Le paradigme
utilisé dans cette étude est celui d'une tache de discrimination (liste de mots)
associée a deux techniques de modélisations : le modéle de détection du signal a
deux processus (dual process signal detection model - DPSD) et la procédure de
dissociation des processus (process dissociation procedure - PDP). Les estimations
de la recollection issues de ces deux techniques et de la familiarité issue uniquement
de la PDP sont significativement plus faibles chez les sujets alcoolodépendants
[Recollection : DPSD : t(37) = 2,535 ; p = 0,016 / PDP : #(37) = 3,341 ; p = 0,002 //
Familiarité : DPSD : NS ; p = 0,162 / PDP : t(37) = 2,091 ; p = 0,043] (cf. Tableau 5).
Seule cette étude retrouve une diminution de la familiarité dans I'alcoolodépendance.
Cependant les techniques de modélisation utilisées se basent sur un modeéle
différent de la reconnaissance. Dans ce modéle, le sentiment de familiarité estimé
correspond a la sensibilité de détection d' (distance entre les moyennes des deux
distributions des items anciens et des items nouveaux) issue du modéle gaussien de
détection du signal a variance égale « equal variance signal detection » (EVSD) (57).

L'étude de Poncin et al. (61) utilise un paradigme Remember/Know classique et
retrouve une altération de la reconnaissance d'items chez Iles sujets
alcoolodépendants par rapport aux sujets contréles [t (77) = - 2,98 ; p < 0,01] sans
différence significative entre les groupes sur les fausses alarmes (item reconnu a
tort) ni sur les omissions (item non reconnu a tort). Cependant, cette altération de la
reconnaissance peut s'expliquer par une altération de la recollection des sujets
alcoolodépendants associée a un sentiment de familiarité facilité. En effet, les sujets

alcoolodépendants donnent moins de réponses Remember et plus de réponses
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Know que les sujets contrOles [respectivement t(77) = - 4,07 ; p < 0,001 et t(77) =
3,30 ; p < 0,01] (cf. Tableau 5).

Les données de l'étude de Poncin et al. sont d'ailleurs confirmées par les
études mnésiques chez les sujets atteints du syndrome de Korsakoff (cf. Tableau 5).
En effet, elles retrouvent en comparaison a des sujets contréles une altération plus
ou moins importante de la reconnaissance associée a une altération de la
recollection alors que le sentiment de familiarité semble préservé (50,51,54,56) : les
sujets atteints du syndrome de Korsakoff donnent moins de réponses Remember et
autant voire plus de réponses Know. Ainsi, chez les sujets atteints du syndrome de
Korsakoff, le sentiment de familiarité permettrait a lui seul de déterminer la réponse
des sujets lors des taches de reconnaissance du fait de I'altération de la recollection,
d'autre part le sentiment de familiarité serait facilité par rapport aux sujets contréles

(50,54-56).
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IV. Impact des autres addictions sur le sentiment
de familiarité

Deux études sur les amphétamines et leurs dérivés (66,67) retrouvent
également des données intéressantes sur le sentiment de familiarité (cf. Tableau 5).
L'étude de Ballard et al. (67) retrouve un nombre significativement supérieur de
fausses alarmes suite a une consommation aigué de 10 ou de 20 mg d'amphétamine
comparativement a un placebo : respectivement 38% et 40% pour le groupe
amphétamine versus 33% pour le groupe contréle [F(1,27) = 6,7 ; p = 0,015]. Ce
phénomeéne refléterait un effet facilitateur des amphétamines sur la familiarité en
induisant un sentiment de familiarité envers des stimuli non familiers, comme cela est
discuté pour les consommations aigués d'alcool (58,63).

L'étude de Burgess et al. (66) évalue les effets d'une consommation ancienne
d'ecstasy chez des sujets actuellement abstinents. Par une mesure des potentiels
évoqués associés aux évenements (ERP), une altération de la reconnaissance des
mots est constatée dans le groupe ecstasy comparativement aux témoins [F(2,39) =
4,829 ; p < 0,013]. Cette altération de la reconnaissance est associée a une
altération de la recollection [F(2,39) = 5,8 ; p < 0,007] alors que la familiarité n'est pas
diminuée [F(2,39) = 0,80 ; p < 0,46] (66). Le sentiment de familiarité serait méme
facilité dans les taches de reconnaissance : un meilleur taux de réponses correctes
est associé a une amplitude plus faible de la composante de familiarit¢ a I'ERP
(corrélation entre les performances mnésiques objectives et la familiarité : p = - 0,31 ;
p < 0,05) (66). Ces données chez les patients dépendants actuellement abstinents
en ecstasy rappellent les résultats des études chez les sujets alcoolodépendants

sans (61) et avec syndrome de Korsakoff (50,54-56).
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V. Impact de la familiarité sur les comportements
addictifs

L'étude de Rimal et Mollen s'intéresse a la familiarité appliquée a la dimension
comportementale des addictions (60) (cf. Tableau 5). Cet article vise a évaluer
limpact de la familiarité sur les intentions de consommer de l'alcool chez 719
étudiants de 1°"® année d'une université américaine. L'objectif principal de I'étude est
d'apporter une précision supplémentaire a la théorie des comportements induits par
les normes sociales (theory of normative social behavior - TNSB), notamment mettre
en évidence l'influence de la familiarité du contexte associé a un comportement sur
la relation entre normes descriptives et intentions comportementales. La familiarité
du contexte associé a un comportement est définie comme l'aisance avec laquelle le
comportement est cognitivement accessible : un comportement effectué de maniére
répétée permet au sujet d'étre hautement familier au contexte global dans lequel se
déroule ce comportement (60). Pour répondre a I'objectif posé, lintention
comportementale étudiée concerne lintention de consommer de l'alcool par les
étudiants arrivant en 1°® année a l'université. Les auteurs émettent I'hypothése
qu'une haute familiarité d'un individu vis-a-vis des conditions de déroulement des
consommations d'alcool sur le campus universitaire (par exemple connaitre les
endroits ou se procurer de l'alcool, connaitre le déroulement et les lieux des
pratigues de consommations d'alcool sur le campus) va faciliter ses intentions en
faveur de ce comportement. A l'aide d'auto-questionnaires, la familiarité est mesurée
par la réponse a deux questions sur une échelle de 7 points (de 1 = « fortement pas
d'accord» a 7 = « fortement d'accord ») : « je connais limportance des
consommations courantes d'alcool chez les étudiants de l'université » et « je crois

avoir une bonne idée d'ou et quand les étudiants consomment de l'alcool ». La

familiarité est statistiquement supérieure chez les étudiants voulant rejoindre une
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organisation grecque et est corrélée positivement a I'adhésion a une organisation
grecque, aux normes descriptives et injonctives, a I'approbation sociale du
comportement, aux bénéfices pergus, aux aspirations d'appartenance a un groupe,
ainsi qu'aux intentions de consommer de [l'alcool [corrélations de Pearson
respectives : r=0,13;p<0,001/r=0,11;p<0,01/r=0,22;p<0,001/r=0,19;
p<0001/r=026;p<0001/r=010;p<0,01/r=0,30; p <0,01]. Apres
analyse par un modéle de régression linéaire, la familiarité est significativement
positivement associée aux intentions de consommer de l'alcool [ = 0,06 ; p < 0,001]
comme le sont les normes descriptives [B = 0,09 ; p < 0,01]. Une interaction entre la
familiarité et les normes descriptives est également retrouvée [B = 0,06 ; p < 0,05].
Les courbes d'interactions entre familiarité, normes descriptives et intentions de

consommer de l'alcool sont représentées sur la Figure 12.
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Figure 12 : Relation entre normes descriptives et intentions comportementales
selon trois niveaux de familiarité. Issu des travaux de Rimal et Mollen (60).
Trois niveaux de familiarité sont représentés :

- haut (1 SD au dessus de la moyenne - ronds noirs),

- moyen (moyenne - ronds blanc) et

- bas (1 SD en dessous de la moyenne - carrés noirs).
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A un haut niveau de familiarité, l'interaction entre normes descriptives et intentions
comportementales est significativement positive (B = 0,15 ; p < 0,001), de méme
pour le niveau de moyenne familiarité dans une moindre mesure ( = 0,09 ; p <
0,01), alors qu'aucune interaction significative n'est retrouvée pour le niveau de faible

familiarité (B = 0,04 ; NS).
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Tableau 5 : Principaux résultats issus des articles inclus

Auteurs et date

Population et paradigme

Objectif de I'étude

Résultats en lien avec le sujet

Ballard et al.
2014

Bisby et al.
2010

Brytek-Matera
2010

31 volontaires sains ont passé une épreuve de
reconnaissance de mots et d'image :

- phase d'apprentissage sans drogue

- phase de récupération 2 jours aprés ingestion
d'un placebo (groupe P) ou de 10 mg ou 20 mg
de dextroamphétamine (groupes AMP) : rappel
libre puis tadche de reconnaissance d'images ou
de mots parmi des distracteurs.

