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1. Introduction

Nous avons réalisé un travail de recherche neuroscientifique et phénoménologique sur les patients atteints
de schizophrénie. En effet, nous souhaitons mieux comprendre Ialtération potentielle de certaines
dimensions spécifiques de la conscience de soi, d’autrui et de I'empathie chez ces patients, et alimenter
notre approche clinique par des éléments phénoménologiques, cognitivo-comportementaux et neuro-
fonctionnels observables avec les outils qui sont les ndtres. Cette thése est I'occasion de tester la faisabilité
d’une nouvelle étude portant sur I'impact de la remédiation cognitive sur I'empathie. Ce travail de these
s’inscrit dans un projet de recherche plus large qui a commencé en octobre 2017 et s’achévera en
septembre 2022 en collaboration entre I'Unité de Recherche Clinique Pierre Deniker (URC) du Centre
Hospitalier Henri Laborit (CHL) de Poitiers et le Centre de REhabilitation et d’Activités Thérapeutiques
Intersectoriel de la Vienne (C.R.E.A.T.L.V ; CHL ; Poitiers)

Une revue de la littérature nous a permis de constater qu’il y avait une altération de I’empathie manifeste
dans la schizophrénie, de la conscience de soi et d’autrui et également du réseau fonctionnel de repos
(DMN), qui sous-tend cette conscience basale de soi et d’autrui. Nous avons donc envisagé d’étudier
certaines caractéristiques de la reconnaissance de soi et d’autrui et de I'empathie avant et aprés deux
programmes de remédiation cognitive centrés sur la cognition sociale que sont MCT (Metacognitiv Therapy)
et Tom Remed. Nous avons observé également la modulation potentielle du Default Mode Network, c’est-a-
dire la fonction cérébrale de repos, en pré- et en post-thérapie.

Il n’y a pas pour 'instant de données dans la littérature sur la modulation de la connectivité cérébrale au
repos apres avoir effectué le programme MCT (Metacognitiv Therapy) ou ToM Remed. Il n’y a pas non plus
d’étude montrant I'effet potentiel de ces programmes sur les caractéristiques de I'empathie que nous avons
choisi d’étudier, en particulier sur les capacités de distinction soi-autrui, de reconnaissance de soi et d’autrui
et les mécanismes visuo-spatiaux de prise de perspective d’autrui dans la schizophrénie. Nous verrons entre
autres que la capacité de distinction soi-autrui, la conscience de soi et d’autrui et 'empathie sont des
dimensions centrales dans la schizophrénie et qu’elles sont sous-tendues par une altération de la
connectivité fonctionnelle de repos retrouvée dans la littérature.

Pour comprendre la complexité d’une notion telle que la schizophrénie, et pour en dégager les
caractéristiques principales, nous allons commencer par la définir clairement par un retour historique. Nous
verrons que la schizophrénie apparait de maniére rétrospective et généalogique comme une entité
conceptuelle évolutive. Nous souhaitons donc en retenir I'essence, ce qui se dégage a travers |’histoire
comme étant relativement constant et pouvoir réfléchir sur les éléments fondamentaux qui sous-tendent
I'altération de 'empathie et de la cognition sociale dans la schizophrénie. Cette généalogie nous servira de
base pour définir le concept de schizophrénie tel que nous I'entendons actuellement. Elle nous permettra de
mieux comprendre I'altération du rapport a autrui. Nous verrons ensuite que la schizophrénie procede d’une
vulnérabilité, qui est pluridimensionnelle, c’est-a-dire d’ordre constitutif, cognitive et interpersonnelle.

1.1. Généalogie de la schizophrénie

Le concept de schizophrénie est I'objet de nombreux débats, mais il existe une unanimité fondamentale
dans cette tentative souvent infructueuse de délimiter ce concept, celle de I'existence d’une pathogénicité
certaine avec une base commune et une expression variable chez ces individus, qu’il convient avant tout de
comprendre.

Ce concept a été depuis sa création, en crise perpétuelle. Il est, nous le verrons, encore actuellement mal
délimité, et a été I'objet d’aménagements permanents, de recoupements, de séparations, de classifications.
Nous verrons que la conception actuelle de la schizophrénie n’est en fait qu’une synthese consensuelle des
considérations passées. De ces considérations historiques semble ressortir des troubles importants de la
conscience de soi, d’autrui, qui impactent nécessairement les relations interpersonnelles. Nous étudierons,
de la, cette altération basale et fondamentale de l'intersubjectivité, et son corrolaire, les troubles de la
cognition sociale, qui semblent historiquement faire le noyau de la schizophrénie. Nous préciserons quelle
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forme prend la vulnérabilité dans la schizophrénie a travers I'étude de la dimension cognitive, neuro-
fonctionnelle et comportementale.

. Les premiéeres descriptions d’un processus pathogene

La schizophrénie décrite en détail et pour la premiere fois avec cette terminologie par Bleuler (Bleuler,
1908) existe bien avant sa formulation. Nous allons voir comment Bleuler a pu parvenir a cette
dénomination et quelle synthese il a faite des connaissances antérieures et de ses observations cliniques.

Des descriptions cliniques de symptomatologie potentiellement rattachables au concept de schizophrénie

sont présentes dans la littérature du début du 19°™ siécle. Par exemple, dans son roman autobiographique
Louis Lambert publié¢ en 1832, Honoré de Balzac décrit un personnage qui semble étre atteint d’'une
pathologie mentale ressemblant a la schizophrénie d’aujourd’hui (conservation des attitudes propres a la
catatonie, stéréotypie motrice, dérégulation du sommeil, mutisme brutalement interrompu par des propos
inconséquents...). Balzac précéde les considérations d’Esquirol lorsqu’il décrit I'aliénation de Louis Lambert.
Esquirol donna au méme moment, la définition de la démence. « La démence est une affection cérébrale,
ordinairement sans fievre et chronique, caractérisée par |'affaiblissement de la sensibilité, de l'intelligence et
de la volonté : I'incohérence des idées, le défaut de spontanéité intellectuelle et morale sont les signes de
cette affection. L'homme qui est dans la démence a perdu la faculté de percevoir les objets, d’en saisir les
rapports, de les comparer, d’en conserver le souvenir complet; d’ou résulte I'impossibilité de raisonner
juste » (Esquirol, 1838, p. 43). Ce concept de démence répond déja a une volonté descriptive de
classification et de compréhension des processus pathologiques jusqu’alors insondables. Il établit les
prémisses et I'ébauche de la construction du concept-maladie de schizophrénie. La démence est de fait la
dénomination antérieure a la schizophrénie.
Morel dans ses Etudes cliniques décrit pour la premiére fois en 1852 « ces aliénés jeunes encore qui se
présentent a I'observateur avec toutes les chances de guérison ». Il constate cependant « qu’apres un
examen attentif, on reste convaincu que la terminaison par l'idiotisme et la démence est le triste
couronnement de I'évolution » (Morel, 1852). Morel repére ainsi la jeunesse des sujets atteints de démence
et tente de définir une entité nosologique basée sur son évolution péjorative. Il parle, ainsi bien avant
Kraepelin, de démence précoce qui se caractérise par la rapidité de I'évolution de I'affection et la démence
réelle comme état terminal inévitable du processus pathologique. Morel identifie |a les traits essentiels d’un
processus d’allure dégénérative. Il définit ainsi un processus pathologique et tente ainsi trés tot d’expliquer
les folies héréditaires, car il constate que dans certaines familles, il existe une récurrence élevée de
manifestations pathologiques.

Magnan reprend les théses de Morel et décrit des groupes de malades mentaux qu’il appelle « les
dégénérés supérieurs » qui présentent des délires d’emblée, une forme aigué et spécifique de ce concept de
folie dégénérative. Il pose ainsi les fondements de ce qui va devenir bien plus tard la bouffée délirante
polymorphe, qui va donner lieu a de nombreux débats concernant leurs évolutions (Magnan & Legrain,
1895)

Dans la seconde moitié du 19 siecle, la paralysie générale devient le modeéle explicatif dominant de
I'ensemble des maladies mentales. Griesinger reconnait dans les différentes formes pathologiques mentales,
différentes périodes d’un travail morbide « qui dans son ensemble suit une marche successive et constante
qui peut aller jusqu’a la destruction compléte de la vie psychique » (Griesinger, 1865).

Il n’existait alors qu’un seul processus pathologique d’allure dégénérative qui prenait des formes différentes
en fonction de son évolution. Les différentes phases de la maladie s’enchainaient inexorablement, selon le
modeéle dominant de la paralysie générale. La psychose unique qui se superpose au concept de démence va
s'imposer pour définir cette folie dégénérative.

Ludwig Kahlbaum va initier un travail de classification, refusant ainsi I'idée d’une psychose unique. I
proposa de distinguer une classe particuliere de psychose qu’il appelle « paraphrénie ». Il sépare ainsi en
considérant les travaux de Morel la paraphrenia hebetica (démence précoce) et la paraphrenia senilis
(démence sénile).

La paraphrenia hebetica se caractérise par I'éclosion d’'une pathologie en rapport avec la puberté, sa
terminaison rapide dans un état de faiblesse psychique et la forme particuliere que revét cette « stupidité
terminale » dont les indices se laissent reconnaitre aux premiers stades de la maladie. Il s’agit donc d’une
maladie de la jeunesse qui survient entre 18 et 22 ans, au terme de |'évolution de la puberté et de la

ieme
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maturation secondaire de I'individu. Cette définition s’inscrit dans la lignée conceptuelle de Morel et de sa
description de folie dégénérative.

Hecker, éleve de Kahlbaum, décrit également une forme de persévérance, de « fixation a un theme » et
« une poursuite a mort » de certaines tournures et formules oratoires, « une propension marquée a dévier
de la fagon normale de parler et d’écrire, a altérer le langage et a parler et écrire un jargon étranger »
(Hecker, 1871).

Kalhbaum publia en 1874 une monographie dans laquelle il isole une autre entité qu’il décrit comme une
catatonie et qu’il appelle « démence de tension ». Elle se caractérise par des troubles de I'activité motrice
volontaire. Kalhbaum utilise toujours le modele de la paralysie générale pour décrire la catatonie et son
évolution (Kahlbaum, 1987).

Il décrit également en 1889 ce qu’il va appeler I’héboidophrénie, apparentée a I’hébéphrénie, mais dont la
symptomatologie différe assez nettement. Elle a trait d’avantage au comportement social de I'individu et aux
déviations de la vie pulsionnelle, de la moralité allant jusqu’aux actes criminels. Il précise de plus que pour
ces malades, on ne retrouve pas vraiment les troubles du langage relativement fréquents (Hecker, 1890).
Cette tentative de classification, qui commence au demeurant des la formulation de ce qui est pathologique
en regard de ce qui est sain, est donc développée par Kahlbaum puis reprise par de nombreux autres
auteurs, dans I'espoir de fonder une classification sur une théorie étiologique.

Cette conception de la pathologie mentale, notamment le regroupement d’un ensemble de symptémes sous
la dénomination de « démence précoce », constitue le socle commun a toutes les recherches scientifiques et
philosophiques orientées vers une définition clinique et psychopathologique de la schizophrénie. Morel a
joué un rodle tres unificateur dans ce concept, et le débat qui va animer la deuxieme moitié du 19"™ siacle
concernera essentiellement la question de 'unicité du concept de « démence précoce », et plus tard au
siecle suivant, de schizophrénie.

Kahlbaum garde paradoxalement cette tendance unificatrice du concept de Morel et explique que les
différentes formes cliniques de la « folie de la pensée » ne sont que des étapes différentes d’un seul et
méme processus, sans doute organique, dont I'évolution terminale est une démence incurable.

. Kraepelin et le concept de démence précoce
Kraepelin va reprendre le concept de paraphrenia hebetica sur lequel il s'appuie pour individualiser le
concept de démence précoce. Il crée ainsi un espace nosographique au coté de la psychose maniaco-
dépressive et de la paranoia qu’il appelle Dementia praecox. Cette entité nosographique porte a I’évidence la
marque de l'influence de Kahlbaum. Elle se caractérise par des critéres évolutifs qui donnent a cette
catégorie son unicité. Il rapproche le concept de démence précoce de I'hébéphrénie décrite par Hecker
guelgues années auparavant (Kraepelin, 1896)

A l'inverse de Kalhbaum, Kraepelin tend a unifier d’avantage le concept en regroupant, dans sa 6
édition de Dementia praecox, 'hébéphrénie, la catatonie, le délire paranoide sous une seule et méme
appellation. Dans cette conception naturaliste, il est convaincu qu’un processus cérébral sous-jacent est en
cause. Il fait I'hypothése d’une auto-intoxication, par des substances toxiques d’origine sexuelle, menant a
une auto-intoxication par le corps lui-méme. Il insiste sur le réle crucial de la puberté et de son intrication
avec I'apparition de la sexualité. « Les importantes modifications que I'organisme subit a cette époque de la
vie prennent, selon toute vraisemblance, une place prépondérante dans cette étiologie » (Kraepelin, 1970).
Kraepelin n’attribuait pas de signification aux symptomes rencontrés. Il les rangeait simplement dans la
catégorie des démences précoces avec pour base étiologique commune une auto-intoxication d’origine
sexuelle. La réflexion herméneutique soulevée et rendue possible par une telle conception de la sexualité est
ouverte et refermée aussitot, faisant de I'histoire personnelle du malade non pas une succession de sens que
I'esprit agence au cours de son développement mais |'histoire de I'évolution inéluctable d’un processus
pathogéne organique. Les considérations de Kraepelin sont essentiellement descriptives et classificatoires. |l
défend une conception purement endogene d’une maladie évolutive et dont I'évolution est le critere
diagnostique principal.

Une des apories de Kraepelin est qu’il retient avant tout le stade terminal de I’évolution, comme critere
diagnostique de démence précoce, ce qui implique que le diagnostic se fasse de maniére rétrospective, bien
apres l'apparition de la maladie en gardant pour acquis le caractere inéluctablement dramatique de
I’évolution de cette pathologie. L’hérédité était par ailleurs pour Kraepelin, comme pour Morel, un élément
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essentiel pour la compréhension de |'étiologie de cette maladie. Il est de ce fait un des fondateurs de la
recherche portant sur I'hérédité et par la suite sur la génétique en psychiatrie.

Dans la méme période en France, Sérieux et Capgras dans leurs travaux sur les « Folies raisonnantes » ont
séparé la paranoia du concept de démence précoce. Ils ont isolé un type de psychose chronique
systématisée qui se caractérise par un délire d’interprétation. Ces délires interprétatifs sont organisés, a
forme multiple. Il n’y a pas ou peu d’hallucination associée. L’activité psychique et la lucidité sont préservées.
L’évolution de cette pathologie décrite se fait par une extension progressive des interprétations. Cette
psychose reste incurable, mais sans démence terminale (Sérieux et Capgras, 1909).

Dans la 8™ et derniére édition parue entre 1909 et 1913 du traité de Kraepelin, celui-ci tiendra compte des
nombreuses critiques qui lui sont adressées. Il remplace la terminologie de demencia praecox par celle de
« démence endogeéne » et créera ainsi un nouveau groupe, les paraphrénies qui désignent les délires
chroniques qui ne font ni partie de la démence précoce ni de la paranoia. L'acception du terme
« paraphrénie » est donc bien différente de celle de Kahlbaum que nous avons évoquée. Kraepelin sépare
également la paranoia de la démence précoce et de la paraphrénie et admet la possibilité d’un caractere
psychogene de la paranoia compréhensible par une analyse psychologique. La paranoia que décrit Kraepelin
est tres proche du délire d’interprétation de Sérieux et Capgras.

Le concept de demencia praecox regroupe donc I'hébéphrénie, la catatonie, et la démence paranoide. La
paranoia est devenue une entité a part, limitée au délire d’'interprétation. L'idée de psychose unique
s’évapore progressivement, au profit d’une classification de plus en plus précise basée sur |'observation pour
I'instant purement empirique des manifestations pathologiques.

. Bleuler et I'apparition du concept de schizophrénie
Eugéne Bleuler publie en 1908 wun article intitulé « Die Prognose der Dementia praecox
(Schizophreniegruppe) » et qui est considéré comme l'acte de naissance du concept de schizophrénie
(Bleuler, 1908). Pour définir ce concept, Bleuler s’appuie largement sur les concepts précédemment décrits
de Kraepelin. Toutefois, il s’en distingue par une approche orientée sur la psychopathologie et I'analyse
psychologique dont I'intérét avait été percu par Kraepelin dans son dernier traité.
L'avénement a cette époque de la psychanalyse semble influencer Bleuler qui tend davantage a singulariser
le malade que ses prédécesseurs.
La schizophrénie évolue pour Bleuler soit de facon chronique, soit par poussées, mais le patient ne connait
jamais de restitution ad integrum de ses fonctions psychiques. Il reprend en effet la notion d’incurabilité du
processus pathologique décrite par Kraepelin mais la distingue d’une évolution irrémédiable vers un
affaiblissement psychique d’ordre démentiel. Cette pathologie lui semble plutot liée a un dysfonctionnement
de la fonction associative, d’étiologie inconnue. Il décrit ainsi une « scission » (Spaltung) des fonctions
psychiques qui compromet I'unité de la personnalité. Cette « scission » concerne en effet la conscience qui
est scindée de ce qui lui arrive, et correspond a I'absence de conscience des symptémes pathologiques. Ce
concept de dissociation est également lié a la difficulté de reconnaissance des émotions personnelles du
malade qui semble « coupé de lui-méme ». Le malade atteint de schizophrénie est également « coupé »
d’autrui comme du monde. Il est décrit comme bloqué dans une altérité inaccessible, et s’enferme toujours
plus profondément dans un « autisme » impénétrable.
Bleuler décrit de fait une dimension autistique a la maladie. Les sujets atteints de schizophrénie seraient
excessivement préoccupés par des évenements psychiques internes, qui se manifesteraient par une perte
partielle du sens de la réalité. La pensée autistique est une pensée qui ne cherche plus a s’adapter a la
réalité. Minkowski I'opposera un peu plus tard a la pensée réaliste qui est tout a fait conforme aux exigences
de réalité et en extrait toute la dimension pragmatique. Il existerait chez I'individu atteint de schizophrénie
ces deux types de pensée qui donnent lieu a une multiplicité de présentations (Bleuler, 1911).

La Spaltung a été traduite par « dissociation », « discordance », « dislocation », « clivage » (dans son
acception psychanalytique), autant de termes francais qui désignent la perte de 'unité du sujet. Bleuler
distingue les symptomes fondamentaux des symptdmes secondaires. Les symptémes fondamentaux sont
pour lui caractéristiques de la schizophrénie et permettent de poser le diagnostic. lls renvoient a des
symptémes cliniques mis en évidence par une herméneutique, une interprétation psychopathologique que
I'on peut donner a ces phénomenes. lls sont propres a la schizophrénie et sont présents chez tous les
patients. lls refletent la désintégration de la vie psychique et la perte de 'unité de la personnalité. lls
correspondent aux « perturbations des associations » (troubles du cours de la pensée), aux « perturbations
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de l'affectivité et ambivalence ». L’affectivité est décrite chez ces malades comme troublée, oscillante,
parfois inappropriée ou inadaptée. L'ambivalence est définie par la coexistence d’affects, de pensées ou de
désirs contraires. Bleuler décrit parallelement des symptdmes accessoires qu’il voit comme la conséquence
directe du relachement des associations. Ces symptdmes ne sont pas forcément présents et ne sont pas
nécessaires pour poser le diagnostic. Ils rendent manifeste la schizophrénie par la présence d’hallucinations
ou d’'idées délirantes. (Bleuler, 1911).

La schizophrénie se définit donc pour Bleuler par I'action combinée des troubles des associations, de la
discordance affective et des manifestations autistiques

A partir de cette distinction fondamentale des symptdmes primaires et secondaires, Bleuler divise la

dementia praecox en quatre sous-groupes : la forme paranoide, la catatonie, I’'hébéphrénie ou se
manifestent les signes qu’il considere comme accessoires et la schizophrénie simple qui se caractérise par la
présence des symptoémes fondamentaux seulement.
Le concept de schizophrénie simple pose la question essentielle du diagnostic, lequel se fonde intégralement
sur la recherche de ces symptomes fondamentaux qui napparaissent pas directement cliniqguement. Ainsi,
Bleuler évoque les nombreuses personnalités bizarres qui se présentent comme des réformateurs du
monde, des philosophes, des écrivains, des artistes et qui souffrent en fait de schizophrénie simple. Cette
maladie peut passer inapercue pendant des années et prend la forme d’une « schizophrénie latente » que
Bleuler ne définit qu’a posteriori, de maniere rétrospective. Cette forme pourrait se rapprocher de la notion
actuelle d’état mental a risque.

Bleuler admet I'existence d’un processus qui provoquerait cette pathologie, répondant a une double

causalité a la fois psychique et organique. Il tente d’expliquer les symptomes secondaires par une approche
psychanalytique, que reprendra Freud a sa suite. Ces symptomes seraient une tentative d’adaptation aux
troubles primaires, une maniére d’échapper a une situation devenue intolérable, une tentative d’auto-
guérison. La composante autistique par exemple tiendrait fermement a I'écart la réalité et ses aspects
menacants et le délire serait une transformation de la réalité dans un sens conforme au désir. Il admet ainsi
une causalité psychique pour les symptomes secondaires mais retient une causalité plutdt organique pour
les symptdmes primaires. « Les troubles schizophréniques des associations, écrit-il, peuvent étre admis
comme étant les suites immédiates d’un processus anatomo-pathologique du cerveau » (Congres des
médecins aliénistes et neurologistes de France et des pays de langue francaise).
Bleuler admet I'existence d’un continuum entre la santé mentale et la schizophrénie et s’appuie sur les
considérations de Roger de Fursac qui définit la schizophrénie par son évolution imprévisible et diverse
comprenant « tous les degrés qui vont insensiblement de I'état normal jusqu’aux formes les plus graves de
démence, de confusion, de catatonie » (Bleuler, 1926; Roger de Fursac, 1909).

. Premiéres réactions frangaises au concept de schizophrénie
Aux nombreux débats concernant le caractere unitaire et incurable ou protéiforme et évolutif du concept de
démence précoce, s’ajoutent deux conceptions qui vont diviser longtemps les auteurs sur le sujet de la
schizophrénie :

- Une conception organiciste, et naturaliste, que Kraepelin revendique. La schizophrénie est le résultat
d’une atteinte organique cérébrale que I'on peut identifier et observer, a l'instar d’autres maladies
neurologiques, et incurable du fait de son inaccessibilité aux thérapies et de son caractére
dégénératif.

- Une conception psychologique de la genése de la maladie, inspirée par la psychanalyse, qui
considére que la maladie serait construite par le traitement psychique individuel de circonstances et
d’évenements, entrainant ainsi une plus grande individualisation du malade et des symptémes
présentés.

Paul Giraud et Henri Ey soulignent en parlant des symptomes secondaires de Bleuler « deux tendances
explicatives de la pathologie mentale : I'explication organo-nerveuse et |'explication psychologique ». lls
défendent une perspective neurologique pour la recherche qui seule pourrait « amener a des constatations
qui auront au moins une valeur objective », ceci pour limiter I'extension nosographique du concept de
schizophrénie que Bleuler rend possible avec ses considérations psychologiques (Guiraud & Ey, 1926)
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Cette extension nosographique, souligne Guiraud, rend d’autant plus flou le cadre nosographique du

concept de schizophrénie qu’il associe plutét a une notion de psychopathologie générale. Il fait la distinction,
en s’appuyant sur d’autres travaux francais, entre une forme précoce clairement démentielle, décrite
comme une affection cérébrale, et un groupe d’affections schizophréniques considérées comme des
réactions du psychisme aux difficultés d’épanouissement instinctif et sentimental.
L’athymhormie, décrite comme un défaut du dynamisme vital, instinctif et thymique, est selon Guiraud
essentielle a I’hébéphrénie. Il pense I'athymhormie comme la conséquence d’'un « défaut de vitalité des
groupes cellulaires que nous estimons étre 'aspect matériel de I'éprouver vital continu avec toutes ses
variations et I'activateur de toutes les fonctions du systeme nerveux ». Dans nombre de cas pour Guiraud, le
malade est conscient des modifications psychiques profondes consécutives a I'affaiblissement des tendances
instinctivo-affectives. Il décrit la sensation d’une « atteinte psychigue et mentale, difficilement exprimable ».
Guiraud propose pour comprendre la schizophrénie un modele intégratif qui regroupe les considérations de
la psychologie clinique, de la psychanalyse, de 'anatomophysiologie et de la psychologie du comportement
animal (Guiraud, 1950)

Henri Ey ne se prononce pas sur I'étiologie endogéne ou exogene du processus schizophrénique décrit

par Bleuler. Il accorde cependant a Bleuler le mérite d’une conception qui admet le principe d’un écart
organo-clinique qui « délie au maximum les relations du symptéme et de la maladie, interpose entre I'action
primaire directe, immédiate et « négative » du processus morbide et la symptomatologie « positive »
indirecte et médiate, toute |'épaisseur de |'activité psychique subsistante » (Ey 1934).
Il reprend le modele organodynamique de Jackson pour étayer sa conception organique de la maladie.
Jackson, influencé par Darwin, caractérise le systeme nerveux central par la hiérarchisation des fonctions
dans une perspective évolutionniste. Ces fonctions apparaissent les unes apres les autres au fil de I’évolution
venant « coiffer » et inhiber I'activité des plus archaiques, créant ainsi un nivellement de I'activité nerveuse
et la libération des fonctions inférieures par la lésion de fonctions supérieures. Ce nivellement, nous le
verrons, existe toujours dans la conception néo-jacksonniste actuelle de la schizophrénie, par la distinction
de cognitions de haut et de plus bas niveau (Ey, 1958, 1975).

