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Réalité !!!



Objectifs
Mise en contexte

Présenter les 2 nouveaux traitements approuvés par le 
reste de la planète dans la maladie d’Alzheimer

Défaire quelques mythes

Revoir la séquence de traitement prévue

Le bon patient, les biomarqueurs, les IRM, la gestion des 
perfusions et des effets secondaires, l’arrêt de traitement

Real-world evidence



Épidémiologie de la MA au Canada

AD Society of Canada, 2022



Alois Alzheimer, 1906

Maurer et al., Lancet 1997



La cascade
amyloïde, 

2004

Cummings, NEJM 2004



La séquence temporelle – les biomarqueurs, 2010

TEP amyloïde
aβ LCR

Tau LCR
TEP-FDG

Atrophie
IRM

Symptômes
cognitifs

Cognitif &
functionnel

Jack et al., Lancet Neurology 2010



- Processus biologique qui débute alors que la personne est asx
- La progression de la charge neuropathologique amène les sx
- Les biomarqueurs (TEP amyloïde, LCR, p-tau 217 plasmatique) 

suivent cette trajectoire et permettent d’établir un dx de MA

Jack et al., Alz & Dem 2024



Deux études marquantes, 2023

Randomisées, avec 
groupes parallèles, 
contrôlées par placebo, à 
double insu

Ac monoclonaux contre aβ

TCLa et TNC léger

Outcome tous rencontrés
à 18 mois

↓ significative de l’aβ

↓ de la progression de la 
maladie (DMT)



Clarity AD (Lecanemab)
(n=859; placebo=875) 

TRAILBLAZER ALZ 2 (Donanemab)
(n=860; placebo=876) 

Fréquence du tx Aux 2 semaines Aux 4 semaines

Durée du tx Continu
Interrompu si le taux d’amyloïde descendait en dessous 

d’un seuil prédéfini

MMSE 22 à 30 20 à 28

Pathologie TEP amyloïde ou LCR TEP amyloïde et TEP tau

Critères d’inclusion 
IRM

≤4 microhémorragies, ≤1 aire de sidérose superficielle, pas de ARIA-E, pas de macrohémorragie, pas 
de maladie sévère de la substance blanche

Résultat principal
Modification du CDR-SB

(baseline vs 18 mois)

Modification de l’iADRS
(baseline vs 76 sem)

*CDR-SB: résultat secondaire

APOE ε4 
homozygotes

Actifs 136 (15.8%); placebo 132 (15.1%) Actifs 143 (16.7%); placebo 146 (16.7%)

Caractéristiques 
spécifiques

Deux populations pour l’analyse principale:
1. Tau faible à modéré

2. Population combinée



Résultats:
Tous les outcomes rencontrés

Diminuer significativement l’amyloïde

Avoir un impact clinique (cognitif, fonctionnel, aidant)



CONFIDENTIAL AND PROPRIETARY. NOT TO BE USED IN PROMOTION. DO NOT COPY OR DISSEMINATE.

Health Canada has not established the safety and effectiveness of lecanemab and market authorization has not been granted in Canada. The brand name LEQEMBI is not authorized for use in Canada.
12

Impact du médicament sur l’amyloïde

*Après 18 mois de traitement, le taux moyen d’amyloïde était de 23 centiloïdes dans le groupe de traitement par le lecanemab dans la sous-étude TÉP-amyloïde, qui est en-deçà du seuil de positivité d’amyloïde d’environ 30 centiloïdes au-dessus duquel les participants sont 

considérés avoir une élévation d’amyloïde dans le cerveau. **73 sujets n’ont pas été inclus à 18 mois (selon le plan d’analyse statistique) puisque leurs évaluations TÉP ont été effectuées après avoir reçu du lecanemab dans la phase de prolongation. 

À noter : Basé sur la population d’analyse pharmacodynamique (population de la sous-étude TÉP-amyloïde). Changement moyen ajustée depuis le début de l’étude (ÉT) et valeur de p sont dérivés au moyen du modèle à effets mixtes à mesures répétées (mixed model repeat

measures - MMRM) et selon le groupe de traitement, la visite, le groupe de traitement par interaction de visite, le sous-groupe clinique, l’emploi de médicaments pour traiter les symptômes de la maladie d’Alzheimer en début d’étude, le statut du transporteur ApoE4, la région, la 

valeur en début d’étude par interaction de visite en tant qu’effets fixes, et la valeur en début d’étude comme covariable.2 TÉP, tomographie par émission de positrons. ÉT, écart-type.