64 volontaires de 18 a 35 ans répartis en 4
groupes selon l'ingestion d'alcool (500 mL de 0,4
ou 0,6 ou 0,8 g/kg d'alcool en 30 min), ou de
placebo.

Passation d'une tache de reconnaissance de 24
mots (issus d'une liste de 96 mots appris) parmi
24 distracteurs selon un paradigme
Remember/Know.

61 femmes atteintes de TCA : 7 anorexies
restrictives, 19 anorexies purgatives, 28 boulimies
purgatives et 7 boulimies non purgatives.

Caractériser les atteintes
de la mémoire épisodique
par les amphétamines.

Caractériser les effets de
I'administration aigué
d'alcool sur la recollection
et la familiarité selon 3

dosages d'alcool
progressivement
croissants.

Recherche de facteurs

prédictifs  d'insatisfaction
de l'image corporelle chez
des patientes atteintes de
TCA.

Dans le groupe AMP 20 mg, il existe significativement plus
d'intrusions pour le rappel d'images ou de mots [respectivement
F(1,30)=17,1; p <0,001) et F(1,30) = 9,2 ; p = 0,005].

Dans les groupes AMP 10 et 20 mg, il existe significativement
plus de fausses alarmes pour les mots respectivement 38% et
40% versus 33% pour les témoins [F(1,27) = 6,7 ; p = 0,015].

Il existe une différence significative entre les groupes sur la
reconnaissance correcte des mots [F(3,63) = 6,16 ; p = 0,001]
avec un effet linéaire selon les doses d'alcool [F(1,63) = 16,45 ;
p < 0,001] : le nombre de réponses correctes diminue avec
l'augmentation des doses d'alcool ingérées.

On ne retrouve pas de différence significative sur les fausses
alarmes entre les groupes [F(3,63) = 1,89 ; p = 0,14].

Il existe une différence significative entre les groupes sur le
nombre de réponses Remember [F(3,63) = 2,78 ; p = 0,048] et
non sur les réponses Know [F(3,63) = 0,94 ; p = 0,47].

Une corrélation significative négative entre I'alcoolémie et le
nombre de reconnaissance correcte est retrouvée [r(52) = -
0,36 ; p = 0,01] ainsi qu'entre I'alcoolémie et les réponses Know
a des items connus [r(52) = - 0,32 ; p = 0,02] si bien que plus
I'alcoolémie est élevée et plus le nombre de reconnaissances
correctes ainsi que le nombre de réponses Know a des items
réellement connus sont faibles.

Le manque de familiarité avec son propre corps est évalué par
le score BAT-2. Il est retrouvé élevé dans cette population
[moyenne = 21,36 (SD = 5,26)], ainsi que corrélé positivement
et prédictif de linsatisfaction de limage corporelle
[respectivement r = 0,234 ; p= 0,01 et B = 0,374 ; p = 0,01].
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Burden et al.
2011

Burgess et al.
2011

139 enfants Inuits agés de 11,3 ans en moyenne
(SD = 0,6) répartis en 2 groupes :

- groupe ALC 59 enfants dont les meéres
présentaient des conduites de binge drinking
durant la grossesse

- groupe CON : 80 enfants contrdles dont les
meéres ne consommaient pas ou peu durant la
grossesse

Passation de 2 téaches
couplées a un EEG (ERP) :
- une tadche Go/no go afin de déterminer la
capacité du contrdle inhibiteur des enfants

- une tache de reconnaissance d'images (120
stimuli présentés 2 fois et 27 distracteurs
présentés une seule fois).

3 groupes :

- groupe témoins (13 sujets)

- groupe cannabis (14 sujets consommateurs au
moins 50 fois de cannabis et moins de 10 fois de
MDMA)

- groupe ecstasy (15 sujets consommateurs au
moins 50 fois de MDMA)

Tous abstinents au moins 10 jours avant I'étude.
Passation de 2 taches de reconnaissance (mots
et visages) de 40 stimuli répétés 2 fois parmi 10
distracteurs.

comportementales

Etude des performances
comportementales et des
caractéristiques des ERP
chez des enfants exposés
en période prénatale a
l'alcool.

Etude des effets d'une
consommation passée de
MDMA sur la
reconnaissance de stimuli
verbal et non verbal a
l'aide des ERP.

Concernant les données comportementales aucune différence
significative n'est retrouvée entre les 2 groupes.

A 'ERP, I'amplitude de I'onde FN400 est plus grande lors de la
présentation d'items nouveaux versus la présentation d'items
anciens pour tous les sujets [F(1,112) = 20,25 ; p < 0,0001].
L'amplitude de I'onde FN400 est plus faible dans le groupe ALC
lors de la présentation d'items nouveaux [F(1,112) = 4,21 ; p <
0,05 et aprés ajustement F(1,102) = 6,17 ; p < 0,05] en faveur
d'un sentiment de familiarité percu devant des items nouveaux.
Concernant le reflet de la recollection a I'ERP (composant
positif tardif), une tendance vers une onde moins ample est
retrouvée [F(1,102) = 3,86 ; p = 0,052] en faveur d'une
altération de la recollection.

Il existe une altération de la reconnaissance dans le groupe
ecstasy a I'ERP pour les mots par rapport au groupe témoin
[F(2,39) = 4,829 ; p < 0,013]. Cette altération de la
reconnaissance est associée a une altération de la recollection
[F(2,39) = 5,8 ; p < 0,007] alors que la familiarité n'est pas
diminuée [F(2,39) = 0,80 ; p < 0,46]. Il existe une corrélation
entre les performances mnésiques objectives et la familiarité a
I'ERP (p = - 0,31 ; p < 0,05) : un meilleur taux de réponses
correctes a la tadche de reconnaissance est associé a une
amplitude plus faible de la composante de familiarité a I'ERP.
De méme des corrélations entre la familiarit¢ a I'ERP et les
plaintes mnésiques subjectives cotées par 'UHSCMQ sont
retrouvées (p = 0,31 ; p < 0,05), plus spécifiquement il s'agit
des plaintes mnésiques subjectives concernant la mémoire
rétrospective a la PRMQ (p = 0,34 ; p < 0,05). Ainsi, une plainte
mnésique supérieure est associée a une plus faible amplitude
de la composante de familiarité a I'ERP.
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2 groupes : Caractériser les troubles Les sujets amnésiques reconnaissent moins de mots que les
- 9 sujets amnésiques dont 6 ayant un syndrome de reconnaissance des contrdles pour chaque condition [F(1, 15) = 62,84 ; p < 0,001].
de Korsakoff mots chez les sujets Cependant, les sujets amnésiques (comme les contréles)

Cermak et al.
1992

- 9 sujets alcoolodépendants
Passation de 2 taches de reconnaissance de
mots :
- phase d'apprentissage d'une liste de 20 mots
- phase de récupération : certaines lettres de
chagque mot manquent et sont immédiatement
remplies par les sujets selon 2 conditions
(effectuées a au moins 1 semaine d'intervalle) :

» tache d'inclusion : remplir les mots manquants
par les premiers mots venant a I'esprit

» tdche d'exclusion : remplir les mots manquants
par des mots ne provenant pas de la liste apprise.

amnésiques et confirmer
I'hnypothése que les sujets
amnésiques se basent sur
un sentiment de familiarité
(fluence verbale) sans
recollection pour répondre
a une tache de complétion
de mots.

donnent plus de mots de la liste lors de la condition « tache
d'inclusion » [F(1, 15) = 11,62 ; p < 0,01] que dans la condition
« tache d'exclusion ». De méme dans la condition « tache
d'exclusion », les sujets amnésiques donnent plus de mots de
la liste que les sujets controles [F(1, 15) = 7,58 ; p < 0,01].
Ainsi, la modération de l'atteinte des performances des sujets
amnésiques pourrait étre le reflet de la conservation voire de la
facilitation du sentiment de familiarité.
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Colloff et
Flowe 2016

2 groupes de 50 sujets :

- groupe alcool : ingestion d'alcool pour obtenir
une alcoolémie a 0,6 g/L ou 0,57 g/kg

- groupe contrdle : sujets sains avec ingestion
d'une solution sans alcool

Passation d'une tache de reconnaissance de
visages avec ou sans signe distinctif (selon un
paradigme de réponse « ancien» oOu «
nouveau ») aprées ingestion d'alcool ou placebo :

- phase d'encodage de 30 visages avec signe
distinctif et 30 sans signe distinctif (piercing,
cicatrice ...)