. Approches psychanalytiques

Comme nous l'avons évoqué précédemment, l'influence de la psychanalyse a participé a la construction
progressive du concept de schizophrénie, notamment en interposant, comme le disait Henri Ey, |'épaisseur
psychologique entre le processus primaire morbide (symptoémes fondamentaux) et les manifestations
cliniques de cette pathologie. Ces symptdmes secondaires, ou manifestes sans recours a I’herméneutique,
gue sont les délires et les hallucinations, semblent intervenir en réaction a I'endroit d’une situation
insupportable, comme pour supporter et contenir un sujet disloqué. Pour Bleuler et les psychanalystes qui
lui succedent, les symptémes font sens, méme pour un sujet psychotique

Freud reprend sa théorie essentielle de la libido pour expliquer a sa maniére la schizophrénie et parle de

retrait de la libido du monde extérieur, comme trait caractéristique de la démence précoce. Cette libido
constitue I'énergie fondamentale qui anime tout individu pour Freud. Elle est dans son acception premiére
éminemment sexuelle. Il cite Abraham qui explique que la démence précoce « détruit la capacité de
transfert sexuel, d’amour objectal ». Il parle de détachement de la libido, de la perte de la capacité de
sublimer (Abraham, 1908).
Pour Freud, les paraphrenes présentent « deux traits fondamentaux : le délire de grandeur et le fait qu’ils
détournent leur intérét du monde extérieur ». Il semble que « le paraphréene ait réellement retiré sa libido
des personnes et des choses du monde extérieur, sans leur substituer d’autres objets de ses phantasmes. »
La libido ainsi désinvestie ne disparait pas, mais se retourne vers le moi, faisant ainsi apparaitre le
narcissisme. Le sujet schizophréene aurait donc d’apres Freud transféré l'investissement dans les objets du
monde sur le « moi ». Il définit et explique ainsi le processus morbide fondamental de la schizophrénie, qu’il
soumet a la théorie de la libido. Il semble pour Freud que la schizophrénie soit une forme d’autisme partiel
plus ou moins prononcé en fonction du degré d’investissement libidinal dans les choses (Freud, 1914).

Jung reprend le concept Freudien de libido et souhaite écarter toute définition exclusivement et
unilatéralement sexuelle de cette notion. Il aménage le concept de libido qu’il considere plutdot comme une
énergie psychique simple, sexuelle ou non. Il admet donc une perte d’investissement érotique dans le
monde, mais également une perte d’investissement général, de 'intérét « en général ». Jung pense, au
contraire de Freud, que la perte de la fonction du réel dans la schizophrénie n’est pas une intensification de

Page | 15



la sexualité, retournée vers le moi comme dans le narcissisme, « mais un monde imaginaire portant des
traits archaiques évidents » (p. 248). Il s"appuie sur I'idée que I'imaginaire est peuplé d’imagos qui sont des
représentations inconscientes correspondant a ces traits archaiques qu’il évoque. La schizophrénie est une
forme de vie psychigque marquée par la prévalence de ces archétypes. (Jung, 1973)

La position individualisante de la psychanalyse permet de considérer le sens que donne le patient a ses
symptomes et ainsi appréhender la psychogenése de la pathologie. La psychanalyse ne tranche cependant
pas sur la question de I'organicité de cette pathologie. Elle insiste sur la composante psychogéne qui semble
au demeurant secondaire au processus fondamental de la schizophrénie que la psychanalyse n’étudie pas
vraiment. Elle le rapproche des principes fondamentaux qui rejoignent un peu les conceptions
philosophiques de I'époque, comme la volonté schopenhauerienne (Schopenhauer, 1819) ou la volonté de
puissance nietzschéenne (Nietzsche, 1906). Cependant, le retrait libidinal Freudien ou la perte des
investissements de Jung n’exclut pas un lien avec un phénomeéne biologique.

Paul Federn, éléve de Freud, considere que le « Moi » a des frontieres dynamiques que le sujet psychotique
perd. Il pose ainsi la question de la distinction soi-monde et de la distinction soi-autrui. Il influence Paul
Schilder, neurologue et psychiatre, qui créé le concept d’'image du corps qui participe a I'élaboration des
« frontiéres du moi ». L'image du corps est souvent altérée chez les patients souffrant de schizophrénie, ce
qui contribue a la scission du moi par I'effacement de ses limites (Schilder, 1968).

. Minkowski, continuateur de Bleuler
Minkowski reprend I'ensemble des concepts de Bleuler dont il ne cesse de louer la pertinence et la portée
dans ses ouvrages. Il souligne les conséquences thérapeutiques de ce concept pour le patient qui n’est plus
en proie a un processus dégénératif démentiel mais présente un rapport particulier a la réalité, une perte de
contact plus précisément. Cette perte suppose la possibilité thérapeutique de rétablir ce contact.

Il alimente sa réflexion par les considérations de Kretschmer et sa typologie. Kretschmer a en effet établi

une distinction entre deux types de pathologie, les schizoides et les cycloides. Il établit un continuum entre
I'individu normal, la schizoidie et la schizophrénie et, en parallele, développe une autre lignée du méme
type, I'individu normal, la cycloidie et la folie maniaco-dépressive. Nous laisserons de c6té pour notre propos
les cyclothymies. Krestchmer décrit un tempérament schizoide autour duquel la personnalité se cristallise.
Ce tempérament évolue entre I"hyperesthésie et I'anesthésie affective. Il note ainsi que le sujet schizoide
n’est pas trop sensible ou trop froid mais les deux a la fois. Il existe en effet chez des individus schizoides
semblant indifférents des points hyperesthésiques commandés par d’anciens « complexes ». Minkowski
entend par complexe un groupe de souvenirs, de représentations ou d’idées, muni d’une lourde charge
affective et détaché des liens qui auraient d0 le relier normalement a l'unité du devenir psychique de
I'individu. lls ne servent qu’a comprendre le sens des manifestations et des réactions secondaires installées
chez les sujets souffrant de schizophrénie, mais ne créent a priori pas la psychose. Certains individus atteints
de schizophrénie peuvent présenter de véritables explosions affectives, en lien avec ses complexes, alors
gu’ils présentent un apragmatisme et une anergie habituels.
Le sujet schizoide est de plus trés souvent dans une position de retrait social. Soit parce que, du fait de son
hyperesthésie, il évite les stimuli sociaux qui peuvent donner lieu a de véritables traumatismes psychiques,
préférant la réverie et les activités introspectives, soit parce qu’il néglige le contact avec autrui, reste
indifférent. Il peut également étre déterminé par ces deux pdles a la fois, accentuant d’autant plus cet
isolement social.

Minkowski oppose la « syntonie » et la schizoidie, qui représentent deux principes vitaux dont le jeu
réciproque régle notre attitude a I'égard des événements, des personnes et des objets ambiants et qui se
comportent comme deux contraires. Un syntone reste en contact avec « I'ambiance » (forme de perception
de la réalité, que I'on peut rapprocher du sentiment de situation) qui poursuit son but et s’adapte aux
contingences de la réalité. Le sujet schizoide rompt le contact vital avec la réalité, perd ce sentiment de
situation qui permet normalement I'adaptation a ce qui advient.

Minkowski voit ainsi la schizophrénie comme la réunion de deux facteurs. La schizoidie, qui est
constitutionnelle et reflete la personnalité, c’est-a-dire la cristallisation du sujet autour d’un axe psychique
particulier, en 'occurrence ici, celui de la perte du sentiment de situation. Le deuxieme facteur est un
processus morbide, évolutif et nocif, qui rejoint I'idée que Bleuler se faisait de ce qui sous-tend les
symptémes fondamentaux. Ce processus morbide n’est toujours pas expliqué a I'heure actuelle mais renvoie
a une atteinte portée non pas a telle ou telle fonction mais a leurs cohésions, leurs jeux harmonieux dans
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leur ensemble que nous pouvons percevoir dans la schizophrénie. Minkowski rajoute que le tableau clinique
que provoque ce processus morbide dépend a I'évidence du terrain sur lequel il évolue. Lorsqu’il préexiste
une personnalité schizoide, ce processus morbide entraine |'apparition de la schizophrénie décrite par
Bleuler. Le concept de schizophrénie et de schizoidie reste clairement séparé dans |'esprit de Minkowski,
mais semble obéir tout de méme a un continuum, comme le pensait Kretschmer.

Minkowski s’appuie sur une méthodologie bien particuliere pour apprécier le caractére syntone ou
schizoide d’un individu. Il s’inspire largement de Binswanger et de son étude sur « les probléemes posés en
psychiatrie par la psychologie moderne » (Biswanger, 1924). Il distingue le diagnostic par raison et le
diagnostic par sentiment ou par pénétration. Le diagnostic par raison repose sur une méthodologie de
science naturelle et consiste a décomposer la personnalité de I'individu et a retrouver des éléments cliniques
qui forment un faisceau d’arguments pour établir un diagnostic, comme pour toutes les études a visée
scientifique. Cette méthode est souvent insuffisante pour Binswanger car les symptomes que nous
recherchons pour établir le diagnostic de schizophrénie sont parfois difficilement identifiables ou peu
manifestes et, pourtant, nous avons la certitude d’avoir affaire a un individu qui souffre de schizophrenie. |l
évoque le diagnostic par sentiment et inverse I'ordre méthodologique du diagnostic. Il invite a rencontrer
I'individu en entier et a reconnaitre en lui une schizophrénie et a rechercher ensuite les signes que nous
connaissons qui viendront conforter notre sentiment. Binswanger réhabilite le sentiment intersubjectif
éprouvé par les soignants dans le diagnostic de schizophrénie que vient compléter le diagnostic de raison
scientifique. Cette position rejoint celle de Henricus Rimke qu’il appelle praecoxfeeling. Il s’agit de
I'impression pénible ressentie par le clinicien qui nait de I'impossibilité d’établir avec le patient qui souffre de
schizophrenie un contact authentique. Rimke pense que les difficultés d’empathie du patient atteint de
schizophrénie altérent I'harmonie et la réciprocité dans la relation. Ce praecoxfeeling peut étre percu par des
petites choses que le patient nous donne a percevoir (posture, expression faciale, motricité, intonation de la
voix). Binswanger insiste sur le regard du patient, qui sert souvent d’amorce au « diagnostic par sentiment »
(Belzen, 1995)

Minkowski appuie la dimension autistique de la schizophrénie. L'individu, perdant le contact avec la réalité,
doit se replier sur lui-méme, c’est-a-dire adopter extérieurement une attitude passive et immobile, et mettre
dans la mesure du possible ses sens a I'abri des excitations venant du dehors et vivre préférentiellement sa
vie intérieure (Minkowski, 1927)

Il cherche a son tour a unifier le concept de schizophrénie autour de I'idée de « perte de contact vital avec la
réalité », d’inspiration bergsonienne, principe fondamental autour duquel s’organiserait la schizophrénie.

] Automatisme mental de Clérambault. Anhistoricité des symptomes

Clérambault se fixe le méme objectif que ses prédécesseurs, trouver un phénomene capable d’unifier toutes
les psychoses. En 1927, il publie un texte intitulé « Psychose a base d’automatisme et syndrome
d’automatisme », dans lequel il va rattacher tout type de psychose a un principe fondamental, celui de
I'automatisme mental. Les symptdmes qu’il observe et décrit ont tous en commun d’étre forcés, comme
imposés de I'extérieur. C'est ainsi que le pergoivent cliniqguement les patients atteints de délire chronique.
Autrement dit, la sphere psychique du patient est envahie dans sa subjectivité par autrui ou par le monde.
Cet envahissement psychique, cette pensée imposée, contrélée par autrui ou par une entité divine (diable),
est pour Clérambault le phénomeéne psychique essentiel de la psychose chronique. Cet automatisme est le
résultat de la constitution cérébrale méme. L'intellect raisonnant est préservé, c’est a dire que I'on peut
parfois suivre une certaine cohérence interne dans le développement du délire chronique a partir des
perceptions du sujet pensées comme automatiques et imposées. L'émergence de la psychose, et le style de
psychose va dépendre de la personnalité préexistante, de son age, de sa culture, de son histoire antérieure.
Le théme du délire reste en général le méme chez les patients psychotiques chroniques.

Ce phénomene d’automatisme, de perte de contréle de la pensée, comme conséquence d'une
constitution pathologique cérébrale se rapproche un peu de la conception du processus fondamental de
Bleuler qu’il associait a la dissociation (Spaltung). Ces deux auteurs ont tenté chacun leur tour d’approcher
I'essence de la psychose et ce que les malades avaient en commun pour essayer de comprendre cette
pathologie. Selon ces deux auteurs, les manifestations cliniques et bruyantes de la psychose chronique
seraient secondaires a un processus plus fondamental qui toucherait I'ipséité. Clérambault postule que cette
atteinte serait organique avant tout. Son appréhension du symptome s’éloigne beaucoup d’une approche
psychanalytique par son approche trés organiciste de la pathologie. L'histoire du sujet est reléguée au
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second plan. D’un point de vue psychopathologique et pour le clinicien, le sujet n’a plus d’histoire que pour
comprendre le theme de son délire, mais la maladie en elle-méme n’a pas d’histoire puisqu’elle résulte
directement d’une atteinte organique cérébrale (sauf peut-étre [I'histoire de son évolution
anatomopathologique). Clérambault se rapproche ainsi de la conception tres naturaliste de Kraepelin, et
crée ainsi les conditions de possibilité de I'émergence de la neurobiologie qui va axer ses recherches autour
de ce processus fondamental décrit comme organique (Clérambault, 1927).

. Kurt Schneider et I'émergence des classifications officielles actuelles
Schneider, dans les années 50, essaiera de délimiter le concept de schizophrénie et d’établir une
classification qui fera par la suite consensus, pour orienter les travaux de recherche sur la schizophrénie. Il
distingue les symptomes de premier rang qui permettent d’affirmer le diagnostic et les symptémes de
second rang « quantitativement anomaux », représentant une intensification de phénomenes pouvant par
ailleurs étre normaux.

Selon Schneider, les symptomes de premier rang ne sont pas des symptémes fondamentaux au sens
Bleulerien, mais ils ont une valeur pour le diagnostic différentiel par rapport aux troubles non psychotiques
et aux troubles maniaco- dépressifs. Les symptémes de premier rang sont les voix qui conversent entre elles,
les hallucinations commentant les actions du sujet, les propres pensées percues sous la forme
d’hallucinations auditives, les sensations d’influence au niveau corporel, notamment sexuel, le vol des
pensées ou autres sensations d’influence sur les pensées, divulgation de la pensée, significations délirantes
données a des perceptions normales, sentiments, pulsion et volonté influencés ou « produits» par autrui
(Schneider, 1976). Ces symptomes sont purement descriptifs, empiriques et statistiques, sans considération
psychopathologique. Ils seront largement utilisés pour la construction des systémes de nosologies actuels
(DSM et CIM)

Les symptomes de second rang, non nécessaires pour faire le diagnostic et plus inconstants sont les autres
types d’hallucinations, les intuitions délirantes, la perplexité, 'humeur anormalement dépressive ou gaie, le
sentiment d’appauvrissement des affects.

Karl Léonhard se montre tres critique quant a la distinction dichotomique kraepelinienne entre psychose

maniaco-dépressive et schizophrénie, et cherche a revenir a I'époque pré-Kraepelinienne d’'une multitude de
psychoses avec 'idée de définir des entités nosographiques plus homogenes fondées sur la génétique
(Leonhard, 1979).
Les définitions actuelles de la schizophrénie retrouvées dans le DSM ou dans les rapports de 'OMS sont un
compromis trés prudent entre les concepts de Kraepelin (évolution déficitaire), Bleuler (relachement des
associations) et de Schneider (symptémes de premier rang). Il existerait un processus pathogene de nature a
priori organique pour Clérambault, qui s’inscrirait dans la continuité d’une personnalité pathologique pour
Kretschmer.

L’histoire de la schizophrénie nous montre a travers les différentes définitions sus-citées que la
personnalité, la subjectivité et les dysfonctionnements organiques, notamment cérébraux, semblent
constituer la base commune de cette pathologie. Ces auteurs, Bleuler en téte, décrivent des altérations
fondamentales de I'ipséité, c’est-a-dire de ce qui rend possible la conscience de soi et la conscience d’autrui.
Ces altérations d’ordre pré-réflexive, vont impacter la réflexivité et la présentation clinique du patient. Les
processus fondamentaux dont parle Bleuler, repris par de nombreux auteurs, semblent graviter autour d’une
perturbation basale de la conscience de soi et d’autrui, de I'empathie, de l'intersubjectivité commune ou du
common sense et de la distinction entre soi et autrui, qui est la condition de possibilité, nous le verrons, de
I'empathie. Certains auteurs, De Clérembault et Paul Giraud en particulier, ont suggéré que ces processus
fondamentaux évolutifs pathogeénes seraient sous tendu par une organicité certaine, soit une altération des
processus neuro-fonctionnels sous-jacents.

Ces nombreux écrits historiques dessinent une entité clinique dont les contours sont encore flous, mais
dressent un tableau de vulnérabilité commun, retrouvé chez beaucoup de patients atteints de
schizophrénie.

Cette vulnérabilité est pluridimensionnelle et cette notion est actuellement la plus utilisée pour décrire les
maladies mentales. La vulnérabilité propre aux patients atteints de schizophrénie a certaines spécificités que
nous allons aborder dans cette thése. C’'est d’abord, selon le modele dominant, une vulnérabilité au stress,
c’est-a-dire une réceptivité particuliere aux évenements stressants qui vont moduler la construction du sujet,
le comportement et I'activité cérébrale. Cette vulnérabilité au stress, qui s’apparente étroitement au défaut
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de résilience, est elle-méme sous tendue par une vulnérabilité constitutive trés documentée actuellement
que nous détaillerons.

Nous verrons également que [|'altération de I’'empathie dans la schizophrénie, générant un trouble de
I'intersubjectivité, est un élément pathogene central qui sous-tend la vulnérabilité, et I'entretient.

1.2. Modele de vulnérabilité appliqué a la schizophreénie : vulnérabilité cognitive
et intersubjective

. Notion de vulnérabilité au stress : données actuelles

Nous avons vu en premiere partie différentes conceptions de la schizophrénie, chacune venant compléter
I’ancienne par des précisions ou en insistant sur des éléments mis de c6té. Il en ressort que la schizophrénie
est un processus pathogéne qui semble intervenir sur un terrain fragilisé, en interaction avec
I’environnement. Ainsi, I'approche intégrative de la vulnérabilité globale du patient atteint de schizophrénie
inclut-elle la considération de la psychopathologie clinique, de la subjectivité de I'individu, du comportement
du sujet et ses conséquences, de I'environnement, de la constitution organique préalable a I'interaction avec
son environnement et de l'intersubjectivité, c’est-a-dire la constitution du soi, et la constitution d’autrui,
donc par conséquent des capacités d’empathie. Tous ces facteurs constituent une vulnérabilité globale, a la
fois constitutive et auto-entretenue par le processus-méme de la maladie, qu’il faut considérer ensemble et
non séparément pour comprendre cette pathologie.

La schizophrénie est donc marquée par une sensibilité accrue au stress, sous tendue par une fragilité d’ordre
constitutionnelle, et le stress vient majorer cette sensibilité elle-méme. Autrement dit, cette sensibilité au
stress fragilise le sujet, ce qui augmente la sensibilité au stress. C'est pourquoi classiqguement en clinique,
plus il y a de décompensations psychotiques, plus longue et difficile a obtenir est la rémission. De méme,
plus la durée de psychose non traitée est longue dans les premiers temps de la maladie, moins le pronostic
est favorable (Penttild et al., 2014)

Quelgues auteurs ont repris cette notion de vulnérabilité et 'ont appliquée a la psychose, pour tenter

encore une fois d’unifier cette entité clinique dans une perspective commune, et de mieux en définir les
limites.
Zubin émet I'hypothese selon lagquelle chaque individu aurait un seuil de vulnérabilité aux évenements
négatifs (Zubin, 1977). Si I'événement stressant se situe en dessous du seuil de tolérance, I'individu va
pouvoir élaborer des stratégies adaptatives efficaces. Mais lorsque le stress est trop important et dépasse le
seuil de vulnérabilité, I'individu peut développer un épisode psychotique. Ainsi, il existe des sujets tres
vulnérables qui ont une forte probabilité a présenter des décompensations psychotiques en réaction a des
évenements mineurs. Inversement, un sujet peu vulnérable ne présentera d’épisodes psychotiques que lors
de circonstances exceptionnelles.

Ciompi en 1989 définit plusieurs phases dans sa conception de la vulnérabilité chez le patient atteint de
schizophrénie. Il décrit dans la genese de cette maladie une phase pré-morbide qui va jusqu’au premier
épisode. Cette phase correspond a I'élaboration d’un terrain propice a I'émergence de la psychose, liée a
une influence génétique, biologique, somatique et psychosociale. Cette vulnérabilité entrave les capacités
d’épanouissement du patient et réduit les capacités d’initiative. La deuxieme phase décrite par Ciompi se
manifeste par I'exposition de ce terrain fragile a un stress important biologique ou psychosocial auquel le
sujet réagit avec une capacité adaptative réduite. Le patient présente alors une décompensation
psychotique et Ciompi pense qu’il n’y a pas de retour a la normale possible. La troisieme phase de Ciompi est
marquée par celle de I'évolution a long terme. Pour Ciompi, il existe différents types et intensités de
vulnérabilité. Il explique la crise psychotique avec lidée d’une décompensation progressive. Les
conséqguences de la situation « stressante » vont évoluer en fonction du sujet et de la situation en question.
Les symptdmes seront d’abord peu spécifiques et seront plutot de la nervosité, de I'insécurité, de I’angoisse.
lls évolueront vers une dépersonnalisation et une déréalisation, pour donner lieu a un délire et des
hallucinations par la suite.

Le modele de Nuetchterlein en 1984 définit I'apparition de la maladie psychotique comme étant la
résultante de quatre composantes principales :
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- Les marqueurs de vulnérabilité qui sont de trois types : (1) vulnérabilité cognitive, (2) vulnérabilité liée a
I"hyperactivité du systeme nerveux autonome, liée aux stimulations négatives (donc une sensibilité
corporelle au stress) et (3) vulnérabilité liée a la diminution des compétences sociales et de I'altération de la
qualité des relations interpersonnelles.

- Le stress lié a I’'environnement externe.

- L'existence d’état prodromique préexistant a la décompensation et produisant un état intermédiaire.

- "épisode psychotique lui-méme.

L'interaction des deux premiers marqueurs de vulnérabilité rend possible la production d'un « état
intermédiaire », ou prodromique, précédant I'épisode psychotique, également médié par le stress lié a
I’environnement.

Brenner quant a lui parle en 1987 de facteurs prédisposants et de facteurs déclenchants. Les facteurs
prédisposants abaissent le seuil de tolérance au stress. lls peuvent étre des facteurs psychosociaux, des
difficultés d’apprentissage ou des facteurs somatiques. Ces facteurs sont également la résultante de
I'interaction bio-psycho-sociale. Les facteurs déclenchants correspondent comme dans les autres modeles,
au stress psychique ou physique (Bonnot O, 2007).

Ces différents auteurs ont percu le caractére multidimensionnel et multifactoriel de la genése de la

pathologie schizophrénique. Elle semble procéder, nous I'avons vu d’une sensibilité accrue au stress, c’est-a-
dire d’une vulnérabilité constitutive limitant les capacités de résilience, qui est potentialisée par les
événements stressants, aggravant ainsi la sensibilité au stress.
La vulnérabilité chez le patient atteint de schizophrénie est donc trés complexe. Nous allons insister dans ce
travail de these sur les troubles de la cognition froide et de la cognition sociale, qui font partie intégrante de
la vulnérabilité globale, et sur les dysfonctionnements cérébraux actuellement connus qui sous tendraient
ces troubles.

