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ON!:!facteur!objectif!négatif!de!la!TALD!
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RÉSUMÉ!DE!LA!THESE!:!

Le!constat!de!l�hétérogénéité!des!schizophrénies,!tant!sur!le!plan!clinique!que!des!résultats!

de!la!littérature!trop!souvent!inconsistants!ou!contradictoires,!notamment!sur!le!plan!de!la!

recherche!de!corrélats!neurobiologiques,!nous!presse!d�utiliser!d�autres!points!de!vue!que!

ceux!adoptés!depuis!maintenant!quelques!décennies!(en!particulier!le!DSM).!Dans!cette!

étude!nous!avons!fait!le!choix!d�utiliser!la!classification!de!Wernicke-Kleist-Leonard!pour!

distinguer!différentes!formes!de!schizophrénies.!La!description!du!phénotype!de!la!

cataphasie,!telle!qu�elle!est!développée!dans!cette!classification,!débouche!assez!

naturellement!sur!l�hypothèse!que!les!troubles!du!langage!pourraient!constituer!l�atteinte!

primaire!dans!ce!type!de!schizophrénie.!Une!étude!précédente!de!notre!équipe!(Foucher!et!

al,!2018)!montrait!un!hypodébit!(rCBF!déterminé!par!une!double!conjonction!ASL!et!ASL-

BOLD)!des!jonctions!temporo-pariétales!(JTP)!droite!et!gauche!chez!les!sujets!avec!une!

cataphasie!comparés!aux!sujets!sains!et!à!des!sujets!avec!une!catatonie!périodique!(un!

autre!phénotype!de!schizophrénie).!Dans!la!suite!de!ces!résultats,!nous!nous!sommes!

donnés!comme!objectif!dans!ce!travail!d�étudier!la!connectivité!fonctionnelle!de!ces!régions!

dans!la!cataphasie!en!IRM-BOLD,!afin!de!voir!si!un!profil!de!dysconnectivité!ressortirait!par!

rapport!aux!sujets!sains!et!à!ceux!avec!une!catatonie!périodique.!Nous!avons!comparé!les!

mêmes!sujets!que!dans!l�étude!précédente!(inclus!dans!le!protocole!CONNECT!C3)!dans!les!

mêmes!groupes,!avec!un!nombre!d�individus!légèrement!plus!important!(73!sujets!dans!

notre!étude!10!sujets!avec!une!cataphasie!(sujets!d�intérêt),!25!sujets!avec!catatonie!

périodique!et!38!sujets!sains).!Nous!avons!procédé!à!cette!analyse!de!manière!exploratoire,!

en!utilisant!une!méthode!de!seed-based!connectivity!(étude!de!la!connectivité!entre!une!

région!et!tout!le!cerveau).!Les!ROI!(JTP)!ont!été!déterminées!en!prenant!les!régions!

hypoactivées!en!ASL!chez!les!sujets!avec!cataphasie!par!rapport!aux!deux!groupes!de!
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comparaison.!Les!résultats!montrent!une!moindre!corrélation!fonctionnelle!dans!notre!

groupe!d�intérêt!en!comparaison!aux!groupes!contrôles!(conjonctions!statistiques)!entre!les!

deux!ROI!et!la!pars!triangularis!gauche,!le!gyrus!supra-marginal!gauche,!le!lobule!pariétal!

supérieur!gauche!et!le!gyrus!angulaire!droit,!ainsi!qu�une!hypercorrélation!avec!la!tête!du!

noyau!caudé!droit!et!gauche.!Les!résultats!de!notre!étude!sont!néanmoins!limités!dans!leur!

solidité!statistique!(disparition!des!différences!aux!seuils!corrigés!pour!les!comparaisons!

multiples)!et!dans!leur!extrapolation!par!le!faible!nombre!de!sujets.!Ils!nécessitent!d�être!

confirmés!ou!infirmés!sur!un!nouvel!échantillon.!S�ils!étaient!confirmés,!ils!pourraient!

soutenir!l�hypothèse!d�une!perturbation!primaire!des!réseaux!du!langage!dans!la!

cataphasie.!
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I. Introduction

A. La classification des psychoses endogènes de Wernicke-

Kleist-Leonhard

!

La!schizophrénie!telle!que!définie!dans!le!DSM-5!est!un!trouble!fréquent,!touchant!

environ!23!millions!de!personnes!dans!le!monde,!soit!0.32%!à!0.40%!de!la!population!

mondiale!en!terme!de!prévalence!vie!entière!(étude!Global!Burden!Disease,!2019,!voir!aussi!

(1)!et!(2)).!En!France,!d�après!l�INSERM,!la!prévalence!est!estimée!à!1%,!soit!600!000!

personnes!(3).!Pourtant,!malgré!sa!fréquence!et!ses!impacts!médico-économiques,!cette!

maladie!reste!encore!aujourd�hui!peu!connue.!En!particulier!dans!le!domaine!étiologique,!la!

recherche!n�est!pas!encore!en!mesure!de!fournir!des!réponses!claires!quant!à!l�origine!de!

cette!pathologie.!

Plusieurs!facteurs!de!risques!ont!été!suggérés!(complications!obstétricales,!

antécédents!familiaux,!urbanicité,!migration,!etc.!(4).!Les!études!de!génome!n�ont!pas!mis!

en!évidence!de!gène!unique!sauf!pour!quelques!syndromes!ou!schizophrénies!secondaires!

(ex.!de!syndrome!de!Digeorge,!22q11)!(Demily,!2018!(5)).!

La!position!dominante!est!aujourd�hui!de!considérer!l�étiologie!comme!polyfactorielle,!

résultant!notamment!de!l�interaction!gènes/environnement.!C�est!le!cas!du!modèle!bio-

psycho-social,!que!beaucoup!d'auteurs!utilisent!pour!expliquer!la!plupart!des!maladies!
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psychiatriques!(5).!L�origine!des!troubles!psychiatriques!serait!la!résultante!de!la!

combinaison!de!multiples!facteurs,!insuffisants!à!eux!seuls!pour!provoquer!la!maladie.!

Certains!auteurs!font!l�hypothèse!que!la!pathologie!schizophrénique!souffre!peut-être!

d�une!trop!grande!hétérogénéité!en!tant!que!concept!nosologique!(6)!et!que!cela!pourrait!

expliquer!en!partie!l�insuccès!des!recherches!étiopathogéniques!de!la!schizophrénie!jusqu�à!

présent!(7).!En!effet!la!démarche!du!DSM!(8)!a!été!de!trouver!un!consensus!diagnostique!

pour!une!catégorie!de!pathologies!que!constituaient!le!groupe!des!psychoses,!alors!très!

diverses!et!surtout!dont!la!nosologie!changeait!d�un!pays!à!l�autre!(exemple!de!la!psychose!

hallucinatoire!chronique,!une!entité!française!peu!partagée).!Cette!classification!s�est!alors!

construite!en!recherchant!les!caractéristiques!communes!aux!pathologies!psychotiques,!

pour!finalement!retenir!quelques!grands!diagnostics!tels!que!la!schizophrénie,!le!trouble!

bipolaire!et!trouble!de!l�humeur!unipolaire,!les!troubles!schizo-affectifs!et!

schizophréniforme,!ou!encore!le!trouble!délirant!persistant.!

Face!aux!échecs!de!plusieurs!décennies!de!recherche!basée!sur!la!classification!du!

DSM,!plusieurs!chercheurs!proposent!des!classifications!alternatives,!basées!sur!d'autres!

modèles!et!permettant!de!tester!des!hypothèses.!On!peut!citer!notamment!les!RDoC,!pour!

Research!Domain!criteria,!émanant!du!NIMH!et!qui!propose!de!voir!les!pathologies!

mentales!sous!l�angle!de!la!dimensionnalité!des!symptômes!(9).!L�approche!se!veut!partir!de!

la!physiologie!cérébrale!plutôt!que!des!symptômes!cliniques,!proposant!ainsi!de!renverser!le!

paradigme.!Elle!comprend!actuellement!6!domaines!principaux!(système!de!valences!

négatives,!celui!de!valences!positives,!les!capacités!sociales,!la!cognition!et!le!système!de!

l�éveil!et!enfin!le!sensori-moteur).!D�autres!classifications!sont!moins!connues!telles!que!le!

système!SyNoPsis,!pour!systems!of!neuroscience!in!psychosis,!proposé!par!Strik!et!al.!(10).!
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Cette!approche!part!des!fonctions!psychiques!supérieures!que!sont!le!langage,!la!motricité!

et!les!affects!en!faisant!l�hypothèse!que!ces!3!domaines!sont!sous-tendus!par!des!réseaux!

cérébraux!distincts,!dont!l'altération,!variable!en!intensité!et!en!proportion!pourrait!

conduire!aux!différentes!pathologies!psychiatriques.!Les!auteurs!de!cette!dernière!

perspective!s�appuient!notamment!sur!les!travaux!de!Carl!Wernicke!(1848-1905)!et!de!Karl!

Leonhard!(1904-1988),!dont!on!peut!citer!un!autre!apport!qu�est!la!classification!des!

psychoses!endogènes!dite!de!Wernicke-Kleist-Leonhard!(WKL).!C�est!cette!approche!que!

nous!avons!choisie!pour!notre!travail.!

La!classification!de!WKL!a!connu!sa!mise!en!forme!définitive!par!Leonhard!vers!1968!

(11).!Elle!est!née!de!la!synthèse!des!travaux!d�Emil!Kraepelin!(1856-1926)!et!de!Carl!

Wernicke!(12)!par!le!neurologue!et!psychiatre!Karl!Kleist!(1879-1960),!auxquels!s�ajouteront!

les!apports!et!synthèses!de!Karl!Leonhard,!à!qui!l�on!doit!notamment!le!concept!de!trouble!

bipolaire!-!à!deux!polarités!-!qui!à!l'origine!n�était!pas!exclusivement!limité!aux!troubles!de!

l'humeur.!Les!travaux!de!Carl!Wernicke!avaient!la!particularité!d�une!part!d�adopter!une!

approche!fondée!sur!les!systèmes!(au!sens!neurologique,!chaque!système!ayant!une!

fonction!neuropsychologique)!et!d�autre!part!de!comprendre!une!grande!quantité!de!

symptômes,!réalisant!ainsi!des!descriptions!cliniques!d�une!grande!complexité!sémiologique!

(11).!La!catégorisation!des!pathologies!mentales!produite!par!Kraepelin!prenait!en!compte!

leur!évolutivité,!distinguant!ainsi!les!schizophrénies,!d�évolution!déficitaires,!de!la!psychose!

maniaco-dépressive,!par!exemple,!d�évolution!épisodique!avec!intervalles!libres.!Cette!idée!

de!l'importance!de!l�évolutivité!des!troubles!pour!définir!un!diagnostic!(et!donc!d�une!

observation!longitudinale!des!patients)!sera!reprise!par!Kleist!et!Leonhard,!avec!des!

observations!longitudinales!de!patients!pouvant!atteindre!les!30!ans.!!!
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On!distingue!dans!cette!classification!les!3!grands!domaines!psychiques!déjà!évoqués!

plus!haut!que!sont!le!langage!ou!la!pensée!(qui!à!la!différence!de!SyNoPsis,!ne!comprend!

pas!les!hallucinations!acoustico-verbales),!la!psychomotricité!et!les!affects.!

L�observation!clinique!ayant!conduit!à!la!construction!de!cette!classification!se!base!

sur!ce!découpage!en!grandes!fonctions!psychiques,!sur!l�observation!longitudinales!de!

patients!(selon!l'idée!que!les!différents!épisodes!pathologiques!au!cours!de!la!vie!d�un!

même!individu,!même!s�ils!comportent!des!différences!sémiologiques!entre!eux,!

appartiennent!plus!probablement!à!une!seule!et!même!maladie!qu�à!plusieurs),!et!sur!l�idée!

que!plusieurs!pathologies!psychotiques!endogènes!présentes!dans!une!même!famille!

peuvent!être!des!manifestations!d�une!même!pathologie!à!transmission!génétique!(notion!

dite!de!�l�agrégation!familiale�).!!

Enfin!on!peut!citer!comme!principe!fondamental!à!cette!classification,!tant!pour!sa!

construction!théorique!que!pour!l�appliquer!dans!la!pratique!clinique!quotidienne,!la!

recherche!des!éléments!centraux!pouvant!expliquer!les!autres!symptômes.!Il!s�agira,!par!

exemple!devant!une!immobilité!du!patient,!de!déterminer!si!celle-ci!est!d'origine!

psychomotrice!(catatonique),!ou!bien!trouve!son!origine!dans!les!affects!(angoisse!

paralysante!ou!état!d�extase)!ou!encore!dans!un!vide!ou!une!lenteur!de!la!pensée.!Cette!

approche!se!distingue!nettement!de!celles!utilisé!par!la!plupart!des!échelles!et!donc!des!

publications,!où!il!s�agit!surtout!de!lister!des!éléments!symptomatiques!observables!sans!

tenir!compte!de!l'origine!précise!du!phénomène!(p.!ex.!l�item!N6!de!la!PANSS!qui!cote!le!

�manque!de!spontanéité!et!de!fluidité!dans!la!conversation�,!il!est!précisé!dans!le!

commentaire!de!sa!publication!(13)!que!ce!cela!soit!d'origine!défensive,!ou!cognitive,!ou!

encore!sur!un!mode!apathique).!Il!en!résulte!notamment,!à!cause!de!cette!approche!



25

particulière!à!la!recherche!du!�symptôme!élémentaire�,!une!impossibilité!de!comparer!

directement!les!catégories!nosologiques!de!la!classification!WKL!d�avec!ceux!du!DSM,!car!la!

méthode!est!intrinsèquement!différente.!Les!phénotypes!WKL,!peuvent!être!vus!avec!la!

lecture!DSM!pour!un!sujet!donné!comme!un!trouble!bipolaire,!et!chez!un!autre!comme!une!

schizophrénie,!ou!encore!un!trouble!schizoaffectif.!Des!épisodes!inhibés!pourront!même!

être!classés!comme!des!épisodes!dépressifs.!Non!seulement!la!correspondance!ne!sera!pas!

la!même!entre!sujets!mais!cette!différence!de!diagnostic!pourra!se!retrouver!aussi!entre!les!

épisodes!de!la!pathologie!présentés!au!cours!de!la!vie!du!sujet!(le!DSM!donne!des!critères!

pour!catégoriser!essentiellement!des!épisodes!et!non!un!phénotype!stable!sur!la!vie!entière)!

(14).!

!

Comme!présenté!par!le!tableau!en!ANNEXE!1,!cette!classification!de!Wernicke-Kleist-

Leonhard!prend!en!compte!l�évolutivité!des!troubles!:!rémittent!c�est-à-dire!épisodique!avec!

rémission!complète!entre!les!épisodes,!ou!évoluant!par!�poussées�!mais!avec!accumulation!

de!symptômes!résiduels,!il!s�agit!des!schizophrénies!non!systémiques!et!enfin!progressive!

d�emblée,!c�est!le!cas!des!schizophrénies!de!système.!Le!terme!«!schizophrénie!»!est!ici!

entendu!dans!le!sens!d�un!trouble!psychotique!s�accompagnant!de!symptômes!résiduels!

déficitaires,!à!la!manière!de!la!dementia!praecox!de!Kraepelin.!Les!schizophrénies!de!

système!présentent!un!tableau!symptomatique!monomorphe,!quasiment!identique!dans!

son!expression!tout!au!long!de!la!vie!du!patient,!en-dehors!de!la!phase!initiale!dite!

processuelle!ou!d�éventuels!épisodes!d�acutisation.!L�appellation!de!�système�!fait!ici!

référence!à!l�hypothèse!leonhardienne!(reprise!de!la!démarche!de!Wernicke)!selon!laquelle!

les!schizophrénies!de!système,!à!cause!de!leur!symptomatologie!bien!délimitée,!seraient!la!
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conséquence!de!l�atteinte!d�un!seul!ou!quelques!réseaux!bien!définis!(ou!systèmes!au!sens!

neurologique!(Leonhard!et!al,!2020)!(11)).!A!contrario!les!schizophrénies!non!systémiques!se!

caractérisent!par!des!épisodes!polymorphes!sur!le!plan!sémiologique,!variables!d�un!épisode!

à!l'autre.!On!peut!cependant!en!général!remonter!par!un!examen!clinique!minutieux!aux!

symptômes!élémentaires!et!donc!au!phénotype!dont!il!s�agit.!