1. Van Dyck CH, et al. New Engl J Med. 2023;388:9–21. 2. Van Dyck CH, et al. New Engl J Med. 2023;388:9–21 (Protocol).
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Résultats:
Tous les outcomes rencontrés

Diminuer significativement l’amyloïde 

Avoir un impact clinique (cognitif, fonctionnel, aidant)
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Points importants au CDR-SB

• De 0 à 0,5: passage de normal à une incapacité légère
• De 0,5 à 1: passage d’une incapacité légère à une 

perte d’autonomie

Morris, Neurology 1993



EVENT PROPOSAL:
Panel d’experts du QC - Considérations cliniques pour la 
surveillance et la gestion des thérapies ciblant l’amyloïdeLecanemab – Clinical Dementia Rating

van Dyck et al., NEJM 2023



EVENT PROPOSAL:
Panel d’experts du QC - Considérations cliniques pour la 
surveillance et la gestion des thérapies ciblant l’amyloïdeDonanemab – Clinical Dementia Rating
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Mesures de qualité de vie liées à la santé

Qualité de vie
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La qx que plusieurs se posent…

Concrètement, à quoi on peut s’attendre?



EVENT PROPOSAL:
Panel d’experts du QC - Considérations cliniques pour la 
surveillance et la gestion des thérapies ciblant l’amyloïde

Ralentissent la progression vers le prochain stade clinique



EVENT PROPOSAL:
Panel d’experts du QC - Considérations cliniques pour la 
surveillance et la gestion des thérapies ciblant l’amyloïde

Effets des ac monoclonaux chez les plus légers

van Dyck et al., NEJM 2023; Sims et al., JAMA 2023



Bénéfice cumulatif

Petersen et al., Alz & Dem 2023



EVENT PROPOSAL:
Panel d’experts du QC - Considérations cliniques pour la 
surveillance et la gestion des thérapies ciblant l’amyloïdeEffets secondaires:

Réactions d’infusion, ARIA-E et ARIA-H

ARIA-E

Smith et al., JPAD 2025

Céphalée, confusion, nausée/étourd, tr équil, cog, visuel;

Convulsion/status, déficit focal, encéphalopathie



Prise en charge des ARIA

Interrompre le traitement par le lecanemab dans les cas suivants :

• Toute macrohémorragie, quelle qu’elle soit

• Plus d’une zone de sidérose superficielle

• Plus de 10 microhémorragies depuis le début du traitement

• Plus de 2 épisodes d’ARIA

• Symptômes graves d’ARIA

• Patient ayant besoin d’une anticoagulothérapie

IRM longue en début d’étude

IRM : De routine ou effectuée en raison de symptômes suggérant des ARIA

ARIA-E ou ARIA-H détectées

Symptomatiques Asymptomatiques

Suspendre le traitement; 
Évaluation clinique;

Répéter IRM mensuellement

ARIA-E sévères/ 
modérées ou ARIA-H 

sévères/modérées

ARIA-E légères ou
ARIA-H légères

IRM montre résolution des ARIA-E 
ou stabilisation des ARIA-H; 
Symptômes se résorbent; 
Patient souhaite poursuivre

Poursuivre le traitement 
par le lecanemab;

IRM*

Reprendre le traitement 
par le lecanemab

Poursuivre le traitement;
Cesser les IRM mensuelles
si les ARIA-E se résorbent

ou si les ARIA-H se stabilisent

CONFIDENTIEL ET EXCLUSIF. NE PAS UTILISER À DES FINS PROMOTIONNELLES. NE PAS COPIER NI DISTRIBUER.
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Cummings et al., JPAD 2023



EVENT PROPOSAL:
Panel d’experts du QC - Considérations cliniques pour la 
surveillance et la gestion des thérapies ciblant l’amyloïdeLes Ac monoclonaux Lecanemab et Donanemab

sont une contre-indication à la thrombolyse

Zimmer et al., JAMA 2025
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Porteurs APOE4 homozygotes et incidence des ARIA