Anomalies neuroanatomiques

Les progrées de la neuro-imagerie ainsi que les progrés dans la compréhension histologique et
morphologique, ont permis de mettre en évidence une vulnérabilité d’ordre constitutionnel (Murray et al.,
1987 ; Weinberger, 1987). Les mécanismes étiopathogéniques de ces anomalies ne sont actuellement pas
clairement élucidés mais de nombreuses hypothéses intéressantes découlent directement de ces
observations.

Des arguments existent en faveur d’une origine neurodéveloppementale de la schizophrénie mais aussi
neurodégénérative, au sens kraepelinien du terme, mais aucun ne tranche de maniere définitive. Il s’agit
alors de déterminer si les anomalies structurales cérébrales observées dans la schizophrénie sont des |ésions
cicatricielles statiques préexistantes au début de la maladie ou si elles sont évolutives, avec une aggravation
progressive apres I'entrée dans la maladie et I'exposition a un stress environnemental.

Les premiéeres études scannographiques chez des personnes souffrant de schizophrénie ont mis en évidence
gue ces patients présentaient un élargissement des ventricules latéraux (Johnston et al, 1976). Les études
qui ont suivi ont confirmé I'existence d’anomalies structurelles dont les caractéristiques sont une diminution
du volume des structures temporo-limbiques (hippocampe/amygdale et parahippoccampe) et corticales
dans les régions fronto-temporales (Barta et al., 1990 ; Shenton et al., 1992 ; Sigmundsson et al., 2001).

La réduction du volume cérébral a été estimée a 3% par rapport a une population témoin, en particulier
concernant la substance grise (Verdoux et al., 2013)

Une méta-analyse retrouve chez les patients présentant un premier épisode psychotique une réduction
de la substance grise dans le thalamus, la région amygdalienne gauche, 'insula et le cingulaire antérieur
(Ellison-Wright et al., 2008). Des chercheurs ont mis en évidence chez les patients a trés haut risque de
psychose (évalués de maniere prospective, par exemple des sujets qui présentaient des symptémes
psychotiques atténués, afin d’observer la transition vers un trouble psychotique avéré) une réduction de la
substance grise dans la région médio-temporale droite, incluant I'hippocampe et le cortex
parahippocampique, la région temporo-latérale droite incluant le gyrus temporal supérieur, la région
frontale inférieure droite incluant la portion orbitale du gyrus frontal inférieur, les parties adjacentes de
I'insula et des ganglions de la base et la région cingulaire antérieure et postérieure. Ces mémes auteurs
suggerent une perte de substance grise dans le gyrus cingulaire de maniére bilatérale, dans le gyrus
parahippocampique gauche, dans le gyrus fusiforme gauche et dans le cortex orbito-frontal gauche (Pantelis
et al., 2005). Toutes ces régions font partie de différents réseaux complexes que nous développerons plus
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loin impliqués dans la conscience de soi (DMN), la reproduction interne partielle de I'expérience vécue par
autrui (MNS), I'inférence des intentions d’autrui, la théorie de I'esprit et la mentalisation, la conscience
spatiale du corps incarné et I'empathie (MENT) (cf. p. 51).

Les individus ayant fait un premier épisode psychotique présentent une perte de substance grise dans la
région temporale supérieure (Takashi et al., 2009). Cette zone inclut en particulier les régions cérébrales
impliquées dans la compréhension du langage et pourrait étre impliquée dans la physiopathologie des
symptomes psychotiques. Il existerait une corrélation entre la réduction de la substance grise et la sévérité
des symptémes délirants (Takahashi et al., 2009). Des auteurs ont souligné I'implication de I'anatomie
morphologique des régions appartenant au langage (sulcus temporal supérieur droit et gauche notamment)
dans le phénomene des hallucinations auditives. Ils ont constaté une diminution de surface des sillons situés
dans ces régions (Cachia et al., 2008). Ces auteurs ont également comparé deux groupes de patients, un
groupe ayant uniquement des hallucinations externes, dont la provenance était attribuée a 'extérieur de soi
pour le patient, et un autre groupe ayant uniquement des hallucinations internes (Plaze et al, 2011). llIs ont
ainsi mis en évidence une augmentation de la matiere blanche chez les patients avec des hallucinations
internes dans la région postérieure du gyrus temporal supérieur droit, comparativement aux patients avec
des hallucinations externes. Cette région serait impliquée lorsqu’on entend des sons provenant de
différentes localisations spatiales. (Brunetti, 2005). Elle serait donc liée, dans I'expérience des hallucinations,
a la distinction au moins spatiale entre un langage interne et externe. Les auteurs suggérent apres inspection
visuelle de I'anatomie des sillons de la région temporo pariétale droite un déplacement de la jonction entre
le sillon temporal supérieur et le sillon angulaire vers I'avant chez les hallucinateurs externes et vers |'arriere
chez les hallucinateurs internes. Cette dysjonction sulcale chez les patients hallucinés pourrait avoir un
impact sur la phéoménologie des hallucinations auditives (Plaze, 2015).

Ces anomalies observables semblent intervenir tot, deés la vie foetale, dans la trajectoire

développementale globale du patient (Rapoport et al., 2012). Selon le modéle neurodéveloppemental, le
processus de développement de la maladie interviendrait en deux temps. La premiére atteinte s’effectuerait
pendant la vie foetale, lorsque la gyrification se met en place (Mangin, 2010). Les axones des gyri seraient
fortement connectés, alors que les axones entre des régions moins connectées contribuent a la formation
des sillons. Ces contraintes mécaniques conduisent a une organisation compacte qui optimise la
transmission neuronale entre les régions cérébrales. (Klyachko et al., 2003)
Le deuxiéme temps a lieu au moment de la maturation cérébrale, maturation qui est caractérisée par un
intense élagage synaptique, une progression de la myélinisation, ces deux processus conduisant a des
modifications de I'épaisseur corticale. Certains travaux ont montré qu’il existe des anomalies de maturation
cérébrale chez les patients qui vont développer un trouble schizophrénique. (Gogtay, 2008 ; Gogtay et al,,
2008). La maturation cérébrale chez ces patients est comme une exagération de la maturation normale avec
une exagération de la perte de matiére grise.

La genese de la schizophrénie, ou de certaines formes de schizophrénie, pourrait donc commencer dés la
vie foetale et constituer une vulnérabilité potentielle, par des anomalies morphologiques observables au
niveau de |'‘organisation des gyri et des sulci. Dans un deuxiéme temps, le processus pathologique
fondamental primaire suggéré par Bleuler pourrait se manifester par un trouble de la maturation neuronale,
c’est-a-dire une perte de neurones trop importante par élagage synaptique.

L"étude embryologique de la schizophrénie indique qu’il y aurait depuis la vie foetale, dans certains cas de
schizophrénie, une vulnérabilité constitutive des les premiers processus de maturation cérébrale.
L’hypothése d’une origine neurodéveloppementale de la maladie schizophrénique n’a pour l'instant pas été
infirmée. Elle est complétée par I'idée d’une évolutivité des troubles, autoentretenue par le processus
pathogéne lui-méme. Il existerait une fragilité constitutive dés la naissance qui se potentialiserait par
I'interaction avec I'environnement, participant a la vulnérabilité globale du patient. Cette vulnérabilité serait
marquée par une réceptivité particuliere aux événements stressants, et une altération de l'acces a
I'intersubjectivité commune.

Binswanger dans « Les trois formes manquées de la présence humaine », comparait le sujet souffrant de
schizophrenie a des individus « mal vissés », toujours vissés « de travers », si bien que plus le sujet atteint de
schizophrénie se développe, plus il grandit « de travers ». Ces hypothéses tentent d’expliquer I'évolution de
cette pathologie sur une base toujours déja fragilisée. Ces anomalies morphologiques observables a
I'imagerie seraient peut-étre présentes des le départ mais leurs évolutions sont difficiles a évaluer tant les
biais de confusion sont nombreux. Ces résultats sont en général biaisés par des facteurs confondants, tel que
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I"'usage des toxiques et d’alcool pouvant étre responsable de perte tissulaire cérébrale (Weinberger et al,,
2002). De plus, les antipsychotiques pourraient de maniére indépendante étre responsables d’une réduction
de la substance blanche et grise ainsi que d’une augmentation du volume ventriculaire. En outre, ces
anomalies observables ne sont pas totalement corrélées aux moments d’amélioration clinique, ce qui
impligue que nous ne pouvons pas faire de diagnostic de décompensation ni de schizophrénie sur une
imagerie simple. Ces changements observés a l'imagerie pourraient également étre réactifs a un
environnement stressant.

On pourrait supposer également que du fait de la plasticité cérébrale, il existe une adaptation cérébrale
positive suite a un entrainement cognitif, et également négative, dans un environnement hypostimulant.
Ainsi une stigmatisation voire une marginalisation du simple fait de la désignation diagnostique du patient
pourrait entrainer une involution des capacités cognitives du patient et, donc, des régions cérébrales qui les
sous-tendent. Le patient suit en quelque sorte la trajectoire que son entourage lui dit de suivre et devient ce
gu’on lui dit de devenir.

Ces anomalies structurales ne semblent pas figées et peuvent étre sujettes a correction, rééducation. Les
différentes fonctions altérées et sous tendues par des anomalies cérébrales constatées par imagerie
pourraient étre stimulées, afin de retrouver un équilibre fonctionnel. (Weinberg et al., 2002)

Facteurs génétiques

Les anomalies morphologiques cérébrales apparaitraient, donc, dans la trajectoire développementale du
patient atteint de schizophrénie et se potentialiseraient avec son développement. Une telle évolution laisse
de fait supposer une origine génétique a la maladie. De nombreuses études ont mis en évidence et
documenté une agrégation familiale de la schizophrénie, c’est-a-dire la concentration de cas au sein d’une
famille d’un patient atteint. Pour un apparenté de premier degré, le risque de développer une schizophrénie
est 10 fois supérieur au risque dans la population générale. Ce risque varie en fonction du degré de parenté
et il est plus élevé chez les freres et sceurs.

Chez les jJumeaux homozygotes, les taux de concordance ont été estimés entre 40 et 50 %, et I'héritabilité
autour de 80 % (Sullivan et al., 2003). Cette non-adéquation des taux de concordance rend compte de
I'implication des facteurs environnementaux et de I'épigénétique dans le développement de la maladie. Des
études sur l'adoption d’enfant dont les parents biologiques sont atteints de schizophrénie appuient
I"hypothése d’une forte héritabilité de la schizophrénie. L'éclosion de la psychose ne semble pas liée a la
famille dans laquelle le patient grandit, ce qui permet de rectifier la causalité fautive d’une incrimination
hative de la dynamique familiale comme cause principale de I'émergence d’une psychose. Les enfants issus
de parents non-atteints n’auraient pas non plus davantage de risque de développer une psychose lorsqu’ils
sont élevés par une famille de patients psychotiques (Higgins, 1966 ; Kety et al., 1976).

De nos jours, la génétique de la schizophrénie est encore mal comprise, trés complexe, et impliquant de

nombreux genes. Les limites nosographiques qui reposent sur la clinique et non sur la génétique rendent
difficile la mise en évidence de génes communs identifiables pour cette pathologie. Si le géne de la
schizophrénie n’existe pas, certains comme la mutation A1298C (Sayeh, 2013), ou la micordélétion 22q11
peuvent étre plus particulierement impliqués dans des processus qui peuvent mener a des
dysfonctionnements synaptiques ou de connectivité rencontrée dans cette pathologie.
La vulnérabilité constitutive procéde de fait d’'un patrimoine génétique et d’une héritabilité certaine.
Cependant, le diagnostic ne se fait pas - la encore - sur une analyse génomique d’un individu, mais sur une
appréciation clinique et herméneutique, ce qui complique grandement les tentatives de séquencage
génomique dans la schizophrénie.

Facteurs obstétricaux

La vulnérabilité des patients atteints de schizophrénie se constitue dés la vie feetale au moment des
premiers développements cérébraux, se manifestant plus tard nous l'avons vu par des anomalies
morphologiques observées a I'imagerie.

Des infections diverses pendant la grossesse ont été suspectées d’augmenter le risque de développer une
psychose pour I'enfant a venir. Des études ont établi I'hypothése d’une corrélation entre I'exposition in
utéro a la grippe pendant la grossesse et I'apparition d’une psychose (Brown et al., 2010). Cette vulnérabilité
constitutive pourrait étre liée a un stress biologique survenant pendant la grossesse (Ainsi I'exposition a la
rubéole augmenterait significativement le risque de développer une psychose. Une étude de cohorte a en
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effet suivi les conséquences de la pandémie de 1964 et a révélé que le risque de survenue d'une
schizophrénie chez les enfants exposés était significativement augmenté a 20 %. L'infection par
Toxoplasmose chez les patientes aurait également un impact sur le développement cérébral et serait
corrélée a un risque accru de développement de psychose (Brown et al., 2000, 2011)

L'hypothése explicative avancée est celle des troubles de la formation du systeme nerveux induit par
I'inflammation maternelle pendant la grossesse. Les protéines de I'inflammation jouent en effet un réle dans
la maturation trés précoce du cerveau foetal. Le stress cellulaire provoqué par I'infection virale, bactérienne
ou parasitaire active le systeme immunitaire impliqué dans le développement cérébral foetal et déréglerait le
processus de maturation cérébrale chez le foetus.

D’autres facteurs obstétricaux, comme I'hypoxie fcetale ou périnatale, la malnutrition, I’hyperthermie,
peuvent impacter sur le bon développement du foetus et par conséquent de I'enfant. Les déficits en
nutriments essentiels comme les folates, des taux élevés d’homocystéine, la carence martiale ou encore le
mangue de vitamine D seraient également impliqués dans la neurogénése et constitueraient des facteurs de
risque supplémentaires dans le développement de la pathologie schizophrénique, et contribueraient ainsi a
rendre l'individu vulnérable a la maladie.

Les liens entre anomalies obstétricales et schizophrénies font partie des résultats les plus répliqués. Ainsi les
menaces d’accouchements prématurés, I'hypoxie feetale, la prématurité, le petit poids de naissance, un
travail prolongé, les naissances instrumentales, la nécessité de réanimation a la naissance, les hypertensions
gravidiques sont autant de facteurs fortement suspectés d’augmenter le risque d’apparition de la
schizophrénie (Cannon et al., 2002)

D’autres études ont mis en évidence le réle du plomb et métaux lourds sur la croissance et la différenciation
précoce du systéme nerveux par 'altération de I'adhésion neuronale et de la fonction synaptique (Opler et
al., 2004), des radiations ionisantes (Bromet et al., 2011) et de I'dge paternel avancé corrélé a un risque
accru de développer une schizophrénie (Brown, 2011 ; Opler et al., 2004 ; Bromet et al., 2011).

Le stress, dans son acception biologique, c’est-a-dire une réaction corticotrope, a été également étudié
pendant la grossesse et chez I'enfant. Le stress pendant la période gestationnelle, non associé a une
infection quelconque, pourrait étre associé a un risque accru de développer une schizophrénie chez I'enfant
a venir. Une étude a analysé de maniére rétrospective I'impact des guerres longues ou des catastrophes
naturelles survenues pendant la gestation. Les femmes qui avaient subi un stress subjectif modéré a élevé
avaient des enfants avec un niveau cognitif plus faible, également facteur de risque de schizophrénie (Lim et
al., 2009). Le stress anténatal, pendant la grossesse, participerait donc déja a la vulnérabilité psychique du
sujet a venir.

Exposition précoce au stress chez I'enfant et Impact du stress sur le développement neurologique

L’anxiété chronigue infantile et sa traduction biologique semblent également étre pourvoyeur de psychoses.
Les maltraitances, les abus dans I'enfance sont en effet suspectés d’entrainer une altération du
développement biologique et la formation de réseaux neuronaux aberrants, qui augmentent la vulnérabilité
psychique et favorisent 'émergence de psychoses (Van Winkel et al., 2008).

L’étude de I'axe corticotrope et de son réle dans le développement de I'hippocampe appuie ces
hypothéses (Bonnot, 2007). L'hypophyse sécrete de I'’ACTH qui active les surrénales et la sécrétion de
glucocorticoide, en particulier le cortisol. Ces glucocorticoides ont un effet feed-back sur I'hypophyse,
I"hypothalamus, I'hippocampe et le cortex préfrontal. Les récepteurs minéralocorticoides de type 1, localisés
principalement au niveau de I'hypophyse, répondent aux concentrations basses de glucocorticoides. Les
récepteurs glucocorticoides de type 2, localisés dans le cortex préfrontal, I'hippocampe et I'hypophyse,
répondent aux niveaux basaux et élevés de glucocorticoides. Ces derniers récepteurs sont considérés
comme impliqués dans la sécrétion d’ACTH dans le cas d’un stress (McEwen et al., 1999). Grace a la neuro-
imagerie, certains auteurs ont constaté le réle toxique du stress précoce sur le développement cérébral de
I’enfant (Bonnot, 2007). Les hormones du stress, soit le cortisol et I'adrénaline essentiellement, porteraient
atteinte au cerveau en développement, entravant l'instauration de certaines fonctions, notamment dans
I'apprentissage, I'empathie, la régulation des affects et I'attachement (Bonnot, 2007). Des concentrations
élevées de cortisol au long court dans le sang pourraient provoquer une toxicité au niveau de I"hippocampe,
qui est impliqué dans le systeme d’encodage mnésique, au niveau du noyau amygdalien et du cortex
préfrontal médian. Ces zones sont treés importantes pour le développement cognitif et affectif du sujet.
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Le cortisol, et donc un stress important, voire chronique dans I’enfance et méme apreés, peut donc participer
a la constitution d’une fragilité, d’une vulnérabilité et d’un terrain propice a I'installation d’une psychose.

La dérégulation de I'axe corticotrope pourrait étre une cause spécifique de I'entrée dans la maladie, ou étre
simplement le reflet de la détresse psychologique du sujet malade. Cette dérégulation, qui serait présente
des la phase prodromique, chez les sujets a tres haut risque de schizophrénie et dés le premier épisode
psychotique, pourrait déclencher I'apparition de la maladie chez le sujet jeune. Les mécanismes précis du
déclenchement de la maladie en lien avec le stress sont encore mal connus (Chaumette et al., 2016)

La vulnérabilité est également intriquée avec le stress environnemental. Les consommations de toxiques,

notamment de cannabis, multiplient par deux le risque de développer une psychose. Associé a la présence
d’une vulnérabilité génétique, ce risque augmente d’autant plus. L'interaction géne/ environnement se
manifeste ainsi par une fragilité basale de I'individu couplée a I'exposition aux toxiques agissant directement
sur le cerveau pendant l'adolescence, c’est-a-dire pendant une phase de maturation cérébrale
particulierement importante (Henquet et al., 2005).
Une étude irlandaise a montré par ailleurs que naitre et grandir dans un milieu urbain est associé a un risque
accru de schizophrénie. Les hommes vivant en ville développeraient deux fois plus fréqguemment un trouble
schizophrénique que ceux vivant a la campagne. Ce facteur de risque serait « dose-dépendant », c’est-a-dire
que plus lindividu grandit dans un milieu urbain, plus la vulnérabilité face a la maladie et a la
décompensation psychotique augmente (Perdersen, 2001 ; Kelly et al., 2010).

L’appartenance a une minorité ethnique est également un facteur de risque important d’apparition de
psychose. L'association persiste méme aprés la considération des biais culturels. Elle est observée dans les
premieres et deuxiemes générations de migrants, autant que dans les groupes minoritaires récemment
immigrés, ce qui implique que la migration n’est pas un facteur en soi médiateur de cette association. Des
études ont montré que l'effet de 'appartenance a un groupe ethnique minoritaire sur les syndromes
psychotiques dépend de la densité ethnique présente dans la zone ou ces personnes vivent. Plus il y a de
personnes de la minorité ethnique présente dans une zone donnée, moins les habitants appartenant au
groupe minoritaire auront de risque de développer une psychose (Van Os et al., 2010)

Les migrants qui vivent dans une zone a plus forte densité ethnique sont vraisemblablement moins soumis
au stress, et ont certainement beaucoup plus d’interactions sociales et sont, donc, moins vulnérables a la
pathologie schizophrénique.

La vulnérabilité telle que nous l'avons définie jusqu’a maintenant se caractérise par un faisceau
d’arguments dont les possibilités de combinaison sont tres nombreuses et difficilement identifiables en
clinique dans la mesure ol les patients et les familles de patients ne peuvent pas souvent retracer
I'anamneése de la genése de leur vulnérabilité.

Cette fragilité, ou vulnérabilité constitutive et acquise, I'une rendant possible I'autre, peut se manifester en
clinique et tout au long de I'évolution de la pathologie par des difficultés cognitives évolutives. Il s’agit d’'une
autre dimension de la vulnérabilité globale du patient.

] Déficits de la cognition froide

Généralités

Les troubles cognitifs avaient déja été repérés par Kraepelin et concernaient essentiellement I'attention, la
motivation, I'apprentissage ou la résolution de problémes. Il postulait que des anomalies neuro-anatomiques
en lien avec ces troubles seraient mis en évidence dans I'avenir. Bleuler pensait que les troubles de
« I'intelligence » étaient principalement dus au processus fondamental de trouble associatif, conduisant a
des conclusions erronées, aux barrages provoquant des troubles du cours de la pensée et a |'altération de
certaines fonctions logiques. L’intelligence globale pour Bleuler n’était pas vraiment altérée mais était
comme contaminée par un processus fondamental pathogene.

Au cours des trente dernieres années, de nombreux chercheurs se sont intéressés a la cognition, d’abord
froide — c’est-a-dire des capacités mnésiques, langagiéres, attentionnelles et exécutives — puis —sociale —
c’est-a-dire des capacités d’empathie et de perception sociale- qu’ils ont mis en lien avec les anomalies
cérébrales a la fois morphologiques et fonctionnelles. Ces recherches ont affiné la définition des troubles
cognitifs dans la schizophrénie, les reliant intimement a la clinique (Frith, 1996). Quelques chercheurs vont
jusqu’a proposer de repérer ces troubles cognitifs comme outils qui s’'intégreraient dans le faisceau
d’arguments diagnostiques. Cela étant, méme s’ils ne sont pas vraiment spécifiques de la schizophrénie, la
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mise en évidence de troubles de la cognition froide et de la cognition sociale a permis de développer
d’autres outils thérapeutiques intéressants ciblant précisément ces troubles cognitifs (Keefe et al., 2007).

Bien que le profil cognitif des patients soit tres hétérogene, comme leur clinique, des études ont permis
d’identifier certains déficits cognitifs récurrents dans la schizophrénie. Les fonctions altérées semblent assez
spécifiques a cette maladie et concernent l'attention, la vitesse de traitement, la mémoire épisodique
(rappel libre surtout) et les fonctions exécutives (Heaton, et al., 2001).

Les méta- analyses regroupant I'ensemble des études sur les déficits cognitifs chez les patients atteints de
schizophrénie retrouvent en moyenne des déficits d'un écart-type en dega des scores moyens en population
générale. Ces altérations cognitives semblent étre présentes des le premier épisode psychotique et rester
stables dans le temps (Heinrichs et al., 1998).

Des auteurs estiment que les troubles cognitifs se retrouvent chez 70 a 85 % des patients qui souffrent de
schizophrenie contre 5% dans la population générale (Palmer et al.,, 1997). A titre de comparaison, les
symptémes tels que les hallucinations et les délires ne sont présents que dans 25 a 50 % des cas (Holthausen
et al., 2002).

Ces chiffres concernant les troubles cognitifs chez les patients pourraient étre sous-estimés. Les patients qui
se situent dans les normes ont pu avoir un plus haut niveau cognitif pré -morbide donc obtenir des scores
normaux aux tests une fois la maladie déclarée.

Ces troubles évoluent de maniere cooccurrente au développement de la schizophrénie, et participent a la
vulnérabilité globale, qui reste évolutive.

En outre, il semble que ces troubles cognitifs ne soient pas corrélés a la sévérité des symptémes positifs
constatés en clinique et qu’ils restent relativement stables au cours du temps méme aprés rémission de ces
symptomes (Heaton et al., 2001).