On!remarquera!aussi!que!la!caractéristique!�bipolaire�!concerne!aussi!bien!des!

phénotypes!affectifs!que!schizophréniques!(non-systémiques).!Ces!formes!ont!en!commun!

de!présenter!des!épisodes!qui!peuvent!survenir!sur!deux!pôles!opposés.!Par!exemple!une!

psychose!d�anxiété-félicité!en!phase!�up�!pourra!se!présenter!chez!un!sujet!par!des!extases,!

une!joie!intense,!des!idées!délirantes!mystiques!de!filiation,!de!grandeur,!de!mission.!Dans!

une!phase!�down�!au!contraire!elle!se!manifestera!par!de!l�angoisse!envahissante,!des!idées!

de!persécution!ou!de!sacrifice.!L�hypothèse!clinique!et!physiopathologique!dans!ce!

phénotype!est!que!les!affects!intensément!déréglés!(symptômes!primaires)!entraînent!la!

génération!d'idées!délirantes!congruentes!(symptômes!secondaires).!

Dans!notre!travail!nous!avons!comparé!deux!phénotypes!:!la!cataphasie!et!la!catatonie!

périodique!(ces!derniers!dans!le!groupe!des!sujets!contrôles,!avec!les!sujets!sains).!La!

cataphasie!étant!au!c�ur!du!sujet!de!cette!thèse,!nous!lui!consacrerons!la!prochaine!partie.!

Mais!avant!cela!arrêtons-nous!brièvement!sur!la!catatonie!périodique.!

Il!s�agit,!comme!pour!la!cataphasie,!d�une!schizophrénie!non!systémique,!donc!

d'évolution!rémittente!(épisodes!aigus)!et!progressive,!car!avec!accumulation!de!

symptômes!résiduels.!!

Dans!le!cas!de!la!catatonie!périodique!ce!syndrome!résiduel!consiste!principalement!

en!une!apathie!avec!perte!des!initiatives!(aboulie),!et!des!anomalies!de!la!psychomotricité!
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(p.ex.!parakinésies,!mouvement!anormaux!disharmonieux!de!membres!ou!de!muscles!du!

visage).!Le!côté!bipolaire!s�exprimera!par!des!épisodes!soit!avec!une!excitation!des!

processus!psychomoteurs!(p.ex.!une!agitation!disharmonieuse,!des!stéréotypies,!une!

impulsivité!verbale,!un!agrammatisme!ou!des!persévérations!verbales!sont!aussi!possibles),!

soit!par!une!inhibition!des!systèmes!psychomoteurs,!et!l�on!retrouvera!alors!une!rigidité!

(paratonie!oppositionnelle!ou!gegenhalten),!une!flexibilité!cireuse,!une!amimie,!une!posture!

figée,!un!négativisme,!et!possiblement!un!mutisme.!Il!nous!semble!ici!pertinent!de!préciser!

que!ces!phénotypes!de!schizophrénie!non-systémiques!sont!caractérisés!par!une!mixité!

possible!des!deux!pôles!au!sein!des!épisodes!aigus.!C�est-à-dire!que!non!seulement!les!

sujets!peuvent!�switcher�!d�un!pôle!à!l�autre!rapidement!au!sein!du!même!épisode!mais!ils!

peuvent!aussi!présenter!des!symptômes!des!deux!pôles!simultanément,!par!exemple!pour!

la!catatonie!périodique!des!mouvements!disharmonieux!et!involontaires!de!certaines!

parties!du!corps!alors!que!d�autres!semblent!sous-utilisées.!Les!symptômes!primaires!pour!

ce!phénotype!sont!donc!situés!dans!ce!domaine!de!la!psychomotricité,!à!savoir!le!système!

traduisant!des!processus!internes!(pensée,!affects)!en!action!motrice,!à!un!niveau!

involontaire!((15)).!!!

Une!particularité!des!schizophrénies!non-systémiques!est!d�altérer!les!processus!

psychiques,!de!pensée!et!du!langage!pour!la!cataphasie!ou!de!la!psychomotricité!pour!la!

catatonie!périodique,!de!façon!qualitative,!c�est-à-dire!comportant!une!déstructuration.!

C�est!un!élément!cliniquement!particulièrement!pertinent,!qui!peut!permettre!d�orienter!le!

diagnostic!par!rapport!aux!phénotypes!de!psychose!cycloïdes.!Par!exemple,!un!patient!

présentant!une!psychose!confusionnelle!en!phase!excitée!présentera!une!logorrhée!mais!

sans!trouble!du!langage!qui!seront!plutôt!observés!dans!la!cataphasie.!De!même!une!

psychose!motrice!provoquera!une!augmentation!ou!une!diminution!de!la!quantité!des!
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mouvements,!mais!sans!caractère!disharmonieux,!ni!la!catalepsie!ou!autres!signes!

d�altération!de!la!psychomotricité.!Il!semble!s�agir!davantage!d�une!dérégulation!des!

systèmes!impliqués!(hyperactivation!ou!inhibition)!dans!les!psychoses!cycloïdes,!alors!que!

ces!systèmes!semblent!altérés!dans!leur!intégrité!pour!les!schizophrénies!non-systémiques.!

!

B. La cataphasie et les troubles de la pensée formelle dans les 

schizophrénies

!

Intéressons-nous!maintenant!à!la!cataphasie,!dont!l�étude!constitue!l�objet!de!notre!

travail.!Le!terme!lui-même!de!�cataphasie�!semble!avoir!été!repris!de!l��akataphasia�,!

concept!forgé!par!Steinthal!(16)!pour!désigner!les!troubles!de!la!syntaxe!du!langage!dans!le!

contexte!des!aphasies!(omission!de!mots!grammaticaux,!interversion!de!l�ordre!des!mots!

dans!la!phrase!ou!mauvais!ajustement!d�accords!grammaticaux).!Le!mot!est!repris!par!

Kraepelin!dans!sa!liste!des!symptômes!psychiques!de!la!démence!précoce!qu�il!définit!

comme!un!déraillement!dans!l�expression!de!la!pensée!par!le!discours!!(17)!(à!différencier!

des!paraphasies,!substitution!de!mot).!Il!catégorise!ce!symptôme!en!�paralogie!de!

déplacement�!(substitution!d�une!expression!par!une!autre!qui!lui!est!proche!sur!le!plan!de!

la!sonorité)!ou!en!�paralogie!de!déraillement�!(déviation!du!reste!de!la!phrase!vers!un!sens!

différent).!Ces!altérations!de!la!syntaxe!résulteraient!de!l�incapacité!du!sujet!à!trouver!

l'expression!ou!l'idée!juste,!qu�il!remplacerait!alors!par!une!approximation!(�side-idea�!dans!

la!traduction!anglaise,!�idée!à!côté�),!de!même!pour!les!paraphasies!à!l�échelle!du!mot.!
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Cette!dyssyntaxie,!ces!approximations!de!termes!et!d�idées!sont!justement!au!c�ur!

du!tableau!clinique!de!la!cataphasie!telle!que!définie!dans!la!classification!de!Leonhard.!

Les!symptômes!principaux!de!la!cataphasie!consistent!en!une!altération!qualitative!

des!processus!de!pensée!et!du!langage.!En!effet!les!symptômes!résiduels!des!sujets!avec!

une!cataphasie!consistent!en!des!déficits!conceptuels!(flou!de!la!pensée,!discours!tangentiel,!

réponses!à!côté,!ces!déficits!étant!plus!marqué!lorsque!le!sujet!aborde!des!concepts!

abstraits)!ainsi!que!des!anomalies!du!langage!telles!que!des!paraphasies!sémantiques,!

phonologiques!ou!encore!des!néologismes.!On!observe!aussi!des!troubles!de!la!syntaxe!

(dyssyntaxie!ou!paragrammatisme!:!perturbation!de!l�agencement!des!phrases,!mauvaise!

utilisation!de!pronoms,!erreurs!de!placement!de!mots!dans!la!phrase,!etc.).!Le!sujet!n�a!pas!

ou!que!très!peu!conscience!de!ses!troubles!du!langage.!

Un!épisode!aigu!sur!un!mode!excité!s�accompagne!généralement!d�une!logorrhée!

(augmentation!quantitative!de!la!production!du!discours),!le!plus!souvent!sans!pression!de!

parole!(mais!pas!obligatoirement)!qui!peut!être!confuse!et!aller!jusqu�au!tableau!de!la!

schizophasie!(salade!de!mots!ou!jargonaphasie),!où!le!lien!sémantique!entre!les!mots!et!les!

phrases!semble!dissous.!Les!sujets!dans!cet!état!sont!inconscients!du!caractère!

pathologique!de!leur!discours,!ce!qui!n�est!pas!sans!rappeler!les!aphasies!fluentes!observées!

dans!les!pathologies!neurologiques.!Les!sujets!produisent!de!nombreuses!paraphasies!voire!

néologismes,!et!peuvent!présenter!un!comportement!incohérent!du!fait!de!la!confusion!

idéique!(en!phase!résiduelle!les!sujets!atteints!d�une!cataphasie!présentent!habituellement!

un!comportement!adapté,!contrastant!avec!le!flou!de!leur!pensée!et!les!troubles!de!la!

logique!en!conversation!libre).!Ils!peuvent!formuler!des!confabulations!(faux!souvenirs!de!la!

mémoire!autobiographique!relatés!avec!la!conviction!de!l�avoir!vécu).!
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Lorsque!les!processus!de!pensée!sont!inhibés,!les!patients!peuvent!se!présenter!avec!

une!latence!importante!des!réponses!aux!questions!de!l�examinateur!(latence!majorée!pour!

des!questions!nécessitant!réflexion,!ce!qui!permet!de!différencier!cette!latence!d�un!simple!

ralentissement!psychomoteur,!comme!on!peut!l�observer!dans!des!dépressions!ou!dans!des!

formes!catatoniques),!ce!ralentissement!de!la!pensée!pouvant!aller!jusqu�au!mutisme.!On!

peut!alors!lire!une!expression!faciale!qui!exprime!le!vide!de!la!pensée.!Leonhard!a!décrit!

chez!certains!patients!dans!ces!épisodes!un!phénomène!de!capture!attentionnelle,!le!sujet!

suivant!l�examinateur!de!la!tête!de!façon!automatique.!Ce!symptôme!laisse!supposer!un!

déséquilibre!des!réseaux!attentionnels!en!faveur!de!ceux!automatiques!(Leonhard!et!al,!

2020).!Le!contenu!du!discours!peut!comporter!des!idées!délirantes!de!référence.!

D�un!point!de!vue!clinique,!le!c�ur!des!symptômes!de!la!cataphasie!semble!donc!se!

situer!dans!l�altération!des!processus!du!langage!et!de!la!pensée.!Les!symptômes!langagiers!

dans!les!schizophrénies!sont!bien!connus!de!la!communauté!médicale!et!scientifique!et!ont!

été!décrits!dès!l�essor!de!la!psychiatrie!moderne!avec!Esquirol!(18).!C�est!Griesinger!(19)!qui!

distingue!le!premier!les!contenus!erronés!de!la!pensée!des!déviations!formelles,!ce!que!l�on!

connaît!aujourd�hui!sous!le!nom!de!troubles!de!la!pensée!formelle!(FTD!pour!l�acronyme!

anglais!de!formal!thought!disorder).!Ces!troubles!ont!été!décrits!dans!le!contexte!des!

schizophrénies,!mais!n�en!sont!pas!spécifiques.!On!les!retrouve!notamment!dans!les!

épisodes!confusionnels!ou!dans!des!épisodes!thymiques!(20).!!Fish!(18)!distingue!les!FTD!

négatifs,!caractérisés!par!une!diminution!de!la!faculté!de!penser,!et!les!FTD!positifs!qui!

regroupent!diverses!anomalies!de!la!pensée!et!du!langage.!Andreasen!(20)!précise!les!FTD!

en!troubles!de!la!pensée!(pauvreté!de!la!pensée!et!perte!de!la!logique),!ceux!du!langage!

(erreurs!sémantiques!et!de!syntaxe)!et!ceux!de!la!communication!(gênant!la!compréhension!

de!l�auditeur).!Elle!créé!une!échelle!suivant!cette!distinction,!la!TLC!(21)!évaluant!20!items!
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de!0!à!3!ou!4,!répartis!en!3!ou!4!facteurs!selon!les!études!(22).!D�autres!échelles!ont!été!

élaborées!depuis,!et!on!peut!citer!la!TALD!de!Kircher!et!al.!(23),!échelle!de!cotation!à!20!

items,!qui!prend!en!compte!les!FTD!selon!2!dimensions!(les!4!facteurs!ont!été!déterminés!

avec!une!analyse!en!composante!principale)!:!objective/subjective!et!positive/négative.!Le!

côté!objectif!se!rapporterait!à!la!cotation!de!l'examinateur!d�un!matériel!verbal,!subjectif!à!

la!verbalisation!de!ces!phénomènes!par!le!patient,!l�aspect!positif!rassemble!un!ensemble!

de!déficits!assez!divers!(15!symptômes!objectifs!et!2!subjectifs),!tandis!que!le!négatif!est!

plus!réduit!(7!objectifs!et!3!subjectifs).!

Les!dimensions!positives!et!négatives!des!FTD!semblent!les!mieux!validées!(Kircher!

2018!(22)),!la!positive!comprenant!notamment!le!relâchement!des!associations,!

l�augmentation!de!production!verbale!et!les!néologismes.!Les!FTD!négatifs!sont!le!

ralentissement!de!la!pensée!et!la!diminution!de!quantité!de!production!verbale,!et!on!

pourra!remarquer!que!les!ruminations!font!partie!des!FTD!subjectifs!négatifs!dans!la!TALD!

(ce!qui!est!cohérent!avec!leur!surreprésentation!dans!les!épisodes!dépressifs!majeurs!

(Kircher!2018)!et!avec!l�objectif!des!auteurs!d�établir!une!échelle!pour!évaluer!les!FTD!dans!

tous!les!troubles!psychiatriques!et!non!seulement!les!schizophrénies).!On!peut!aussi!noter!

que!les!troubles!de!la!syntaxe!ne!sont!pas!pris!en!compte!dans!l�échelle!TALD,!alors!qu'ils!

apparaissent!sous!l�item!7!�incohérence�!de!la!TLC!(paragrammatisme!et!jargonaphasie,!

l'agrammatisme!n�y!est!pas).!A!contrario!les!paraphasies!phonémiques!(item!19)!et!

sémantiques!(item!20)!ne!sont!pas!prises!en!compte!dans!la!cotation!globale!de!la!TLC,!avec!

la!difficulté!soulignée!par!l�auteure!de!distinguer!les!dernières!des!métonymies!(item!11)!ou!

des!incohérences!(item!7)!lors!de!l�emploi!par!le!sujet!de!trop!nombreux!mots!inappropriés.!

Les!items!19!et!20!semblent!donc!avoir!pour!objectif!de!limiter!la!cotation!indûe!de!l�item!7,!

et!peut-être!d�attirer!l�attention!sur!la!nécessité!d�éliminer!une!aphasie.!Dans!l'optique!de!
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l�étude!des!phénotypes!WKL,!cette!omission!est!relativement!gênante!dans!la!mesure!où!

ces!anomalies!semblent!assez!évocatrices!des!phénotypes!caractérisés!par!une!altération!de!

la!pensée!(cataphasie!et!paraphrénies!de!système!en!particulier).!

Un!test!a!été!mis!au!point!par!Kleist!pour!évaluer!les!troubles!de!la!pensée!chez!les!

patients!atteints!d�une!psychose.!Ce!test!a!été!opérationnalisé!par!notre!équipe!de!

Strasbourg!(test!psychique!expérimental!opérationnalisé!pour!la!cataphasie,!TePEO-C!-!(24)!

pour!quantifier!les!troubles!du!langage!et!de!la!pensée.!10!items!(troubles!de!la!quantité!de!

production!ou!de!contenu,!flou!conceptuel,!efficacité!du!discours,!relâchement!des!

associations,!erreurs!syntaxiques,!lexicales!(paraphasies,!néologismes),!et!défaut!d�insight!

sur!les!troubles!de!la!pensée!ou!de!langage,!cf.!ANNEXE!2!et!3)!sont!cotés!de!0!à!5!sur!une!

production!verbale!suffisante!du!sujet!(au!moins!20!minutes).!Le!phénomène!du!sablier!

semble!assez!caractéristique!des!sujets!avec!cataphasie!(Leonhard!et!al,!2020),!il!s�agit!d�une!

tendance!qu�a!le!discours!de!ces!patients!à!s�éloigner!de!la!réponse!à!la!question!posée!

après!une!convergence!initiale!des!idées!exprimées!vers!une!réponse!cohérente.!Il!faut!

préciser!que!cet!outil,!bien!qu�il!puisse!mettre!en!évidence!des!anomalies!du!langage!en!

favorisant!la!production!verbale!et!idéique,!n�est!pas!un!outil!diagnostic!au!sens!où!une!

mesure!seuil!permettrait!de!diagnostiquer!une!cataphasie.!La!cotation!sert!seulement!à!

quantifier!l�importance!du!déficit!langagier!et!conceptuel.!