- phase de récupération : reconnaissance de 20
visages anciens parmi 40 leurres : leurres non
familiers avec et sans signe distinctif (20
nouveaux visages avec et sans les signes
distinctifs utilisés pour les visages anciens) et des
leurres familiers avec et sans signe distinctif (20
visages anciens sur lesquels a été rajouté ou
enlevé un signe distinctif).

2 sous-groupes selon le délai de passation de la
phase de récupération :

- 30 min aprés le début des consommations pour
50% des sujets

- 24 h aprés (donc sujets sobres) pour les 50%
restants

Confirmer I'hypothese de

la théorie de myopie
alcoolique selon laquelle
I'éthylisation aigué

entrainerait une altération
de la reconnaissance des
visages par le biais d'une

augmentation de la
saillance  pergue pour
certains  éléments  du

visage.

Pour I'ensemble des sujets :

Il existe une interaction significative positive entre le nombre de
réponses « ancien » et la présence de signe distinctif des
visages [F(1, 92) = 96,89 ; p < 0,001].

Quand le visage testé présente un signe distinctif, il existe une
meilleure discrimination des visages cibles versus visages
leurres [t(99) = 3,85 ; p < 0,001].

Quand le visage testé ne présente pas un signe distinctif,
aucune différence n'est retrouvée sur la discrimination des
visages cibles versus visages leurres [t(99) = 1,30 ; p = 0,20].
Les sujets font plus de reconnaissances correctes et plus de
fausses alarmes pour des visages avec signe distinctif versus
visages sans signe distinctif [respectivement t(99) = 9,01 ; p <
0,001 et £(99) = 6,86 ; p < 0,001].

Comparaison groupes alcool versus placebo :

Il n'existe pas d'interaction significative entre reconnaissance,
présence d'un signe distinctif et ingestion d'alcool [F(1,92) =
0,80 ; p > 0,250]. Il existe une interaction significative entre le
nombre de réponses « ancien » et lingestion d'alcool : les
sujets alcoolisés donnent plus de réponses « ancien » que les
sujets contréles [F(1,92) = 3,87 ; p = 0,05].

Comparaison des leurres familiers :

Tous les sujets ont plus de fausses alarmes sur des leurres
auxquels est ajouté un signe distinctif versus des leurres
auxquels le signe distinctif est enlevé [F(1,92) = 5,12 ; p =
0,03]. Il n'existe pas d'interaction entre le type de leurre et
l'ingestion d'alcool [F(1,92) = 1,17 ; p = 0,28]. Cependant, les
sujets alcoolisés ont plus de fausses alarmes sur les leurres
familiers que les sujets controles.
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Curran
Hildebrandt
1999

et

16 volontaires de 19 a 35 ans ont participé a 2
sessions de reconnaissance de mots avec une
période de wash-out de 2 jours : l'une des
sessions aprés ingestion d'alcool (200 mL de 0,70
a 0,75 g/kg d'alcool en 5 min), l'autre aprés
ingestion de placebo (cross-over)

Passation d'une tache de reconnaissance de 24
mots (issus d'une liste de 96 mots appris) parmi
24 distracteurs selon un paradigme
Remember/Know.

Caractériser les effets de
I'administration aigué
d'alcool sur la recollection
et la familiarité.

Des différences significatives sont retrouvées sur le nombre de
reconnaissances correctes entre les groupes alcool versus
placebo [F(1,14) = 23,02 ; p < 0,001] et entre les types de
réponses Remember versus Know [F(1,14) = 10,61 ; p < 0,01].
Une interaction significative est retrouvée entre le groupe et le
type de réponses [F(1,14) = 5,72 ; p < 0,04] : le nombre de
réponses Remember est plus faible dans le groupe alcool alors
que le nombre de réponses Know est similaire.

Le nombre de fausses alarmes ne differe pas significativement
entre les groupes ni selon le type de réponses.
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Duka
2001

et

al.

48 sujets sains répartis en 4 groupes de 12 sujets
selon l'ingestion d'alcool (300 mL de 0,8 g/kg
d'alcool en 30 min) ou de placebo avant les
phases d'encodage ou de récupération.
Passation de 2 taches de reconnaissance :
- phase d'acquisition d'une liste de 80 paires de
mots avec alcool ou placebo
- phase de récupération avec alcool ou placebo :
« tache implicite de remplissage de mots dans
une liste a trous
» tdche de rappel indicé de mots appris la veille
a l'aide du remplissage de la liste a trous.

Caractériser les effets de
l'ingestion aigué d'alcool
avant l'encodage ou la
récupération sur la
recollection et la familiarité.

Tache implicite :

Une tendance est retrouvée entre l'effet de 'alcool a la phase
d'encodage et le remplissage de mots dans la liste a trous
[F(1,44) = 3,94 ; p = 0,053] : les sujets ayant regu un placebo
complétent plus de mots correctement.

Une interaction significative est retrouvée entre l'alcool a la
phase d'encodage et la conscience d'utiliser les mots appris
pour remplir la liste a trous [F(1,44) = 4,91 ; p < 0,05] : les
sujets ayant recu de l'alcool ont moins conscience d'utiliser les
mots appris (t = 2,50 ; p < 0,05).

Tache explicite :

Aucune différence significative sur le nombre de mots retrouvés
n'est mise en évidence.

I existe une interaction significative entre les statuts
physiologiques aux phases d'encodage et de récupération et
les réponses Know [F(1,44) = 11,12 ; p < 0,01] ainsi qu'une
tendance pour les réponses Remember [F(1,44) = 3,18 ; p =
0,08]. Les sujets ayant des états physiologiques différents
selon I'encodage ou la récupération (groupes alcool-placebo et
placebo-alcool) présentent plus de réponses Know que dans
les états physiologiques identiques (t = - 3,38 ; p < 0,01). Les
sujets ayant des états physiologiques identiques présentent
plus de réponses Remember que dans les états physiologiques
différents (t = - 4,54 ; p < 0,001).

Comparaison entre les 2 taches :

Une interaction significative entre le type de tache et le statut a
I'encodage est retrouvée pour les associations de haut niveau
sémantique [F(1,44) = 4,80 ; p < 0,005] : le rappel indicé est
significativement moins bon dans chacun des 2 groupes ayant
recu de l'alcool a la phase de récupération (t = 7,67 ; p <
0,001). Aucune différence significative n'est retrouvée pour la
tache implicite.
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Giovanello et
Verfaellie 2001

Expérience 1 :

2 groupes :

- 16 sujets amnésiques dont 7 ayant un syndrome
de Korsakoff

- 18 sujets contréles dont 8 alcoolodépendants
Passation des taches :

- tadche de rappel libre : une liste de 30 mots
présentés un a un 6 fois et dont le rappel libre est
demandé 1 min aprés l'encodage de tous les
mots

- tache de reconnaissance (30 min apres) :
reconnaissance des mots de la liste de la tache
précédente présentés un a un avec un
distracteur.

Expérience 2 :

2 groupes :

- 17 sujets amnésiques dont 6 ayant un syndrome
de Korsakoff

- 19 sujets contréles dont 8 alcoolodépendants
Passation des taches :

identique a I'expérience 1 sauf pour le rappel libre
ou les mots sont présentés 1 seule fois pour les
sujets amnésiques mais le rappel n'est plus
demandé a 1 min pour les sujets contréles mais a
24h.