Les symptdmes négatifs, en revanche, semblent entretenir une relation étroite avec les troubles cognitifs.
Leur mode d’apparition est similaire, ils apparaissent insidieusement et précocement dans la maladie et ont
tendance a se stabiliser au cours du temps. Il existe une petite corrélation entre les symptomes négatifs et
les troubles cognitifs, qui restent cependant plus stables que la symptomatologie. Les troubles cognitifs
semblent impacter davantage le fonctionnement social ou occupationnel que la symptomatologie
critériologique (Green et al., 2000). Les patients atteints de schizophrénie a symptomatologie prédominante
négative présentent des troubles du traitement de I'information recue, par une receptivité particuliere. Ces
troubles sont plus importants que chez les autres patients (Voruganti et al.,, 1997). Ceci indique que les
troubles cognitifs seraient certainement des éléments distinctifs des symptomatologies a prédominance
négative et des symptomatologies a prédominance positive. Les troubles cognitifs feraient peut-étre
d’avantage le noyau psychopathologique de patients atteints de schizophrénie sur un versant négatif.

Une étude a montré que les patients souffrant de déficits cognitifs étaient davantage susceptibles de
rester en institution (Wykes et al., 2003). Un meilleur fonctionnement cognitif a été mis en corrélation avec
un meilleur fonctionnement social, une meilleure observance médicamenteuse, une meilleure estime de soi,
une motivation plus grande au changement qui permet aux patients de développer des liens sociaux,
lesquels ont un effet global sur I'évolution et le pronostic de la pathologie mentale (McGurk et al., 2007 ;
Medalia et al., 2005).

Ces troubles ont aussi pour corrélat une altération significative de I'insight. Beck parle en 2004 de I'insight
cognitif, qui renvoie aux distorsions cognitives et aux interprétations erronées de la conscience. Il distingue
guatre aspects de I'insight cognitif :

- 'altération de la capacité d’étre objectif sur les expériences délirantes et les distorsions cognitives

- 'incapacité de mettre ces expériences en perspectives

- l'incapacité de corriger les informations venant des autres

- 'exces de confiance dans les jugements délirants.

Ainsi, cognition et insight ont un lien étroit. Les patients atteints de schizophrénie présentent de nombreux
biais cognitifs significatifs et manquent une évidence commune et partagée intersubjective qui rend possible
la conscience des troubles. lls perdent ainsi I'évidence naturelle, le common sense (Blanckenburg, 1991),
permettant de sentir certains biais cognitifs lorsque le sujet est sain. Le patient présente alors des difficultés
pour rendre explicite son état a lui-méme et a autrui. C'est une des raisons possiblement explicatives de la
« coupure » autistique avec soi et avec autrui (cf. p. 13). Ces troubles de I'insight peuvent donner lieu a des
angoisses et de véritable tableau psychotique (Kurtz et al., 2011).
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Enfin, cette vulnérabilité cognitive empéche le patient souffrant de schizophrénie de saisir correctement les
informations internes et externes et de s’y adapter (Heinrichs et al., 1998 ; Green et al., 2000).

Troubles mnésiques

Troubles de la mémoire de travail

Les fonctions mnésiques sont parmi les cognitions les plus altérées dans la schizophrénie. On distingue
classiquement la mémoire a court terme ou mémoire de travail, et la mémoire a long terme. La mémoire de
travail, courte, permet de stocker des informations en nombre limité sur une courte durée, le temps de leurs
exploitations. Le modele schématique proposé par Baddeley pour illustrer la mémoire de travail suppose
pour la quotidienneté des patients un administrateur central, une boucle phonologique, un calepin visuo-
spatial, et un stockage temporaire épisodique.

L'administrateur central coordonne et régule les différents systéemes, permet la manipulation des
informations, la concentration (protége contre les pensées parasites), le maintien d’un but et une attention
divisée. Ces fonctions complexes dépendraient de régions du cortex dorsolatéral préfrontal et du cortex
pariétal postérieur. Il a été montré que ces corrélats cérébraux étaient perturbés lors des taches de mémoire
de travail chez les patients souffrant de schizophrénie (Haenschel et al., 2011). La boucle phonologique
correspond au maintien et au traitement de l'information phonologique, permettant de comprendre une
conversation, et le langage dans son agencement. Le calepin visuo-spatial concerne le maintien et le
traitement temporaire d’informations visuo-spatiales (Baddeley, 1986).

La mémoire de travail intervient dans la manipulation de plusieurs informations en méme temps, en
retenant des informations passées, et en intégrant des informations présentes, donc en effectuant une mise
a jour et une mise en relation des informations présentes et passées. Elle permet également, en plus du
maintien actif de ces informations, la projection dans un but de planification de I'action ou de l'intention. Elle
est donc étroitement corrélée au degré d’autonomie du patient, dans le cas ou cette fonction est atteinte

(Fig.1).

Centre exécutif

Calepin Buffer Boucle
visuo-spatial épisodique phonologique
i t }

v v v

: . Mémoire
SemanthueH épisodique <«—> Langage
visuel a long terme

Figure 1 : Figure illustrant le modéle de Baddeley : Le centre
exécutif administre les dimensions visuelle, sémantique et
épisodique de la mémoire de travail (d’aprés Baddeley et
al., 2000).

Cette mémoire est fondamentale pour I'expérience du patient et sa constitution du monde et d’autrui.

Une altération de la mémoire de travail altére nécessairement la structure de I'expérience, menant a divers
tableaux psychiatriques. Pour quantifier par ailleurs les capacités de mémorisation a court terme, les
chercheurs utilisent la notion d’empans mnésiques, qui correspond au nombre d’items que le sujet est
capable de retenir et de traiter sur un temps court. Cet empan, qui est en général de sept plus ou moins
deux, est réduit chez les patients qui souffrent de schizophrénie, surtout lorsqu’ils effectuent un traitement
cognitif actif de ces items.
Ces empans mnésiques peuvent étre rattachés a des localisations spatiales. Une limitation du nombre
d’empans mnésiques pouvant étre maintenue dans le champ de la conscience entraine nécessairement des
difficultés de repérage dans I'espace. Ces difficultés participent a la perte d’autonomie du patient, jusqu’a
I"errance pathologique dans les cas graves.
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Les patients qui souffrent de schizophrénie présentent tres souvent des performances diminuées pour les
taches de mémoire de travail. Ce déficit est largement documenté et se retrouve souvent chez les
apparentés des patients, qui nont pas développé la maladie (Park et al., 1992). La dimension verbale des
informations traitées par I'individu est également altérée dans la schizophrénie (ex., retenir un numéro de
téléphone, ou entendre le début et la fin d’'une longue phrase pour en comprendre le sens, etc.)
(Nuechterlein, 2004). L’altération de la mémoire verbale serait un facteur limitant d’acces au langage,
incompréhensible sans un minimum de rétention mnésique. Le langage, en effet, ne se comprend que dans
son agencement et nécessite une mémorisation minimale pour une bonne compréhension du discours
d’autrui, et, par conséquent, des intentions d’autrui. Un déficit de cette dimension précise de la mémoire, et
plus généralement de la mémoire a court terme, constitue une véritable vulnérabilité qui se traduit par une
altération fondamentale des relations interpersonnelles. L'exemple archétypal de perte sévére et grave de la
mémoire de travail est celui des patients qui présentent une désorientation temporo-spatiale et un oubli a
mesure suffisamment important pour gu’ils n’aient plus aucun repere fondamental dans leur quotidienneté.
Ce trouble de la mémoire de travail serait précoce, constitue un facteur évident de vulnérabilité au stress, et
favorise I'émergence de |'expérience psychotique.

Troubles de la mémoire de source

La mémoire de source constitue I'ensemble des processus cognitifs impliqués dans la reconnaissance
de l'origine de I'information. Le phénomeéne de cryptomnésie (plagiat par inadvertance, lorsqu’une personne
reproduit une chose en étant convaincu d’étre I'original), I'incorporation de la fiction dans les faits réels,
c’est-a-dire 'appropriation de ce qui est vécu sur le mode fictif, les fausses mémoires autobiographiques
procedent d’une altération de la mémoire de source (Johnson et al., 1993).

Johnson identifie plusieurs sous-types de mémoire de source. Le premier permet de différencier les
informations générées intérieurement (pensées, éléments imaginaires) des informations provenant de
I'extérieur (évenements percus). Ce mécanisme de discrimination interne-externe constitue la mémoire de
réalité, et participe a la distinction entre soi et autrui dans la mesure ou il permet d’identifier de facon
rétrospective ce qui provient du soi et ce qui provient d’autrui.

Le deuxieme sous-type est la mémoire de source externe, qui permet la discrimination entre différentes
sources externes (entre deux personnes ou entre les informations entendues dans la rue ou a la télévision).
Le troisiéme sous-type concerne la mémoire de source interne (associée parfois au self-monitoring) qui est la
capacité de distinguer les différents processus par lesquels un sujet a généré une information : par exemple,
différencier ce que le sujet a pensé de ce gqu’il a dit.

Ces trois sous-types permettent au sujet de reconstituer une réalité passée. Cette mémoire permet
également de distinguer un événement nouveau (jamais survenu) d’un évenement ancien. Autrement dit,
elle permet la familiarité.

Les tests de mémoires de source comprennent de maniere générale deux parties : Une premiere partie
de « production » des items (informations) et une deuxiéme de reconnaissance. La premiére partie implique
la production ou la présentation des items provenant de différentes sources : externe (une ou plusieurs) ou
interne (items lus ou imaginés par le sujet lui-méme). Ces items sont mélangés et présentés de maniere
aléatoire au sujet dans la deuxieme partie. Les sujets sont alors interrogés sur la source de ces items.
(Brébion et al., 2000 ; Franck et al., 2000 ; Henquet et al., 2005)

De la, plusieurs indices peuvent étre calculés, dont le nombre total de réponses correctes, les biais
d’attribution a une source (le nombre d’items attribués a tort a une source donnée), les « fausses alarmes »
ou items identifiés comme ancien et déja présents alors qu’ils sont nouveaux.

Il existe une trés grande variabilité interindividuelle de la mémoire de source. Chez I'enfant, le déficit
semble porter sur la mémoire de source interne (Foley et al., 1985). Chez le sujet agé, le déficit en mémoire
de source est plus généralisé (Dywan et al., 2002 ; Swick et al., 2006). Les scores d’anxiété élevés ou de
dépression au moment de I'encodage ou du rappel ont été associés a des déficits en mémoire de source
(Johnson, 2006). Cette mémoire dépend en effet de I'encodage initial de I'information et tous les éléments
perturbant ce processus (trouble de I'attention, angoisse, trouble de la concentration, toxique, alcool...)
rendent I'encodage moins efficace.

Les patients atteints de schizophrénie ont généralement plus de difficultés dans la reconnaissance de
I'origine de I'information que les témoins sains (Brébion et al., 2000 ; Franck et al., 2000 ; Henquet et al.,
2005 ; Keefe et al,, 1997). La source de lI'information et sa connotation émotionnelle constituent une des
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caractéristiques possibles de I'information recue. Les patients atteints de schizophrénie, en particulier lors
des décompensations psychotiques, ont une altération notable de la mémoire de source. (Nuechterlein,
2004 ; Favrod et al., 2006). Les psychotropes ne semblent pas expliquer les mauvaises performances des
patients souffrants de schizophrenie en mémoire de source puisque des déficits a ce niveau sont retrouvés
chez des patients naifs de tout traitement (Keefe et al., 1999). Il semble au contraire qu’ils améliorent la
mémoire de source (Keefe et al., 2003).

Les patients qui présentent des hallucinations ont une tendance a produire davantage de « fausses alarmes »
(Brébion et al., 2000) lors de la phase de reconnaissance ancien-nouveau item, ainsi qu’une tendance plus
importante aux fausses attributions aux items générés par eux méme a une source externe (Bentall et al.,
1991 ; Brunelin et al.,, 2006). D’autres travaux sont venus appuyer cette association en montrant qu’une
réduction des hallucinations par stimulation magnétique transcranienne s’accompagnait d’une amélioration
des performances a la mémoire de source (Brunelin et al.,, 2006). Les déficits en mémoires de sources
pourraient expliquer les hallucinations et le traitement psychique de I’hallucination, comme distincte de soi,
par « oubli » de la provenance des perceptions. Le discours intérieur du sujet ne serait pas reconnu comme
appartenant a soi. Les voix sont donc percues comme des voix extérieures (Frith, 1987). D’autres auteurs
(Bentall et al., 1991 ; Morrison et al., 1997) suggérent que les hallucinations seraient le résultat d’un trouble
au niveau des processus impliqués dans la discrimination entre les événements réels et imaginaires
(mémoire de réalité).

Ce déficit de mémoire de source semble étre un trait de vulnérabilité a la schizophrénie retrouvé chez les
apparentés des sujets atteints de schizophrénie. Cela étant, certains patients peuvent attribuer la source
d’une information ou d’un évenement psychique a soi alors qu’il provient d’autrui et inversement, du fait
d’une simple défaillance de codage mnésique et de traitement de I'information a court terme. Lorsque le
monitoring de source en tant que fonction est préservé, l'individu est capable de se souvenir de la source ou
de la provenance d’une information. Il pourra ainsi dire si la source est interne, externe, si I'information a été
dite ou entendue. Cette mémoire, ou ce monitoring, joue un réle crucial pour la distinction soi-autrui. Un
élément provenant du soi peut étre, par erreur et réduction thématique de la psyché, attribué a autrui, ou
inversement, I'individu peut s’approprier une information provenant d’autrui.

Ces données posent immanquablement la question de lidentité narrative chez les patients atteints de
schizophrénie qui peuvent présenter de véritables faux souvenirs reconstitués, et confondre une perception
interne, externe, provenant d’autrui ou de soi, ou imaginaire, par appropriation expérientielle d’un contenu
fictif. Ainsi, les délires de filiation, de revendication autour d’un préjudice a priori jamais subi ou de
persécution sur une entité responsable d’un délit jamais commis pourraient-ils étre la conséquence directe
de ces déficits de la mémoire de source.

Cela traduirait une incapacité a distinguer les modifications perceptives et affectives provenant de
I'extérieur, de I'altérité, et engendrées par ses propres actions, ou provenant d’un processus interne. Le
monitoring de source est assez proche de ce que Frith nomme le déficit du self monitoring (Frith, 1996).
Pour Frith, les hallucinations proviendraient d’un mauvais controle de la pensée, du comportement et des
actions, un dysfonctionnement du monitoring des intentions.

Ces deux types de mémoire, la mémoire de travail et la mémoire de source, qui se recoupent au
demeurant, sont impliquées dans I'expérience du patient, et dans I'appropriation de soi, du soi corporel, du
soi narratif et du contenu psychique. Ces fonctions sont également impliquées dans la distinction d’un
contenu expérientiel propre et d’un contenu étranger.

Trouble de la mémoire a long terme

Le trouble mnésique peut également se présenter sous la forme d’une difficulté a mémoriser a long terme.

L’exactitude de I'information n’est pas maintenue dans le temps ou I'information entiere peut étre oubliée.

Deux catégories générales de mémoire a long terme sont distinguables :
- La mémoire déclarative, qui comprend la mémoire sémantique, ou mémoire factuelle sans
référence au lieu ou circonstance de 'apprentissage, et la mémoire épisodique, qui concerne les
souvenirs personnellement vécus dans un contexte temporel et spatial particulier (Saoud et al.,
2012). La mémoire épisodique consiste a dire « je me souviens » et implique une certaine
conscience de soi, quand la mémoire sémantique dit « je sais que je sais ». Dans la schizophrénie des
déficits en mémoire sémantique ont été décrits et observés a 'aide de diverses taches cognitives
comme la fluence verbale, 'amorcage sémantique, les taches de catégorisation sémantique et le
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traitement lexical. Le déficit touche surtout la fluence verbale (Saoud et al.,, 2012). Les patients
présenteraient également des troubles de la mémoire épisodique qui permet la rétention des
évenements récents ou plus anciens et les relie aux expériences personnelles passées. Les déficits de
mémorisation chez les patients qui souffrent de schizophrénie semblent porter davantage sur les
associations de I'item avec d’autres items (autres mots, autres contextes, autres affects, autres
émotions...) que sur I'item lui-méme (Saoud et al, 2012).

- La mémoire non-déclarative correspond a la mémoire procédurale, c’est-a-dire au savoir-faire. Elle
est impliqguée dans la réalisation de taches complexes motrices et cognitives. Cette mémoire semble
relativement préservée dans la schizophrénie.

Les troubles de la mémoire a long terme, de maniere générale, retentissent sur la conscience subjective et
I'identité mnésique biographique du patient. Il est intéressant de reconsidérer le psycho-trauma des patients
qui souffrent de psychose avec la perspective des troubles mnésiques cités ci-dessus. Ces troubles
mnésiques se rapprochent des troubles de la mémoire de source dont nous avons parlé.

L’histoire d’un individu se constitue et s’articule, nous le savons, autour des évenements a forte charge
affective. Une bonne mémoire a long terme permet de synthétiser de maniere efficiente et avec
suffisamment d’éléments informatifs I'évenement vécu et passé. Plus I'évenement est passé, plus la
synthese est grossiere et plus la réalité est falsifiée. Les troubles de la mémoire a long terme ne font
gu’aggraver la falsification du réel passé, et I'organisation psychique de I'individu s’en trouve affectée.
Certains patients peuvent en effet présenter de faux souvenirs, en lien avec des troubles de la mémoire a
long terme. Le débordement émotionnel ou affectif envahit tout le champ perceptif du patient qui souffre
de schizophrénie, qui ne va retenir que la teinte émotionnelle, affective et subjective de I’événement et non
I’événement lui-méme. La construction biographique du soi peut en étre de fait impactée et certains
patients, surtout les patients qui présentent une psychose infantile, peuvent construire d’authentiques
« faux souvenirs » avec la conviction que ces expériences ont vraiment eu lieu. Ainsi, certaines traces
ménisques conjuguées avec un relachement des associations et une dissociation peuvent-ils amener certains
patients a parler d’intrusions graves et majeures dans un passé lointain, a I'age de 2 ans par exemple. Méme
si une telle intrusion n’a jamais eu lieu, dans les souvenirs du patient psychotique, elle a été vécue comme
telle et mérite d’étre entendue. Une expérience a priori normale et non traumatique pour un individu sain
peut étre extrémement agressive et intrusive pour un individu qui souffre de psychose chronique (Arminjon
et al., 2010 ; Tordjman, 2010).

Troubles attentionnels
L'attention est la capacité a identifier un stimulus pertinent dans I'environnement. L'individu détecte ainsi ce
gui est important, se concentre sur un objet particulier, laisse de coté les autres objets (attention sélective)
et maintient son attention (attention soutenue) sur celui-ci suffisamment longtemps pour traiter une
information, en parcourir tous les ressorts et toutes les dimensions (Saoud et al.,, 2012). Plusieurs
informations peuvent étre traitées en méme temps, supposant la participation de la mémoire a court terme
évoquée plus haut, et de 'empan mnésique. Ainsi, I'individu effectue-t-il une répartition des ressources
attentionnelles en manipulant ces informations co-occurentes (attention partagée).
L'attention et la mémoire ou la mémorisation semblent trés interdépendantes, I'une et I'autre ne pouvant
étre appréhendées isolément sans risquer de désincarner ces concepts et les rendre étrangers a la
dimension constitutive du rapport au monde de I'individu.

Des troubles attentionnels ont été décrits chez les patients qui souffrent de schizophrénie. Plusieurs
aspects de l'attention semblent touchés dans la schizophrénie.
L'alerte phasique, c’est-a-dire une modification soudaine et transitoire du niveau d’éveil et d’attention suite
a un signal avertisseur, semble modifiée. Plus précisément, les patients qui souffrent de schizophrenie
perdent I'habituation au signal d’alerte et réagissent comme s'il s’agissait toujours d’un nouveau stimulus.
L’inhibition de la réaction aux mémes stimuli semble tres réduite voir absente, comme si I'environnement
constituait en permanence une menace (Saoud et al., 2012).
L'attention soutenue, ou le maintien d’une performance sur une longue période, a pu étre étudiée entre
autres par le CPT (Continuous Performance Task) qui est une tache mobilisant I'attention pendant environ 15
minutes. Les patients qui souffrent de schizophrénie avaient des performances au CPT réduites par rapport
aux sujets sains. Ces déficits ne semblent pas dépendre de la prise de neuroleptiques (Cornblatt et al., 1994 ;
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Braff et al., 1991). En outre, les troubles de I'attention soutenue semblent étre un facteur pronostique
important du fonctionnement social.

Sur le plan neurologique et cérébral, ces déficits ont été associés a une hypo-activation au niveau du
cortex frontal dorsolatéral, temporal et pariétal inférieur, notamment au niveau de I’hémisphére droit. Ces
mauvaises performances ont également été associées a des anomalies de la substance grise au niveau des
régions thalamiques, pariétales inférieures et frontales (Saoud et al., 2012).

D’autres études ont mis en évidence une altération de I'attention sélective, c’est-a-dire de la capacité a

centrer volontairement les mécanismes de perception sur un stimulus particulier, et a traiter activement
I'information en ignorant les stimuli non-pertinents. Le corollaire des troubles de I'attention sélective est une
plus grande distractibilité du patient. En clinique, les patients qui souffrent de schizophrenie sont dits
« parasités », et sont a I'écoute de divers stimuli non-pertinents. lls peuvent difficilement ignorer ou
mépriser les diverses distractions internes ou externes (Boucart et al., 1999 ; Braff et al., 1991)
Ces déficits sous-tendent la désorganisation de la pensée qui n’est plus linéaire et perd sa cohérence car
infiltrée par des stimuli parasites. Plus le stress est grand, plus les patients présentent cliniqguement des
troubles du cours de la pensée et ne peuvent faire abstraction des éléments de distraction. La pensée
devient ainsi désorganisée car les themes de celle-ci se multiplient, sans avoir un quelconque rapport entre
eux. Les patients font parfois des liens entre ces thémes, ce qui se traduit cliniquement par une
inconséquence de la pensée.

Déficits des fonctions exécutives

Les fonctions exécutives désignent la coordination des différents processus nécessaires a I'adaptation du
comportement pour atteindre un but dans des situations nouvelles ou peu habituelles (Saoud et al., 2012).
Ces processus rendent possible I'adaptation de l'individu a son environnement changeant, permettent la
régulation du comportement en prenant en compte les feedbacks de I'environnement et les représentations
internes. lls permettent de planifier, d’autoréguler et d’adapter par rétrocontréle Iaction et le
comportement.

Chez les patients présentant une schizophrénie, les fonctions exécutives sont altérées (Johnoson-
Selfridge et al., 2001). Elles sont évaluées a travers différents processus tels que la flexibilité cognitive, la
planification, le raisonnement abstrait et I'inhibition. Le test de tri des cartes évalue les capacités de
conceptualisation et de planification. L'individu testé devra apparier des cartes en trois catégories. Les
patients souffrant de schizophrénie ont des performances moindres a ce test que les sujets sains (Goldberg
et al.,, 1994 ; Nuechterlein, 2004).

Ce test évalue cependant en plus des processus de conceptualisation verbale et non verbale plusieurs
fonctions exécutives, ainsi que d’autres facultés cognitives telles que I'attention et la mémoire de travail.
Evaluer la planification peut difficilement se faire indépendamment d’autres fonctions cognitives
précédemment décrites.

Les sujets atteints de schizophrénie ont des performances diminuées aux tests des fluences verbales classées
pour certains auteurs dans les fonctions exécutives. Ces tests évaluent la capacité a énoncer des mots en un
temps donné et peuvent consister en une classification catégorielle de ces mots (fruits, couleurs, animaux)
ou phonologique ou alphabétique (Bokat et al., 2003 ; Robert et al., 1998 ; Troyer et al., 1997).

Le test de stroop est utilisé pour évaluer les capacités d’inhibition, en mettant le sujet testé en condition
d’interférence couleur/mot. Il doit dénommer la couleur en ignorant le mot écrit, ce qui sollicite encore une
fois les capacités attentionnelles, notamment d’attention sélective. Les sujets atteints de schizophrénie ont
plus de difficultés pour réaliser ce test.

D’autres tests sont utilisés comme les tests des tours (Goldberg et al., 1990), qui présentent au sujet des
probléemes définis par le nombre de mouvements minimums nécessaires a leur résolution. Ces tests évaluent
également les capacités de planification des sujets. Les performances sont globalement moindres a ces tests
chez les sujets souffrants de schizophrénie (Morris et al., 1995).

Déficits de la flexibilité cognitive

La flexibilité cognitive est une fonction exécutive importante dans I'adaptation de la psyché aux évenements
(Boucart et al., 1999 ; Braff et al., 1991 ; Goldberg et al., 1994). En clinique, il est fréquent d’observer des
difficultés d’adaptation a une situation donnée, comme si le sujet résistait aux preuves infirmantes factices.
Cela rend compte d’une altération de la flexibilité mentale généralement retrouvée dans la schizophrénie.
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Cette difficulté d’adaptation de la psyché aux éveénements peut étre partiellement mesurée ou approchée
par le trail making test qui permet, entre autres, d’évaluer la flexibilité mentale. Il comporte deux parties.
D’abord le sujet doit relier des cercles contenant des chiffres de 1 a 25 (TM-A), puis il doit relier des cercles
dans l'ordre en alternant les nombres et les lettres (TM-B). Ainsi, les participants doivent changer de
stratégie a chaque étape du test, pour relier a la fois les chiffres et les lettres alternativement dans I'ordre.
Les patients atteints de schizophrénie sont plus lents que les individus sains, en particulier pour la partie B
(Saoud et al., 2012).