Sur!le!plan!explicatif,!plusieurs!hypothèses!du!mécanisme!des!FTD!dans!la!

schizophrénie!ont!été!avancées,!elles!sont!en!général!regroupées!en!deux!grandes!

directions,!l�hypothèse!dyssémantique!(25)!et!l�hypothèse!dyséxécutive!(Barrera!et!al.,!2005!

(26)).!Goldberg!(25)!montre!que!plus!de!40%!de!la!variance!des!scores!de!FTD!positifs!

(évalués!avec!la!TLC)!sont!expliqués!par!deux!mesures!évaluant!le!système!sémantique!:!le!
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différentiel!entre!les!scores!de!fluence!verbale!sémantique!et!lexicale!(pour!contrôler!les!

fonctions!exécutives)!et!les!scores!d�une!évaluation!du!vocabulaire!oral,!la!Peabody!Picture!

Vocabulary!Test!(PPVT)!!où!le!sujet!doit!désigner!l�image!correspondant!au!mot!d�action!ou!

d�objet!émis!oralement!par!l�examinateur).!Il!en!conclut!à!une!difficulté!des!sujets!avec!une!

schizophrénie!et!des!FTD!à!accéder!aux!données!sémantiques!(difficulté!plus!prononcée!

pour!les!sujets!avec!des!FTD!plus!sévères)!ainsi!qu�à!une!diminution!de!leur!stock!conceptuel!

(PPVT),!et!donc!probablement!une!désorganisation!du!système!sémantique!sous-tendant!les!

FTD.!Une!caractéristique!des!FTD!positifs!nous!semble!particulièrement!intéressante,!il!s�agit!

de!l�«!hyperpriming!»!sémantique!:!les!sujets!avec!schizophrénie!et!FTD!positif!sont!plus!

rapides!que!les!contrôles!à!catégoriser!un!mot!ou!non-mot!présenté!après!un!indice!ayant!

un!lien!sémantique!indirect!avec!la!cible.!Cela!nécessite!que!le!lien!soit!indirect!et!que!

l�intervalle!indice-cible!soit!court!(<250!msec),!afin!que!ce!soit!un!processus!automatique!et!

non!réfléchi!(Spitzer!et!al.!(1993),!Moritz!et!al.!(2001)!cités!par!Kircher!et!al.,!2018).!Les!

auteurs!en!déduisent!une!activation!plus!rapide!et!plus!étendue!des!réseaux!sémantiques!

dans!le!cas!des!FTD!positifs.!!

Dans!le!sens!de!l�hypothèse!dysexécutive,!on!peut!citer!Barrera!et!al.!!(26),!qui!

comparent!des!sujets!contrôles,!des!sujets!avec!schizophrénie!sans!FTD!et!des!sujets!avec!

schizophrénie!et!FTD!:!ceux!avec!FTD!voient!leurs!performances!significativement!moins!

bonnes!que!les!deux!autres!groupes!dans!les!quatre!tests!des!fonctions!exécutives!utilisés!

dans!l�étude,!alors!qu�un!seul!test!des!capacités!sémantiques!sur!les!trois!(le!cactus!et!

chameau!test,!CCT,!réputé!plus!complexe!que!le!pyramide!et!palmier!test,!PPTT)!est!

significativement!moins!bien!réussi.!Les!auteurs,!s�appuyant!sur!le!reste!de!la!littérature,!

concluent!à!une!participation!centrale!des!fonctions!exécutives!à!la!genèse!des!FTD,!ainsi!

que!des!fonctions!sémantiques!de!haut!niveau!(i.e.!associatives,!et!non!lexicales).!Nagels!et!
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al.!(2016)(27)!montrent!que!les!FTD!positifs!objectifs!ainsi!que!le!score!total!de!la!TALD!sont!

corrélés!aux!scores!des!tests!des!fonctions!exécutives.!!

De!ces!quelques!résultats!nous!pouvons!retenir!l�hypothèse!qu�une!levée!d�inhibition!

des!réseaux!sémantiques!expliquerait!la!génération!des!approximations!verbales!dans!le!

discours!spontané,!effet!qui!pourrait!être!partiellement!contrôlé!par!les!processus!top-down!

et!exécutifs.!Cela!pourrait!peut-être!rejoindre!la!constatation!clinique!que!les!FTD!sont!

relativement!sensibles!à!la!fatigue!du!sujet,!un!des!moyens!de!les!mettre!en!évidence!

cliniquement!étant!de!solliciter!le!sujet!et!de!lui!faire!produire!des!quantités!suffisantes!de!

matériel!verbal!(le!temps!d�un!entretien).!

La!diversité!des!résultats!parmi!les!auteurs!et!donc!des!hypothèses!explicatives!des!

FTD!pourrait!provenir!de!mécanismes!distincts!de!FTD!(27),!certains!seraient!davantage!sous!

la!dépendance!des!réseaux!exécutifs!et!d'autres!résulteraient!de!la!dégradation!du!système!

sémantique,!avec!une!part!de!l�un!ou!de!l�autre!possible!dans!des!proportions!différentes.!

Nous!pensons!que!la!classification!WKL!peut!apporter!un!éclairage!tout!à!fait!original!

sur!cette!question,!pour!peu!que!certains!de!ses!phénotypes!se!trouvent!validés.!En!effet!les!

FTD!ne!sont!pas!exclusivement!rencontrés!dans!la!cataphasie,!bien!au!contraire!elles!font!

partie!de!la!description!clinique!de!la!plupart!des!phénotypes!(à!part!peut-être!les!

dépressions!et!euphories!endogènes,!sauf!si!l�on!prend!en!compte!les!ruminations!comme!le!

fait!la!TALD).!Certaines!catatonies,!par!exemple!les!catatonies!périodique,!parakinétique,!

proskinétique,!négativiste!et!à!réponse!précipitée!peuvent!présenter!de!l�agrammatisme!(cf.!

ANNEXE!4).!Ces!symptômes!ne!sont!pas!sans!rappeler!les!aphasies!qu�on!pourrait!appeler!

�antérieures�!ou!frontales!ou!non!fluentes,!à!savoir!l�aphasie!de!Broca!ou!l'aphasie!

transcorticale!motrice!ainsi!que!les!aphasies!progressives!primaires!de!type!non!fluent.!
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Sachant!que!les!symptômes!catatoniques!semblent!liés!aux!régions!frontales!(28,29),!nous!

pouvons!émettre!l�hypothèse!d�une!origine!aux!FTD!dans!ces!phénotypes!plutôt!dans!ces!

réseaux!�antérieurs�!du!langage!(liés!éventuellement!à!des!disconnections!qu�il!resterait!à!

découvrir),!tandis!que!les!phénotypes!comme!la!cataphasie!ou!les!paraphrénies,!comportant!

des!salades!de!mots!(paraphrénie!incohérente!ou!cataphasie)!ou!des!néologismes,!ou!du!

paragrammatisme,!rappellent!de!leur!côté!les!aphasies!�postérieures�!ou!fluentes!

(Wernicke,!transcorticale!sensorielle).!!

On!pourra!remarquer!en!aparté!le!phénotype!de!catatonie!à!réponses!précipitées!qui!

se!caractérise!par!des!réponses!à!côté!brèves,!dites!�court-circuit�!sur!un!fond!d�alogie!et!de!

mutisme,!comme!un!processus!verbal!réactionnel!automatique!(réponses!non!réfléchies)!

qui!ne!surviennent!qu�en!réponse!à!une!stimulation!verbale.!L'hypothèse!de!Leonhard!est!

celle!d�une!impulsivité!verbale!réactive.!Même!si!le!trouble!du!langage!semble!au!premier!

plan!dans!ce!phénotype,!l�hypothèse!du!mécanisme!en!cause!semble!s�orienter!davantage!

vers!une!altération!de!type!levée!d�inhibition!cortico-frontale!(cela!reste!bien!sûr!à!

confronter!à!des!études!en!neuroimagerie).!

Ainsi!les!hypothèses!permises!par!l�approche!WKL,!notamment!dans!le!domaine!des!

troubles!de!la!pensée!formelle,!nous!semblent!pouvoir!apporter!un!éclairage!intéressant.!

Cette!classification!nécessite!encore!de!recevoir!une!validation!scientifique.!Pour!le!moment!

la!catatonie!périodique!est!le!phénotype!WKL!pour!lequel!ont!été!trouvés!des!résultats!

permettant!de!générer!les!hypothèses!physiopathologiques!les!plus!cohérentes!((28).!

Quelques!données!notamment!d�imagerie!commencent!aussi!à!être!accumulées!pour!la!

cataphasie!(30)),!sujet!que!nous!traiterons!dans!la!partie!suivante.!!

!
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!

C. Etat des lieux de l’imagerie dans les troubles de la pensée 

formelle et dans la cataphasie 

Le!c�ur!des!symptômes!de!la!cataphasie!se!situe!donc!dans!l�altération!des!processus!

du!langage!et!de!la!pensée.!Ce!constat!clinique!permet!de!générer!l�hypothèse!

physiopathologique!d�une!altération!des!réseaux!cérébraux!du!langage!comme!voie!finale!

commune!menant!au!phénotype!de!cataphasie,!sans!présager!de!l'étiologie.!

Cette!hypothèse!doit!trouver!confirmation!dans!des!études!de!neuroimagerie,!dont!

une!étude!constituera!notre!travail!de!thèse.!Dans!cette!partie,!avant!de!considérer!les!

données!préliminaires!en!neuroimagerie!concernant!la!cataphasie,!nous!résumerons!

différentes!anomalies!cérébrales!qui!ont!corrélés!en!IRM!aux!troubles!de!la!pensée!formelle!

(FTD)!en!termes!de!volume!cortical,!de!faisceaux!de!substance!blanche,!d�activation!et!de!

connectivité!fonctionnelle.!

!

1. Anomalies corticales

!

Sur!le!plan!du!volume!de!matière!grise!(étude!en!VBM),!Maderthaner!et!al.!(2023)!(31)!

montrent!une!association!entre!les!scores!de!FTD!OP!(objectifs!positifs!-!sur!l�échelle!TALD)!

et!une!augmentation!de!volume!cortical!dans!le!cervelet!droit!et!le!gyrus!lingual.!Les!scores!

SP!(subjectifs!positifs)!étaient!positivement!corrélés!aux!volumes!corticaux!dans!les!cortex!
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préfrontaux!(pars!triangularis!de!l�IFG!droit,!cortex!orbito-frontal),!et!les!scores!ON!aux!

volumes!des!cortex!prémoteurs!droits!(gyrus!frontal!moyen!incluant!la!SMA).!

Palaniyappan!et!al.!(32)!ont!mis!en!évidence!à!l�IRM!7T!une!corrélation!entre!les!FTD!

positifs!(mesurés!avec!une!échelle,!la!TLI!thought!language!index)!une!réduction!de!

l�épaisseur!corticale!dans!les!réseaux!fronto-pariétaux!et!les!réseaux!du!mode!par!défaut,!

ainsi!qu�une!réduction!de!la!cohérence!spatiale!dans!les!réseaux!de!la!salience!et!les!réseaux!

fronto-pariétaux!de!contrôle!exécutif.!

Stein!et!al.!(33))!mettent!en!évidence!des!déficits!de!matière!grise!et!renouvellent!les!

facteurs!de!FTD!(en!se!basant!sur!la!SAPS!et!la!SANS)!en!les!catégorisant!en!3!dimensions!

(par!analyse!factorielle)!:!désorganisation,!vide!et!incohérence.!Cette!étude!ayant!la!

particularité!de!s�intéresser!aux!FTD!de!façon!trans-nosographique,!dans!une!approche!

dimensionnelle,!une!majorité!de!sujets!inclus!étaient!atteints!de!dépression,!devant!les!

trouble!bipolaires!et!la!schizophrénie.!

!

Il!semblerait!que!pour!les!sujets!avec!schizophrénie!et!FTD!un!résultat!bien!validé!soit!

la!réduction!de!volume!du!gyrus!temporal!supérieur!gauche!(Kircher!2018),!et!une!

égalisation!ou!même!une!inversion!de!volume!avec!son!homologue!droit!a!été!décrite!(alors!

que!chez!les!sujets!sains!la!région!gauche!est!davantage!développée).!Cette!réduction!de!

volume!est!liée!en!particulier!aux!FTD!positifs,!les!FTD!négatifs!étant!reliés!à!des!réductions!

de!volume!dans!les!régions!fronto-orbitales!et!fronto-mésiales! bilatérales.!

Notons!que!de!nombreuses!anomalies!corticales!ont!été!mises!en!lien!avec!les!FTD,!

que!ce!soit!en!réduction!ou!au!contraire!en!montrant!un!volume!plus!important!chez!les!
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sujets!avec!FTD!(Cavelti!2018!(34))!et!ce!aussi!bien!dans!des!régions!du!langage!(gyrus!

frontal!inférieur!(IFG),!sillon!temporal!supérieur!(STS),!gyrus!temporal!supérieur!(STG),!gyrus!

angulaire!(AG))!que!dans!des!régions!autres!très!diverses!(frontales,!insulaires,!

cérébelleuses).!

!

2. Activation fonctionnelle

!

Pour!ce!qui!est!de!la!perfusion!en!IRM!(BOLD!ou!ASL)!on!observe!une!déactivation!du!

gyrus!temporal!supérieur!postérieur!et!gyrus!temporal!moyen.!La!sévérité!des!FTD!positifs!a!

été!corrélé!négativement!à!l�activation!du!gyrus!temporal!supérieur!postérieur!(Kircher!et!al.!

2018)!

Il!faut!remarquer!aussi!des!corrélations!avec!une!augmentation!de!la!perfusion!

cérébrale!dans!les!régions!gyrus!temporal!supérieur-postérieur!(pSTG)!et!gyrus!angulaire!

(AG)!gauches,!ce!qui!peut!être!interprété!comme!une!compensation!fonctionnelle!de!

régions!déficitaires!(les!régions!concordant!avec!les!zones!de!réduction!de!l�épaisseur!

corticale,!(35)!

Cavelti!et!al.!(34)!rapportent!des!hyperperfusions!de!régions!du!langage!(IFG,!gyrus!

temporal!moyen!(MTG),!gyrus!temporal!supérieur!(STG),!gyrus!angulaire!(AG),!lobe!pariétal!

inférieur!(IPL))!en!IRM!de!repos.!En!IRM!de!tâche!on!peut!noter!une!hyperactivation!des!

STG,!STS!et!MTG!gauches!lors!d�une!tâche!de!compréhension!de!texte.!Pour!des!corrélations!

d�activité!avec!des!tâches!de!production!verbale!libre,!les!auteurs!résument!les!résultats!en!
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une!hypoactivité!dans!les!régions!gauches!et!une!hyperactivité!dans!les!régions!droites!du!

langage!(d�autres!régions!étant!aussi!décrites!avec!une!activation!altérée).!Pour!les!tâches!

sémantiques,!autant!de!l�hyper!que!de!l�hypoactivation!ont!été!retrouvés,!dans!les!régions!

du!langage!comme!dans!d�autres!régions.!

Il!faut!enfin!citer!cette!méta-analyse!de!Wensing!et!al.!(2017!(36))!d�études!en!

imagerie!fonctionnelle!qui!retrouve!le!pSTG!gauche!et!deux!régions!postérieures!au!sein!du!

MTG!gauche!(dorso-postérieure!et!ventro-postérieure)!dont!l�activation!est!aberrante!(hypo!

ou!hyperactivation!selon!les!études)!en!lien!avec!les!FTD.!!

!

!

3. Imagerie de la substance blanche (connectivité 

anatomique)

!