Mettre en évidence les
différentes  performances
du rappel libre et de la
reconnaissance chez des
sujets amnésiques selon
les conditions utilisées.

Expérience 1 :
Il n'existe pas de différence significative entre les 2 groupes

concernant le pourcentage de mots correctement reconnus
alors que le rappel libre des sujets amnésiques est diminué par
rapport aux sujets contréles [t(32) = 2,51 ; p < 0,01].

Expérience 2 :
Il n'existe pas de différence significative entre les 2 groupes

concernant le pourcentage de mots correctement reconnus
ainsi que le rappel libre.

Le délai ajouté au sujets controles permet d'altérer
artificiellement leur recollection et de tester leur capacité de
reconnaissance en basant leur réponse sur un sentiment de
familiarité uniquement. Dans ce cas, les réponses des sujets
contrbles ne different pas des réponses des sujets amnésiques.
Ainsi, les sujets amnésiques baseraient leurs réponses pour la
reconnaissance de mots principalement sur leur sentiment de
familiarité.
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Huppert
Piercy 1976

Kimura et
1981

Mayes et
1995

et

al.

al.

Expérience 2 :

2 groupes :

- 8 sujets alcoolodépendants ayant un syndrome
de Korsakoff

- 8 sujets alcoolodépendants sans syndrome de
Korsakoff

Passation d'une tache de reconnaissance :

- phase d'encodage 80 images ont été
présentées 3 fois de suite

- phase de récupération 80 images ont
présentées (40 connues et 40 distracteurs). La
phase de récupération a été effectuée a 10 min
selon un paradigme de reconnaissance oui/non
devant l'image (dans 50 % des cas) ou selon un
paradigme de choix parmi 2 images (une connue
et un distracteur).

Une femme de 18 ans, sans antécédent de
trouble psychiatrique ni neurologique,
consommatrice d'amphétamines en injection
intraveineuse.

Expérience 2 :

2 groupes :

- 16 sujets alcoolodépendants ayant un syndrome
de Korsakoff

- 16 sujets sujets contrbles

Passation d'une tache de reconnaissance :

- phase d'apprentissage de 80 noms de célébrités
et 80 noms inventés

- phase de récupération (a 45 min ou a 24h) : 80
noms de célébrités parmi 120 noms inventés
(dont 40 nouveaux noms inventés).

Déterminer si la mémoire
non verbale est autant
atteinte que la mémoire
verbale chez les sujets
Korsakoff,

déterminer si le paradigme
de choix parmi 2 items est
supérieur au paradigme de
reconnaissance oui/non et

déterminer si les
performances de
reconnaissances se
détériorent rapidement
apres I'encodage.
Présentation d'un cas
clinique.

Caractériser les altérations
du sentiment de familiarité
et de la recollection chez
des sujets amnésiques a
'aide d'une procédure
modifiée de dissociation
des processus.

Expérience 2 :
Il existe une interaction significative entre les groupes et le type

des stimuli (familier ou non) [F = 27,0 ; p < 0,001] : les sujets
ayant un syndrome de Korsakoff répondent plus fréquemment
« oui » devant des images familiéres. lls présentent aussi plus
de faux positifs que les sujets contrbles respectivement 50,6%
versus 3,1% [F = 79,4 ; p < 0,001].

Syndrome de Capgras « étendu » secondaire aux
consommations d'amphétamines. Le syndrome de Capgras
décrit révéle une intensité majeure le sentiment de
remplacement par des imposteurs / des faux est « étendu » a la
famille initialement, puis aux voisins et méme aux paysages et
au lieux (« faux villageois », « ciel artificiel »). Les auteurs
eémettent le diagnostic de psychose induite par une substance
devant la chronologie des symptémes directement liés aux
consommations, devant les symptOmes associés (présence
d'affects, labilité thymique importante évocateurs de psychose
induite par les amphétamines) et devant I'absence de trouble
de personnalité prémorbide.

Expérience 2 :

Les sujets ayant un syndrome de Korsakoff répondent plus
frequemment "célébre" que les contrdles [F(1,60) = 7,38 ; p <
0,01].

La reconnaissance globale est significativement altérée chez
les sujets ayant un syndrome de Korsakoff [F(1,30) = 6,84 ; p <
0,05] avec une altération significative de la recollection [F(1,30)
=6,70 ; p < 0,05] alors que la familiarité est augmentée (NS).

54



LAPIERRE Philippe

Résultats

Mercurio 2011

Mitchell et
Vierkant 1991

Pitel et al. 2008

Un homme de 31 ans, sans antécédent de
trouble psychiatrique ni neurologique,
polyconsommateur de substances depuis I'age
de 20 ans (alcool, cannabis, cocaine).

100 patients schizophrenes versus 100 patients
consommateurs chroniques de cocaine.

Recueil de données concernant le type
d'hallucinations et délires présentés dans chaque
groupe.

3 groupes :

- 14 sujets alcoolodépendants ayant un syndrome
de Korsakoff (KS)

- 40 sujets alcoolodépendants (AL) n'ayant pas
de syndrome de Korsakoff

- 55 sujets contrbles (CS)

Passation d'une tache de reconnaissance selon
un paradigme Remember/Know :

- phase d'apprentissage de 6 paires de mots
présentés a 6 reprises

- phase de récupération : présentation de chaque
mot parmi 3 distracteurs.

Présentation d'un cas
clinique.
Comparaison des types

d'hallucinations et de
délires.

Identifier les altérations de
la mémoire épisodique et
de travail chez les sujets
ayant un syndrome de
Korsakoff et préciser le
type d'altérations
mnésiques mises en
évidence chez ces sujets.

Syndrome de Capgras secondaire a une consommation aigué
de cocaine d'évolution transitoire, totalement et spontanément
réversible.

4 syndromes de Capgras sont rapportés chez les patients
schizophreénes, aucun chez les consommateurs de cocaine.

Il existe un effet significatif sur la reconnaissance globale entre
les groupes [F(2,105) = 53,56 ; p < 0,001] : les sujets KS
reconnaissent moins d'items que les sujets AL eux-mémes
reconnaissant moins d'items que les sujets CS (KS < AL <CS).
Sur I'état de conscience associé aux souvenirs, une différence
significative est retrouvée entre les groupes [F(2,105) = 23,55 ;
p < 0,001] et entre le type de réponses Remember ou Know
[F(2,210) = 40,15 ; p < 0,001] avec une interaction significative
des ces 2 facteurs [F(4,210) = 18,16 ; p < 0,001]. Des analyses
post hoc retrouvent qu'une altération de la recollection chez les
sujets KS et AL : les sujets KS présentent significativement
moins de réponses Remember que les sujets AL eux-mémes
présentant moins de réponses Remember que les sujets CS
(KS < AL < CS). Concernant la familiarité estimée par les
réponses Know, aucune différence significative n'est retrouvée
entre les groupes.
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3 groupes : Etudier la relation entre les |l existe une différence significative entre les groupes sur le
- groupe AD 41 sujets alcoolodépendants altérations de nombre de reconnaissances correctes [avec ajustement sur
récemment abstinents (au moins 15 jours) reconnaissance et les l'age F(2,77) = 6,58, p < 0,01] : les sujets AD ont moins de
- groupe AA : 20 sujets alcoolodépendants difficultés mnésiques reconnaissances correctes que les sujets AA et C qui ne
abstinents depuis au moins 6 mois déclarées. different pas entre eux [AD-AA : {(77) = - 2,86 ; p < 0,01 / AD-C

Poncin et al.
2015

- groupe C : 20 sujets contrbles
Passation d'une tache de
d'images :

- phase d'encodage de 30 images

- phase de récupération a 48h des 30 images
parmi 48 distracteurs.

reconnaissance

1t (77) =-2,98 ; p < 0,01 / AA-C : (77) = - 0,001 ; NS]. I
n'existe pas de différence significative entre les groupes sur le
nombre d'items non reconnus a tort (omissions) ni sur le
nombre d'items reconnus a tort (fausses alarmes).

Un effet de groupe sur le type de réponses est retrouvée
[réponses Remember : F(2,78) = 7,58 ; p < 0,001 / réponses
Know : F(2,78) = 5,46 ; p < 0,01].