Ce manque de flexibilité cognitive sous-tend la rigidité psychotique observable en clinique, et semble lié a
I'impossibilité pour un patient délirant chronique a se décentrer de son délire. C'est 'exces de certitude pour
certains patients, ignorant leurs déficits, qui fait le noyau de leur pathologie. Nous avons défini en premiere
partie la pensée autistique. Elle évolue de facon autonome sans tenir compte d’une situation ou d’un
contexte, tournée vers l'intérieur et n’interagissant qu’avec soi-méme. Ainsi les patients atteints de
schizophrenie qui présentent un profil plutot autistique ont-ils une tendance a la rigidité monoidéique ou
psychotique. Cette rigidité monoidéique rejoint I'idée développée par Biswanger de |'idéal présomptueux ou
le patient atteint de schizophrénie serait « suspendu » a son délire dans I'impossibilité d’ajuster sa pensée a
une réalité infirmante (Binswanger, 2014). Cliniquement, ils présentent un manque de flexibilité manifeste
dans le sens ou ils résistent aux preuves infirmantes d’une situation, d’une évidence naturelle et commune.
Plus généralement, ils semblent résister inconsciemment au sens commun. Ce manque de flexibilité rend
I’adaptation du patient difficile.

Les fonctions exécutives, en plus de permettre une souplesse et une flexibilité adaptative dans le rapport
au monde de l'individu, sous-tendent également l'intégration des éléments du contexte afin de former un
tout cohérent et de tirer I'essence d’une situation particuliere. Le Roy parle de « binding » pour décrire la
prise en compte des éléments contextuels (Le Roy, 2011). L'individu fait donc une synthése pertinente des
données d’une situation. La compréhension implique la mise a I’écart d’informations non- pertinentes pour
vivre une situation et en retenir I'important. Cette compréhension participe fondamentalement au rapport
au monde et au mode d’étre-en-commun. Binswanger repére ainsi des distorsions chez les patients
psychotiques (Binswanger, 2014). Il prend I'exemple d’un pére de famille offrant un cercueil a sa fille
souffrante pour Noél, n’ayant pas conscience du retentissement d’un tel cadeau. Cet individu n’a pas su tirer
I'essence d’une situation particuliere, la situation de Noél en prenant en compte I'ensemble des éléments
contextuels permettant d’adapter son comportement a cette situation particuliere. Par ce geste, il ne
connait pas de limite a 'ustensilité des objets (information non pertinente). Il manque ainsi de flexibilité
cognitive, car la pensée va s’autonomiser autour de I'idée d’une ustensilité absolue, et n’intégre pas non plus
les éléments contextuels, viole les limites naturelles et culturelles qu’imposent le « bon go(t ». La pensée et
le comportement prennent une allure inconséquente et vexante pour celui a qui le cadeau est adressé.

Biais cognitifs dans la schizophrénie

Les biais cognitifs sont des tendances privilégiées a traiter I'information. Il s’agit d’erreurs conscientes assez
courantes, la conscience chez le sujet sain étant parfois trop synthétique. Elle prend des raccourcis ou
abrege sa réflexion par un processus défensif fréquent. Ainsi, attribuer la faute aux autres peut étre légitimé
par le souhait de préserver son estime de soi. Une certaine rigidité d’esprit permet d’atteindre plus
facilement ses objectifs a long terme.

Ces biais sont parfois trés exagérés dans le cadre des schizophrénies. Chambon et al. (2011) pense que les

patients avec symptémes productifs auraient un seuil de correction de croyance plus élevé que celui des
sujets sains. La dimension autistique chez les patients productifs se manifesterait par une considération plus
tardive des indices de correction du contexte immeédiat. Le patient atteint de schizophrénie présente une
préoccupation autistique, persévérante dans la continuité d’'une pensée manquant I'essence d’une situation
donnée (Moritz et al., 2010).
L’équipe de Moritz a répertorié quelques biais cognitifs couramment rencontrés dans la schizophrénie. 40 %
a 70 % des patients atteints de psychose chronique tirent des conclusions hatives et fermes avec peu
d’éléments informatifs (Fine et al., 2007). Ce « saut aux conclusions » déja décrit bien avant les cognitivistes
est régulierement retrouvé chez les individus souffrant de schizophrénie. Ce biais est plus marqué chez les
patients en phase aigiie et tend a persister entre les phases de décompensation (Lincoln et al., 2010 ; Moritz
et al., 2005 ; Peters et al., 2006).
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Le saut aux conclusions marque les troubles de la constitution du monde et d’autrui. D’un point de vue

objectif et a posteriori, I'individu psychotique constitue le monde et autrui avec peu d’informations et ce
avec une grande conviction. Le fait qu’il n"ait que peu d’informations ne peut lui étre rendu conscient, car
c’est aussi toutes les informations dont il peut disposer au moment du saut aux conclusions. Il ne peut pas en
étre autrement pour 'individu souffrant de psychose qui effectue ce raccourci, auquel cas il ne serait pas
délirant. Ce biais cognitif est peut-étre sous- tendu également par les difficultés des patients atteints de
schizophrenie a considérer la situation dans son essence, a ne pas étre parasités par des détails non
pertinents pour la saisie du contexte et également d’avoir suffisamment « d’empans mnésiques » pour
traiter un ensemble d’informations en méme temps, sans quoi les informations disponibles seront
nécessairement limitées. Le concept de saut aux conclusions se recoupe familierement avec les troubles des
fonctions mnésiques (cf. p.26).
Moritz décrit également une confiance augmentée dans les faux souvenirs. Les patients souffrant de
schizophrenie ont une altération de la mémoire épisodique rendant leurs souvenirs vagues et imprécis, et
parfois méme constituent de véritables faux souvenir, provenant directement de la phantasia du patient
(Riutort et al., 2003 ; Moritz et al., 2002).

Le patient atteint de schizophrénie peut dans certains cas organiser sa psyché autour de ces faux

souvenirs qui polarisent le passé et le falsifient immanquablement. Les patients sont convaincus des
fondements de leurs souvenirs épisodiques. Les sentiments de menaces et les angoisses d’intrusion des
patients paranoides font parfois surgir des themes d’agressions et de violences permanents et intemporels,
recréant ainsi le passé a partir d’'un theme délirant, souvent a tonalité dépressive. Le souvenir est avant tout
affectif dans ces cas-la, et surgit dans une dissociation idéo-affective.
La résistance aux preuves infirmantes, et 'incorrigibilité face aux preuves contradictoires sont pour Moritz et
d’autres auteurs (Colbert et al., 2010 ; Woodward et al., 2006) des éléments centraux rendant possible le
délire. Ce biais cognitif est généralement évalué avec des scénarios composés de dessins présentés
successivement. Les dessins suivants fournissent des informations complémentaires qui affinent le scénario.
Les scénarios incluent une interprétation correcte, deux interprétations leurres et une interprétation
absurde. Linterprétation correcte est peu plausible au début, puis devient de plus en plus évidente au
détriment des autres interprétations. Les patients atteints de schizophrénie sont plus facilement dupés par
des interprétations de situation suggérées initialement, puis ont des difficultés a prendre en compte les
informations nouvelles qui affinent le scénario et infirment les hypothéses initiales. Il existe donc une
persévération dans le déroulé automatiqgue d’une pensée pré-existante aux preuves infirmantes, ce qui est
caractéristique de la pensée autistique. Ce biais cognitif a été retrouvé avec des patients atteints d’un
premier épisode psychotique, des patients psychotiques chroniques ou des individus schizotypiques (Buchy
et al., 2007).

Ces biais cognitifs sont également liés au style attributionnel individuel, c’est-a-dire aux inférences
causales. Le style attributionnel reflete la « forme » de la causalité individuelle, I'attribution automatique de
causes aux évenements positifs ou négatifs. Les patients souffrant de schizophrénie délirants chroniques
manguent parfois la causalité d’un événement et tendent a attribuer les causes de certains événements a
d’autres sources qu’eux méme (Bentall et al., 2001) (cf. p. 27)

Bentall et al. ont décrit un biais de protection du moi assez courant chez les patients psychotiques
persécutés qui pourrait expliquer certains styles attributionnels individuels. Ce biais de protection vise a
conserver ou améliorer I'estime de soi et consiste a s’attribuer a soi-méme les réussites et a autrui les
échecs, a l'inverse de ce qui peut étre observé dans la dépression, marquée par des pensées automatiques
de dévalorisation.

Selon Lincoln et al., I'extériorisation des inférences causales des événements personnels positifs ou négatifs
provoquerait une distorsion cognitive rendant possible I'émergence d’un sentiment d’impuissance ou
I'impression d’étre contrélé. Si en effet les évenements quotidiens ne sont plus le fait de I'agentivité propre,
les évenements extérieurs agissent directement sur l'individu et le faconnent plus qu’il n’agit sur les
événements. De la peut apparaitre une disproportion anthropologique et un trouble de I'agentivité, ou
I'individu atteint de schizophrénie perd le sens de ce qu’il peut induire et de la causalité qui lui est rattachée
(Lincoln et al., 2010 ; Moritz et al., 2007).

L’'ensemble de ces biais cités sont sous-tendus par des troubles des cognitions froides développées en
partie 2. La métacognition rend possible 'accés a ces biais et troubles cognitifs, et aux limites de la cognition
en générale. La remédiation cognitive est de fait une des voies d’acces a la métacognition. Autrement dit,
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elle permettrait pour le patient de mieux définir ce qui constitue sa propre vulnérabilité cognitive, d’observer
en quelques sortes la « forme » de sa pensée, et d’améliorer la conscience de ces biais et les limites de la
cognition propre. Par I'identification de ces biais cognitifs, Moritz pense que la connaissance de soi en serait
améliorée (Moritz et al, 2010). Par extension, nous pouvons faire I'hypothese qu’il en est de méme pour le
sens du soi. Le patient a ainsi par la remédiation cognitive 'occasion d’effectuer un travail sur ses propres
cognitions, donc améliorer la connaissance et la reconnaissance de soi, et de la, un réaménagement cognitif
entrainant une meilleure constitution d’autrui, donc de meilleures capacités d’empathie. D’autres
programmes de remédiation cognitive nous le verrons, pourraient permettre d’améliorer la cognition social
et I'empathie, en améliorant également la distinction soit autrui, donc la conscience de soi.

La vulnérabilité cognitive ne se limite donc pas seulement aux cognitions froides, mais elle envahit toute
la sphére interpersonnelle, d’abord rendue possible par les troubles précédemment cités, mais également
par des troubles assez spécifiques des cognitions sociales que nous allons étudier. Des signes d’altération
clinique de la conscience de soi, en lien avec les troubles cognitifs des patients, ont été décrits dans la
schizophrénie.

Les troubles de la cognition sociale sont trés liés aux troubles de la conscience de soi. Ces cognitions
sociales sont recouvertes par un concept plus large qu’est 'empathie. Son altération crée une vulnérabilité
interindividuelle que I'on pourrait rattacher a la notion de symptomes fondamentaux développés par
Bleuler. Elle est constitutive, mais également évolutive et pourrait appartenir au processus pathogene de la
schizophrénie qu’évoquait Bleuler. Les troubles cognitifs que nous avons cités forment un terrain propice au
développement et a I'aggravation de cette vulnérabilité interindividuelle.

Nous allons donc dans un premier développer les troubles de la conscience de soi, la conscience du corps
comme appartenant a soi et la reconnaissance de soi dans la schizophrénie, mis en corrélation avec des
données neurobiologiques. Ensuite nous parlerons de I'altération de I'empathie chez les patients souffrants
de schizophrénie retrouvé en clinique, en s’appuyant sur quelques données neurophysiologiques de
I'empathie.

Nous verrons par la suite que la remédiation cognitive pourrait avoir un impact sur les données
phénoménologiques et neurophysiologiques de la conscience de soi, d’autrui, de I'empathie et de la
distinction soi autrui.

1.3. Troubles de la conscience de soi dans la schizophrénie

] La conscience de soi, importance du soi physique
La schizophrénie semble sous tendue par des traits de vulnérabilité fréguemment retrouvés dans cette
maladie, qui se rapprochent de la notion de symptomes fondamentaux développée par Bleuler. Elle est
constitutive, mais également évolutive. Les troubles cognitifs que nous avons cités forment un terrain
propice au développement et a 'aggravation des troubles psychotiques. Ces troubles cognitifs impactent
fortement la sphére interpersonnelle des patients.

Les troubles de la conscience de soi représentent une autre dimension de la vulnérabilité globale chez le
sujet atteint de schizophrénie. La conscience de soi est éminemment corporelle, et renvoie également a la
conscience qu’un individu a de son corps, de son image, de son identité propre (incluant I'autobiographie et
le soi narrratif) mais aussi de son interaction avec le monde et les autres (Keromnes et al., 2016). Il s’agit
d’un processus complexe dont I'acquisition passe par la distinction pluridimensionnelle entre soi et autrui
(Keromnes et al., 2016) et qui repose sur I'intégration de sous-processus perceptivo-cognitifs assurant cette
différenciation (Duval et al., 2007 ; Thirioux et al., 2016). La complexité du processus de conscience de soi et,
par conséquent, la complexité de son concept, est due a la complexité de son objet, c’est-a-dire, le soi. Les
modeéles théoriques de stratification de la conscience développés en philosophie, psychologie, psychiatrie ou
plus récemment en neurosciences cognitives dépendent, en effet, des modeles de stratification du soi et
proposent ainsi une correspondance stricte entre les différents types de conscience et les différentes
représentations du soi.

Le soi renvoie a des représentations multimodales personnelles qui, de facon non-exhaustive, peuvent
étre physique, épisodique et autobiographique ou encore sémantique (Duval et al., 2007), associées a
différents niveaux de conscience plus ou moins élaborée, c’est-a-dire de plus ou moins haut niveau cognitif.
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(1) Le soi minimal ou « minimal self » correspond a la conscience de soi pré-réflexive en tant que sujet d’une
expérience immédiate (Gallagher, 2000) et « point d’origine pré-réflexif de 'action, expérience et pensée »
(Nelson, 2013). Cette immédiateté de conscience, ou soi préréflexif, est d’'un point de vue
phénoménologique une structure d’expérience, aussi appelé phenomenological mind par Gallagher et
Zahavi, et désigne les structures mentales préalables qui rendent possible I'expérience, la disposition basale
de I'esprit de l'individu pour interagir avec le monde. Il désigne le travail élémentaire de I'esprit permettant
que I'expérience soit (Gallagher et al., 2008).

(2) Le soi physique ou « physical self » (Blanke, 2012) correspond a la conscience de l'identification avec
I'image de soi (Rochat, 2003) mais aussi a la conscience et I'expérience de I'unité spatiale entre le soi et le
corps (Blanke, 2012). Ces deux types de conscience pré-réflexive et physique (c’est-a-dire incluant le visage
et le corps) sont de plus bas niveau cognitif.

(3) Le soi réflexif correspond a la conscience explicite et réflexive d’un « je » (Keromnes et al., 2016) qui
permet au sujet de comprendre qu’il est I'auteur de ses pensées et I'agent de ses actes et gu’il peut
contrdler tout a la fois son raisonnement et son comportement (Keromnes et al., 2016).

(4) Le soi narratif correspond a la conscience d’un soi idiosyncrasique, c’est-a-dire avec des caractéristiques
spécifiques et une histoire personnelle, fondement de la certitude de I'unité du soi et de sa persistance dans
le temps (Haug et al., 2012; Keromnes et al., 2016). Ces deux types de conscience réflexive et
autobiographique sont d’un plus haut niveau cognitif.

Les différents modeles théoriques de stratification de la conscience de soi — de Damasio et al. (1999), de
Decety et Sommerville (2003) ou encore de Blanke et Metzinger (2009) — convergent sur trois points
essentiels : 'acquisition de la conscience de soi passe par la distinction entre soi et autrui ; les différents
types et niveaux de conscience de soi reposent sur une distinction, méme a minima, entre soi et autrui ; le
corps, qui constitue l'interface entre soi et autrui, est un des maillons fondamentaux du développement de
la conscience de soi. Autrement dit, corroborant I'hypothése freudienne selon laquelle « le moi est avant
tout une entité corporelle » (Freud, 1921), la conscience de soi physique et le niveau de distinction entre soi
et autrui qui lui est associé contribueraient de facon centrale a la conscience de soi comme processus
complexe et intégratif de plus haut niveau cognitif.

Comme il a été mentionné précédemment, des mécanismes de distinction entre soi et autrui de plus bas

niveau cognitif sont déja associés aux deux composantes-noyaux du soi physique que sont l'auto-
identification avec I'image de soi (« self-face identification ») et la conscience de soi corporelle (« bodily self-
consciousness ») (Blanke & Metzinger, 2012).
L’auto-identification avec I'image de soi renvoie a la capacité de s’identifier avec I'image de son propre
visage reflétée dans le miroir (Rochat, 2003). Le développement progressif de la reconnaissance de soi dans
le miroir entre les six et vingt-quatre premiers mois de la vie de I'enfant signe les stades initiaux de la
distinction entre soi et autrui (Keromnes et al., 2016). D’aprés Wallon, « [...] s’ils finissent par reconnaitre le
corps propre dans le corps ectopique que refléte le miroir, c’est qu’antérieurement I'enfant était, sinon
reconnu, du moins confondu avec autrui, gu’il n’avait pu se distinguer graduellement d’autrui que par une
assimilation graduelle a autrui. De l'indifférence primitive, il passe a la pluralité des personnes tout a la fois
différentes et semblables » (1954) (voir aussi Keromnes et al., 2016). Chez I'adulte, il a été montré dans des
études de psychophysique et neurosciences comportementales que la distinction entre soi et autrui au
niveau visuel se manifeste par un « effet de prioritisation du visage propre » (ou « self-face prioritization
effect » [SFP]). Le SFP se caractérise par des temps de réaction (TRs) significativement plus rapides et des
performances significativement augmentées lorsque des participants ont pour tache d’évaluer si le visage
apparaissant sur un écran face a eux est leur propre visage, le visage d’une personne familiére ou celui d’'une
personne inconnue (Tong & Nakayama, 1999 ; Sugiura et al., 2005 ; Sui et al., 2015). Le SFP est sous-tendu
par une augmentation de I'activité au sein d’un réseau fronto-pariétal incluant le lobule pariétal inférieur
(LPI1), les cortex frontaux inférieur, moyen et médian, le gyrus occipital inférieur (GOI) et le gyrus temporal
(Uddin et al., 2005 ; Devue & Brédart, 2011).

La conscience de soi corporelle comprend, selon le modeéle proposé par Blanke, trois dimensions
phénoménologiques centrales. L’auto-identification (ou « self-identification ») (c’est-a-dire |'expérience
d’avoir un corps), I'auto-localisation (ou « self-localisation ») (c’est-a-dire I'expérience de la position physique
propre que le sujet occupe dans l'espace) et la perspective en premiére personne (ou « first-person
perspective ») (c’est-a-dire I'expérience faite en propre depuis laquelle le sujet percoit le monde) (Blanke &
Metzinger, 2009). L’auto-identification repose sur 'intégration de signaux somatosensoriels et visuels alors
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que l'auto-localisation et la perspective en premiere personne integre de facon additionnelle des
informations vestibulaires (Blanke, 2012). L’intégration des inputs rétiniens, proprioceptifs, auditifs et
vestibulaires en association avec les outputs moteurs et les mouvements du corps génerent des informations
liges a la position du corps dans I'espace et un systeme de référentiel égocentré (Berthoz et al., 1975 ;
Ventre-Dominey et al., 2003). Concordant avec les caractéristiques phénoménologiques de la conscience de
soi corporelle, des études en neuroimagerie fonctionnelle ont montré que des activations spécifiques de la
jonction temporo-pariétale (JTP) droite au sein du systeme vestibulaire (Kahane et al., 2003) sous-tendent
I’auto-localisation et la perspective en premiére personne (Blanke et al., 2004 ; lonta et al., 2011).
L'intégration et la mise a jour continues des signaux liés au corps propre permettent en outre le codage de la
position du corps d’autrui dans I'espace et la distinction entre soi et autrui au niveau visuo-spatial. En effet,
faire I'expérience de la perspective visuo-spatiale d’un autre individu requiert d’imaginer son propre corps
dans la position physique du corps d’autrui (Vogeley & Fink, 2003). Ce codage hétérocentré nécessite des
transformations géométriques incluant des translations et des rotations du point de vue propre (Deroualle &
Lopez, 2014) mais aussi une intégration multisensorielle basée sur des processus de simulation mentale.
Autrement dit, le codage de la perspective visuo-spatiale d’autrui repose sur la simulation mentale de
processus visuels, proprioceptifs (c’est-a-dire la perception sensorielle de la position des parties du corps
propre) et vestibulaires (mouvement propre) liés au soi (Deroualle & Lopez, 2014). Il a été montré que la
distinction entre soi et autrui impligue un codage visuo-spatial égocentré en paralléle d’'un codage visuo-
spatial hétérocentré, respectivement sous-tendu par des activations spécifiques des JTP droite et gauche
(Thirioux et al., 2010, 2014a). Ce traitement dynamique de soi et d’autrui au niveau des JTP s’effectuerait en
association avec des mécanismes computationnels qui différencient les signaux en premiere et en seconde
personne au niveau du cortex préfrontal dorsolatéral droit (CPFdl) (Thirioux et al., 2014a; cf. aussi Aichhorn
et al., 2006; Mitchell et al., 2006; McCleery et al.,2011).

Les données de patients neurologiques présentant des Iésions de la JTP et rapportant des expériences de
sortie du corps (ou « Out-of-Body Experience » [OBE]; Irwin, 1985; Devinsky et al.,, 1989) ou des
phénomenes héautoscopiques (Menninger-Lerchenthal et al., 1935; Hécaen & Ajuriaguerra, 1952), c’est-a-
dire, des troubles de I'incarnation corporelle et de I'auto-localisation, ont permis de mettre en évidence que
I'intégration multisensorielle des informations liées au corps propre contribue de facon fondamentale au
sentiment de posséder un corps, a "auto-localisation et a la perspective en premiere personne. Chez les
sujets sains, des études comportementales ont montré qu’un conflit multisensoriel entre les informations
visuelles, proprioceptives, vestibulaires et tactiles altéere la conscience de soi corporelle et perturbe la
distinction entre soi et autrui (Ehrsson, 2007 ; Lenggenhager et al., 2007 ; lonta et al.,, 2011). En effet,
stimuler sensoriellement des participants (c.-a-d. frotter leur dos a I'aide d’un joystick) de facon synchrone
avec le méme mouvement de frottement réalisé sur le dos d’un personnage virtuel dont I'image est projetée
dans un systeme HDM (« head-mounted display ») porté par les participants génére une auto-identification
avec le corps du personnage virtuel et des modifications du sens de I'auto-localisation (Ehrson, 2007 ;
Petkova & Ehrsson, 2008). C'est-a-dire que les sujets testés ont I'impression d’étre localisés en-dehors de
leur position physique actuelle et dans la position qu’occupe le personnage virtuel dans I'espace
(Lenggenhager et al., 2007). Ce phénomeéne d’auto-identification est exacerbé si la stimulation visuo-tactile
synchrone est opérée lorsque le personnage virtuel est vu depuis une perspective visuo-spatiale
correspondant a la perspective visuo-spatiale égocentrée du sujet, en comparaison d’une perspective en
seconde-personne (hétérocentrée) (Slater et al., 2010 ; Petkova et al., 2011). Jeannerod a également étudié
les liens entre appropriation du mouvement et différentes perceptions, notamment visuelles et
proprioceptives. Botvinick a réalisé des expériences sur les sujets sains en créant un conflit entre vision et
proprioception, et l'illustre par l'illusion du « bras de caoutchouc » (Botvinic et al, 1998). Un avant-bras en
caoutchouc d’aspect réaliste est placé devant le sujet, dans une position anatomiquement compatible (en
continuité avec son bras), tandis que son propre avant-bras est masqué a sa vue. On applique simultanément
et de fagon synchrone une stimulation tactile a I'aide d’un pinceau aux deux avant-bras, le vrai et le faux :
trés rapidement, le sujet percoit les coups de pinceau la ou il les voit, c’est-a-dire a I'emplacement du
membre en caoutchouc et non plus a celui de son propre avant-bras. L'illusion devient si forte que le sujet va
jusqu’a éprouver un sentiment de frayeur (vérifié par la réaction psycho-galvanique) lorsqu’on approche un
instrument dangereux (une aiguille, un scalpel) du membre en caoutchouc (Armel et al., 2003). Une autre
illusion du méme type a été décrite par I'équipe d’O.Blanke. Elle s’obtient en immergeant des sujets sains
dans un environnement virtuel ol celui-ci voit une image tridimensionnelle de son propre corps située a
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deux metres en avant de lui. Une stimulation tactile est alors appliquée simultanément a son propre dos et
au dos de I'image virtuelle de son corps. Le sujet éprouve assez rapidement la sensation tactile au niveau de
I'image virtuelle, comme si son propre corps s’était déplacé par rapport a sa position réelle (Lenggenhager et
al., 2007). D’autres techniques d’illusion de transposition ont été utilisées, notamment chez les individus
souffrant de douleurs de membre fantdbme, qui éprouvaient lors de I'immersion dans ces expériences la
sensation de retrouver leur membre. Autrement dit, les imputs vestibulaires, visuels et proprioceptifs
participent a la constitution du schéma corporel, et a la conscience de soi corporel.