26

No ARIA-E 785 (87.4%)

Asymptomatic ARIA-E 88 (9.8%)

Symptomatic ARIA-E 25 (2.8%)

15 52 46

Symptomatic ARIA-E (n=25) 4 8 13

Any ARIA-E (n=113)

ARIA-E by ApoE4 genotype

ApoE4 noncarrier ApoE4 heterozygote ApoE4 homozygote

van Dyck et al., NEJM 2023, Honig et al., ART 2024

Lecanemab patients (n=898)



Donanemab – Modified Dosage Titration
Une titration plus lente diminue les taux d’ARIA à 52 sem (24.2 vs 15.6%)

Standard

Modified 

Titration

Dose 1 2 3 4 5 6 7 

Study Week 0 4 8 12 16 20 24

=350 mg

Mintun et al., AD/PD Vienna 2025



Objectifs
Mise en contexte

Présenter les 2 nouveaux traitements approuvés par le 
reste de la planète dans la maladie d’Alzheimer

Défaire quelques mythes

Revoir la séquence de traitement prévue

Real-world evidence



Quelques mythes
On est rendu qu’on veut tx les Alzheimer, voyons donc!

Stades, épidémiologie, contre-indications, durée

Ça vaut tu vraiment la peine, anyway ça guérit pas l’Alzheimer

Retarde de 5-8 mois sur 18 mois = $$$, qualité de vie, fardeau aidant

Quatre IRM de suivi, ça a pas de bons sens…

Protocole 10 min, scoring des ARIA, GBM analogy

En plus ça donne plein d’effets 2nd comme des hémorragies au cerveau

Peu d’effets secondaires sx, éducation



Objectifs
Mise en contexte

Présenter les 2 nouveaux traitements approuvés par le 
reste de la planète dans la maladie d’Alzheimer

Défaire quelques mythes

Revoir la séquence de traitement prévue

Le bon patient, les biomarqueurs, les IRM, la gestion des 
perfusions et des effets secondaires, l’arrêt de traitement

Real-world evidence
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La séquence prévue

31

F/H entre 55 et 75 ans
Plaintes cognitives, voit son MD de famille qui identifie un TCLa 
à l’histoire et au testing, peu d’impact fonctionnel, demande une 
IRM cérébrale et le réfère en Clinique de mémoire; en parallèle 
fait un biomarqueur Alzheimer sérique et l’APOE
Discussion en Clinique de mémoire (Éligible? Risques? 
Attentes? Durée?) avec le patient et l’aidant
Passeport Cognitif, médicament aux 2 sem ou mois dans 
cliniques de perfusion ou sc, et 4 IRM ultra-rapide 10 min 
planifiées d’avance
Suivi annuel avec échelles cognitives et fonctionnelles pour 
évolution – module durée de tx et décision d’arrêt de tx



EVENT PROPOSAL:
Panel d’experts du QC - Considérations cliniques pour la 
surveillance et la gestion des thérapies ciblant l’amyloïdeReal-world evidence

2025May 12th 2025



Appropriate Use Criteria



CCNA et INESSS



En terminant
Est-ce que les nouveaux médicaments vont guérir l’Alzheimer: NON

Est-ce qu’il s’agit d’un pas dans la bonne direction: OUI

Est-ce que les données scientifiques et le profil de sécurité sont solides: OUI

Les données USA nous montrent qu’il n’y a pas de risque de paralysie du système 

Coûts de la médication: les compagnies peuvent négocier des prix séparés une fois le 
produit approuvé par Santé Canada

Épargnes significatives à espérer en retardant de 5-8 mois sur 18 mois de traitement 
la détérioration clinique (demeurer au travail, garder le milieu de vie naturel, 
diminution du nombre d’hospitalisations et de visites à l’urgence, réduction de la 
symptomatologie neuropsychiatrique, etc.)

Le maintien dans les 1er stades est crucial pour les patients et les familles et 
représente une économie de coûts pour notre système de santé et pour la société



cliniquedememoire.ca





Registre des Cliniques de 
mémoire du Québec (rcmq.online)