Maderthaner!et!al.!(31)!montrent!une!association!entre!la!sévérité!des!SP!de!la!TALD!

et!la!diffusivité!moyenne!dans!une!région!du!lobe!frontal.!Une!corrélation!négative!a!été!

montrée!entre!la!FA!dans!le!faisceau!cingulaire!dorsal!droit,!en!lien!avec!les!anomalies!

dyséxécutives!(Bopp!(2017)!cité!par!Kircher,!2018).!

Chez!les!sujets!avec!FTD,!le!faisceau!longitudinal!moyen!gauche!(MdLF)!!(37)!a!été!

corrélé!négativement!aux!FTD!à!gauche!et!avec!le!facteur!attentionnel!à!droite!(facteurs!de!

la!PANSS!sur!un!modèle!à!quatre!facteurs).!!
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Cavelti!et!al.!(38)!rapportent!dans!leur!revue!de!la!littérature!des!corrélations!des!FTD!

avec!des!faisceaux!impliqués!dans!le!langage!tels!que!les!faisceaux!longitudinal!supérieur!

(SLF),!fronto-occipital!inférieur!(IFOF),!bilatéraux,!et!longitudinal!inférieur!(IFL),!faisceaux!

unciné!et!MdLF!gauches,!ainsi!qu�avec!d�autres!faisceaux.!

!

4. Connectivité fonctionnelle

Pour!ce!qui!est!de!la!connectivité!fonctionnelle,!on!rapportera!d�abord!les!résultats!de!

la!méta-analyse!de!(36))!établissant!un!pattern!de!connectivité!fonctionnelle!des!3!régions!

dont!l�activation!est!aberrante.!Ces!3!régions!présentent!un!profil!de!dysconnectivité!avec!

des!régions!de!la!jonction!temporo-pariétale!et!frontale!inférieure.!Une!analyse!de!

conjonction!de!la!connectivité!de!ces!3!régions!montre!une!connectivité!avec!l�IFG!gauche!et!

le!gyrus!moyen!temporal!gauche.!

Signalons!aussi!les!résultats!de!l'étude!de!Chen!et!al.!(39)!:!se!basant!sur!les!3!régions!

décrites!par!la!méta-analyse!de!Wensing!et!al.,!les!auteurs!étudient!leur!connectivité!à!

travers!tout!le!cortex!par!des!techniques!de!machine!learning!et!montrent!une!

hypoconnectivité!entre!le!STG!gauche!(région!source)!et!le!gyrus!lingual!droit!ainsi!qu�avec!

le!gyrus!supramarginal!droit!et!avec!le!gyrus!frontal!moyen!droit.!Le!gyrus!dpMTG!gauche!

(temporal!moyen!dorso-postérieur)!est!hyperconnecté!avec!le!gyrus!temporal!moyen!(MTG)!

droit!et!le!gyrus!temporal!moyen!ventro-postérieur!(vpMTG)!gauche!est!hypoconnecté!avec!

le!lobe!pariétal!inférieur!(IPL)!droit.!
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Ces!anomalies!de!la!connectivité!STG-MFG,!dpMTG-MTG!et!vpMTG-IPL!sont!

prédictives!de!la!sévérité!des!échelles!mesurant!les!FTD!positifs!sur!un!autre!échantillon!de!

sujets!indépendant.!

!

5. Anomalies dans la cataphasie

!

Une!étude!menée!par!notre!équipe!sur!la!même!cohorte!de!sujets!(30)!montrait!un!

défaut!de!perfusion!(en!ASL)!chez!les!sujets!avec!cataphasie!au!niveau!des!régions!temporo-

pariétales!(JTP)!droites!et!gauches,!en!comparaison!à!des!sujets!sains!et!à!des!sujets!avec!

une!catatonie!périodique.!L�IRM-ASL!est!une!technique!de!mesure!du!débit!sanguin!cérébral!

régional!par!le!marquage!(électromagnétique)!des!spins!des!protons!dans!les!vaisseaux!

sanguins!au!niveau!du!cou,!qui!sont!ensuite!envoyés!au!niveau!cérébral.!On!peut!alors!

mesurer!le!différentiel!de!signal!produit!par!les!protons!marqués!et!donc!le!débit!de!la!

vascularisation!locale(40).!

Cela!suggère!une!déconnexion!fonctionnelle!des!JTP,!qui!pourrait!être!à!l�origine!des!

symptômes.!Ces!données!sont!à!mettre!en!lien!avec!des!anomalies!de!la!substance!blanche!

en!regard!des!JTP,!à!savoir!une!augmentation!de!la!diffusivité!moyenne,!une!augmentation!

de!la!susceptibilité!magnétique,!et!une!diminution!de!la!fraction!de!protons!liés!aux!

macromolécules!(Leonhard!et!al.,!2020),!anomalies!qui!peuvent!suggérer!une!

démyélinisation!de!la!substance!blanche!dans!ces!régions!(41).!Au!total!cette!hypoactivation!

des!JTP!(possiblement!le!reflet!d�une!déconnexion!fonctionnelle!avec!les!méthodes!
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d�imagerie!employées)!semble!être!en!lien!avec!une!déconnexion!structurelle!au!niveau!de!

la!substance!blanche.!

Dans!la!partie!suivante!nous!présentons!notre!travail!qui!a!pour!objet!de!déterminer!si!

un!profil!de!déconnexion!fonctionnelle!peut!être!mis!en!évidence!pour!les!sujets!avec!une!

cataphasie,!et!si!oui!avec!quelles!régions!cérébrales.!!

II. Matériel et méthodes

A. Objectif de l’étude

L�objectif!de!notre!étude!est!d�étudier!la!connectivité!fonctionnelle!des!sujets!avec!

une!cataphasie!en!les!comparant!avec!un!groupe!de!sujet!sains!et!un!groupe!de!sujets!avec!

une!autre!forme!de!schizophrénie.!

Les!régions!sources!pour!l�analyse!de!connectivité!fonctionnelle!ont!été!extraites!à!

partir!d�une!première!étude!en!ASL,!permettant!de!déterminer!les!régions!avec!une!

diminution!du!débit!sanguin!régional!(donc!hypoactivées!d�après!l�hypothèse!du!couplage!

neurovasculaire!(42)).!On!étudie!ensuite!cette!connectivité!fonctionnelle!en!IRM-BOLD,!dans!

l�idée!de!répliquer!les!données!déjà!obtenues!en!ASL!(43)!et!de!profiter!d�un!temps!

d�acquisition!plus!long!ainsi!que!d�un!temps!de!relaxation!plus!court!(donc!plus!de!volumes).!

L�intérêt!de!comparer!des!sujets!avec!une!cataphasie!et!ceux!avec!une!catatonie!

périodique!est!double!:!d�une!part!cela!permet!de!s�affranchir!de!ce!qu�il!pourrait!y!avoir!de!
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commun!parmi!la!famille!des!schizophrénies!en!terme!de!dysconnectivité!fonctionnelle!(on!

cherche!ici!à!différencier!les!phénotypes!entre!eux!et!avoir!des!anomalies!davantage!

spécifiques!de!la!cataphasie),!et!par!ailleurs!trouver!des!différences!entre!ces!deux!

phénotypes!serait!intéressant!en!soi!car!ce!sont!deux!phénotypes!théoriquement!proches!

dans!cette!nosographie.!Ils!possèdent!tous!les!deux!une!évolution!similaire!(rémittente!

progressive,!accumulation!de!symptômes!résiduels!déficitaires),!un!caractère!bipolaire,!une!

charge!héréditaire!importante!(parmi!les!plus!héréditaires!des!différents!phénotypes!de!la!

classification).!Trouver!des!différences!impliquerait!donc!que!cette!classification!permet!

effectivement!d�être!précise!et!que!les!distinctions!des!domaines!atteints!(la!pensée!et!le!

langage!d�une!part!et!la!psychomotricité!d�autre!part)!sont!pertinentes!et!correspondent!

bien!à!deux!entités!différentes!sur!le!plan!physiopathologique!ou!neurobiologique.!

B. Participants

73!sujets!ont!été!inclus!dans!l�étude,!dont!10!sujets!avec!cataphasie!constituant!le!

groupe!d�intérêt!et!un!groupe!contrôle,!constitué!de!38!sujets!sains!et!25!sujets!avec!une!

catatonie!périodique.!

Les!critères!d�inclusion!pour!les!sujets!porteurs!d�une!schizophrénie!étaient!les!

suivants!:!correspondre!aux!critères!diagnostics!de!schizophrénie!ou!trouble!schizoaffectif,!

rentrer!dans!l�un!des!deux!phénotypes!WKL!(cataphasie!ou!catatonie!périodique),!être!en!

dehors!d�un!épisode!aigu!depuis!au!moins!deux!mois!(en!phase!résiduelle).!Étaient!exclus!les!

sujets!atteints!d�une!maladie!neurologique!et!les!sujets!en!soins!sans!consentement.!!

!

!
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!

!

!

!

!

Tableau!1.!Caractéristiques!démographiques!des!trois!groupes.!

! Cataphasie!(n!
=!10)!

Sujets!!sains!
(n!=!38)!

Sujets!avec!
catatonie!
périodique!(n=25)!

! C!VS!
CTRL!
(p-
valeur)!

C!VS!KP!
(p-
valeur)!

Age!
(moyen)!

38.2+/-9.9! 42.6+/-11.1! 33.6+/-15.6! ! 0.245! 0.302!

! ! ! ! ! ! !

Sexe!:!H/F!
(%)!

70/30! 50/50! 52/48! ! 0.307! 0.458!

! ! ! ! ! ! !

fNART-QI!
(moyen)!

102.0+/-3.9! 106.3+/-5.6! 105.6+/-7.3! ! 0.030*! 0.068!

! ! ! ! ! ! !

Niveau!
d�étude!

(moyen)!

12.8+/-2.7! 13.9+/-2.3! 13.2+/-2.7! ! 0.224! 0.766!

!

Les!p-valeurs!sont!obtenues!au!moyen!d�un!test!T!de!Welch!(condition!de!normalité!vérifiée!

avec!le!test!de!Shapiro-Wilk,!ainsi!que!l�absence!de!donnée!aberrante!(test!de!Grubbs)),!sauf!

pour!le!niveau!d�étude!(test!de!Wilcoxon!car!normalité!non!vérifiée!pour!les!groupes!CTRL!et!

KP!(test!de!Shapiro-Wilk,!p-value!respectives!0.034!et!0.025)).!Pour!le!sexe!nous!avons!utilisé!

un!test!exact!de!Fischer!(échantillons!trop!petits!pour!un!test!du!Chi2).!Logiciel!utilisé!:!R.!

fNART!:!french!National!Reading!Test.!C!:!groupe!de!sujets!avec!cataphasie,!CTRL!:!groupe!de!

sujet!sains,!KP!:!groupe!de!sujets!avec!catatonie!périodique.!La!moyenne!est!représentée!+/-!

l�écart-type.!

!

!

!

!

!

!

!

!

!

!

!

!

!

!
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!

!

Tableau!2.!!Caractéristiques!cliniques!des!groupes!pathologiques!(sujets!sains!non!

concernés).!

! Cataphasie!(n!=!10)! Catatonie!
périodique!(n!=!25)!

p-valeur!

Score!à!la!PANSS!total!
(moyen)!
Sous-score!général!
Sous-score!positif!
Sous-score!négatif!
!

56.8!+/-32.9!
!
38.4+/-10.0!
71.0+/-15.5!
17.7+/-4.6!

48.9!+/-30.3!
!
33.7+/-7.5!
11.6+/-4.3!
19.2+/-5.4!

0.485!
!
0.260!

5.86*!"#$!
0.503!

Nombre!d�épisodes!
!
Durée!du!trouble!
!

4.4+/-3.1!
!
11.9+/-6.7!

3.5+/-2.1!
!
12.5+/-11.6!

0.665!
!
0.967!

Dosage!
antipsychotique!
(moyen),!en!équivalent!
olanzapine!(Gardner)!

11.7!+/-6.1! 13.3!+/-12.0! 1.000!

!

P-values!estimées!au!moyen!d�un!test!de!T!de!Welch!pour!le!score!à!la!PANSS!général,!

négatif!(condition!de!normalité!et!absence!de!valeurs!aberrantes!vérifiées).!Pour!le!score!de!

la!PANSS!total,!le!score!de!la!PANSS!positive,!la!durée!du!trouble,!le!nombre!d�épisodes!et!

l�équivalence!en!olanzapine,!l�hypothèse!de!normalité!n�étant!pas!vérifiée!pour!au!moins!un!

des!groupes!(Shapiro-Wilk!test,!p!<!0.05),!nous!avons!utilisé!le!test!de!Wilcoxon.!Logiciel!

utilisé!:!R.!Les!moyennes!sont!données!+/-!l�écart-type.!PANSS!:!positive!and!negative!

syndrome!scale.!

!

!

On!notera!un!fNART!(test!de!QI!pré!morbide)!significativement!différent!pour!les!

sujets!avec!une!cataphasie!en!comparaison!au!groupe!des!sujets!sains!(pour!un!risque!alpha!

à!0.05).!Le!niveau!d�étude!n�étant!pas!différent!significativement!entre!les!groupes,!cette!

différence!de!QI!estimée!pourrait!s�expliquer!par!la!pathologie!«!cataphasique!»!elle-même!

(le!déficit!touchant!en!fait!les!concepts!et!le!langage,!il!n�est!pas!étonnant!que!ce!test!de!QI!

se!basant!sur!du!vocabulaire!soit!altéré!chez!ces!sujets).!Enfin!on!observe!une!différence!

significative!entre!les!sujets!avec!cataphasie!et!les!sujets!avec!une!catatonie!périodique!pour!

le!sous-score!de!la!PANSS!des!symptômes!positifs.!Rappelons!que!ce!sous-score!comprend!
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aussi!bien!les!idées!délirantes!que!la!désorganisation!conceptuelle!et!la!méfiance,!les!deux!

derniers!étant!souvent!très!marqués!chez!les!sujets!avec!une!cataphasie.!!

Les!autres!caractéristiques!ne!sont!pas!significativement!différentes.!!

C. Acquisition des images 

Les!images!ont!été!acquises!dans!une!IRM!Siemens!Verio!3T!avec!une!antenne!

réceptrice!de!tête!de!32!canaux,!dans!le!contexte!de!l�étude!CONNECT!C3!(étude!de!la!

connectivité!dans!la!schizophrénie).!Concernant!les!images!fonctionnelles!acquises!lors!du!

paradigme!d�intérêt,!elles!étaient!pondérées!en!séquence!T2*,!selon!la!technique!

d�acquisition!echo-planar!imaging!(EPI)!multiband,!avec!un!Temps!de!répétition!à!407.0!

msec,!Temps!d�écho!à!36.6!msec,!angle!de!flip!à!40°,!dimensions!de!voxel!à!3*3*3mm,!

épaisseur!de!coupe!à!3mm.!Les!participants!étaient!soumis!à!un!paradigme!de!tâches!

diverses,!langagières!(lecture!de!texte,!tâche!contrôle,!questions!de!compréhension),!

praxiques!réflexives,!calcul,!mémoire!à!court!terme,!tâches!de!décision!sémantique,!et!des!

vidéos!avec!notamment!du!contenu!chargé!émotionnellement,!sur!un!temps!total!de!27!

minutes.!

D. Détermination des régions source pour l’étude 

d’ensemencement (seed-based correlation)

Les!régions!d�intérêt!(ROI!region!of!interest)!ont!été!déterminées!à!partir!d�un!travail!

de!mémoire!précédent!(44),!comparant!les!sujets!présentant!une!catatonie!périodique!

(n=47)!avec!des!sujets!sains!(n=44)!et!avec!ceux!présentant!une!cataphasie!(n=11)!(études!

CONNECTC3,!IADAPT,!RETONIC!et!NEUROSPLITZ).!Les!images!étaient!acquises!en!séquences!
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d�ASL!(arterial!spin!labeling),!permettant!d�obtenir!une!estimation!quantitative!du!débit!

sanguin!régional!(rCBF).!Pour!notre!étude!les!contrastes!ont!été!inversés!(C!<!CTRL!et!CP)!

afin!de!trouver!les!régions!hypoactivées!en!ASL!chez!les!sujets!présentant!une!cataphasie!

par!rapport!aux!sujets!contrôles!et!aux!sujets!présentant!une!autre!forme!de!schizophrénie!

affectant!la!psychomotricité!(cela!permettant!de!s�affranchir!des!anomalies!qui!seraient!

communes!aux!deux!phénotypes!schizophréniques!par!rapport!aux!témoins!ainsi!que!des!

effets!des!thérapeutiques!psychotropes!prises!par!les!sujets!présentant!une!schizophrénie).!