Considérées dans leur ensemble, ces données indiquent tout d’abord que l'intégration des signaux visuels,
somatosensoriels, proprioceptifs et vestibulaires est nécessaire pour le codage de la position du corps
propre dans l'espace et de la perspective visuo-spatiale égocentrée. Elles montrent ensuite que cette
intégration multisensorielle est aussi nécessaire pour simuler mentalement la perspective visuo-spatiale
d’autrui et pour la distinction entre soi et autrui.

Jusqu’a récemment, I'approche modulaire a prévalu au sein de la recherche expérimentale sur le soi
physique. Il était présupposé que |'auto-identification avec I'image de soi et la conscience de soi corporelle
sont sous-tendues par des mécanismes perceptivo-cognitifs différents. C'est-a-dire, I'auto-identification avec
I'image de soi serait basée sur un traitement unisensoriel et mnésique alors que la conscience de soi
corporelle serait basée sur un traitement multisensoriel et une mise a jour continue des informations liées
au corps propre. Or, des études comportementales et de neuroimagerie ont rapporté que ['auto-
identification avec l'image de soi, si elle repose bien sur un traitement visuel, des représentations
mnésiques du visage propre (Tong & Nakayama, 1999; Brédart, 2003) et des processus sémantiques de haut
niveau permettant d’accéder a une représentation amodale du soi (Sugiura et al., 2005), met aussi a jour de
facon continue les informations multisensorielles liées au corps propre et intégre les signaux visuels et
tactiles (Tsakiris, 2008; Sforza et al., 2009; Tajadura-Jiménez et al., 2012; Apps et al., 2015), comme le fait la
conscience de soi corporelle. Cette contribution de lintégration des informations corporelles a été
démontrée dans des protocoles expérimentaux générant une auto-identification illusoire du visage propre
avec le visage d’autrui via une stimulation multisensorielle interpersonnelle (« interpersonal multisensory
stimulation » [IMS]) chez les sujets sains (Tajadura-Jiménez et al., 2012). Plus précisément, la stimulation
visuo-tactile synchrone du visage propre reflété dans le miroir et de I'image d’un visage transformé et
composé a 50% des traits du sujet testé et a 50 % des traits d’'une autre personne grace a une technique de
morphing (ou « visage morphé » [« morphed face »]) altére la reconnaissance de soi. C'est-a-dire, qu’aprés
I'IMS, les participants évaluent les images du visage morphé qui contiennent un pourcentage plus élevé de
traits du visage d’autrui que de traits de leur propre visage comme, a l'inverse, contenant plus de traits de
leur visage que de traits du visage d’autrui (Tsakiris, 2008 ; Sforza et al., 2009). Cela signifie que les
participants incorporent les traits du visage d’autrui dans la représentation de leur propre visage (Maister et
al., 2013), suggérant que I'lMS parce gu’elle affecte les processus d’intégration multisensorielle, perturbe la
distinction entre soi et autrui de bas niveau. Des données issues d’études en stimulation magnétique
transcranienne répétée de basse fréquence (rTMS) ont corroboré le réle de I'intégration des signaux liés au
corps propre a lauto-identification du visage propre. La stimulation de la JTP droite perturbe la
discrimination visuelle de soi vs. autrui (Uddin et al., 2006; Heinisch et al., 2011). Dans ce cas, les images
contenant 60 % des traits du visage d’une autre personne étaient évaluées comme contenant plus de traits
du visage propre que du visage d’autrui. En lien avec ces résultats, il a été rapporté que la perception de
I'image actuelle du visage propre, en comparaison d’'une image ancienne, active le gyrus occipital inférieur
en association avec le gyrus temporal inférieur (GTI) et la JTP. Ces co-activations indiquent que la
représentation visuelle de I'apparence faciale propre est continuellement mise a jour (Apps et al., 2012). En
outre, une étude en IRMf utilisant I'IMS et des taches de discrimination visuelle entre soi et autrui a montré
gue l'intensité de I'incorporation du visage d’autrui dans le visage propre est associée a une activation du
GOl qui co-varie positivement avec une diminution du signal BOLD (« Blood Oxygen Level Dependent
signal ») — c’est-a-dire une mesure indirecte de I'activité neuronale reflétant les modulations du niveau
d’oxygénation du sang dans le cerveau — au niveau de la JTP (Apps et al.,, 2015). Cela signifie que la
modulation de la distinction entre soi et autrui au niveau de la JTP affecte la représentation visuelle du
visage propre au niveau du GOI et, par conséquent, "auto-identification.

De facon générale, ces données démontrent que linteraction entre le traitement unisensoriel et
multisensoriel et la mise a jour continue des informations liées au corps propre sont a la base de l'auto-
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identification avec le visage propre et de la distinction visuelle entre le visage propre et le visage d’autrui
(Apps et al., 2015).

Il faut noter en outre que ces mémes aires d’intégration des informations sensorielles corporelles
multimodales appartenant au systeme vestibulaire (JTP) font aussi partie des réseaux neuro-fonctionnels qui
sous-tendent la Théorie de I'Esprit et I'empathie (cf. p.51). La JTP contribuerait donc non seulement au
codage de la perspective en premiere personne (JTP droite), au codage de la perspective visuo-spatiale
d’autrui (JTP gauche), a la distinction entre soi et autrui tant au niveau visuel que visuo-spatial mais aussi a
certains mécanismes complexes de traitement des émotions, intentions, désirs et croyances d’autrui. Ce
chevauchement et cette coopération du cortex associatif dans des systemes neuro-fonctionnels de plus bas
et plus haut niveau cognitif signifient que la compréhension des différents points de vue psychologiques (le
point de vue propre vs. celui d’autrui) repose sur la distinction au niveau vestibulaire et visuo-spatial entre
soi et autrui. En d’autres termes, la conscience de soi réflexive et autobiographique (haut niveau) repose sur
les processus de la conscience de soi physique (bas niveau). Ainsi, ces données récentes en neuroimagerie
renforcent-elles I'hypothése selon laquelle le corps joue un réle fondamental dans la conscience de soi et les
interactions sociales parce qu’il est précisément a I'interface entre soi et autrui.

. Troubles du soi physique dans la schizophrénie

Le trouble de la conscience de soi et le trouble de la conscience d’autrui sont interdépendants dans la
schizophrénie. En effet, « chez le malade schizophrene, c’est tout autant la sensation d’étre soi qui est
compromise que la prise en compte de I'autre avec son identité et ses pensées propres » (Keromnes et al.,
2016). De facon générale, les études cliniques, phénoménologiques et comportementales depuis la premiere
moitié du 20°™ siécle suggerent que (1) la schizophrénie se caractérise par une perturbation de la
conscience des limites psychiques et physiques entre soi et autrui et (2) que ces troubles entrainent un
déficit du sens de I'agentivité, de la Théorie de I'Esprit et de 'empathie (Keromnes et al., 2016 ; Thirioux et
al.,, 2014b). Autrement dit, il y aurait dans la schizophrénie une altération globale des processus de
conscience de soi — et non pas seulement I'atteinte spécifique d’un de ces processus — (Sass, 2014 ; Tononi &
Edelman, 2000 ; Hur et al., 2014) et, par conséquent, une altération globale des processus de distinction
entre soi et autrui, c’est-a-dire, a la fois des processus de plus bas et de plus haut niveau cognitif.

En ce qui concerne les processus de plus haut niveau cognitif, des troubles de I'attribution chez les
patients atteints de schizophrénie ont été mis en évidence par Pierre Janet (Janet, 1937) a partir d’un
modele théorique de représentations subjectives centrées sur soi et sur autrui. Selon ce modéle, dans des
conditions non-pathologiques, chaque individu possede des schémas internes et des représentations de ses
actions, intentions et pensées propres mais aussi des représentations des actions, intentions et pensées
d’autrui. Le trouble de I'attribution de I'action, de I'intention ou de la pensée serait d{ dans la schizophrénie
a un déséquilibre entre ces deux types de représentations et se caractériserait soit par une attribution
erronée a soi — attribution par excés ou tendance égocentrée (hypertrophie du soi) — soit par une attribution
erronée a autrui — attribution par défaut ou tendance hétérocentrée (hypotrophie du soi). Les données
rapportées par Janet sont en faveur d’une distribution égale des erreurs entre attribution par excés et
attribution par défaut. Plus récemment, des études comportementales ont montré une tendance
augmentée chez les patients souffrant de schizophrénie a s’attribuer I'action motrice d’autrui et, donc, a se
considérer comme |'agent de I'action réalisée par autrui (Daprati et al., 1997 ; Brébion et al., 2000). Cette
conscience de soi exacerbée — ou tendance égocentrée — a été corroborée par la méta-analyse de Hur et al.
(2014) sur les troubles de la conscience de soi dans la schizophrénie. Le délire schizophrénique est sous
tendu par des troubles de I'agentivité et de la conscience de soi. Storch, cité par Tatosssian (Tatossian,
2002), parle de direction polaire du délire entre soi et autrui. Pour lui, la mégalomanie ou délire de toute
puissance s’apparente a une réalisation illimitée de soi, et a l'inverse, le délire d’influence ou de persécution
est une interdiction sans limite de la réalisation de soi. Les troubles de la conscience de soi s’accompagnent,
dans le délire, de perte des limites du soi, et de fait, d’'une perte des limites d’autrui.

En ce qui concerne les processus de conscience de soi de plus bas niveau cognitif, des troubles du soi
minimal et du soi physique ont été décrits. Ils pourraient constituer des marqueurs prédictifs de la
pathologie puisqu’on ne les observe pas seulement dans les états plus chroniques de schizophrénie mais
aussi dans les prodromes et les états précoces (Mgller & Husby, 2000 ; Raballo et al., 2011 ; Parnas &
Henriksen, 2014). En outre, ils permettent de différencier la schizophrénie d’autres pathologies mentales
comme les troubles bipolaires ou borderline (Keromnes et al., 2016). Keromnes et al. (2016) proposent de
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distinguer trois dimensions altérées du soi minimal et du soi physique dans la schizophrénie. (1) Les
altérations du flux de conscience se caractérisent par un trouble du sentiment de « mienneté » du contenu
mental. Tout se passe comme si le contenu mental avait une forme d’autonomie (automatisme mental), les
pensées pouvant étre vécues comme distinctes du soi. La psychose ainsi congcue est une déficience
préréflexive et spontanée de la mienneté du soi et du contenu expérientiel, rendant I'expérience
inconséquente. Si I'incarnation est cognitive, la psychose est un trouble de I'incarnation pluridimensionnel,
une atteinte de la « présence ». Une des fonctions premieres de la conscience est en effet d’établir
I"appartenance au soi des actes subjectif et corporel (Tatossian, 2002). Que la conscience saisisse le corps, la
pensée, les affects, les pulsions, les envies ou les émotions, I'appartenance au soi est toujours déja
préétablie. (2) Les altérations de la présence correspondent a un défaut d’'immersion dans I'expérience en
premiére personne et du sentiment d’étre le sujet de sa propre expérience. Il en découle une impression de
rupture, de décalage entre le soi et la perception du monde extérieur. Enfin, (3) les altérations du vécu
corporel se manifestent par un défaut d’incarnation corporelle de I'expérience. Le patient a alors tendance a
se vivre comme une entité abstraite par défaut de propriation du corps et observe son existence depuis un
point de vue extérieur a lui, dans une perspective en troisieme personne. Ces altérations peuvent étre
associées a des hallucinations cénesthésiques partielles (sensations corporelles aberrantes localisées) ou
généralisées (sensation de dépersonnalisation), des difficultés d’investissement du corps (incurie) ou encore
du contréle du corps (comportement catatonique ou agité) (Keromnes et al., 2016 ; cf. aussi Kokonis, 1972 ;
Chapman et al., 1978). La psychose résulte ainsi d'un échec de la propriation de soi. Lorsque les structures
pré-psychologiques ne permettent pas de recueillir et de donner une cohérence unitaire aux vécus
corporels, cet échec s’exprime dans des vécus de dépersonnalisation, d’étrangéité de soi, des délires de
dénégation ou de vols d’organe. Les syndromes de Cotard ou négation d’organe procede également d’une
distorsion de la mienneté. L'organe n’est pas reconnu ou est reconnu comme étranger a l'intérieur du corps.
Dans des moments de stress et de décompensation aigus, les patients souffrants de schizophrénie peuvent
aller jusqu’a nier avoir un cceur, des poumons, une gorge... L’autisme est un exemple d’échec grave de la
propriation de soi. Les patients souffrants d’autisme ne développent pas de délire, car le poéle
d’appartenance a soi est plus réduit encore que dans la psychose (Tatossian, 2002).

Considérées dans leur ensemble, ces altérations témoignent d’une fragilisation des limites physiques du soi,
impliguant une atténuation des limites physiques entre soi et autrui, « le sujet n"arrivant plus a distinguer ce
qui reléve de sa propre expérience de ce qui releve de I'expérience d’autrui (Parnas et al., 2005)» (Keromnes
et al., 2016).

L'hypothése d’une altération du vécu corporel et de |'expérience en premiére personne dans la
schizophrénie concorde avec les données issues d’études comportementales montrant un déficit des
capacités visuo-spatiales dans la schizophrénie (Langdon et al., 2001; Mohr et al., 2010; Thakkar & Park,
2010), en particulier, des fonctions cognitives générant des représentations spatiales (Franck et al., 2001;
Keefe et al., 1995; Park et al., 1999) et de I'attention spatiale (Amado et al.,, 2009; Bracha et al., 1993;
Brugger & Graves, 1997). En outre, on observe une altération des processus mentaux de transformation
spatiale égocentrée et d’imagerie mentale liée au corps propre permettant de s’imaginer dans la position du
corps d’autrui (Mohr et al., 2006 ; Thakkar et al., 2009 ; Thirioux et al., 2014b). Les troubles de la conscience
du corps et de I'expérience en premiere personne se manifesteraient en partie par une incapacité chez les
patients a se désengager d’eux-mémes comme premier cadre de référence. Cet enfermement en soi
impacterait les capacités de simuler mentalement et spontanément I’'expérience visuo-spatiale en premiére
personne d’un autre individu (Langdon et al., 2006 ; Landgraf et al., 2010 ; Thirioux et al., 2014b) et, par
conséquent, la compréhension du point de vue psychologique d’autrui et les interactions sociales.

. Neurophysiologie de la conscience de soi : le Default Mode Network
La vulnérabilité peut s’observer anatomiquement (cf. p.20) ce qui nous a conduit a formuler I'hypothese
d’une vulnérabilité constitutive et évolutive, rejoignant I'idée de Bleuler sur le processus fondamental qui
sous-tend les symptdmes primordiaux de la schizophrénie. Le cortex préfrontal est souvent incriminé dans
les troubles cognitifs. Le patient atteint de schizophrénie présenterait une « hypofrontalité », soit organique,
par atrophie ou dysfonction du cortex préfrontal, soit par une anomalie de la connectivité fonctionnelle
entre le cortex préfrontal et le reste du cerveau (Barch et al., 2001 ; Barch et al., 2003 ; Callicott et al., 1998 ;
Carter et al., 1998 ; Curtis et al., 1998 ; Perlstein et al., 2001). D’autres études observent au contraire une
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activité accrue des régions frontales (Callicott et al., 2000, 2003 ; Manoach et al., 1999 ; Manoach et al,,
2000 ; Manoach, 2003 ; Zakzanis et Heinrichs, 1999). Une activité frontale plus intense refléterait un effort
plus important des patients pour réaliser la tache, reflétant ainsi une hyper-réflexivité pour des taches tres
simples de situations banales. Plusieurs arguments ont été avancés pour expliquer les résultats discordant en
apparence : I'hétérogénéité clinique, les différents traitements utilisés, les différences méthodologiques.
Une méta analyse sur une tache de mémoire de travail a mis en évidence des résultats en faveur d’une
hypofrontalité dans le cortex dorsolatéral préfrontal, ainsi qu’une activité accrue dans le cortex cingulaire
antérieur et les pdles frontaux (Glahn et al., 2005).

Par ailleurs, des dysfonctionnements ont également été rapportés dans d’autres régions cérébrales
(Royer et al., 2009) ce qui laisse a penser que l'interprétation des données concernant les zones ciblées
comme étant dysfonctionnelles chez le sujet souffrant de schizophrenie devrait aussi prendre en compte le
réseau lui-méme auquel appartiennent ces régions anatomiquement ou fonctionnellement connectées. Des
auteurs ont mis en évidence des anomalies de la connectivité cérébrale dans la schizophrénie (Calhoun et al,,
2009 ; Stephan et al., 2006) qui va dans le sens d’une altération de la connectivité fonctionnelle comme
facteur explicatif étiopathogénique dans la schizophrénie. Il s’agit peut-étre du corrélat neurofonctionnel de
la vulnérabilité psychique précédemment décrite. Grace aux techniques de neuro-imagerie, il est possible
d’observer les flux d’informations entre différentes régions. Ainsi les pathologies mentales pourraient-elles
étre sous-tendues par des anomalies de connectivité fonctionnelle et/ou une hypo/hyper fonctionnalité de
certaines régions, entrainant un déséquilibre structural et une anomalie de |'expérience

Ces dernieres années, les recherches portant sur la schizophrénie en neuro-imagerie se sont beaucoup
tournées vers I'étude de des réseaux cérébraux de repos (« resting state networks » (RSNs)). Ces réseaux ont
la particularité fonctionnelle de s’activer au repos lorsque le sujet n’est pas engagé dans une tache cognitive
couteuse. Il faut noter que la littérature neuroscientifiqgue, abondante, sur les RSNs ne fait pas consensus et
que les hypothéses théoriques sur leur mode de fonctionnement et leurs propriétés neuro-fonctionnelles
sont encore débattues
En effet, le « Default Mode Network » (DMN) (Raichle et al., 2001) est soit considéré comme un des réseaux
de repos, parmi les autres réseaux de repos (c’est-a-dire, I'« Executive Control Network », le «Salience
Network », le « Sensorimotor Network », le « Visual Medial Network », le « Visual lateral Network » etc.
(pour une revue, voir Heine et al., 2012)). Dans ce cas, le DMN inclurait le précuneus/le cortex cingulaire
postérieur (CPP), le cingulaire antérieur (CCA) et la jonction-temporal pariétale (JTP) (Heine et al., 2012). Soit
le DMN est considéré comme une fonction globale « par défaut » du cerveau (Musso et al., 2010 ; Andrews-
Hanna et al., 2010) se caractérisant par une pluralité de réseaux de repos. Dans ce cas, , il est considéré
comme un réseau cérébral largement distribué et constitué principalement de onze aires fonctionnellement
distinctes (Andrews-Hanna et al., 2010) — c’est-a-dire , et de facon non-exhaustive, le (CCP), le CCA, le cortex
retrosplénial, le précuneus, le Cortex PréFrontal ventro-médian (CPFvm) et dorso-médian (CPFdm), le lobule
pariétal inférieur (LPI) s’étendant jusqu’a la JTP (JTP) et la formation hippocampigue (Raichle et al., 2001 ;
Buckner et al., 2001) (Fig. 2) — organisées en sous-systemes. |l est intéressant de noter que le cortex fronto-
insulaire, le CCA ainsi que les structures limbiques décrits comme les aires du « Salience Network » par Heine
et al (2012) font partie d’'un des sous-réseaux du DMN considéré comme fonction cérébrale globale par
Andrews-Hannea et al (2010) (cf. Fig. 2).
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Figure 2 : Schématisation des différents réseaux du DMN. Deux sous-systemes
a l'intérieur du DMN peuvent étre distingués. lls sont caractérisés par une
connectivité fonctionnelle spécifique entre les aires qui les composent. Le
premier sous-systéme (en bleu) ou « sous-systéeme du cortex préfrontal
dorso-médian » comprend le CPFdm, la JTP, le cortex temporal latéral et le
péle temporal. Le second sous-systéeme (en vert) ou « sous-systéme du lobe
temporal médian » comprend le CPFvm, I'IPL, le cortex retrosplénial, le
cortex parahippocampique et la formation hippocampique (d’aprés Andrews-
Hanna et al., 2010).

Il n"appartient pas a ce travail de thése de trancher la question de savoir si le DMN est un des réseaux au
repos ou s’il est une fonction globale par défaut du cerveau constitué de plusieurs sous-réseaux. Toutefois,
nous notons que nous considéererons ici le DMN comme une fonction globale. La propriété neuro-
fonctionnelle du DMN est que son activité globale augmente ainsi que la connectivité fonctionnelle entre ses
aires lors de I'état de repos conscient non-contraint et non-dirigé — c’est-a-dire lorsque le sujet laisse ses
pensées aller et venir — mais qu’elle diminue lors de taches contrblées explicitement dirigées vers un but et
tournées vers l'extérieur (c’est-a-dire vers ce qui n’est pas soi), induisant une charge sensorielle,
attentionnelle ou cognitive plus colteuse.

L’étude neuroscientifique du DMN se focalise sur la connectivité fonctionnelle entre les différentes aires
et réseaux qui le composent. La connectivité fonctionnelle renvoie ici a la corrélation temporelle entre les
fluctuations du signal BOLD dans des régions anatomiquement distinctes (Fox & Raichle, 2007). L"activité du
DMN se caractérise par des oscillations neuronales de basse fréquence (<0.1 Hz). Ces oscillations générent
une synchronie temporelle entre différentes régions cérébrales fonctionnellement distinctes (Sonuga-Barke
& Castellanos, 2007). De facon plus générale, la connectivité fonctionnelle entre deux régions ou réseaux
donnés se pense en termes de corrélation temporelles entre les taux de décharge d’activité oscillatoire de
populations neuronales différentes (Friston, 1994). En outre, les coordonnées spatiales des aires constituant
le DMN semblent refléter la connectivité structurelle sous-jacente entre les régions cérébrales (Greicius et
al., 2009). Les oscillations de basse fréquence semblent associées a une connectivité de réseaux neuronaux
largement distribués alors que les oscillations de haute fréquence sont associées a des réseaux neuronaux
plus petits. Ces oscillations de haute fréquence pourraient étre modulées par I'activité des réseaux plus
larges oscillant a plus basse fréquence (Buzsaki & Draguhn, 2004 ; Fox & Raichle, 2007 ; Penttonen & Buzsaki,
2003). La connectivité peut étre maintenue entre différentes régions du cerveau en dépit de connexions
synaptiques diminuées, si les fréquences oscillatoires restent similaires (Buzsaki & Draguhn, 2004). De cette
facon, de trés basses fréquences peuvent lier entre elles des populations neuronales éloignées caractérisées
par des oscillations haute fréquence (Buzsaki & Draguhn, 2004). Buzsaki & Draguhn (2004) ont fait
I"hypothése que la connectivité neuronale générale, par la mise en relation d’assemblées cellulaires, aurait
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pour fonction de permettre I'échange d’informations et de percepts cognitifs entre des régions cérébrales
distinctes mais aussi la consolidation et l'intégration d’informations apprises pour le stockage dans la
mémoire a long-terme. Toutefois, le réle fonctionnel des oscillations de basse fréquence au sein du DMN
n‘est pas encore déterminé. Il a été proposé que ces oscillations permettraient la mise en relation
temporelle d’informations (Engel et al., 2001) liées a la coordination et a l'organisation de l'activité
neuronale entre des régions qui travaillent fréquemment de concert (Fox & Raichle, 2007). Ces oscillations
pourraient relier entre elles des régions impliquées dans I'attention introspective d’une part, et I'attention
« extrospective » d’autre part (Fransson, 2006). Cette derniére hypothese est corroborée par des données
récentes montrant que l'activité cérébrale au repos inclut des composantes neuro-fonctionnelles qui sont
soit corrélées négativement a la tache (ou indépendantes de la tache (« task-negative »)) soit corrélées
positivement a la tache (ou dépendantes de la tache (« task-positive »)) (Broyd et al., 2009). Le DMN a été
décrit comme un réseau indépendant de la tache car il existe un antagonisme entre son activation et la
réalisation de la tache (Broyd et al., 2009)

Le DMN s’active donc lorsque le sujet laisse aller et venir ses pensées, et se tourne vers ses pensées. Ce

réseau est impliqué dans I'élaboration des pensées qui sont centrées sur soi, ou ayant trait au soi, et qui
organisent un lien dynamique avec sa propre histoire et son identité narrative. Ce réseau sous-tend
également des pensées qui prennent en considération les autres et le contexte social (empathie,
délibération morales). La libre circulation des pensées, soit le repos détaché de toutes taches cognitives est
I'occasion de I'émergence de la préoccupation, du souci, de soi ou d’autrui, donc d’une constitution de soi et
d’autrui, avec une distinction basale fondamentale entre soi et autrui. La libre circulation des pensées est
I"autre nom du vagabondage de I'esprit (mind-wandering). Certains en font le lieu de I'imagination. Cette
activation neuronale correspond au soi minimal, c’est-a-dire I'activation nécessaire et suffisante chez les
sujets sains pour obtenir une activité consciente et une libre pensée personnelle. Cet état de repos est
I’occasion de se projeter dans le futur ou de se souvenir d’éveénement passé. Ainsi librement pense-t-on a ce
qui peut advenir de nous en fonction du contexte, des personnes autour de nous et des différentes
situations.
Cette activité cérébrale est intimement liée a la mémoire, faisant du DMN un « réservoir » de mémoires ou
de souvenirs spontanément mobilisables. Ces mémoires seraient codées dans différentes régions du DMN.
La récupération d’expériences passées et la capacité de projection de soi au-dela du présent ont conduit
certains auteurs a parler de « cerveau prospectif ». (Schacter et al., 2007, 2008). Buckner et al suggérent que
le réseau par défaut de repos (RD) serait dédié a la construction de simulations mentales dynamiques basées
sur des expériences passées, présentes mais également sur une projection dans le futur (Buckner & Carroll,
2007 ; Buckner et al., 2008).