Les sujets AD donnent moins de réponses Remember et plus
de réponses Know que les sujets C [réponses Remember : AD-
AA:t(77)=-1,49, NS /AD-C : t(77) = - 4,07 ; p < 0,001 / AA-C
:1(77) = - 2,06 ; NS // réponses Know : AD-AA: {(77) = 1,3 ; NS
/ AD-C : t(77) = 3,30 ; p < 0,01 ; AA-C : £(57) = 1,72 ; NS].
L'augmentation du taux des réponses Know par les sujets AD
se normalise progressivement chez les sujets AA vers le taux
des sujets C (respectivement 21% puis 16% puis 11% de
réponses Know).
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Rimal et Mollen
2013

Population étudiée : étudiants de 1° année d'une
université américaine : 719 inclus parmi les 7033
étudiants inscrits en 1° année.
Domaine  étudié les
consommations de I'alcool.
Norme descriptive étudiée : a leur entrée a
l'université, les étudiants de 1° année ont de trés
fortes idées concernant les pratiques de
consommations d'alcool attendues (alcool sur le
campus percu comme facilement accessible et
frequemment consommé) et de leur intention
comportementale vis-a-vis de ces pratiques.
Données recueillies par auto-questionnaires.

intentions de

Mettre en évidence
l'influence de la familiarité
du contexte associé au

comportement sur la
relation entre les normes
descriptives et les
intentions

comportementales
(consommations
sur le campus).

d'alcool

La familiarité est retrouvée statistiquement supérieure chez les
étudiants voulant rejoindre une organisation grecque et est
corrélée positivement a I'adhésion a une organisation grecque,
aux normes descriptives et injonctives, a I'approbation sociale
du comportement, aux bénéfices percus, aux aspirations
d'appartenance a un groupe, ainsi qu'aux intentions de
consommer de l'alcool [corrélations de Pearson respectives : r
=0,13;p<0,001/r=0,11;p<0,01/r=0,22;p<0,001/r=
0,19 ;p<0,001/r=0,26;p<0,001/r=0,10;p<0,01/r=
0,30 ; p < 0,01]. Aprés analyse par un modéle de régression
linéaire, la familiarité est significativement positivement
associée aux intentions de consommer de I'alcool [ = 0,06 ; p
< 0,001] comme le sont les normes descriptives [B = 0,09 ; p <
0,01]. Une interaction entre la familiarit¢ et les normes
descriptives est également retrouvée [B = 0,06 ; p < 0,05].

A un haut niveau de familiarité, l'interaction entre normes
descriptives et intentions comportementales est
significativement positive (8 = 0,15 ; p < 0,001), de méme pour
le niveau de moyenne familiarité dans une moindre mesure (B
= 0,09 ; p <0,01), alors qu'aucune interaction significative n'est
retrouvée pour le niveau de faible familiarité (8 = 0,04 ; NS).
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Thoma et al.
2008

Vecellio et al.
2003

2e cas : une femme de 23 ans, sans antécédent

2 groupes :

- 20 sujets alcoolodépendants (AD)

- 20 sujets controéles (C)

Passation d'une tache de reconnaissance de
mots d'une liste (32 mots issus de 2 listes de 16
mots associés a 16 distracteurs).

Utilisation de 2 méthodes de modélisations :

- le modele de détection du signal a 2 processus
(dual process signal detection model - DPSD)

- la procédure de dissociation des processus
(process dissociation procedure - PDP).

Explorer les spécificités
des altérations de Ia
reconnaissance dans
I'alcoolodépendance.

Présentation de deux cas
de trouble psychiatrique ni neurologique, clinique.
héroinomane, substituée sous Méthadone 45
mg/j depuis plusieurs années avec des conduites
d'abus de benzodiazépines et de cannabis,

consommant pour la 1e fois du MDMA.

Il existe un effet de groupe (AD et C) sur la catégorie de
réponse (reconnaissance correcte, fausse alarme sur un item
de la liste non cible et fausse alarme sur un nouvel item)
[F(2,74) = 8,500 ; p < 0,001]. Les sujets AD présentent un taux
supérieur aux témoins de fausses alarmes a la fois pour les
items de la liste non cible et pour les nouveaux items
[respectivement t(37) = - 3,476 ; p = 0,001 et t(37) = -3,007 ; p
= 0,005]. Le pourcentage de réponses correctes ne differe pas
significativement entre les groupes.

Le biais de réponse des patients AD (moyenne = 0,28 ; SD =
0,22) ne differe pas significativement par rapport a celui des
témoins (moyenne = 0,19 ; SD = 0,19) (p = 0,184).

Les scores de reconnaissance (pourcentage de
reconnaissances correctes moins le pourcentage de fausses
reconnaissances pour un nouvel item) et de discrimination
(pourcentage de reconnaissances correctes moins le
pourcentage de fausses reconnaissances pour un item de la
liste non cible) different significativement entre les groupes
[respectivement t(37) = 3,423 ; p = 0,002 et t(37) = 3,363 ; p =
0,002] avec des résultats plus faibles chez les patients AD.
Aprés modélisation selon la DPSD et la PDP, les estimations
de la recollection issues de ces 2 techniques et de la familiarité
issue uniquement de la PDP sont significativement plus faibles
chez les patients AD [Recollection : DPSD : t(37) = 2,535 ; p =
0,016 / PDP : t(37) = 3,341 ; p = 0,002 // Familiarité : DPSD :
NS ; p=0,162/PDP : {(37) = 2,091 ; p = 0,043].

Episode de bouffée délirante aigué avec syndrome de Fregoli
secondaire a la primo-consommation de MDMA. L'épisode a
été résolu aprés plusieurs semaines et sous traitement
neuroleptique.
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Résultats

Expérience 2 :

2 groupes :

- 18 sujets amnésiques dont 7 ayant un syndrome
de Korsakoff

- 19 sujets contrbles dont 8 alcoolodépendants
Passation d'une tache de reconnaissance selon
un paradigme Remember/Know :

- phase d'encodage de 20 images (présentation
répétée 4 fois pour les sujets amnésiques)

- phase de récupération (2 min apres I'encodage
de tous les items).

Verfaellie et al.
2003

Evaluer la recollection
basée sur la perception
chez des sujets
amnésiques a l'aide d'un
paradigme modifiant I'effet
de congruence de taille.

Expérience 2 :
La reconnaissance globale ne differe pas significativement

entre les 2 groupes.

L'effet de congruence de taille est significatif pour les sujets
contrbles [t(18) = 4,32 ; p < 0,01] : une modification de la taille
des stimuli entre les phases d'encodage et de récupération
altere les capacités de reconnaissance des sujets via
l'altération de la recollection.

Cet effet n'a pas été retrouvé significativement chez les sujets
amnésiques [t(17) < 1 ; NS]. Le sentiment de familiarité percu
devant des stimuli de tailles différentes pourrait étre a I'origine
de la préservation des capacités de reconnaissance globale
des sujets amnésiques.

ALC = alcool / sujets AD = sujets alcoolodépendants / sujets AA = sujets alcoolodépendants abstinents / sujets C = sujets contréles /

sujets KS = sujets ayant un syndrome de Korsakoff / NS = non significatif
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DISCUSSION

L'étude des données de la littérature sur le lien entre sentiment de familiarité et
addictions a permis de retrouver d'une part un impact des addictions sur le sentiment
de familiarité et d'autre part un impact de la familiarité sur le maintien des

comportements addictifs.

I. Impact des addictions sur le sentiment de
familiarité
Les principales données retrouvées concernent presque exclusivement I'alcool
et les amphétamines lors de consommations aigués mais aussi chroniques. En effet,
il n'existe que peu voire méme aucune donnée spécifique sur le sentiment de
familiarité dans les addictions a d'autres substances ou dans les addictions

comportementales (cf. Tableau 5).