La!carte!de!conjonction!ainsi!obtenue!(seuillée!à!#!=!(0.05)%!et!kvoxel!=!0)!a!été!

ensuite!chargée!sur!le!logiciel!MRIcroGL!afin!de!découper!manuellement!les!régions!de!la!

jonction!temporo-pariétale!apparaissant!hypoactivées!chez!les!sujets!présentant!une!

cataphasie.!Nous!avons!ensuite!procédé!à!une!opération!de!dilation!des!régions!avec!

MRIcroGL!(dilation!par!une!sphère!de!rayon!5!voxels),!afin!de!tenir!compte!des!différences!

inter-individuelles!dans!ces!régions!du!langage.!

Les!autres!régions!hypoactivées!n�ont!pas!été!prises!en!compte!dans!le!cadre!de!

l�étude!au!vu!de!l�objectif!de!se!focaliser!sur!les!JTP,!mais!on!notera!à!ces!seuils!une!

hypoactivation!du!sillon!intrapariétal!droit!et!gauche,!de!même!que!les!régions!

hyperactivées!(essentiellement!le!cervelet,!ainsi!que!le!cortex!temporal!inférieur!gauche!et!

gyrus!fusiforme!gauche).!

1. Description de la ROI temporo-pariétale droite

A!l�aide!du!logiciel!MRIcroGL!implémentant!automatiquement!l�atlas!AAL,!on!peut!voir!

que!les!régions!sélectionnées!appartenaient!au!gyrus!temporal!supérieur!(partie!

postérieure),!au!gyrus!supramarginal!et!au!gyrus!angulaire.!Une!petite!portion!se!trouvait!
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principalement!sur!l�opercule!rolandique!mais!comprenait!aussi!des!éléments!du!gyrus!de!

Heschl!et!de!l�insula!postérieure.!

2. Description de la ROI temporo-pariétale gauche

La!partie!gauche!était!essentiellement!incluse!dans!le!gyrus!temporal!supérieur,!partie!

postérieure!(aire!de!Wernicke),!et!un!peu!au!niveau!du!gyrus!supramarginal!et!de!la!partie!

postérieure!du!gyrus!temporal!moyen,!ainsi!que!le!gyrus!angulaire.!

!

!

!

!

!

!

!

!

!

Figure 1. A gauche : les régions de la JTP gauche hypoactivées en ASL, dilatées de 5 

voxels. A droite :  les régions de la JTP droite hypoactivées en ASL, dilatées de 5 voxels.

Visualisation avec le logiciel MRIcroGL.
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E. Pré-traitement des images IRM

!

Nous!nous!sommes!servis!du!logiciel!SPM12!fonctionnant!sur!MATLAB!R2020b!pour!

effectuer!le!pré-traitement!des!images!IRM.!Pour!chaque!sujet,!les!volumes!ont!été!

réalignés!sur!une!image!moyenne!(transformation!affine),!puis!normalisées!(déformation!

non-affine)!sur!l�image!de!référence!(MNI!152).!Lors!de!ce!processus,!les!volumes!ont!été!

réechantillonés!en!voxels!de!2*2*2mm!(acquisition!de!voxels!de!3*3*3mm).!Afin!de!réduire!

le!rapport!signal!sur!bruit!les!images!fonctionnelles!ont!ensuite!été!lissées!avec!une!fonction!

gaussienne!de!kernel!(FWHM)!8*8*8mm.!

Nous!avons!ôté!les!8!premières!images!afin!de!tenir!compte!de!la!stabilisation!initiale!

de!la!magnétisation!longitudinale.!En!effet!le!TR!court!ne!permet!pas!à!la!composante!

longitudinale!de!l�aimantation!de!revenir!à!son!état!de!base!pré-excitation.!Un!certain!

nombre!de!scans!est!donc!ôté!afin!d�obtenir!un!retour!à!une!aimantation!identique!entre!

chaque!TR!(�dummy!scans�!ôtés!selon!la!formule!1+(3/TR)!tirée!de!«!fMRI!User_guide!»,!

siemens.com).!

!

!

F. Matrice de design

L�objectif!étant!de!déterminer!la!connectivité!des!ROI!quelle!que!soit!la!tâche,!nous!

avons!créé!une!matrice!de!design!expérimental!prenant!en!compte!l�effet!des!tâches!sur!le!
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signal,!afin!d'estimer!un!paramètre!$!de!régression!dans!l�équation!du!modèle!linéaire!

généralisé!correspondant!à!chaque!type!de!tâche!(soit!12!tâches).Voici!la!liste!des!tâches,!

chacune!donnant!lieu!à!l�estimation!d�un!paramètre!dans!l�équation!de!régression!:!01!:!

calcul,!02!:!mémoire!à!court!terme,!03!:!vidéos,!04!:praxies!réflexives,!05!:!lecture!de!mots!

en!désordre,!06!:!lecture!d�un!texte!ordonné,!07!:!tâche!de!connaissance!générale,!08!:!

jugement!sus!ses!performances!(métacognition),!09!:!tâche!de!restitution!de!sens!de!texte!

ou!de!vidéo,!10!:!consignes,!11!:!tâche!d�appariement!sémantique!et!12!:!tâche!de!

différentiation!de!concepts.!

!

!

!

!

Figure 2. Exemple d’une matrice de design sous SPM12 

(analyse de 1er niveau, matrice pour la ROI droite, sujet n°1)
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!

!

Les!mouvements!de!la!tête!du!sujet!dans!les!trois!directions!de!l'espace!ont!été!

estimés!lors!de!l�étape!de!réalignement!et!ajoutés!dans!l�équation!comme!paramètres!de!

non-intérêt.!

Le!signal!moyen!des!ROI!a!été!extrait!à!l'aide!d'un!court!programme!écrit!par!nos!soins!

sur!MATLAB.!Nous!avons!ensuite!inclus!ce!signal!moyen!variant!au!cours!du!temps!dans!la!

matrice!de!design!expérimental,!rajoutant!une!dernière!condition,!celle!d�intérêt!(ROI!droite!

ou!ROI!gauche!:!une!matrice!de!design!a!été!générée!pour!chacune!des!ROI).!

! !

Figure 3. Exemple!de!signal!centré!réduit!d�une!ROI!droite!du!sujet!n°12!(affiché!avec!la!

fonction!«!plot!»!de!MATLAB)!
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G. Analyse des données 

L'analyse!statistique!de!1er!niveau!(mise!en!évidence!de!la!connectivité!fonctionnelle!

significative!à!l�échelle!du!sujet)!a!consisté!à!estimer!les!paramètres!$!de!chaque!régresseur!

à!l�aide!du!modèle!linéaire!généralisé!suivant,!le!13e!consistant!en!notre!régresseur!

d�intérêt,!celui!lié!au!signal!de!la!ROI!:!!

&' !=!*+0!,*+1!× -1!!+!*+2!× -2!!+!*+3!× -3!!+!*+4!× -4!!+!*+5!× -5!!+!*+6!× -6!!+!*+7!× -7!!+!

*+8!× -8!!+!*+9!× -!9!+!*+10!× -10!!+!*+11!× -11!!+!*+12!× -12!!+!*+13!× -13!!+!/!

On!ajoute!à!ces!paramètres!ceux!estimant!les!mouvements!du!sujet!dans!les!3!

directions!de!l�espace.!

La!détermination!de!la!valeur!des!paramètres!$!s�appuie!sur!la!méthode!de!

l�estimation!des!moindres!carrés!(après!sphérisation!des!données!afin!de!diminuer!le!poids!

des!données!aberrantes),!qui!consiste!à!tester!plusieurs!valeurs!de!paramètre!jusqu�à!

trouver!celle!qui!s'accompagne!de!la!plus!petite!erreur!résiduelle!possible!(variance!

inexpliquée).!Cette!équation!de!régression!a!été!estimée!pour!chaque!sujet!(analyse!dite!de!

1er!niveau!ou!individuel)!et!pour!chaque!ROI!(droite!et!gauche),!soit!deux!analyses!de!1er!

niveau!par!sujet!(contraste!utilisé!:![0!0!0!0!0!0!0!0!0!0!0!0!1]!pour!étudier!l�effet!de!la!ROI,!

correspondant!au!13e!paramètre!estimé).!

!

L�analyse!de!2nd!niveau,!à!l�échelle!du!groupe,!a!été!faite!en!plusieurs!étapes!et!a!

d�abord!consisté!à!estimer!le!modèle!linéaire!généralisé!avec!ces!contrastes!:!!
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C!<!CTRL!!soit!le!vecteur!de!contraste!dans!SPM!:![-1!!1],!testant!les!hypocorrélations!

relatives!entre!le!signal!de!tous!les!voxels!du!cerveau!et!celui!de!la!jonction!temporo-

pariétale!chez!les!sujets!avec!une!cataphasie!par!apport!au!groupe!des!sujets!sains.!

C!<!KP!soit![!-1!!1!]!testant!la!même!question!vis-à-vis!de!sujets!avec!catatonie!périodique.!

C!>!CTRL!;!![1!!-1]!testant!cette!fois!les!hypercorrélations!relatives!vis-à-vis!des!sujets!sains!

C!>!KP!;!![1!!-1]!!pour!tester!les!hypercorrélations!vis-à-vis!des!sujets!avec!catatonie!

périodique!

avec!C!les!sujets!avec!une!cataphasie,!CTRL!les!sujets!sains!et!KP!ceux!avec!une!catatonie!

périodique.!Ces!contrastes!ont!été!réalisés!pour!chaque!ROI,!à!partir!des!cartes!de!

contrastes!individuelles!estimées!pour!chaque!ROI!(droite!et!gauche).!

Nous!parlons!d�«!hypocorrélation!relative!»!pour!préciser!qu�il!ne!s�agit!pas!d�une!

recherche!de!corrélation!fonctionnelle!négative!(ou!anticorrélation!temporelle)!entre!les!

signaux!des!!voxels!et!celui!de!la!région!source!(ROI).!On!réalise!ici!une!comparaison!de!la!

«!force!»!de!cette!connectivité!ROI-voxel!entre!deux!groupes!(p.ex.!cataphasie!et!sujets!

sains)!par!le!biais!d�un!test!statistique!(test!t!de!Student),!visant!à!déterminer!si!cette!

corrélation!fonctionnelle!est!ou!non!significativement!moindre!chez!les!sujets!avec!une!

cataphasie!(dans!cet!exemple).!!

!

!

!
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!

!

!

!

!

!

Nous!avons!donc!obtenu!au!total!8!cartes!de!contrastes!à!l�échelle!du!groupe!

(répétant!les!4!contrastes!détaillés!plus!haut!pour!chaque!ROI).!!

!

Figure 4. Exemple d’un contraste à l’échelle du groupe sous SPM12 (analyse de 2e

niveau, ROI droite, contraste cherchant les hypocorrélations relatives avec le signal 

de la ROI droite chez les sujets avec cataphasie en comparaison aux sujets sains, 

contraste [-1 1] le premier groupe étant celui des sujets avec cataphasie)
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!

!

!

!

!

Nous!avons!ensuite!procédé!à!une!analyse!de!conjonction!statistique!des!différentes!

cartes!de!contrastes!obtenues,!en!multipliant!les!différentes!cartes!seuillées!à!p!<!0.05!(non!

Figure 5. Exemple d’une carte de contraste pour la ROI droite, contraste cataphasie < 

contrôles (le même que celui présenté juste au-dessus), seuillée à p < 0,05 non corrigé,

extension de voxels k > 50, (montre les hypocorrélations relatives avec la ROI droite 

des sujets avec cataphasie vis-à-vis des sujets sains). Visualisé avec la toolbox xjview 

sur Matlab.
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corrigé),!en!différenciant!deux!situations!:!les!hypo-corrélations!relatives!et!les!hyper-

corrélations!relatives.!

!

!

!

!

!

!

!

!

Figure 6. Schéma montrant les étapes de l’analyse de conjonction statistique pour 

déterminer les hypo-corrélations fonctionnelles relatives des sujets avec une cataphasie 

(chaque flèche verte représente une analyse de conjonction). Les mêmes étapes ont été 

effectuées pour la recherche d’hyper-corrélation.
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!

La!carte!de!contraste!résultante!affiche!donc!une!p-valeur!<!6.25 1 30#4!((0.05)%).!

Cette!analyse!de!conjonction!nous!permet!de!déterminer!la!probabilité!que!la!corrélation!

fonctionnelle!entre!les!régions!qui!ressortent!à!ces!seuils!(cf.!résultats)!soit!la!même!entre!

ces!différents!groupes!et!entre!les!deux!ROI!droite!et!gauche!(45).!

!

H. Résultats

a) Hypocorrélations fonctionnelles relatives des deux JTP

!

L�analyse!de!conjonction!finale!montre!une!moindre!corrélation!de!l�activité!entre!les!

ROI!droite!et!gauche!et!la!pars!triangularis!du!gyrus!frontal!inférieur!gauche!(selon!l�atlas!

AAL),!le!gyrus!supramarginal!gauche,!le!lobule!pariétal!supérieur!gauche!et!le!gyrus!

angulaire!droit,!chez!les!sujets!avec!cataphasie!en!comparaison!aux!sujets!sains!et!aux!sujets!

avec!catatonie!périodique!(analyse!de!conjonction,!p!<!6.25 1 30#47 898*:9;;<=é,!seuil!

d�extension!fixé!à!k=50!voxels).!

!

!



58

!

!

!

!

!

!

!

Figure 7. Résultats de l’analyse de conjonction statistique des cartes de contrastes d’hypo-

corrélation relative (seuillées à 0.05 non corrigé) :

-Gyrus frontal inférieur (pars triangularis) gauche (visualisation sur les coupes entre 8 < z 

< 18, 104 voxels)

-Gyrus!supramarginal!gauche!(visualisation sur les coupes entre 20 < z < 28, 114 voxels)!

-Lobule!pariétal!supérieur!gauche!(visualisation sur les coupes entre 44 < z < 46, 55 voxels)!

-Gyrus!angulaire!droit!(visualisation sur les coupes entre 54 < z < 56, 77 voxels)

Le signal de ces 4 clusters (en bleu turquoise) est hypo-corrélé avec celui de la ROI droite et 

la ROI gauche (conjonction statistique, p < 6.25 1 30#4, non corrigé pour les tests multiples,

seuil d’extension de voxel k > 50) chez les sujets avec une cataphasie (comparés aux

contrôles et sujets avec catatonie périodique). Présentation avec le logiciel MRIcroGL®.

Orientation radiologique (droite et gauche inversées). Les résultats sont visualisés ici sous 

forme de masque (intensité non représentée).



59

!

!

b) Hypercorrélations fonctionnelles relatives des deux JTP

!

!

L�analyse!de!conjonction!des!cartes!de!contrastes!des!hypercorrélations!relatives!avec!

les!deux!ROI!et!en!comparaison!avec!les!deux!groupes!témoins!montre!une!plus!grande!

connectivité!fonctionnelle!de!la!tête!du!noyau!caudé!droit!et!gauche!chez!les!sujets!avec!

une!cataphasie!(analyse!de!conjonction,!p!<!6.25 1 30#47 898*:9;;<=é,!seuil!d�extension!fixé!

à!k=50!voxels).!

! !

Figure 8. Résultats de l’analyse de conjonction statistique des cartes de contrastes d’hyper-

corrélation relative (seuillées à 0.05 non corrigé) :

-Tête du noyau caudé D (54 voxels) et G (24 voxels) (visualisé ici en coupe à z = 2, 78

voxels en ôtant l’activation aberrante du liquide cépahlo-rachidien)

Le signal de ce cluster (en rouge) est hyper-corrélé avec celui de la ROI droite et la ROI 

gauche (conjonction statistique, p < 6.25 1 30#4, non corrigé pour les tests multiples, seuil 

d’extension de voxel k > 50) chez les sujets avec une cataphasie (comparés aux contrôles et 

sujets avec catatonie périodique). Présentation avec le logiciel MRIcroGL®. Orientation 

radiologique (droite et gauche inversées). Les résultats sont visualisés ici sous forme de 

masque (intensité non représentée).
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!

!

!

!

c) Remarques sur les résultats

!

Les!cartes!de!contrastes!des!différentes!analyses!de!groupe!utilisées!pour!les!analyses!

de!conjonctions!ayant!été!seuillées!à!p!<!0.05,!non!corrigé,!le!résultat!est!celui!de!la!

multiplication!de!ces!probabilités!((0.05)%).!!