Le DMN comporte dans son activation le lobe temporal médian, qui est une zone impliquée dans le
stockage des mémoires sémantiques et explicites, ainsi que des mémoires ayant trait aux représentations
sociales. Le cortex cingulaire postérieur et le cortex rétrosplénial contiennent les mémoires
autobiographiques qui portent une marque émotionnelle (Maddock, 1999). Ces différentes mémaoires, sont
en interaction constante, sous-tendues par leurs interconnections au repos, et convergent vers les cortex
préfrontaux médian dorsal et ventral, qui traitent I'information mnésique, I'ajustent et la modulent. Le
traitement de I'ensemble de ces informations participe, par synthése passive, a la conscience de soi.

Le CPFvm et CPFdm sont impliqués dans la reconnaissance des états psychologiques propres et des
raisonnements sur les états psychologiques d’autrui. (Blakemore, 2008 ; Gusnard & Raichle, 2001 ; Rilling et
al., 2008 ; Schilbach et al., 2008). Le cortex préfrontal médian au sein du DMN permettrait donc la médiation
d’une interaction dynamique entre le traitement émotionnel et les fonctions cognitives, respectivement au
niveau de ses composantes dorsales et ventrales (Gusnard et al., 2001 ; Raichle et al., 2001 ; Simpson et al.,
2001). Le CCP/précuneus et le CPF médian sont associés aux processus introspectifs comme le traitement
auto-référencé et émotionnel (Gusnard & Raichle, 2001).

Le cortex rétrosplénial et la partie postérieure de la jonction temporo-pariétale sont aussi des réservoirs de
mémoires explicites et sont des zones ou pourraient converger des flux d’information qui permettent de
naviguer entre le soi et le non soi, capacité distinctive séparant les pensées propres et celles des autres. A
I'extréme, dans les lésions de la jonction temporo-pariétal, une partie du corps n’est plus reconnue comme
appartenant a soi-méme, avec une héminégligence (De Beaurepaire et al, 2016).

L’expérience au repos, lors des pensées tournées vers autrui, a nous le verrons, une dimension spatiale
impliguant une distinction soi-monde et soi autrui, trés certainement codée et intégrée dans ce réseau par
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défaut. Certains auteurs parlent de « centre de gravité » de la personne. Nous pouvons poser I’hypothese
que les distances interpersonnelles lors de I'élaboration de pensées ayant trait a autrui et aux relations
interpersonnelles, structurantes pour I'expérience, sont codés dans le réseau par défaut. Impliqués dans la
distinction soi-autrui, la JTP, le cortex rétrosplénial, le précuneus et la formation hippocampique au sein du
DMN appartiennent aussi au systeme vestibulaire, intégrant les informations multisensorielles liées au corps
propre et codant pour les processus visuo-spatiaux égocentrés. (Kahane et al., 2003 ; Blanke et al., 2012). Les
propriétés et la connectivité fonctionnelles de ces aires suggérent que I'état de repos conscient repose
partiellement sur des mécanismes plus basiques d’auto-localisation et de conscience de soi corporelle, en
lien avec la phénoménologie des processus associés au soi physique. Ces aires seraient également
impliguées dans la synthese passive de la mienneté psychique, et participeraient a la propriation de soi, de
son corps et de son contenu expérientiel.

Un second réseau fronto-pariétal (« fronto-parietal network » [FPN]), aussi caractérisé par une activité
spontanée de basse fréquence, a été identifié comme dépendant de la tache (Fox et al., 2005, 2006a ;
Fransson, 2005, 2006 ; Sonuga-Barke & Castellanos, 2007). Au contraire du DMN, la propriété neuro-
fonctionnelle du FPN est, donc, que son activité augmente lorsque le sujet réalise une tache cognitive
tournée vers l'extérieur. Ce réseau comprend le CPFdl, le cortex pariétal inférieur, I'aire motrice
supplémentaire (ASM) et l'insula. Le FPN et le DMN sont anti-corrélés et désynchronisés, c’est-a-dire que
I’augmentation de 'activité du DMN est associée avec une diminution de I'activité du FPN. Autrement dit, au
repos et lors de la cognition centrée sur soi, I'activité du DMN augmente alors que celle du FPN diminue. A
I'inverse, lors de la cognition centrée sur ce qui est extérieur a soi, 'activité du DMN diminue et celle du FPN
augmente (Stern et al., 2012), suggérant que le FPN permettrait, entre autres, de se désengager de la
cognition auto-centrée.

Le réseau de repos pourrait étre également le support neurofonctionnel de I'ouverture de la psyché au
monde, a autrui et a soi. Il s’agit de I'état basal du soi « prét» a recevoir le monde, interagissant
spontanément avec le monde, sans effort particulier. Il est ouverture, par antagonisme au réseau d’activité
qui est fermeture plus ou moins hermétique a une tache particuliére. Lors d’une tache, le sujet met entre
parenthese ou en suspend le reste. Ainsi I'activité psychique serait entre autres une dialectique entre
I'activation des réseaux impliqués dans les taches cognitives et la désactivation du réseau de repos,
entrainant une concentration manifeste sur un élément préoccupant précis, et faisant abstraction du reste
(c’est en cela que I'on peut parler de fermeture de la psyché sur une tache précise), et la réactivation de ce
réseau de repos comme ouverture a une nouvelle tache cognitive possible. Autrement dit, le réseau de
repos permettrait I'ouverture sur des possibles expérientiels, permettant la mise en jeu de capacités
cognitives. Le libre jeu dialectique entre ces deux types de réseaux rendrait possible une activité psychique
saine.

Des auteurs suggerent que l'activité cérébrale du sujet au repos serait intimement liée aux facultés
naturelles de 'homme a étre un « étre social ». Cette hypothese, basée sur la grande similitude existante
entre les réseaux cérébraux impliqués dans les phénoménes de cognition sociale, notamment le réseau
impliqué dans la théorie de I'esprit et le réseau par défaut propose que celui-ci pourrait étre le reflet de la
cognition sociale ou une prédisposition a recevoir autrui d’'une maniére particuliéere (Schilbach et al., 2008 ;
Spreng et al., 2009).

D’autres auteurs ont suggéré par ailleurs que le cerveau au repos aurait un role de « sentinelle »,
controlant I'environnement afin de réagir a des événements potentiels (Ghatan et al., 1995 ; Shulman et al,,
1997 ; Buckner et al., 2008). Quelques arguments expérimentaux viennent étayer cette théorie, comme par
exemple la corrélation existante entre I'activité au sein du réseau par défault et les performances obtenues a
une tache de détection de cibles intervenant de facon aléatoire dans I'environnement. Cette corrélation
disparait lorsque les sujets sont amenés a détecter des cibles apparaissant toujours au méme endroit
(Buckner et al., 2008). Cette hypothése suppose donc le maintien d’une attention diffuse de surveillance de
I’'environnement.

Le DMN comporte donc des régions et des réseaux interconnectés qui sous-tendent |'expérience au repos,
qui semblent dépendantes les unes des autres. Une dysfonctionnalité de ces zones ou une dysconnectivité
entre elles pourraient entrainer des troubles de la conscience de soi et altérer les capacités d’empathie.
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. Troubles de I'activation du Default Mode Network dans la schizophrénie

Des études d’imagerie fonctionnelle ont montré un certain nombre de modifications de la connectivité
cérébrale chez les sujets atteints de schizophrénie par rapport aux sujets sains, suggérant une augmentation
de la diversité des connexions fonctionnelles, une diminution de la puissance des connexions, une
diminution de I'activation des « hubs » dans certaines régions du cortex et une augmentation dans d’autres
Plus précisément, et schématiquement, il existe des anomalies connues de connectivité dans les réseaux
fronto-striataux, fronto-thalamiques et fronto-temporaux (De Beaurepaire, 2016).

On trouve également dans la schizophrénie des anomalies assez bien caractérisées dans les régions
pariétales et cingulaires postérieures, qui font partie d’un des réseaux par défaut, et dans les connectivités
du lobe occipital et du cervelet. D’autres auteurs ont mis en évidence une hyper-connectivité des aires du
DMN entre elles et dans le cortex préfrontal dans les phases précoces de la maladie (Anticevic et al., 2015)
ce qui pourrait s’accorder avec I'idée d’une maturation anormale du cerveau chez les sujets atteints de
schizophrénie. Des chercheurs a la fin des années 1990 ont également montré que I'’hippocampe est
hyperactif chez les sujets souffrant de schizophrénie et, ce, avant méme le début des troubles, prédisant la
conversion vers un état psychotique, comme un signe annonciateur de la maladie (Schobel et al., 2009).
Cette hyperactivité de I'hippocampe serait réduite par les traitements antipsychotiques. Un modéle a été
proposé, ol des facteurs de vulnérabilité génétique, associés a des traumatismes psychiques (dont on sait
gu’ils ont un impact majeur sur I'hippocampe) et a des anomalies de I'activité du glutamate, auraient pour
conséquence de produire une hyperactivité localisée dans une certaine partie de I'hippocampe, cette
hyperactivité étant capable de produire des troubles de la pensée associative (Tamminga et al., 2012)
D’autres auteurs ont également décrit des diminutions de la substance grise dans les cortex préfrontaux et
cingulaires associées a des anomalies de la connectivité fonctionnelle dans le DMN (Howes O et al, 2011)
dans la schizophrénie (Liang et al.,, 2006 ; Bluhm et al.., 2007; Calhoun et al., 2008; Garrity et al., 2007,
Williamson, 2007; Zhou et al., 2007; Jafri et al., 2008; Pomarol-Clotet et al., 2008). Certaines données
indiquent un lien potentiel entre I'altération des fonctions cognitives permettant le monitoring du soi, les
processus mentaux introspectifs donc aussi la distinction basale soi-autrui, et le dysfonctionnement du DMN
comme fonction cérébrale globale par défaut dans la pathologie (Bryod et al., 2009).

Outre une altération fonctionnelle globale du DMN, une atteinte frontale (hypo/hyper frontalité) et plus
précisément du CPFdl et de la JTP a été mise en évidence dans la schizophrénie. Par exemple, une
augmentation de I'activité du CPF a été observée chez les patients présentant des symptdmes schneidériens.
Elle serait associée a un trouble des processus des fonctions exécutives normalement sous-tendues par le
CPFdI (Haller et al., 2014). Un dysfonctionnement de I'activité de la JTP a aussi été rapporté par plusieurs
études, concordant avec les troubles de la conscience de soi corporelle, de la distinction entre soi et autrui,
de l'interaction sociale, de la Théorie de 'Esprit et de I'empathie dans la pathologie (Vercammen et al., 2010
; Bodnar et al., 2014) (cf. p. 51).

Toutefois, ces mémes données sont disparates, sinon contradictoires. Cette variabilité des résultats est
probablement due a I'utilisation de différentes méthodes d’analyses permettant de mesurer la connectivité
fonctionnelle des aires du DMN entre elles et des réseaux du DMN entre eux d’une part, et la connectivité
fonctionnelle entre les aires du DMN et celles du FPN, d’autre part (Williamson, 2007).

Cette disparité reflete aussi I’'hétérogénéité du trouble et de sa symptomatologie (Zhou et al., 2007). Liu et
al. (2006) ont rapporté une diminution homogene de I'activité du DMN dans ses différentes régions. Plus
précisément, une corrélation entre la sévérité des symptomes positifs et une plus grande désactivation du
gyrus frontal moyen (GFM), du précuneus et du gyrus temporal moyen (GTM) a été observée (Garrity et al,,
2007). L'altération des processus de monitoring du soi serait aussi associée avec des fréquences
anormalement basses au repos (Liang et al., 2006 ; Bluhm et al., 2007). En outre, corroborant les résultats de
Garrity et al. (2007), deux études ont rapporté une dysconnectivité de I'activité oscillatoire de basse
fréquence (<0.1 Hz) au niveau du CCP, du cortex préfrontal médian ainsi que des régions pariétales latérales
et du cervelet chez les patients au repos (Bluhm et al., 2007 ; Calhoun et al., 2008).

Il a été proposé que la diminution de la connectivité fonctionnelle entre les composantes antérieures et
postérieures du DMN sous-tendrait les déficits du traitement auto-référencé, du contrdle attentionnel et de
la mémoire de travail. En revanche, Jafri et al. (2008) ont rapporté une connectivité augmentée entre les
différents réseaux cérébraux de repos (que I'on considéere le DMIN comme étant un de ces réseaux ou qu’on
le considere comme une fonction cérébral globale et constitué de différents réseaux de repos), reflétant
potentiellement les expériences hallucinatoires des patients. De la méme facon, Zhou et al. (2007) ont
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observé une connectivité fonctionnelle augmentée entre les aires du DMN (en particulier au niveau du
CPFdm, du gyrus temporal inférieur et de la région pariétale latérale) et les aires du FPN (au niveau du CPFdI
droit, de I'insula bilatérale et du gyrus orbito-frontal). Cette augmentation de la connectivité fonctionnelle
serait associée a une anti-corrélation significativement augmentée entre ces deux réseaux. Selon ces
auteurs, cette anti-corrélation augmentée refleterait un antagonisme et une compétition excessifs entre le
DMN et le FPN et contribuerait probablement a des processus de Théorie de I'Esprit exagérés (« over-
mentalising ») et au déficit du contrble attentionnel et du monitoring du soi, symptomatiques de la
schizophrénie. L’hyper-connectivité fonctionnelle entre le DMN et le FPN au repos générerait un traitement
introspectif et extrospectif excessifs, pouvant expliquer les expériences hallucinatoires (Broyd et al., 2009).

Les patients atteints de schizophrénie, dont la connectivité fonctionnelle dans les réseaux par défaut est
anormalement augmentée, pourraient également avoir une plus grande disposition a se replier sur eux-
mémes, sur leurs propres pensées et sur leur corps. Ainsi voit-on des patients atteints de schizophrénie
adopter une position réflexive, ou hyper-réflexive envahissante et connaitre des difficultés a s’extraire de
cette position réflexive. Alors qu’un sujet normal passe avec souplesse et flexibilité d’un état réflexif
(mobilisant le DMN) a un état de préoccupation et de focalisation sur une tache externe (mobilisant le FPN),
les patients atteints de schizophrénie présentant des troubles de la flexibilité mentale que nous avons
développés plus haut, ont plus de difficultés pour changer d’état.

Certains auteurs ont également parlé a contrario de perte partielle de cette anti-corrélation chez les
patients atteints de schizophrénie, avec ce que cela implique en terme de contenus psychiques, ouvrant
possiblement sur une confusion entre introspection et extrospection ou fermeture a une tache extérieure
(Northoff, 2015).

La dialectique entre la fermeture du sujet sur une tache nécessitant concentration et attention, donc
entiere préoccupation, et introspection spontanée, avec libre circulation des idées, semble atteinte dans la
schizophrénie. Par un enchevétrement des activités introspectives et extrospectives sous tendues par une
altération de l'anti-corrélation entre les réseaux par défaut et les réseaux exécutifs, certains auteurs
expliquent de cette facon les phénomeénes psychotiques d’insertion de la pensée, de vol de la pensée et de
trouble de la conscience de soi. Les hallucinations pourraient étre également sous-tendues par une
disconnectivité fonctionnelle entre le réseau par défaut et le cortex temporal impliqué dans les
hallucinations acoustico-verbales et la reconnaissance de l'appartenance a soi et son propre contenu
expérientiel (JTP) (Northoff, 2015). Ainsi, I'équilibre entre le réseau par défaut et le réseau de régions
cérébrales nécessaires a la réalisation de la tache exécutive serait primordial. Ces deux réseaux
fonctionneraient comme deux vases communicants. Des auteurs ont suggéré que les régions cérébrales
impliquées dans le contrdle de ces deux réseaux seraient défaillantes dans la schizophrénie (Schneider et al,,
2011)

Les recherches dans ce domaine pourraient aboutir a une redéfinition de la physiopathologie des maladies,
en termes d’interaction des réseaux et de contrdle cognitif. Ainsi, I'interprétation des types de maladie
mentale pourraient se penser en termes de réseaux hyper- ou hypo-actifs, organisés ou désorganisés,
connectés ou déconnectés.

D’autres pathologies comme les troubles bipolaires présentent des similarités de dysconnectivité
fonctionnelle avec la psychose soutenant I'idée d’un continuum (Argyelan et al., 2013). Les patients atteints
de bipolarité auraient, comme les patients atteints de schizophrénie, des anomalies de la connectivité dans
les sous-réseaux fronto-thalamique, fronto-occipitaux et cortico-limbique, ainsi que dans le réseau par
défaut postérieur, mais pas les anomalies fronto-temporales, mésencéphalique et cérébelleuse retrouvées
dans la schizophrénie. (Khadka S et al, 2013).

1.4. Altération de I'empathie dans la schizophrénie

. Distinction empathie-sympathie et paradoxe de I'empathie
L’empathie est un phénomene multidimensionnel et complexe qui repose sur I'intégration de différents
sous-processus comprenant entre autres la faculté de distinction entre soi et autrui de bas comme de haut
niveau cognitif. Cette faculté joue un réle central dans I'empathie et dans la schizophrénie. L’'empathie, par
sa complexité, est souvent confondue avec la sympathie. Ces deux concepts sont, partagent des mécanismes
de base (ex., réponses automatiques, traitements émotionnels) et participent au développement des
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attitudes morales et des comportements pro-sociaux (Hojat et al., 2011). Cependant, I'empathie et la
sympathie se distinguent clairement tant au niveau neuro-fonctionnel qu’au niveau.

Le terme « empathie » (du grec empathein) est la traduction de I'allemand Einfiihlung qui signifie « sentir
[fihlen] dans [ein] » autrui. Le terme « sympathie » (du grec sumpathein) est la traduction de I'allemand
Mitfiihlung et signifie « sentir avec [mit] » autrui (Thirioux, 2011 ; Thirioux et al., 2014a). Le sentiment
(Fiihlung) qui est la base commune de I'empathie et de la sympathie renvoie a I'expérience mentale des
états et changements physiologiques et physiques engendrés en soi par la perception de ce que vit autrui.
Ce sentiment permet d’accéder d’une fagon plus ou moins directe et automatique au contenu de
I'expérience vécue par autrui et a son état mental via ses manifestations physiques, comportementales ou
verbales. Dans les deux cas, il s’agit de « ressentir » ce que vit autrui, c’est-a-dire, tout contenu expérientiel
possible : moteur, somato-sensoriel, intentionnel et non seulement émotionnel et affectif.

En revanche, les préfixes (ein [dans] vs. mit [avec]) suppose une dimension spatiale qui distingue
I'empathie de la sympathie au niveau phénoménologique. Cette distinction repose sur deux composantes
phénoménologiques élémentaires de la conscience de soi corporelle définies précédemment, c’est-a-dire,
I’auto-localisation et la perspective visuo-spatiale égocentrée. Ces deux composantes sont fondamentales
dans le rapport a I'autre puisqu’elles sont a la base de la distinction entre soi et autrui. Elle détermine la
position physique des corps : je (mon corps) suis ici (hic) et I'autre (le corps de l'autre) est la-bas (illic).
L’'empathie et la sympathie modulent de facon différentielle ces deux composantes phénoménologiques.
L’'empathie, par son préfixe ein qui indique une dimension spatiale, implique un processus de décentrement
mental de soi dans 'autre (« sentir dans »). Elle requiert la conscience d’étre en dehors d’autrui, donc gu’il
existe deux corps spatialement distincts, et de devoir 'atteindre en son intériorité (Gelhaus, 2011). Ce
décentrement repose sur une transformation mentale du corps propre, c’est-a-dire une translocation du
point de vue égocentré dans le corps d’autrui. Autrement dit, I'empathie est un état consistant entre autres
a centrer mentalement I'axe du corps propre sur I'axe du corps d’autrui selon une symétrie par rotation (Fig.
3A-3B). Il s’agit de se mettre mentalement dans la position du corps d’autrui et d’adopter sa perspective
visuo-spatiale (hétérocentrée) sur le monde pour comprendre son point de vue psychologique. Toutefois,
pour se mettre mentalement a la place d’autrui, autrui doit continuer de m’apparaitre comme étant autre
que moi (Berthoz, 2004 ; Thirioux, 2011 ; Thirioux et al., 2014a). Autrement dit, en parallele de ce
décentrement de soi dans I'autre, la conscience d’étre physiquement en un point de I'espace différent de
celui gu’occupe autrui doit étre maintenue. L'empathie repose ainsi sur un codage visuo-spatial
hétérocentré parallele au maintien du codage égocentré de la position physique du corps propre dans
I'espace (Berthoz, 2004). Ce processus dynamigue égo-hétérocentré permet de ressentir et de comprendre
ce gu’autrui en tant qu’autre, c’est-a-dire en tant précisément qu’il n’est pas moi, ressent et pense depuis
son point de vue et selon son expérience vécue. Ainsi, sentir dans autrui implique la conscience de soi-méme
et de son ipséité pour qu’autrui apparaisse dans son altérité (Thirioux, 2011). En résumé, I'empathie est la
capacité de ressentir et de comprendre I'expérience vécue d’autrui quel que soit le contenu de cette
expérience (moteur, somato-sensoriel, intentionnel, émotionnel) ainsi que son état mental associé, en se
mettant a la place d’autrui et tout en maintenant la distinction entre soi et autrui. (Thirioux et al., 2014a).