A. Données issues des études évaluant les syndromes
cliniques d'altération du sentiment de familiarité

Seules trois études descriptives de cas cliniques de délires d'identification des
personnes associés a des consommations aigués de cocaine ou d'amphétamines
ont été retrouvées (64,65,69). Ces données paraissent peu nombreuses mais
recensent uniquement les cas dont I'étiologie retenue du syndrome clinique est la
consommation de toxiques. Par opposition, un certain nombre d'études retrouvent

des syndromes de Capgras et dans une moindre proportion des syndromes de
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Fregoli pour lesquels la consommation de toxiques (notamment l'alcool ou le
cannabis) est décrite comme facteur facilitateur de la décompensation aigué ou de
l'agressivité associée chez des patients présentant une schizophrénie (71,72).
L'étiologie retenue pour ces cas de syndromes cliniques d'altération du sentiment de
familiarité reste la schizophrénie puisqu'il est décrit une altération de la familiarité
spécifigue a cette pathologie (23). Cependant, il parait difficile lors des
décompensations aigués d'une schizophrénie associées a des consommations de
toxiques de déterminer si la symptomatologie clinique d'altération du sentiment de
familiarité peut étre imputée uniquement a la schizophrénie ou également a la
substance consommeée. En effet, les syndromes cliniques de Capgras et de Fregoli
restent des manifestations relativement peu fréquentes de décompensations aigués
chez les sujets schizophrénes : environ 15% selon les études pour le syndrome de
Capgras, considéré comme étant le délire d'identification des personnes le plus
fréquent (73). On peut donc s'interroger sur le fait qu'une décompensation aigué sur
une modalité spécifique (comme l'altération clinique du sentiment de familiarité)
puisse étre liée a la consommation de toxiques associée et que cette modalité
n'aurait pas été retrouvée chez des sujets ne consommant pas de toxiques. Enfin,
concernant le sens de l'altération clinique du sentiment de familiarité (hypo- ou
hyperfamiliarité), il parait judicieux de rester prudent dans son interprétation devant
le nombre d'études incluses et la disparité des résultats (notamment pour les

amphétamines).
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B. Données issues des études évaluant I'impact des
consommations de substances psychoactives sur le
sentiment de familiarité

Les études concernent principalement deux types de substances psychoactives
: l'alcool et les amphétamines. Les résultats sont superposables selon le mode de
consommation des toxiques ainsi que la substance étudiée.

En effet, lors de consommations aigués d'alcool ou d'amphétamines, le
sentiment de familiarité parait étre préservé voire méme facilité. Cette hypothése est
émise a partir de résultats issus de différents paradigmes de taches de
reconnaissance : l'augmentation du nombre de fausses alarmes (63,67) ; l'absence
d'altération des réponses Know (52,58) ; la mise en évidence d'une corrélation
négative entre l'alcoolémie et le nombre de réponses Know a des items réellement
connus (58) ; la mise en évidence d'un nombre supérieur de réponses Know lorsque
la tache est effectuée dans des états physiologiques différents (alcool et placebo)
entre phases d'encodage et de récupération (53). On peut donc émettre I'hypothése
d'un état d'hyperfamiliarité associé aux consommations aigués de toxiques ce qui
peut se traduire au maximum par des fausses alarmes correspondant cliniquement
aux fausses reconnaissances : perception d'un sentiment de familiarité devant un
stimulus inconnu. Du point de vue clinique, cette hypothése peut étre confortée par la
présence du symptdbme de désinhibition lors des intoxications aigués a ces
substances (74,75). Le terme de désinhibition sociale, émotionnelle ou sexuelle est
ainsi employé et peut étre défini sous la forme d'une facilitation d'un sujet a pouvoir
s'exposer vers autrui sur un plan social, émotionnel ou sexuel méme si cet autrui
n'est pas connu ou suffisamment familier pour un tel comportement. Ce symptéme
de désinhibition pourrait ainsi constituer une expression clinique de ['état

d'hyperfamiliarité présent lors des consommations aigués de toxiques.
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Cette hyperfamiliarité se retrouve également chez des sujets n'ayant pas
consommé de maniére aigué une substance psychoactive, mais ayant été exposés
en période feetale a un toxique, notamment a I'alcool. Cette hypothése se base sur
les résultats d'une étude menée chez des enfants de meres ayant des pratiques de
binge drinking mettant en évidence une altération de I'onde de familiarité aux ERP,
avec une diminution de l'amplitude de lI'onde FN400 lors de la présentation de
nouveaux stimuli correspondant a la perception erronée d'un sentiment de familiarité
envers ces stimuli inconnus (59). De méme, les études du sentiment de familiarité
chez les sujets dépendants a une substance actuellement abstinents (alcool ou
amphétamines) retrouvent encore cette notion d'hyperfamiliarité devant Ia
constatation de fausses alarmes plus nombreuses (57,67), devant l'absence
d'altération des réponses Know (61) ou encore devant les résultats des sujets
atteints d'un syndrome de Korsakoff (55). Ainsi, on peut émettre I'hypothése que
I'exposition chronique a un toxique en période pré- ou post-natale exposerait aux
mémes altérations du sentiment de familiarité que lors des consommations aigués
alors méme que le sujet n'est plus exposé, suggérant la persistance plus ou moins
définitive du trouble du sentiment de familiarité secondaire a l'exposition a des
toxiques.

L'autre hypothése émise devant ces résultats concerne la temporalité entre les
périodes d'intoxication aigué et de sevrage vis-a-vis des processus d'encodage et de
récupération. Une étude s’est intéressée aux processus de reconnaissance lorsque
le sujet était soit dans le méme état physiologique (alcoolisé ou sobre, groupes «
same drug state ») soit dans deux états physiologiques différents (alcoolisée puis
sobre ou inversement, groupes « different drug state ») entre les deux phases de la
tache d'apprentissage. Il n'existe pas de différence sur la reconnaissance globale

alors que les sujets du groupe « same drug state » présentent plus de réponses
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Remember et les sujets du groupe « different drug state » présentent plus de
réponses Know (53). Cela suggére que le processus de recollection est préservé lors
lorsque les deux phases de la tache d’apprentissage ont lieu dans le méme état
(alcoolisé ou sobre) alors qu’il est altéré lorsqu’elles ont lieu dans des états
différents. Inversement, le sentiment de familiarité est facilité dans les états
physiologiques différents. Ainsi, la récupération d'un souvenir serait
préférentiellement accessible lorsque le sujet est dans le méme état physiologique
(intoxication versus sevrage ou abstinence) que durant la période d'encodage. Cette
constatation a également été décrite en dehors des addictions avec I'utilisation
d'autres substances psychotropes GABAergiques : les benzodiazépines (76). La
récupération d'un souvenir encodé lors de consommations aigués de
benzodiazépines est meilleure lorsque le sujet consomme également des
benzodiazépines au moment de la récupération (76). Inversement, lorsque le sujet
est dans un état physiologique différent entre les phases d'encodage et de
récupération, la recollection serait altérée et la familiarité facilitée. Or, I'addiction a
des substances psychoactives est caractérisée par des prises plus ou moins
espacées mais répétées de toxiques durant la journée (hausse de la concentration
synaptique dopaminergique et effet euphorisant) en réponse aux symptémes de
sevrage (chute de la concentration synaptique dopaminergique et effet dysphorisant)
(33). Les sujets addicts alternent ainsi fréquemment entre différents états
physiologiques ce qui pourrait favoriser la constitution d'un état d'hyperfamiliarité. De
méme, lors de l'accés aux soins, les périodes de sevrage ou d'abstinence
secondaires a la prise en charge médicale serait favorables a la constatation clinique
de cet état d'hyperfamiliarité, notamment par la présence de fausses

reconnaissances.
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Enfin, il parait important d'apporter une nuance sur les résultats des tests
psychodynamiques. En effet, des résultats retrouvés par certaines études ne sont
pas toujours reproduits lors d'autres études. C'est le cas notamment des fausses
alarmes retrouvées augmentées chez les sujets ayant une addiction dans certaines
études (57,63,67), alors que d'autres auteurs ne constatent pas de différence
significative entre les groupes sur ce paramétre (52,58,61). Cependant, les études
comparées utilisent des paradigmes et des taches de reconnaissance différents
pouvant étre a l'origine de résultats différents. Néanmoins, I'ensemble des études
indiquent des résultats en faveur d'une facilitation de la familiarité a l'aide de
différents paramétres comme le nombre de réponses Know (52,58,61) ou encore une
corrélation entre alcoolémie et réponses Know a des items réellement connus (58).
Ainsi, I'ensemble des études améne un faisceau d'arguments en faveur d'une

hyperfamiliarité a I'aide de différents paramétres.
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II. Impact de la familiarité sur les comportements
addictifs

L'article de Rimal et Mollen étudie l'influence de la familiarit¢ du contexte
associé a la prise d'alcool sur les comportements de consommations d'alcool. Un
effet modulateur de la familiarité du contexte sur les normes descriptives est
retrouvé, les normes descriptives influengcant les intentions d'un sujet et par
extension son comportement (60).