On!notera!que!les!différences!statistiques!des!cartes!de!contrastes!initiales!ne!

survivent!pas!à!la!correction!pour!les!tests!multiples.!On!doit!donc!prendre!avec!beaucoup!

de!précaution!les!résultats!de!ces!cartes!de!contrastes!seuillées!à!p!<!0.05,!en!étant!vigilant!

au!risque!de!faux!positifs!liés!à!l�inflation!du!risque!de!1ère!espèce!#!(risque!de!conclure!à!

tort!à!une!différence!significative)!avec!la!multiplication!des!tests!statistiques.!Néanmoins,!

les!résultats!de!la!conjonction!statistique!montrent!que!la!probabilité!que!ces!deux!mêmes!

régions!soit!hypo-corrélées!avec!les!deux!ROI!et!vis-à-vis!des!deux!groupes!contrôles!est!

relativement!faible!(> 6.25 1 30#4).!On!peut!donc!raisonnablement!en!inférer!une!

tendance!à!la!significativité,!d�autant!que!ces!résultats!répliquent!ceux!obtenus!en!ASL!dans!

l�étude!précédente!!(43).!!!

!

!
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III. Discussion

A. Résultats au regard de la littérature et des observations 

cliniques

Nos!résultats!montrent!une!connectivité!moindre!entre!deux!régions!clés!du!langage!

(aire!de!Broca!et!aire!de!Wernicke)!chez!les!sujets!avec!cataphasie!par!rapport!aux!sujets!

sains!et!ceux!avec!une!autre!forme!de!schizophrénie.!Considérant!que!les!troubles!de!la!

pensée!formelle!sont!au!c�ur!du!phénotype!de!la!cataphasie,!ces!résultats!semblent!

concorder!avec!le!reste!de!la!littérature!qui!trouve!de!multiples!altérations!au!sein!du!

réseau!du!langage!et!en!particulier!l�étude!de!Wensing!et!al.!(2017)!retrouve!cette!

dysconnectivité!des!régions!postérieures!du!langage!avec!le!gyrus!frontal!inférieur.!

On!peut!faire!le!parallèle!avec!ce!qui!est!retrouvé!dans!les!aphasies!primaires!

progressives!neurodégénératives!(APP)!:!sur!le!plan!de!la!connectivité!fonctionnelle,!les!trois!

grandes!formes!d�APP!partagent!toutes!comme!caractéristique!commune!une!

dysconnectivité!de!ces!deux!régions!(gyrus!frontal!inférieur!et!gyrus!temporal!

moyen/supérieur!(46)).!Bien!que!les!atteintes!ne!soient!pas!identiques!sur!le!plan!

sémiologique!entre!les!APP!et!la!cataphasie,!certaines!néanmoins!se!ressemblent!

(notamment!les!paraphasies,!paragrammatisme,!etc.).!Ce!rapprochement!nous!semble!

intéressant!dans!la!mesure!où!il!permet!de!conforter!l�idée!d�une!certaine!proximité!

neurobiologique!de!la!cataphasie!avec!les!aphasies!neurologiques.!

Cette!anomalie!de!la!connectivité!entre!ces!deux!régions!ne!présage!pas!de!causalité!

directe!(une!troisième!région!pourrait!jouer!le!rôle!de!médiateur,!ou!bien!encore!une!

double!causalité!pourrait!être!en!jeu).!Cependant!des!données!préliminaires!suggèrent!une!
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atteinte!de!la!substance!blanche!(Leonhard!et!al.,!2020),!en!faveur!d�une!dysconnection!

directe!entre!ces!deux!régions!reliées!par!le!faisceau!arqué!(partie!du!faisceau!longitudinal!

supérieur,!(47)).!Ce!faisceau!de!substance!blanche!a!été!décrit!sur!plusieurs!portions!

connectant!notamment!des!régions!frontales!inférieures!et!temporales!postérieures!mais!

aussi!le!gyrus!frontal!inférieur!et!le!pariétal!inférieur!ou!encore!le!pariétal!inférieur!avec!le!

temporal!postérieur.!!

La!dysconnectivité!entre!les!JTP!et!le!gyrus!angulaire!droit!comme!le!gyrus!

supramarginal!gauche!s�inscrivent!aussi!dans!ce!réseau!du!langage!(48).!On!peut!se!poser!

aussi!la!question!de!l�impact!des!réseaux!attentionnels!et!de!la!salience!avec!le!résultat!de!

l�hypoconnectivité!avec!le!lobule!pariétal!supérieur,!impliqué!dans!les!fonctions!

visuospatiales!mais!aussi!attentionnelles!(réseau!fronto-pariétal!dorsal!impliqué!dans!

l�orientation!endogène!de!l�attention!spatiale!ou!top-down),!tout!comme!le!lobule!pariétal!

inférieur!(réseau!attentionnel!dit!ventral,!orientation!exogène!de!l�attention!(stimulus!

inattendu)!(49)).!On!pourrait!faire!le!lien!ici!avec!le!phénomène!de!capture!attentionnelle!

décrit!chez!certains!sujets!avec!cataphasie!lors!de!phase!inhibées,!le!sujet!suivant!

l�examinateur!du!regard,!comme!aimanté!sur!le!plan!attentionnel!(11).!Il!est!probable!que!

ce!phénomène!résulte!d�un!dysfonctionnement!de!ces!réseaux!attentionnels.!!

Dans!notre!étude!nous!avons!pris!le!parti!de!considérer!ces!régions!de!la!jonction!

temporo-pariétales!comme!un!tout!fonctionnel!(les!régions!postérieures!du!réseau!du!

langage).!Même!si!cela!n�est!pas!dépourvu!de!sens,!nous!savons!que!les!profils!de!

connexions!et!de!fonctions!sont!différents!entre!le!gyrus!supra-marginal,!le!gyrus!angulaire,!

et!la!partie!postérieure!du!gyrus!temporal!moyen!et!supérieur.!Peut-être!qu�en!séparant!ces!

différentes!régions!on!pourrait!mettre!en!évidence!un!profil!de!dysconnectivité!spécifique!à!

chacune,!impliquant!des!réseaux!différents.!!
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De!nombreuses!autres!régions!ont!été!mises!en!lien!avec!les!FTD!et!en!particulier!des!

régions!liées!aux!fonctions!exécutives.!Nous!avons!choisi!les!JTP!car!cette!région!ressortait!

dans!une!étude!antérieure!mais!d�autres!régions!telles!que!le!sillon!intra!pariétal!(impliqué!

notamment!dans!les!fonctions!d�attention!par!le!réseau!fronto-pariétal!dorsal!(50)!

apparaissaient!aussi!hypoactivées!par!rapport!aux!deux!groupes!en!ASL.!

Il!nous!paraîtrait!intéressant!de!poursuivre!ces!explorations!par!une!analyse!des!

réseaux!fonctionnels!dans!la!cataphasie!(en!intra!et!inter-réseaux)!et!de!déterminer!la!part!

de!chacun!dans!la!genèse!des!symptômes!de!la!cataphasie!(idéalement!en!analyse!

dynamique!de!la!connectivité).!

Si!nos!résultats!semblent!conforter!l�hypothèse!d�une!altération!des!réseaux!du!

langage!dans!la!cataphasie,!il!semblerait!cependant!assez!logique!(si!toutefois!les!données!

sur!la!substance!blanche!trouvent!confirmation),!de!penser!que!l�ensemble!de!la!région!

temporo-pariétale!est!déconnectée!du!reste!du!cerveau.!Ainsi!les!réseaux!attentionnels!et!

exécutifs,!mais!aussi!ceux!impliquant!la!théorie!de!l�esprit!pourraient!être!impactés.!

Cliniquement!cela!semble!bien!être!le!cas.!Les!patients!avec!une!cataphasie!ont!une!

plainte!mnésique!très!marquée!lors!et!au!décours!des!épisodes,!avec!parfois!des!périodes!

d�amnésie!réelle.!Le!mécanisme!est!probablement!un!défaut!d�encodage!par!incapacité!à!

fixer!leur!attention.!Il!n�est!pas!impossible!que!des!dysfonctions!des!réseaux!attentionnels!

participent!à!cet!effet!(empêchant!l'encodage!des!événements).!

Les!patients!souffrent!aussi!de!difficultés!importantes!à!comprendre!les!intentions!

d�autrui,!dont!certains!peuvent!se!plaindre!spontanément!(que!ce!soit!en!phase!d�état!mais!

aussi!en!phase!résiduelle).!Il!est!probable!qu�une!part!de!leurs!idées!délirantes!de!référence,!

souvent!peu!construites,!ainsi!que!leur!méfiance!résiduelle,!viennent!en!partie!de!ce!défaut!

de!théorie!de!l�esprit.!



64

Cette!atteinte!trouverait!une!cohérence!avec!l'atteinte!des!JTP,!surtout!à!droite!mais!

aussi!bilatérale!selon!les!études.!L�atteinte!serait!alors!plutôt!sur!le!versant!cognitif!

qu�affectif!(51),!ce!qui!correspond!aussi!assez!bien!avec!la!clinique!:!ces!patients!semblent!

avoir!tendance!à!répondre!favorablement!aux!signaux!affectifs!non-verbaux!(sourire!p.ex.),!

même!lorsque!leur!pensée!est!fortement!désorganisée.!On!peut!à!ce!sujet!citer!un!mémoire!

de!recherche!précédent!(52)!portant!sur!les!mêmes!sujets!avec!une!cataphasie.!En!les!

comparant!aux!sujets!sains!lors!de!moments!sollicitant!la!théorie!de!l�esprit!(reconnaissance!

des!émotions!faciales,!inférence!des!intentions!d�autrui)!au!cours!des!vidéos!présentées!aux!

sujets!dans!notre!paradigme,!les!sujets!avec!cataphasie!présentaient!une!diminution!de!

l�activation!fonctionnelle!de!la!jonction!temporo-pariétale!droite!(gyrus!angulaire,!

supramarginal!et!temporal!supérieur!droits).!Ce!résultat,!quoique!non!corrélé!dans!cette!

étude!à!des!performances!mesurées!en!théorie!de!l�esprit,!suggère!cependant!un!déficit!de!

ce!réseau!chez!ces!sujets,!ce!qui!semble!corroboré!par!l�observation!clinique.!!

L�hypercorrélation!retrouvée!dans!notre!travail!avec!la!tête!des!noyaux!caudés!ouvre!

la!voie!à!plusieurs!interprétations.!Le!noyau!caudé!semble!impliqué!dans!les!processus!de!

langage!à!un!niveau!exécutif.!Il!a!par!exemple!été!lié!avec!le!multilinguisme!(53),!ou!les!

persévérations!verbales!(54).!Certaines!revues!suggèrent!un!rôle!du!noyau!caudé!plus!

étendu!que!ne!le!suggère!la!vision!classique!du!réseau!du!langage,!intervenant!aux!

différentes!étapes!du!traitement!langagier!(phonétique,!phonologique,!morphologique,!

syntaxique!et!même!lexico-sémantique!(55)).!Il!serait!impliqué!notamment!dans!les!tâches!

de!sélection!de!phonèmes!et!de!repérage!des!erreurs!syntaxiques,!pour!ne!citer!qu�elles,!qui!

font!partie!des!altérations!essentielles!rencontrées!dans!la!cataphasie.!Quant!à!

l�hypercorrélation,!il!est!possible!que!ce!phénomène!soit!un!mécanisme!de!compensation!

des!sujets!avec!une!cataphasie!(notre!paradigme!comprenant!des!tâches!mettant!en!jeu!la!
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réflexion!et!le!langage),!mais!il!est!aussi!possible!de!cette!connectivité!augmentée!soit!

pathologique!en!elle-même.!!

Ainsi!les!JTP,!hypoactivées!dans!la!cataphasie,!pourraient!être!à!l!�origine!de!plusieurs!

déficits!fonctionnels!par!le!biais!des!différents!réseaux!dans!lesquelles!elles!sont!impliquées.!

!

B. Points forts de l'étude :

La!comparaison!de!sujets!avec!une!cataphasie!avec!des!sujets!sains!et!des!sujets!avec!

une!catatonie!périodique!permet!de!mettre!en!évidence!des!différences!spécifiques!à!la!

cataphasie!et!non!attribuable!au!traitement!antipsychotique!ou!à!la!pathologie!

schizophrénique!au!sens!large.!

Le!nombre!d'images!important!(4088!par!sujets)!apporte!un!grand!nombre!de!degrés!

de!liberté!et!donc!de!paramètres!estimables!à!un!niveau!individuel.!La!haute!résolution!

temporelle!(pour!un!paradigme!d'IRM)!pourra!être!exploitée!dans!des!analyses!prochaines!

sur!la!connectivité!fonctionnelle!dynamique.!!

C. Limites de l'étude :

De!toute!évidence!la!taille!réduite!de!l'échantillon,!en!particulier!des!sujets!avec!une!

cataphasie,!permet!difficilement!d'extrapoler!ces!résultats!à!l'ensemble!du!phénotype.!Le!

recrutement!de!ces!sujets!est!malheureusement!limité!en!raison!de!leurs!troubles!de!la!

compréhension!surtout!sur!le!plan!théorique!et!abstrait,!de!leurs!idées!de!références!

souvent!à!coloration!paranoïde.!
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La!différence!statistique!des!cartes!de!contraste!préalables!à!l�analyse!de!conjonction!

(p!<!0.05)!ne!survivant!pas!lors!de!l�application!de!seuils!adaptés!aux!comparaisons!multiples!

nous!incitent!à!prendre!avec!prudence!ces!résultats.!Cette!étude!doit!donc!être!vue!comme!

un!premier!pas!vers!des!pistes!de!compréhension!physiopathologique!de!la!cataphasie,!et!

ces!résultats!doivent!être!répliqués!sur!un!autre!échantillon!plus!grand,!et!mériteraient!aussi!

d�être!approfondis!(en!terme!de!relation!avec!les!symptômes!de!FTD!par!exemple).!

Le!paradigme!utilisé!(étude!de!la!connectivité!fonctionnelle!lors!de!l�exécution!par!le!

sujet!de!tâches!diverses)!ne!présente!à!notre!connaissance!pas!d�équivalent!dans!la!

littérature,!ce!qui!permet!difficilement!de!prendre!du!recul!par!rapport!à!cette!

méthodologie!ou!d�en!extrapoler!les!résultats!(habituellement!les!paradigmes!utilisés!pour!

l�étude!de!la!connectivité!fonctionnelle!sont!de!repos!�!sur!une!période!prolongée!ou!en!

inter-tâches!�!ou!bien!de!tâche!et!il!s�agit!alors!le!plus!souvent!de!la!recherche!d�une!

interaction!psycho-physiologique!�!on!notera!cependant!que!cela!est!difficilement!réalisable!

dans!le!contexte!des!troubles!de!la!pensée!formelle,!à!cause!de!la!nature!aléatoire!et!

difficilement!mesurable!du!trouble!(56)).!On!pourra!en!revanche!exploiter!les!tâches!de!ce!

paradigme!pour!des!analyses!futures!de!l�interaction!psycho-physiologique,!en!utilisant!en!

particulier!les!tâches!du!langage!et!sémantiques,!touchant!à!des!fonctions!impactées!dans!la!

cataphasie.!

L�analyse!de!la!connectivité!fonctionnelle!moyenne!tout!au!long!de!l�acquisition!des!

images!(27!minutes),!même!si!elle!est!en!soi!informative,!est!à!risque!de!perte!d�information!

en!terme!de!corrélation!d�activité!entre!régions.!En!effet!il!est!largement!établi!que!la!

connectivité!entre!les!régions!cérébrales!est!un!phénomène!largement!dynamique!quoique!

reposant!sur!un!support!structurel!(57).!Ainsi!l�étude!de!la!variation!de!cette!connectivité!au!

cours!du!temps!(connectivité!fonctionnelle!dynamique)!pourrait!apporter!des!informations!
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supplémentaires!sur!des!corrélats!neurobiologiques!dans!ce!phénotype.!Il!s�agit!d�ailleurs!de!

notre!objectif!à!propos!de!la!poursuite!de!ces!analyses,!non!réalisé!dans!ce!travail!de!thèse,!

que!l�on!peut!voir!comme!un!travail!préliminaire.!

!