Ainsi, certains contextes associés aux prises d'alcool deviennent familiers et
renforcent les intentions du sujet a consommer de l'alcool, I'amenant ainsi vers des
consommations répétées ou abusives. Ce mécanisme d'apprentissage par
renforcement peut potentiellement initier un trouble d'usage d'une substance. Le
renforcement s'intégre ainsi dans l'approche dimensionnelle des addictions ou des
consommations initialement contrélées et débutées en réponse a certaines normes
sociales deviennent de plus en plus fréquentes, massives et incontrolées a I'origine
de symptémes de sevrage et de dépendance.

Ce phénomeéne de la familiarité du contexte lié a la prise d'alcool était déja
identifié par Claude Olievenstein en 1971 dans sa définition des addictions sous le
terme d'environnement. Ce concept est utilisé par les addictologues dans le travail
de prévention des rechutes : les patients apprennent la gestion de leurs
comportements automatisés et de leurs consommations compulsives lors de
situations quotidiennes concrétes, notamment lors des situations familiéres de
consommations de toxiques ou lors d'interactions sociales avec un environnement

consommateur, identifies comme facteurs a haut risque de rechute (77,78).
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Ill. Limites de I'étude
La notion d'hyperfamiliarité dans les addictions pergue a la fois comme
secondaire aux consommations et comme renforcement des comportements
addictifs reste une hypothése émise au vu des données de la littérature. En effet, il
existe un certain nombre de limites a notre étude :
- un biais de publication lié a la publication des résultats uniquement positifs
des études ;
- un biais de sélection lié a l'utilisation d'une seule base de données ;
- un manque de puissance concernant les syndromes d'altération clinique
du sentiment de familiarité et les addictions sans substances ou a des
substances autres que l'alcool et les amphétamines compte-tenu du faible
nombre d'articles retrouvés ;
- un biais d'interprétation des données issues des tests psychodynamiques.
En effet, un biais notable retrouvé dans I'ensemble des études du sentiment de
familiarité provient de I'utilisation de tests psychodynamiques. D'une part, les
paradigmes utilisés variaient selon les études. Cependant, la majorité des
études incluses utilisaient une procédure Remember/Know permettant une
certaine comparabilité des études entre elles. D'autre part, il existe un biais
d'interprétation lié a la procédure Remember/Know. En effet, dans le paradigme
Remember/Know, les réponses « | remember » sont considérées comme étant
le reflet de la recollection et les réponses « | know » le reflet de la familiarité
(22). Néanmoins, selon certains auteurs, la réponse obtenue par ce paradigme
refléterait un degré de confiance et donc un niveau d'intensité mnésique plutot
que la réelle distinction entre la familiarité et la recollection (79,80). De plus, le
sentiment de familiarité parait sous-estimé dans ce paradigme puisque les

réponses « | remember » et « | know » sont exclusives. Ainsi, les réponses « /
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know » pourraient fournir uniquement une estimation du sentiment de familiarité
en l'absence de recollection (55).

- et enfin, un biais de confusion secondaire a l'utilisation des taches de
reconnaissance puisque la reconnaissance d'un item implique également la
mémoire autobiographique et les fonctions exécutives. Ainsi, I'altérations de ces
processus cognitifs peut influencer les résultats issus de taches de
reconnaissance, notamment chez les patients alcoolodépendants pour lesquels
des altérations des fonctions exécutives et de la mémoire autobiographique
sont décrites (56,81). Cependant, limpact devrait plutét se limiter a la
recollection (mémoire épisodique) sans altérer le sentiment de familiarité
(processus préconscient). En effet, la familiarité telle qu'elle a été définie en
introduction peut étre considérée comme un processus subjectif d’attribution de
récence a un élément qui générerait une émotion inconsciente. Elle serait alors
un processus préconscient nécessaire mais non suffisant permettant la
reconnaissance d’une personne (82,83). Cette hypothése est d’ailleurs
confirmée par les études comportementales de Tranel et Damasio évaluant la
réponse électrodermale (RED) lors de la présentation de visages (84,85). La
RED est considérée comme un reflet de I'émotion inconsciente générée lors de
la présentation d’un stimulus (82). Ces études montrent une augmentation
d’amplitude de la RED (82,86,87) lorsque des visages familiers sont présentés
comparativement a des visages inconnus. Ainsi, l'impact potentiel des
altérations de la mémoire autobiographique et des fonctions exécutives parait
limité sur le sentiment de familiarité, le biais de confusion concernant ainsi la

recollection et la reconnaissance globale d'un stimulus.
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IV. Perspectives

Tout d'abord, il parait judicieux de poursuivre I'évaluation du sentiment de
familiarité a l'aide de paradigmes plus spécifiques et performants afin de s'affranchir
au maximum de la recollection lors de la réalisation des tests psychodynamiques. De
méme, les modélisations du sentiment de familiarité selon la théorie de détection du
signal permettent de considérer ce processus comme une variable quantitative (4).
Basés sur ces modélisations, certains paradigmes originaux étudient le sentiment de
familiarité quantitativement en utilisant des stimuli issus de mélanges en proportions
variables d'informations familiéres et inconnues (par exemple, I'utilisation de morphes
entre deux visages, I'un connu et I'autre inconnu, dont les proportions varient) (23).

Ensuite, I'étude du sentiment de familiarité dans d'autres addictions parait
fondamentale. En effet, un méme trouble du sentiment de familiarité dans le sens
d'une hyperfamiliarité a été retrouvé dans de le cadre des addictions a I'alcool et aux
amphétamines. Cette altération du sentiment de familiarit¢ dans des addictions a
deux toxiques différents conforte I'nypothése que I'hyperfamiliarité de ces patients
serait liée aux modifications cognitivo-comportementales secondaires aux addictions
plutét qu'a la toxicité directe de la substance. Ainsi, la réalisation d'études a la
recherche d'une hyperfamiliarité dans d'autres populations de patients addicts (avec
ou sans substances) apporterait un étayage supplémentaire a cette hypothese.

Enfin, un article récent de Joensson et al. (88) donne une portée
neurobiologique a notre hypothése d'hyperfamiliarité dans les addictions. Cet article
montre que la prise de dopamine (L-dopa 100 mg & carbidopa 25 mg)
comparativement a un placebo améliore les performances de sujets sains a une
tache d'identification visuelle évaluant la conscience minimale du Soi ou « minimal

self-awareness » (88). La conscience minimale du Soi se définit comme la
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conscience non étendue dans le temps qu'a un individu d'étre ou d'avoir été le sujet
d'une expérience significative et par opposition la conscience étendue du Soi est un
état de conscience étendu dans le temps qui permet d'intégrer les souvenirs du
passé et les intentions futures (88). Cet état de conscience minimale du Soi s'inscrit
dans une métacognition noétique (88). La métacognition représente I'activité mentale
d'un sujet concernant ses propres processus cognitifs (89). Le terme noétique Ilui
étant associé fait référence a un processus cognitif et affectif secondaire a un
stimulus que le sujet a déja expérimenté (89). Ainsi, méme si l'article ne traite pas
spécifiguement du sentiment de familiarité, on peut s'interroger sur la transposition
de la conscience minimale du Soi au concept de sentiment de familiarité appliqué a
la notion d'un sujet vivant une expérience (comme une impression de déja-vu
concernant une expérience vécue) ainsi qu'entre la conscience étendue du Soi et le
phénoméne de recollection appliqué aux souvenirs contextuels d'une expérience
passée. Ce rapprochement fait, les résultats retrouvés pourraient s'appliquer a la
familiarité et donc supporter I'hypothése que la stimulation dopaminergique
secondaire a la consommation de toxiques ou de médicaments agonistes
dopaminergiques stimulerait le sentiment de familiarité, confirmant ainsi les résultats
d'hyperfamiliarité retrouvés lors de consommations d'une substance addictive quelle
gu’elle soit. D'un point de vue conceptuel, le lien entre le sentiment de familiarité et la
dopamine comme médiateur du réseau de saillance parait cohérent. En effet, la
dopamine signalant la saillance d'un stimulus pourrait impliquer l'attribution d'un
sentiment de familiarité a ce stimulus. Ainsi, lors d'une stimulation dopaminergique,
un sujet pourrait percevoir un sentiment de familiarité envers un stimulus méme
nouveau afin de le rendre « saillant ». Appliqué au comportement addictif, cela
entrainerait la saillance et une motivation excessive envers le comportement en

cause, ce qui pourrait étre a l'origine de la perte de contrdle du sujet, du maintien de
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I'addiction et des rechutes. Basées sur cette association, des applications
thérapeutiques pourraient étre développées comme I'utilisation de molécules
régulant les concentrations dopaminergiques des sujets présentant une addiction.
Cela pourrait apporter une stratégie supplémentaire d'aide au maintien d'abstinence

ou de controle des consommations.
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CONCLUSION

Il existe assez peu d'études évaluant de maniére spécifique le sentiment de
familiarité chez des patients présentant des addictions. Cependant, certaines études
notamment les études de cas cliniques ainsi que les études évaluant la mémoire
épisodique selon certains paradigmes permettent d'isoler des données spécifiques
concernant la familiarité. Ces études sont en faveur d'une altération du sentiment de
familiarité dans le sens d'une hyperfamiliarité dans les conduites addictives.

La constatation de fausses reconnaissances plus nombreuses chez les patients
présentant une addiction constitue la manifestation clinique de cette hyperfamiliarité :
moins d'information est alors nécessaire pour générer le sentiment inconscient de
familiarité a I'origine de la fausse reconnaissance.

D'autre part, le sentiment de familiarité appliqué au contexte des
consommations addictives constitue un véritable renforcement du comportement de
consommations. En effet, les consommations de toxiques sont effectuées dans un
contexte spécifique pour un sujet. Lors de consommations itératives, la familiarité a
ce contexte favorise la répétition des consommations ultérieures ainsi que la perte de
contrble progressive des consommations aboutissant a I'addiction.

Ainsi, la consommation de toxiques génere un état d'hyperfamiliarité favorisant
a son tour la répétition des consommations aboutissant aux conduites addictives et

favorisant les rechutes. Un véritable cercle vicieux est ainsi constitué dans lequel la
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consommation d'une substance psychoactive entraine une hyperfamiliarité, elle-
méme favorisant le maintien du comportement addictif.

Confirmer ces hypothéses par des études spécifiques est d'une pertinence
clinique majeure. En effet, les deux axes de prise en charge addictologique sont le
maintien de l'abstinence (principalement par la prévention des rechutes) et le
contrble des consommations. Ainsi, la prise en charge spécifique d'une
hyperfamiliarité pourrait avoir des implications thérapeutiques importantes sur les

conduites addictives.
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Annexe 1 : Modéle de Conway de la mémoire autobiographique
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Hiérarchisation des constructions mentales représentant la mémoire
autobiographique. Issu des travaux de Conway (5).

Les constructions mentales créés a partir de la relation entre le souvenir (« Episodic
memories ») et le Soi (« The conceptual self ») sont hiérarchisées selon 3 niveaux :
périodes de vie (« Lifetime periods »), événements généraux (« General event ») et

connaissances issues d'événements spécifiques (« Event-specific knowledge »).
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Annexe 2 : Critéres diagnostiques du DSM-IV-TR pour les troubles
liés a l'utilisation d'une substance : abus et dépendance

Critéres d’abus a une substance :
A — Mode d’utilisation inadéquat d’'une substance conduisant a une altération du
fonctionnement ou a une souffrance cliniquement significatives, caractérisées par la
présence d’au moins une des manifestations suivantes au cours d’'une période de 12
mois :
- utilisation répétée d'une substance conduisant a lincapacité de remplir des
obligations majeures, au travail, a I'école ou a la maison (par exemple, absences
répétées ou mauvaises performances au travail du fait de [lutilisation de la
substance, absence, exclusion temporaires ou définitives de I'école, négligence des
enfants ou des taches ménageres) ;
- utilisation répétée d'une substance dans des situations ou cela peut étre
physiquement dangereux (par exemple, lors de la conduite d’une voiture ou en
faisant fonctionner une machine alors qu’on est sous I'influence d’'une substance) ;
- problémes judiciaires répétés liés a l'utilisation d’'une substance (par exemple,
arrestations pour comportement anormal en rapport avec [lutilisation de la
substance) ;
- utilisation de la substance malgré des problémes interpersonnels ou sociaux,
persistants ou récurrents, causés ou exacerbés par des effets de la substance (par
exemple, disputes avec le conjoint a propos des conséquences de lintoxication,
bagarres).
B — Les symptdbmes n’ont jamais atteint, pour cette classe de substance, les critéres

de la dépendance a une substance.
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Critéeres de dépendance a une substance :
Les critéres de dépendance a une substance correspondent a un mode d’utilisation
inadapté d'une substance conduisant a une altération du fonctionnement ou une
souffrance, cliniquement significatives, caractérisées par la présence de 3 (ou plus)
des manifestations suivantes, a un moment quelconque d’'une période continue de
12 mois :
- la substance est souvent prise en quantité plus importante ou plus longtemps que
prévu ;
- incapacité de diminuer ou contrbler la consommation malgré un désir persistant
d’'arréter ;
- apparition d’un sevrage a l'arrét de la consommation ou consommation d’autres
substances pour éviter un syndrome de sevrage ;
- existence d’une tolérance aux effets de la substance : a dose constante, 'effet de la
substance diminue, ou besoin de doses plus fortes pour obtenir le méme effet
gu’auparavant ;
- beaucoup de temps passé a se procurer la substance, a la consommer ou a se
remettre de ses effets ;
- réduction ou abandon d’activités sociales, professionnelles ou de loisirs au profit de
I'utilisation de la substance ;
- persistance de la consommation malgré des conséquences néfastes psychiques ou

physiques évidentes.
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Annexe 3 : Critéres diagnostiques du DSM 5 pour les troubles
d'usage d'une substance

Il s'agit d'un mode d'utilisation inadapté d'une substance conduisant a une altération
du fonctionnement ou a une souffrance, cliniquement significative, caractérisé par la
présence de 2 (ou plus) des manifestations suivantes, a un moment quelconque
d'une période continue de 12 mois :

- la substance est souvent prise en quantité plus importante ou pendant une période
plus prolongée que prévu ;

- il existe un désir persistant ou des efforts infructueux, pour diminuer ou contréler
['utilisation de cette substance ;

- beaucoup de temps est passé a des activités nécessaires pour obtenir la
substance, utiliser la substance ou récupérer de ses effets ;

- il existe un craving ou une envie intense de consommer la substance ;

- l'utilisation répétée de la substance conduit a l'incapacité de remplir des obligations
majeures, au travail, a I'école ou a la maison ;

- il existe une utilisation de la substance malgré des problémes interpersonnels ou
sociaux, persistants ou récurrents, causés ou exacerbés par les effets de la
substance ;

- des activités sociales, occupationnelles ou récréatives importantes sont
abandonnées ou réduites a cause de l'utilisation de la substance ;

- il existe une utilisation répétée de la substance dans des situations ou cela peut
étre physiquement dangereux ;

- l'utilisation de la substance est poursuivie bien que la personne sache avoir un
probleme psychologique ou physique persistant ou récurrent susceptible d'avoir été
causé ou exacerbé par cette substance ;

- il existe une tolérance, définie par I'un des symptédmes suivants :
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* besoin de quantités notablement plus fortes de la substance pour obtenir une
intoxication ou I'effet désiré ;
» effet notablement diminué en cas d'utilisation continue d'une méme quantité
de la substance ;

- il existe un sevrage, caractérisé par I'une ou l'autre des manifestations suivantes :
* un syndrome de sevrage caractérisé a la substance ;
* la substance (ou une substance proche) est prise pour soulager ou éviter les

symptomes de sevrage.

La sévérité du trouble d'usage d'une substance est définie selon le nombre de
symptémes présentés par le sujet :
» 2 ou 3 symptdémes = trouble d'usage léger

* 4 ou 5 symptdomes = trouble d'usage modéré

* 6 symptdmes et + = trouble d'usage sévére
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