D. Propositions de recherche future

Ces!données!préliminaires!sur!le!phénotype!de!cataphasie!nous!semblent!

encourageantes!pour!développer!de!nouvelles!recherches!sur!le!sujet,!de!plus!grande!

ampleur!et!prenant!en!compte!davantage!de!dimensions.!

Sur!le!plan!neuropsychologique!il!nous!paraîtrait!utile!de!mieux!caractériser!sur!le!plan!

des!symptômes!de!FTD!présentés!par!ces!sujets!et!notamment!linguistiques,!et!de!comparer!

leur!profil!à!celui!des!autres!phénotypes,!en!ajoutant!d�autres!échelles!(notamment!la!TALD,!

plus!utilisée!et!connue!que!le!TePEO-C)!pour!permettre!une!meilleure!comparaison!avec!la!

littérature.!La!théorie!de!l�esprit!dans!ces!différentes!composantes!(affective!et!cognitive)!

serait!aussi!à!tester!et!à!comparer!entre!les!différents!phénotypes!(il!serait!par!exemple!

éloquent!d�observer!une!atteinte!de!la!théorie!de!l�esprit!affective!dans!les!phénotypes!

catatoniques!�!réseaux!impliquant!le!lobe!orbito-frontal!-!et!plutôt!cognitive!dans!les!

phénotypes!touchant!la!pensée!et!le!langage!�!impliquant!les!JTP).!!

Une!question!particulièrement!pertinente!à!l�échelle!de!la!classification!serait!de!

déterminer!si!les!anomalies!de!connectivité!fonctionnelle!(et!structurelle)!sont!identiques!

chez!les!sujets!avec!une!paraphrénie!incohérente!(phénotype!qui!semble!se!rapprocher!le!

plus!de!la!cataphasie!sur!le!plan!des!symptômes,!mais!d�évolution!monomorphe!et!

continue,!sans!poussée!ni!rémission).!La!validité!de!la!distinction!de!ces!deux!phénotypes!
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serait!alors!à!revoir!à!la!lumière!d�études!comparatives!associant!des!données!cliniques!et!

d�imagerie.!!

Sur!le!plan!de!l�imagerie,!après!avoir!validé!ces!différents!résultats!préliminaires!à!plus!

grande!échelle,!il!nous!semblerait!pertinent!d�étudier!la!connectivité!en!inter!et!intra-

réseaux,!et!notamment!de!corréler!les!éventuelles!différences!qui!ressortiraient!avec!les!

symptômes!présentés!(paraphasie,!trouble!de!l�organisation!du!discours,!trouble!de!théorie!

de!l�esprit).!La!démarche!qui!nous!semble!plus!appropriée!à!cet!effet!serait!une!

investigation!de!la!dynamique!de!ces!réseaux!lors!de!tâches!sollicitant!ces!fonctions!et/ou!la!

production!de!tels!symptômes!(p.ex.!des!tâches!de!génération!de!mots,!de!production!libre!

ou!d�association!sémantique!(58)).!

Sur!le!plan!étiologique,!les!données!sur!la!substance!blanche!nous!semblent!les!plus!

prometteuses,!car!permettant!de!générer!l�hypothèse!d�un!mécanisme!soit!

neurodéveloppemental!soit!inflammatoire!(Leonhard!et!al.,!2020).!!

Enfin!la!question!thérapeutique!dépendrait!de!l�étiologie,!mais!des!traitements!

symptomatiques!à!visée!de!récupération!du!déficit!en!phase!résiduelle!par!rétablissement!

de!la!connectivité!fonctionnelle!pourraient!éventuellement!être!envisagés!à!l�aide!de!

techniques!de!neurostimulation!(p.ex.!rTMS!ou!ultra-sons).!Cela!pourrait!passer!par!

l�établissement!de!modèles!de!dysconnectivité!prédictifs!de!la!symptomatologie!ou!de!la!

rechute,!que!l�on!pourrait!ainsi!peut-être!éviter!ou!réduire!en!agissant!sur!la!connectivité!

par!neuromodulation.!

!

!

!

!
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!

!

!

!
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!

Conclusion générale de la thèse

!

!

Dans!ce!travail!de!recherche!nous!avons!comparé!la!connectivité!fonctionnelle!des!

jonctions!temporo-pariétales!(JTP)!en!IRM-BOLD!de!10!sujets!avec!cataphasie!avec!deux!

groupes!témoins!constitué!de!38!sujets!sains!et!25!sujets!avec!une!catatonie!périodique,!

selon!une!méthode!de!seed-based!correlation!(cerveau!entier)!dans!une!démarche!

exploratoire.!

Les!résultats!de!notre!analyse!ont!mis!en!évidence!une!moindre!corrélation!

fonctionnelle!dans!notre!groupe!d'intérêt!en!comparaison!aux!deux!groupes!contrôles!entre!

la!JTP!gauche!et!la!JTP!droite!avec!la!pars!triangularis!gauche,!le!gyrus!supramarginal!

gauche,!le!lobule!pariétal!supérieur!gauche!ainsi!qu�avec!le!gyrus!angulaire!droit!(analyse!de!

conjonction,!p!<!6.25 1 30#4!non!corrigé,!seuil!de!cluster!k!>!50!voxels).!!

On!montre!aussi!une!hypercorrélation!fonctionnelle!avec!la!tête!des!noyaux!caudés!

droit!et!gauches!aux!mêmes!seuils!statistiques.!

Ces!résultats!nous!semblent!aller!dans!le!sens!de!l�hypothèse!d�un!dysfonctionnement!

au!sein!du!réseau!du!langage!dans!le!phénotype!de!la!cataphasie!en!montrant!notamment!

une!dysconnectivité!fonctionnelle!entre!ces!deux!régions!majeures!pour!la!compréhension!

et!la!production!du!langage!connues!sous!le!nom!d�aire!de!Wernicke/territoire!de!

Geschwind!(et!son!homologue!droit)!et!l'aire!de!Broca.!

!



71

Ces!résultats!s�inscrivent!dans!la!ligne!des!données!déjà!accumulées!dans!la!littérature!

sur!l'imagerie!des!troubles!de!la!pensée!formelle!des!sujets!avec!schizophrénie!retrouvant!

des!anomalies!dans!le!réseau!du!langage,!ainsi!qu�avec!les!études!précédentes!portant!sur!la!

cataphasie.!!

Les!résultats!de!cette!étude!nécessitent!cependant!une!réplication!sur!un!autre!

échantillon!et!pourront!gagner!en!solidité!en!comparant!avec!d�autres!groupes!contrôles!

ainsi!qu�en!mettant!en!rapport!cette!dysconnectivité!avec!les!symptômes!présentés!par!les!

sujets!(performances!langagières!notamment).!S�ils!étaient!confirmés!ils!pourraient!appuyer!

l�hypothèse!d�une!atteinte!primaire!des!réseaux!du!langage!dans!la!cataphasie,!et!ouvrir!par!

ce!biais!la!voie!à!d�éventuels!traitements!visant!à!rétablir!la!connectivité!fonctionnelle!(p.ex.!

par!neuromodulation!ciblée).!D�autres!données!révèlent!des!anomalies!de!la!substance!

blanche!du!faisceau!arqué!chez!ces!sujets!en!regard!des!jonctions!temporo-pariétales!

(dysconnectivité!anatomique),!ce!qui!pourrait!être!responsable!de!cette!dysconnectivité!

fonctionnelle!observée.!
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!

ANNEXES

!

!

ANNEXE 1 : Présentation succincte de la classification WKL (repris de Leonhard et al, 

2020). En rouge les deux phénotypes dont il est question dans ce travail de thèse.

!

Evolution! Famille! Domaine!psychique! Polarité!

! ! Affects! Pensée!! Psychomotricité! !

Rémittente! Psychoses!

affectives!

épisodiques!

dépressions!

pures!(5)!

euphories!

pures!(5)!

! Monopolaire!

Manie!pure!!

Mélancolie!pure!

Psychose!maniaco-dépressive! Bipolaire!

Psychoses!

cycloïdes!

Psychose!d�anxiété-

félicité!

Psychose!

confusionnelle!

excitée-inhibée!

Psychose!motrice!

hyperkinétique-

akinétique!

Rémittente!

progressive!

Schizophrénies!

non-systémiques!

Paraphrénie!affective! Cataphasie! Catatonie!périodique!

Progressive! Schizophrénies!de!

système!

Hébéphrénies!(4)! Paraphrénies!de!

système!(6)!

Catatonies!de!système!

(6)!

Monomorphe!

!

!

!

!

!

!



73

!

!

ANNEXE 2 : Test psychique expérimental opérationnalisé pour le diagnostic de 

cataphasie (TePEO-C, version abrégée de 2005 : 4 premiers items)

!

Ø Un!tets!des!différences!entre!3!paires!de!mots!concrets!(ex.!différence!entre!une!

boîte!et!un!panier)!puis!3!paires!de!mots!abstraits!(ex.!entre!une!erreur!et!un!

mensonge)!

Ø Un!test!de!compréhension!générale!(ex.!pourquoi!les!hommes!élèvent-ils!leurs!

enfants!?)!

Ø Un!test!d�interprétation!de!proverbes!(3)!

Ø Une!construction!de!phrases!à!partir!de!3!mots!(optionnel)!

Ø Un!test!de!vocabulaire!(définitions)!similaire!à!celui!de!la!WAIS!(optionnel)!

!

!

!

ANNEXE 3 : grille de cotation du TePEO-C (version R3, 2016)

!

Anomalies!quantitatives!!
Item!1!:!Modification!quantitative!de!l'expression!verbale!(de!signifiant)!!
Coter!un!seul!des!deux!items!:!production!verbale!excessive!(logorrhée)!ou!déficitaire!(alogie!de!production).!

Logorrhée!:!
0!-!Absente!-!Les!réponses!sont!appropriées,!ou!pauvres!(coter!alogie!de!production!plutôt).!!
1!-!Incertaine!-!Les!réponses!sont!élaborées,!mais!le!sujet!s'arrête!spontanément.!!
2!-!Légère!-!Le!sujet!met!plus!d'une!minute!pour!répondre!à!des!questions!simples,!mais!s'arrête!spontanément.!!
3!-!Modérée!-!Pour!moins!de!la!moitié!des!questions,!le!sujet!peut!poursuivre!même!en!l'absence!d'incitation!de!la!part!de!
l'examinateur.!Il!redémarre!lors!de!certaines!pauses.!!
4!-!Sévère!-!Pour!plus!de!la!moitié!des!questions,!le!sujet!remplit!presque!tout!le!temps!qui!lui!est!laissé!sans!qu'il!soit!
nécessaire!de!l'inciter.!Il!redémarre!lors!de!certaines!pauses.!!
5!-!Extrême!-!Pour!plus!de!la!moitié!des!questions,!le!sujet!pourrait!parler!presque!sans!cesse.!Il!poursuit!plus!d'une!une!
fois!sur!deux!lorsqu'on!lui!laisse!une!pause,!voire!il!est!difficile!de!l'interrompre!sauf!à!lui!couper!la!parole.!
Alogie!de!production!:!
0!-!Absente!-!Les!réponses!sont!appropriées!et!substantielles!(coter!logorrhée!si!augmentée).!!
1!-!Incertaine!-!Les!réponses!sont!courtes,!mais!restent!appropriées!malgré!des!latences!modérément!allongées.!!
2!-!Légère!-!1!ou!2!réponses!sont!peu!élaborées!alors!que!les!latences!sont!allongées!et!nécessitent!plusieurs!incitations!(&!
3).!!
3!-!Modérée!-!Moins!de!la!moitié!des!réponses!sont!peu!élaborées!ou!incomplètes!malgré!des!latences!longues!au!point!
que!le!sujet!doit!être!incité!à!les!compléter!à!plusieurs!reprises!(&!3).!!
4!-!Sévère!-!Plus!de!la!moitié!des!réponses!sont!peu!élaborées!ou!incomplètes!malgré!des!latences!longues!au!point!que!le!
sujet!doit!être!incité!à!les!compléter!à!plusieurs!reprises!(&!3).!!
5!-!Extrême!-!Plus!des!trois!quart!des!réponses!font!moins!de!quelques!mots!malgré!les!incitations!et!des!latences!longues.!
Certaines!questions!peuvent!rester!sans!réponses.!

Item!2!:!Modification!quantitative!du!contenu!(de!signifié)!
Coter!un!seul!des!deux!items!:!soit!contenu!informatif!excessif!(niveau!de!détail!excessif)!soit!déficitaire!(alogie!de!contenu).!

Niveau!de!détail!excessif!
0!-!Absent!-!Les!réponses!apportent!un!niveau!de!détail!adapté!(coter!alogie!de!contenu!si!insuffisant).!!
1!-!Incertain!-!En!1!occasion!les!réponses!comportent!un!niveau!de!détail!plus!important!qu'attendu.!Le!sujet!s'arrête!
spontanément!malgré!des!ouvertures.!!
2!-!Léger!-!En!2!à!3!occasions,!les!réponses!comportent!un!niveau!de!détail!plus!important!qu'attendu.!Le!sujet!s'arrête!
spontanément!malgré!des!ouvertures.!!
3!-!Modéré!-!En!au!moins!1!occasion!les!réponses!comportent!un!luxe!de!détails!excessif!et!le!sujet!semble!ne!pas!pouvoir!
s'arrêter!spontanément!alors!que!l'essentiel!a!été!dit!si!on!le!stimule!par!des!ouvertures.!!
4!-!Sévère!-!En!2!occasions!ou!plus,!les!réponses!comportent!un!luxe!de!détails!excessif!et!le!sujet!semble!ne!pas!pouvoir!
s'arrêter!spontanément!alors!que!l'essentiel!a!été!dit!si!on!le!stimule!par!des!ouvertures.!!
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5!-!Extrême!-!En!au!moins!1!occasion,!le!sujet!se!perd!dans!les!détails!(ou!dans!des!digressions)!au!point!de!pouvoir!
continuer!à!apporter!de!nouvelles!informations!sans!qu'il!soit!nécessaire!de!lui!offrir!des!ouvertures.!
Alogie!de!contenu!:!
0!-!Absente!-!Le!sujet!fournit!les!informations!pertinentes!(coter!niveau!de!détail!excessif!si!excès).!!
1!-!Incertaine!-!Le!sujet!n'apporte!pas!toutes!les!informations!pertinentes!à!l'examinateur!ou!ne!donne!pas!de!détails.!!
2!-!Légère!-!Quelques!réponses!(#!2)!sont!trop!vagues!ou!sont!inutilement!répétées!et!pourraient!être!réduites!de!moitié.!
3!-!Modérée!-!Moins!de!la!moitié!des!réponses!sont!vagues,!ou!se!répètent!et!pourraient!être!réduites!de!moitié.!!
4!-!Sévère!-!Plus!de!la!moitié!des!réponses!sont!vagues,!ou!se!répètent!et!pourraient!être!réduites!de!moitié!OU!1!est!
incompréhensible.!!
5!-!Extrême!-!L'ensemble!du!discours!est!vague,!répété!voire!stéréotypé!ou!incompréhensible,!il!est!quasi!impossible!d'en!
tirer!une!information.!

Désorganisation!conceptuelle!
Item!3!:!Flou!conceptuel!:!
0!-!Absent!-!Aucun!flou!conceptuel.!!
1!-!Incertain!-!Le!sujet!parvient!en!2!relances!ou!moins!à!préciser!le!concept!alors!qu'il!est!proche!de!la!solution.!!
2!-!Léger!-!Le!sujet!parvient!à!préciser!le!concept!mais!en!1!occasion!il!a!besoin!de!3!relances!ou!plus!alors!qu'il!est!proche!
de!la!solution.!!
3!-!Modéré!-!Le!sujet!ne!parvient!pas!à!préciser!le!concept!après!3!relances!ou!plus!en!au!moins!1!occasion!alors!qu'il!est!
proche!de!la!solution.!!
4!-!Sévère!-!Le!sujet!ne!parvient!pas!à!préciser!le!concept!après!3!relances!dans!moins!de!la!moitié!des!cas!alors!qu'il!est!
proche!de!la!solution.!!
5!-!Extrême!-!Le!sujet!ne!parvient!pas!à!préciser!le!concept!après!plus!de!3!relances!dans!plus!de!la!moitié!des!cas.!
Item!4!:!Phénomène!du!sablier!
0!-!Absent!-!Le!sujet!synthétise!correctement!sans!nouvelle!production,!en!dehors!d'une!précision.!!
1!-!Incertain!-!En!1!occasion!la!synthèse!est!significativement!différente!du!matériel!précédemment!élaboré,!mais!le!
nouveau!matériel!est!pertinent!OU!la!synthèse!reprend!un!matériel!modérément!pertinent.!!
2!-!Léger!-!En!1!occasion!le!sujet!reprend!un/des!élément(s)!pertinent(s)!déjà!élaborés,!mais!produit!un!matériel!nouveau!
et!peu!pertinent!OU!la!synthèse!reprend!un!matériel!peu!ou!pas!pertinent.!
3!-!Modéré!-!En!plusieurs!occasions!(&!2),!le!sujet!reprend!un/des!élément(s)!pertinent(s)!déjà!élaborés,!mais!produit!un!
matériel!nouveau!et!non!pertinent!OU!la!synthèse!reprend!un!matériel!non!pertinent.!!
4!-!Sévère!-!En!1!occasion,!le!sujet!ne!reprend!pas!l'/les!élément(s)!déjà!élaborés,!mais!produit!un!matériel!nouveau!et!
non!pertinent.!!
5!-!Extrême!-!En!plusieurs!occasions!(&!2),!le!sujet!ne!reprend!pas!l'/les!élément(s)!déjà!élaborés,!mais!produit!un!matériel!
nouveau!et!non!pertinent!OU!ne!parvient!plus!à!conclure.!

Troubles!de!l'organisation!du!discours!
Item!5!:!Discours!inefficace!:!
0!-!Absent!-!Le!discours!est!parfaitement!compréhensible!et!les!réponses!adaptées!aux!questions.!!
1!-!Incertain!-!Les!réponses!sont!adaptées!mais!en!quelques!occasions!(≤ 2),!il!est!nécessaire!de!demander!des!
éclaircissements!et!le!sujet!les!apporte!dès!le!premier!essai.!!
2!-!Léger!-!Les!réponses!sont!adaptées,!mais!en!plusieurs!occasions!(≥ 3),!il!est!nécessaire!de!demander!des!
éclaircissements!OU!le!sujet!a!besoin!de!2!essais!pour!les!apporter.!!
3!-!Modéré!-!En!quelques!occasions!(≤ 2),!les!réponses!sont!inadaptées!OU!le!discours!du!sujet!reste!confus!malgré!2!
demandes!d'éclaircissement.!!
4!-!Sévères!-!En!plusieurs!occasions!(≥ 3),!les!réponses!sont!inadaptées!OU!le!discours!du!sujet!reste!confus!malgré!2!
demandes!d'éclaircissement.!!
5!-!Extrême!-!Le!discours!du!sujet!est!quasiment!incompréhensible.!
Item!6!:!Relâchements!des!associations,!digressions,!réponses!à!côté!
0!-!Absent!-!Le!discours!est!bien!orienté!vers!un!but.!!
1!-!Incertain!-!Pour!1!question,!relâchement!léger!des!associations!aboutissant!à!une!digression!douteuse,!le!sujet!se!
reprend!spontanément!sans!besoin!de!recentrage.!!
2!-!Léger!-!Pour!1!question,!relâchement!des!associations!aboutissant!à!une!digression!claire,!mais!le!sujet!se!reprend!
après!1!seul!recentrage.!!
3!-!Modéré!-!Pour!plusieurs!questions!(&2),!digressions!claires!mais!le!sujet!se!reprend!après!1!seul!recentrage!OU!pour!1!
question,!digressions!claires!pour!laquelle!le!sujet!a!besoin!de!2!recentrages.!!
4!-!Sévères!-!Pour!plusieurs!questions!(&2),!digressions!claires!pour!laquelle!le!sujet!a!besoin!de!2!recentrages!OU!pour!1!
question,!digressions!persistantes!malgré!au!moins!2!tentatives!de!recentrage.!!
5!-!Extrême!-!Pour!plusieurs!questions!(&2),!digressions!persistantes!malgré!au!moins!2!tentatives!de!recentrage.!

Troubles!du!langage!
Erreurs!syntaxiques!
Item!7!:!Paragrammatisme!:!
0!-!Absent!-!Aucune!erreur!de!construction!syntaxique.!!
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1!-!Incertain!-!1!à!2!tournures!syntaxiques!erronées!non!reprises!spontanément,!mais!fautes!pouvant!être!courantes!
(selon!l'examinateur)!OU!$!3!correspondant!à!un!usage!classique!pour!le!sujet.!!
2!-!Léger!-!Au!moins!1!erreur!de!construction!syntaxique!typique!(non!reprise!spontanément,!non!reconnue!comme!un!
usage!commun)!mais!corrigée!si!vérification!(production!d'un!nouveau!matériel!correct)!(ou!2!à!3!si!non!vérifiées).!!
3!-!Modéré!-!Entre!2!à!4!erreurs!de!construction!syntaxique!typiques!(non!reprises!spontanément,!non!reconnues!comme!
un!usage!commun)!corrigées!si!vérification!(ou!4!à!6!si!non!vérifiées).!!
4!-!Sévère!-!Entre!2!à!4!erreurs!de!construction!syntaxique!typiques!(non!reprises!spontanément,!non!reconnues!comme!
un!usage!commun)!dont!au!moins!1!non!corrigée!malgré!une!vérification!(ou!7!à!9!si!non!vérifiées).!!
5!-!Extrême!-!Plus!de!4!erreurs!de!construction!syntaxique!typiques!(non!reprises!spontanément,!non!reconnues!comme!
un!usage!commun)!dont!2!ou!plus!ne!sont!pas!corrigées!malgré!une!vérification!(ou!plus!de!9!si!non!vérifiées).!

Erreurs!lexicales!
Item!8!:!Paraphasies!verbales!:!
0!-!Absentes!-!Aucune!paraphasie!verbale.!
1!-!Incertaines!-!1!à!2!paraphasies!verbales!douteuses!/!usages!approximatifs!OU!$!3!si!le!sujet!affirme!qu'il!s'agit!d'usages!
classiques!pour!lui.!!
2!-!Légères!-!1!paraphasie!verbale!probable!ou!typique!(non!reprise!spontanément,!non!reconnue!comme!d'usage!
commun)!mais!corrigée!si!vérification!(ou!1!à!2!si!non!vérifiées).!!
3!-!Modérées!-!Entre!2!et!4!paraphasies!verbales!typiques!(non!reprises!spontanément,!non!reconnues!comme!d'usage!
commun)!corrigées!si!vérification!(production!d'un!nouveau!matériel!correct)!(ou!3!à!6!si!non!vérifiées).!!
4!-!Sévères!-!Entre!2!et!4!paraphasies!verbales!typiques!(non!reprises!spontanément,!non!reconnues!comme!d'usage!
commun)!dont!au!moins!1!n�est!pas!corrigée!malgré!une!vérification!(ou!7!à!9!si!non!vérifiées).!!
5!-!Extrêmes!-!Plus!de!4!paraphasies!verbales!typiques!(non!reprises!spontanément,!non!reconnues!comme!d'usage!
commun)!dont!2!ou!plus!ne!sont!pas!corrigées!malgré!une!vérification!(ou!plus!de!9!si!non!vérifiées).!
Item!9!:!Néologisme(s)!:!
0!-!Absentes!-!Aucun!néologisme.!!
1!-!Incertaines!-!1!néologisme!douteux!OU!$!2!si!le!sujet!affirme!qu'il!s'agit!d'usages!classiques!pour!lui.!!
2!-!Légères!-!1!néologisme!probable!ou!typique!(non!repris!spontanément,!non!reconnu!comme!d'usage!commun)!mais!
corrigé!si!vérification!(ou!1!à!2!si!non!vérifiés).!!
3!-!Modérées!-!2!ou!3!néologismes!typiques!(non!repris!spontanément,!non!reconnus!comme!d'usage!commun),!corrigés!
si!vérification!(production!d'un!nouveau!matériel!correct)!(ou!3!à!6!si!non!vérifiés).!!
4!-!Sévères!-!2!ou!3!néologismes!typiques!(non!repris!spontanément,!non!reconnus!comme!d'usage!commun),!dont!au!
moins!1!n'est!pas!corrigé!malgré!une!vérification!(ou!7!à!9!si!non!vérifiés).!!
5!-!Extrêmes!-!Plus!de!3!néologismes!typiques!(non!repris!spontanément,!non!reconnus!comme!d'usage!commun),!dont!2!
ou!plus!ne!sont!pas!corrigés!malgré!une!vérification!(ou!plus!de!9!si!non!vérifiés).!

Item!10!:!Défaut!d'insight!
0!-!Absent!-!Le!sujet!n'a!pas!de!trouble!significatifs!ou!insight!préservé.!La!description!de!ses!difficultés!est!en!adéquation!
avec!ce!qui!a!été!objectivé.!!
1!-!Incertain!-!Le!sujet!minimise!spontanément!ses!difficultés!mais!les!admet!facilement!lorsqu'on!lui!en!donne!un!
exemple!et!reconnait!un!niveau!de!difficulté!réaliste.!!
2!-!Léger!-!Le!sujet!ne!perçoit!pas!spontanément!ses!difficultés,!minimise!les!premiers!exemples!donnés!mais!finit!par!
reconnaitre!un!niveau!de!difficulté!à!peu!près!réaliste.!!
3!-!Modéré!-!Le!sujet!ne!perçoit!pas!spontanément!ses!difficultés,!minimise!jusqu'à!3!exemples!et!ne!reconnait!de!
difficultés!que!sur!les!exemples!donnés!sans!généralisation.!!
4!-!Sévère!-!Le!sujet!ne!perçoit!pas!spontanément!ses!difficultés!et!minimise!ses!difficultés!même!sur!plus!de!la!moitié!les!
exemples!donnés.!!
5!-!Extrême!-!Le!sujet!nie!avoir!eu!une!difficulté!quelconque.!

!
!
!
!
!
!
!
!
!

!
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ANNEXE 4 : troubles de la pensée formelle dans les différents phénotypes de la 

classification WKL (tiré de Leonhard, Foucher et al. 2020, classification des psychoses 

endogènes, p. 347-348, simplifié)

!

Pensée!et!

langage!
Psychose!
confusionnelle!

Inhibée!! Alogie,!réduc"on!du!débit!verbal!

Excitée!! Logorrhée!pouvant!être!sans!
pression!de!parole,!incohérence!de!
choix!théma"que!

Cataphasie! Inhibée!! Alogie,!réduc"on!du!débit!verbal,!
néologismes!

Excitée!! Logorrhée!confuse!pouvant!aller!
jusqu�à!la!schizophasie,!aggrava"on!
lors!de!thèmes!abstraits,!
paraphasies,!paragramma"sme,!
illogisme!

Paraphrénies!
de!système!

Essen"ellement!la!paraphrénie!incohérente,!avec!un!
relâchement!des!associa"ons!qui!peut!être!majeur,!
des!contamina"ons,!des!paraphasies!et!
paragramma"sme.!Dans!les!autres!formes!on!peut!
retrouver!une!pensée!concrète,!approxima"ve!ou!
;oue.!

Psychomotricité! Psychose!
motrice!

Akiné"que!! Mu"sme!!

Hyperkiné"que!! Agité!mais!souvent!mu"que,!parfois!
des!cris!ou!des!vocalisa"ons!

Catatonie!
périodique!

Akiné"que!! Alogie!de!produc"on!et!de!contenu!
voire!mu"sme!

Hyperkiné"que!! Possiblement!logorrhée,!réponses!
court-circuit,!agramma"sme!par!
simpli<ca"on!!

Catatonies!de!
système!

L�agramma"sme!se!voit!dans!les!catatonies!
parakiné"que,!néga"viste,!proskiné"que!et!à!réponses!
précipitées.!Dans!la!néga"viste!on!trouve!aussi!un!
mu"sme!par!refus!de!parler,!des!verbigéra"ons!dans!la!
proskiné"que,!et!des!disgressions!de!la!pensée!dans!la!
parakiné"que.!

A%ect! Psychose!
d�anxiété-
félicité!

Logorrhée!possible,!discours!non!concentré!

Paraphrénie!
a=ec"ve!!

Illogisme!concernant!les!idées!délirantes!(accepte!des!
idées!absurdes!�!physiquement!impossible!-!ou!
fantas"ques)!

Hébéphrénies!
de!système!

On!observe!surtout!une!alogie!par!réduc"on!des!
intérêts!dans!les!hébéphrénies!au"s"ques,!
excentrique!et!puérile!

Psychose!

maniaco-

Manie! Accéléra"on!de!la!pensée,!fuite!des!idées,!logorrhée!
avec!pression!de!parole!
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dépressive,!

manie!et!

mélancolie!

pures!

Mélancolie! Ralen"ssement!expressif!et!idéatoire!

!

!

!

!
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RÉSUMÉ!DE!LA!THESE!:!

Le!constat!de!l�hétérogénéité!des!schizophrénies,!tant!sur!le!plan!clinique!que!des!résultats!de!la!

littérature!trop!souvent!inconsistants!ou!contradictoires,!notamment!sur!le!plan!de!la!recherche!de!

corrélats!neurobiologiques,!nous!presse!d�utiliser!d�autres!points!de!vue!que!ceux!adoptés!depuis!

maintenant!quelques!décennies!(en!particulier!le!DSM).!Dans!cette!étude!nous!avons!fait!le!choix!

d�utiliser!la!classification!de!Wernicke-Kleist-Leonard!pour!distinguer!différentes!formes!de!

schizophrénies.!La!description!du!phénotype!de!la!cataphasie,!telle!qu�elle!est!développée!dans!cette!

classification,!débouche!assez!naturellement!sur!l�hypothèse!que!les!troubles!du!langage!pourraient!

constituer!l�atteinte!primaire!dans!ce!type!de!schizophrénie.!Une!étude!précédente!de!notre!équipe!

(Foucher!et!al,!2018)!montrait!un!hypodébit!(rCBF!déterminé!par!une!double!conjonction!ASL!et!ASL-

BOLD)!des!jonctions!temporo-pariétales!(JTP)!droite!et!gauche!chez!les!sujets!avec!une!cataphasie!

comparés!aux!sujets!sains!et!à!des!sujets!avec!une!catatonie!périodique!(un!autre!phénotype!de!

schizophrénie).!Dans!la!suite!de!ces!résultats,!nous!nous!sommes!donnés!comme!objectif!dans!ce!

travail!d�étudier!la!connectivité!fonctionnelle!de!ces!régions!dans!la!cataphasie!en!IRM-BOLD,!afin!de!

voir!si!un!profil!de!dysconnectivité!ressortirait!par!rapport!aux!sujets!sains!et!à!ceux!avec!une!

catatonie!périodique.!Nous!avons!comparé!les!mêmes!sujets!que!dans!l�étude!précédente!(inclus!

dans!le!protocole!CONNECT!C3)!dans!les!mêmes!groupes,!avec!un!nombre!d�individus!légèrement!

plus!important!(73!sujets!dans!notre!étude!10!sujets!avec!une!cataphasie!(sujets!d�intérêt),!25!sujets!

avec!catatonie!périodique!et!38!sujets!sains).!Nous!avons!procédé!à!cette!analyse!de!manière!

exploratoire,!en!utilisant!une!méthode!de!seed-based!connectivity!(étude!de!la!connectivité!entre!

une!région!et!tout!le!cerveau).!Les!résultats!montrent!une!tendance!à!une!moindre!corrélation!

fonctionnelle!dans!notre!groupe!d�intérêt!en!comparaison!aux!groupes!contrôles!(conjonctions!

statistiques)!entre!les!deux!ROI!et!la!pars!triangularis!gauche!ainsi!que!le!gyrus!supra-marginal!

gauche,!le!lobule!pariétal!supérieur!gauche!et!le!gyrus!angulaire!droit,!et!une!hypercorrélation!avec!

la!tête!du!noyau!caudé!droit!et!gauche.!Les!résultats!de!notre!étude!sont!limités!dans!leur!solidité!

statistique!(disparition!des!différences!aux!seuils!corrigés!pour!les!comparaisons!multiples!pour!les!

différentes!cartes!de!contrastes!ayant!servi!à!l�analyse!de!conjonction)!et!dans!leur!extrapolation!par!

le!faible!nombre!de!sujets.!Ils!nécessitent!d�être!confirmés!ou!infirmés!sur!un!nouvel!échantillon.!

S�ils!étaient!confirmés,!ils!pourraient!soutenir!l�hypothèse!d�une!perturbation!primaire!des!réseaux!

du!langage!dans!la!cataphasie.!

!
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