La sympathie, au contraire de I'empathie, renvoie a un processus dans lequel nous sentons avec autrui,
c’est-a-dire, la méme chose qu’autrui ressent (le méme état interne) et au méme moment (« sentir avec
autrui » (Olinick, 1987). Elle entraine un enchevétrement des identités (Gelhaus, 2011). Cette identification
entre soi et autrui est générée par |'attribution a soi de ce que l'autre est en train de vivre. Cette auto-
attribution repose sur un processus spécifique de transformation spatiale et d’imagerie mentale liée au
corps propre dans lequel autrui est simulé en soi par une réduction de sa perspective a la perspective visuo-
spatiale propre, c’est-a-dire, en centrant I'axe du corps d’autrui sur I'axe du corps propre (Thirioux et al.,
2009). Cette réduction s’opére de facon linéaire comme dans un miroir selon une symétrie par réflexion (Fig.
3A-3B). La sympathie implique donc le codage de la perspective visuo-spatial égocentrée. Elle consiste en
une attribution a soi et une simulation intégrale de ce qu’autrui est en train de vivre, conduisant a une
confusion entre soi et autrui.
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A EMPATHY SYMPATHY

Disembodied Self-Location ) Embodied
Heterocentered  Visuo-spatial Perspective Egocentered

The Other in the Self

Motor Effect

Figure 3: Schémas théoriques de la distinction entre empathie et sympathie. (A)
L'empathie (sentir dans autrui; colonne de gauche) repose sur des mécanismes
visuo-spatiaux hétérocentrés, se distinguant de la sympathie (sentir avec autrui) qui
repose sur des mécanismes visuo-spatiaux égocentrés (colonne de droite). (B) Deux
personnes, A (en rouge ou « Soi) et B (en bleu ou « autrui »), se font face alors que B
réalise des mouvements d’inclinaison vers sa droite (indiqués par la fleche noire). A
peut reproduire les mouvements de B en se penchant soit sur sa droite, c’est-a-dire
en symétrie par rotation (colonne de gauche) ou sur sa gauche, c’est-a-dire en
symétrie par réflexion (colonne de droite). La symétrie par rotation indique qu’A est
en empathie avec B (A s’est mis a la place de B par une rotation mentale de son
corps propre ; colonne de gauche) tandis que la symétrie par réflexion indique qu’A
est en sympathie avec B (A a conservé sa propre perspective pour interagir avec B,
en imaginant que les mouvements de B sont ses propres mouvements comme
reflétés dans un miroir ; colonne de droite) (figure adaptée de Thirioux et al., 2009,
2010).

Les phénoménologues, et Husserl en particulier (Hua XIlI-XV), définissent le corps, comme « le point zéro
de l'orientation ». L'empathie suppose un « point zéro d’orientation » basal nécessaire a la distinction soi-
autrui. Autrement dit, la bonne compréhension de I'incarnation d’un corps implique de penser I'ensemble de
ses possibilités de contenu expérientiel a partir de son propre « point zéro d’orientation », bien d’instinct
d’autrui. Le point zéro d’autrui, ou cet « ici absolu » qui est différent de mon « ici absolu », se définit par une
intériorité qui n’est pas la mienne et dont je ne peux qu’imaginer le contenu par empathie, en distinguant
clairement mon contenu expérientiel de celui d’un autre. Cette considération de I'altérité est immédiate. Je
reconnais en effet I'autre comme étant une autre intériorité, et je le comprends comme définissant un
intérieur et un extérieur. Richir considere que « I'autre incarné dans un corps de chair est la, en quelque
sorte, pour indiguer, par son extériorité, une intériorité qui n’est pas la mienne, qui est a distance de la
mienne, mais a distance si et seulement si elle est incarnée dans un corps de chair» (Richir, 1990).
Autrement dit, la constitution d’autrui, imaginative et rendue possible par divers processus cognitifs, est
bordée par la présence d’autrui, par la confrontation au corps d’autrui, sans quoi la voix de I'autre serait la
voix « de I’Autre » désincarnée, d’une « ame fantomatique sans corps ».

L’'empathie se distingue donc de de la sympathie sur le plan phénoménologique et neuro-fonctionnel. Si
I'empathie et la sympathie ont en commun de « ressentir » ce que vit autrui, c’est-a-dire tout contenu
expérientiel possible, I'empathie se caractérise par une distinction fondamentale spatiale entre soi et autrui.
Autrui est constitué comme un autre « ici-absolu » situé la-bas. Elle permet de recevoir autrui a « bonne
distance » et permet I'expérience d’autrui en tant qu’autre que moi, de « sentir-dans » un autre corps que le
mien et bel et bien distinct du mien. L’'empathie n’est pas une contamination affective, mais permet de se
mettre a la place de quelgu’un d’autre sans oublier que c’est une altérité qui est visée et non soi. Pour
schématiser de fagon tres simple cette différence fondamentale entre empathie et sympathie, il faut se
représenter un individu tombé dans un trou, coincé et souffrant. La position sympathique est d’aller
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physiquement dans ce trou et de souffrir avec cet individu, autrement dit de « tomber » dans la position
physique de I'autre en oubliant la sienne. L'empathie en revanche consiste a rester au bord du trou, et de se
mettre mentalement a la place d’autrui, c’est-a-dire de ne pas tomber mais tendre la main a celui qui est en
difficulté, car I'individu empathique comprend la position de 'autre, tout en la distinguant de la sienne. Il a la
bonne distance, un comportement adapté et pertinent, le sentir du convenable et de I'approprié. L'empathie
permet de sentir le contenu expérientiel d’autrui en prenant sa perspective, sans oublier la sienne, par un
processus basal de distinction soi-autrui. « L'empathie consiste a se mettre a la place » [d’autrui],
comprendre la perspective « de I'autre sans forcément éprouver ses émotions, comme lorsque nous
anticipons les réactions de quelqu’un » (Berthoz et Jorland, 2004). L’'empathie procéde d’une distinction
basale entre le moi-corps propre situé ici (ou point zéro d’orientation), et I'autre « ici absolu », situé la-bas
avec un contenu expérientiel bien distinct du mien, ce qui limite I'exces de sympathie et la contagion
émotionnelle. Richir pense le corps comme protecteur d’un « enchevétrement » pathologique, la condition
de possibilité fondamentale de la distinction soi-autrui. Autrui, par sa présence et son corps, est donc pour
Richir la « pour que je ne sois pas fou » (Richir 1990). Ainsi le corps d’autrui définit-il une intériorité et une
extériorité bien distinctes de la mienne ce qui permet une distinction basale soi-autrui. Il permet de
conserver |'ipséité de ce lui qui est en empathie et I'altérité de celui pour lequel il a de I'empathie.
L’empathie se distingue cependant de I'altruisme. Elle le rend possible mais n’en est pas le synonyme. Le
sadique ou le pervers par exemple n’a pas d’altération de I'empathie, loin de la. Il jouit de la possibilité qu’il
peut avoir de mettre autrui mal a I'aise, ce qui exige une capacité tout a fait préservée et tres bonne de
I'empathie. Il n’y a plus du tout chez le sadique d’identification aux émotions éprouvées par autrui, bien
gu’elles soient comprises. L'empathie altruiste procede d’une sympathie originaire partiellement inhibée qui
permet la distinction soi autrui. Le sadique, en perdant cette sympathie originaire, perd son innocence
affective, jusqu’a I'innocence des sens, dans le cas des perversions sexuelles, mais conserve ses capacités
d’empathie. Il faut a I'évidence que le pervers, celui qui veut déclencher une émotion négative, percoive
cette émotion en s’en détachant complétement. (Fox et al., 2005 ; Nitschke et al., 2012)
La constitution adaptée et juste d’autrui implique de fait de rassembler et de synthétiser un ensemble de
perceptions, d’arguments, de contre-arguments, d’estimations, de ressentis... Autrui ne peut apparaitre que
comme synthése d’un ensemble d’interprétations permises par des cognitions sociales. Ces interprétations,
lorsqu’elles sont enrichies par la considération d’éléments contextuels pertinents et libérés d’un affect trop
envahissant, permettent une juste constitution d’autrui. A I'inverse, une interprétation hative, un saut aux
conclusions amene a la réification erronée d’autrui a partir d’un signe ou d’un élément trés parcellaire non
généralisable ou manquant I'essentiel. La compréhension réifiante et synthétique d’autrui, qui est assez
éloignée d’un réel état d’empathie, s’illustre trés bien par la réduction d’autrui a son identité de role. Ainsi je
vois un « médecin », je fais mes courses chez le « vendeur », jJachéte mes livres chez le « libraire ». Autant
d’altérités constituées uniquement par un signe ou une institution symbolique qui ne me permet pas
d’accéder a autrui comme a une autre intériorité, une autre perspective, mais comme un outil ou un signe
directeur en vue d’un but particulier, dans la continuité d’une idée ou d’une pensée. L'empathie, car elle
nécessite une préoccupation entiere, est donc absente de ce type de rapport a autrui, qui n’en reste pas
moins le rapport le plus commun et le plus partagé a autrui quotidiennement.
Ces situations manquent fondamentalement la rencontre avec autrui. Ainsi 'empathie permet-elle cette
rencontre. Elle en est méme un élément essentiel. L'empathie est une intentionnalité entierement tournée
vers cette rencontre. Il s’agit pour I'individu qui utilise ses capacités d’empathie de constituer autrui pour le
rencontrer réellement et non le « croiser » ou le manquer. L’'empathie est de fait une activité volontaire pour
la rencontre, un état qui peut étre mis en suspend trés facilement. L'absence d’intérét pour la rencontre
pourrait expliquer I'absence de développement des capacités d’empathie chez les patients souffrants
d’autisme par exemple.

. Les sous-processus de I'empathie
L'empathie s’apparente donc a un phénomene multidimensionnel et complexe qui repose sur
I'intégration et la modulation de différents sous-processus. Nous allons définir les sous-processus principaux
a I'ceuvre dans 'empathie. Nous distinguerons les sous-processus automatiques, les sous-processus cognitifs
et autorégulateurs de haut niveau cognitif et les sous processus visuo spatiaux et de conscience de soi et
distinction soi autrui de plus bas niveau cognitif. Nous insisterons pour notre étude sur les sous-processus
visuo spatiaux et de distinction soi autrui.
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Les sous-processus automatiques permettent la reproduction interne partielle de I'expérience vécue par
autrui, c’est-a-dire, de ressentir le contenu de cette expérience. lls correspondent a des processus de
simulation naturelle (Goldman, 2006) dits en « premiére personne ». Il s’agit, en effet, d’une conception
fondée sur la simulation, ou « théorie de simulation » qui explique nos compréhensions sociales par un
processus de simulation imaginaire. Cette conception n’a pas besoin de présupposé théorique, elle consiste
a se mettre a la place de l'autre et de prendre sa perspective sur le monde et de simuler par ses propres
facultés, comme si on y était, un état mental (Goldman, 1995 ; Gordon, 2005). La théorie de la simulation
renferme un corolaire important, la théorie de I'esprit introspective ou I'attribution des états mentaux a soi-
méme. Elle suppose en effet pour attribuer les états mentaux a autrui, une reconnaissance immédiate de
soi, servant de point de départ a la compréhension d’autrui. La théorie de la simulation sous-tend une
dimension spatiale, une simulation de son corps dans le corps d’autrui pour prendre sa perspective visuo-
spatiale qui est a I'ceuvre dans I'empathie. Cette théorie postule également une similarité entre soi et autrui.
La simple simulation d’autrui a partir de mon propre fonctionnement ne suffit pas a la rencontre avec autrui.
Dans ce cas, il s’agit d’'une simple projection de moi en autrui. Cette étape est a priori nous I'avons vu
commune a l'empathie et a la sympathie. Il existe en effet une période commune de connectivité
fonctionnelle de quelques millisecondes, entre 'empathie et la sympathie, lors de laguelle la distinction soi-
autrui n’est pas encore effective (cf. p.51). Cette simulation commune a la sympathie et a I'empathie au
début de l'interaction est inhibée dans I'empathie par 'activation de dIPFC qui permet ensuite I'activation de
la TPJ et de la simulation non projective de mon corps dans le corps de I'autre.

Les sous-processus cognitifs renvoient a des processus contrblés et conscients qui permettent la

compréhension de I'état mental d’autrui en adoptant son point de vue psychologique par des mécanismes
de changement de perspective et de distinction entre soi et 'autre. Il s’agit de processus de mentalisation
(Frith & Frith, 2003) ou de Théorie de I'Esprit (Theory of Mind [ToM]) (Fritz et al., 1996) dits en « seconde
personne » qui correspondent a la capacité de se représenter et d’attribuer des états mentaux a autrui au
moyen d’inférences logiques et d’informations relatives au contexte observé (Walter, 2012). Ces processus
rendent possible le raisonnement sur les croyances, les pensées et les intentions d’autrui tout en adoptant
son point de vue (Saxe & Kanwisher, 2003 ; Samson et al., 2005). Ainsi c’est la perspective dans son
ensemble, c’est-a-dire intentionnelle, cognitive, émotionnelle, somatosensorielle, soit tout le contenu
expérientiel d’autrui qui est saisi dans I'empathie.
La notion de théorie de l'esprit appartient aux cognitions sociales. Elle désigne une faculté mentale
essentielle aux interactions sociales, la faculté d’inférer des états mentaux a autrui (intentions, croyances,
désirs...) et a soi, pour comprendre et anticiper son comportement (Frith, 1992). Elle se définit comme «
I'aptitude a prévoir ou a expliquer le comportement de nos semblables en leur attribuant des croyances, des
souhaits ou des intentions c’est-a-dire en considérant que nos semblables peuvent avoir des états mentaux
différents des notres » (Nadel, 2002). Ces capacités d’attribution reposent sur des processus de nature
essentiellement inférentielle, aboutissant a la formulation d’hypotheses sur ce qui peut induire le
comportement d’une personne. Il s’agit d’un processus qui fait partie intégrante de I'empathie, mais qui ne
la recouvre pas, dans la définition que nous en avons donnée précédemment, c’est-a-dire un processus
complexe et multidimensionnel supposant une distinction basale soi-autrui. Le concept de théorie de I'esprit
comprend une dimension métacognitive, c’est-a-dire une perception centrée sur les mécanismes de ses
propres cognitions, et en 'occurrence ici de ses cognitions sociales. L'observation de ses pensées permet de
détecter des biais cognitifs altérant les capacités d’empathie.

La ToM implique la formation de représentations de premier ordre (représentation d’un état de chose du
monde) ou de représentations de second ordre (représentation d’une représentation) (Leslie et al., 1985).
Elle suppose que lindividu détermine des états mentaux d’autrui en utilisant une théorie tacite du
fonctionnement de I'esprit, construite a partir de I'expérience passée de l'individu et sur les lois qu’il en a
tirées (théorie de la théorie). Autrement dit, c’est par une analogie correspondante a un vécu passé et a la
synthése que j'en ai fait que je peux inférer les intentions et état mentaux d’autrui (Leslie, 1987 ; Gopnik,
1993). Autrement dit, la théorie de la théorie vient compléter la théorie de la simulation (cf. ci-dessus) la ou
celle-ci s’arréte. Selon la théorie de la théorie, qui est une théorie de la connaissance, nous apprenons des
regles de compréhension du comportement humain au cours de notre vie (selon les tenants de cette
théorie, nous en avons aussi partiellement connaissance de maniere innée), par introspection et observation
du comportement d’autrui que nous appliquons dans notre compréhension d’autrui (Gopnik et al., 1996 ;
Carruthers et al., 1996). La connaissance de soi est de fait nécessairement plus aisée et plus compléete que la
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connaissance d’autrui car nous disposons de plus d’informations a portée de main sur soi que sur autru
(Ryle, 1949).

La «simulation en autrui» vient donc mettre a jour la connaissance d’autrui, les regles de
fonctionnement qui nous permettent d’anticiper et de comprendre le comportement d’autrui. La seule
simulation projective entrainerait la réification d’autrui a partir de ma propre perspective, donc une
confusion de ma perspective avec celle d’autrui. La seule considération de la connaissance d’autrui risquerait
également de réifier Autrui et de le soumettre hativement a une connaissance dogmatique fautive, sans le
rencontrer réellement, et sans le « laisser-étre ». La simulation en autrui et la connaissance acquise et/ou
innée d’autrui permettent donc une inférence juste, mise a jour et adaptée des états mentaux d’autrui
(Gopnik et al., 1996)

Le Hiting task, la tache Sally et Anne, longtemps utilisée chez les patients autistes, la compréhension des
fausses croyances, les dessins humoristiques, les maximes Gricéennes, 'utilisation de l'ironie et de la
métaphore sont autant de tests utilisés pour évaluer la ToM. La lecture intentionnelle en situation (LIS) est
une tache permettant d’évaluer, a partir d’extraits de films francais, les capacités d’attribution d’intention,
avec des situations sociales complexes dans un environnement écologique. Il s’agit du test utilisé pour
évaluer les patients qui peuvent étre potentiellement inclus dans le programme ToMRemed, développé par
Nadine Bazin (cf. p. 57)

La théorie de I'esprit ne repose pas sur un mécanisme unitaire. Les tests utilisés n’évaluent pas le méme
niveau de théorie de l'esprit. Ainsi évalue-t-on avec ces tests des intentions de communication, des
intentions sociales, des croyances, des désirs, des intentions motrices... lls se recoupent mais ne se
chevauchent pas vraiment. Une croyance est un état mental différent d’un désir, lui-méme également
différent d’une intention motrice ou un simple but. Les croyances, désirs et intentions sont a I'évidence
interconnectés, mais ne sont pas superposables (Chambon et al, 2011)

La théorie de I'esprit comme faculté d’interprétation des états mentaux d’autrui est donc un processus
fondamental de 'empathie, de I'accés au contenu expérientiel d’autrui. La ToM recouvre des sous-processus
communs a I'empathie, comme la distinction entre soi et autrui. La métacognition permet d’avoir un regard
sur les pensées, de comprendre qu’autrui peut avoir une autre perspective que la mienne, d’autres formes
(noése) de la pensée qui rendent possible d’autres contenus de la pensée (noéme).

Les sous-processus de conscience de soi basale permettent une référence a soi implicite et le maintien de
la différence entre soi et autrui. L'empathie procede en effet fondamentalement d’une reconnaissance
basale de soi, d’'une conscience de soi minimale pour distinguer au préalable, avant de sentir dans autrui,
I'ipséité de l'altérité. Ce sous-processus est pré réflexif, intervient comme la condition de possibilité de
I’'empathie, sans quoi il n’y a pas vraiment d’interiorité ni d’extériorité claire. Le corps propre sous-tend cette
possibilité (cf. p. 33). Ainsi, 'empathie necessite un ensemble de synthéses passives, d’opérations mentales
préalables a I'entendement pour déterminer le soi, le non soi et autrui. Autrement dit, le sujet doit d’abord
reconnaitre son propre contenu expérientiel comme appartenant a soi, c'est-a-dire s’approprier
fondamentalement ce que son esprit produit, avant d’'imaginer le contenu expérienciel d’autrui. Il en est de
méme, a plus bas niveau cognitif, pour la reconnaissance dans le miroir. Une analogie pourrait étre faite
entre la reconnaissance immédiate de son contenu expérientiel, I'appropriation de soi a soi, qui s’inscrit dans
une continuité existentielle, donc met en jeu les capacités mnésiques, et la reconnaissance dans le miroir,
c’est-a-dire la reconnaissance automatique et passive des traits corporels, distinguant visuellement le mien
du non mien. Le sentiment du familier intervient dans la reconnaissance de ce qui m’est propre et de ce qui
m’est étranger, et procéde d’une continuité mnésique entre mon expérience passé et I'expérience actuelle.

Les sous-processus visuo-spatiaux, impliquant des codages vestibulaires complexes liés au corps propre,
permettent le passage d’un référentiel visuo-spatial égocentré a un référentiel visuo-spatial hétérocentré et
le codage parallele de la position physique du corps propre dans I'espace. llIs sont a la base du changement
de perspective. Ce changement de référentiel égo-hétérocentré permet d’adopter le point de vue
psychologique d’autrui. Plus exactement, il s'opére un codage dynamique de la position égocentrée du corps
et de la position du corps d’autrui dans I'espace. Ce double codage permet le maintien de la distinction entre
soi et autrui (Berthoz, 2004 ; Thirioux et al., 2010, 2014a).

La capacité de changement de point de vue se développe avec 'dge. C'est vers 8 ans que I'enfant peut
abandonner un traitement égocentré de 'espace et accéder a une perspective allocentrée c’est-a-dire « vue
du dessus ». Il devient ainsi capable d’inhiber son égocentrisme originaire pour imaginer un paysage du point
de vue d’autrui. Ce décentrage implique de se figurer en tant qu’autre que soi tout en restant soi-méme, en
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s’appuyant sur le soi minimal, c’est a dire la continuité de I'appartenance a soi, quelle que soit I'expérience.
Berthoz s’appuie sur les travaux de Piaget et décrit la capacité de plus en plus élaborée chez I'enfant a
« prendre de la hauteur ». La psyché prend ainsi une dimension spatiale différente qui inclut la possibilité
d’une perspective allocentrée (vue de dessus) et/ou hétérocentrée (prise de perspective d’un alter ego
(Degos et al., 1997). Pour Piaget, ce n’est qu’a I'dge de 7-8 ans qu’un espace intellectuel se construit, capable
de moduler « I'espace perceptif ». Autrement dit, I’'enfant accéde a un mode de représentation différent qui
lui permet de se décentrer de lui-méme pour adopter une autre perspective. A Berthoz reprend I'exemple
de Piaget des trois montagnes. Piaget a montré a des enfants des paysages comprenant trois montagnes et
utilise une poupée qui incarne visuellement une perspective. Il constate que I'enfant ne peut adopter
visuellement le point de vue de la poupée qu’a partir de I'age de 8 ans. Ce décentrement du soi ouvre un
acces a un autre mode de connaissance, et donc de constitution du monde. Il n"apparait pas brutalement a
I’dge de 7 ans mais passe par des étapes lentes de maturation ou la perspective égocentrée évolue en méme
temps que la capacité a constituer une perspective hétérocentrée, jusqu’a rendre possible une dialectique
harmonieuse entre les deux (Piaget et al., 1948). Quelques auteurs ont suggéré que l'acquisition assez
tardive des capacités de manipulation mentale et de prises de perspective est liée pour |'essentiel au
développement tardif du cortex préfrontal, qui est impliqué dans la sélection par inhibition des stratégies
motrices et cognitives (Diamond et al., 1989).
Selon A Berthoz, la prise d’une autre perspective, ou d’une perspective hétérocentrée, suppose un effort de
rotation mentale qui implique un décentrement de soi en autrui, sans perdre le sens du soi. Il parle d’un
« double vécu », d’'un « curieux mélange de soi et de I'autre » (Berthoz, 2004). Il définit ainsi un sous-
processus fondamental de 'empathie qui exige cette capacité de changer de point de vue tout en gardant le
sentiment de soi.
Ainsi « prendre de la hauteur » permet a I'individu d’avoir un regard décentré de lui-méme, pour constituer
autrui, mais également pour se constituer soi. Nous pouvons faire I'hypothése que cette hauteur lui donne
une position métacognitive.
Ce sous processus de rotation mentale, ou de mentalisation d’autrui, et de prise de perspective, implique
trois temps fondamentaux. Le premier est un vécu égocentré de la situation dans ses dimensions cognitives
et affectives. Le deuxieme implique un changement de point de vue égocentré qui permet de se mettre a la
place de l'autre tout en maintenant I'expérience vécue a la premiere personne. Le soi se dédouble en
guelque sorte et intégre la mémoire personnelle épisodique autobiographique. Le troisieme temps est un
changement de référentiel ou I'individu s’abstrait d’'un point de vue et adopte un référentiel hétérocentré,
une perspective détachée de la sienne (Berthoz 2004).

Enfin, 'empathie integre des sous-processus auto-régulateurs qui correspondent aux fonctions exécutives
et inhibitrices. Ils permettent, par un contrdle partiel de la perspective égocentrée, d’inhiber I'attribution a
soi de ce que vit autrui et la projection sur autrui des sentiments, représentations et pensées propres
(Thirioux et al., 2014a ; Decety & Jackson, 2004). Ainsi existe-t-il dans le rapport a autrui une dynamique
fondamentale et un libre jeu entre deux perspectives, égocentrée et hétérocentrée qui permettent la
rencontre avec autrui. Se décentrer de sa perspective égocentrée implique d’inhiber son point de vue, et
créer un espace pour recevoir autrui, c’est-a-dire « laisser étre » autrui tel qu’il apparait. Cela implique
toujours la persistance d’un soi minimal, qui méme inhibé, intervient de maniere fondamentale dans le
rapport a autrui. La réception d’autrui est également régulée de maniere dynamique. Il faut qu’il soit a
« bonne distance », c’est a dire ni trop éloigné et indifférencié, ni trop proche et envahissant, entrainant une
disporportion dans le jeu dynamique entre la prise de perspective hétérocentré et la perspective
égocentrée. La juste régulation entre l'inhibition et la persistance du soi minimal d’une part, et I'inhibition ou
I"apparition d’autrui dans la préoccupation d’autre part permet une juste constitution d’autrui,
C'est lintégration de ces différents sous-processus et leur fonctionnement normal qui rend possible
I’'empathie comme processus unifié et global.

. Neurophysiologie de I'empathie et de la sympathie : données actuelles
L’'empathie repose, au niveau neuro-fonctionnel, sur la modulation et la coopération d’activations
spécifiques au sein de réseaux cérébraux fonctionnellement et topographiquement distincts (Decety &
Jackson, 2004 ; Decety, 2007 ; Thirioux et al., 2014a), permettant l'intégration des sous-processus décrits
précédemment. Parmi ces réseaux, I'empathie requiert également une activation du DMN (cf. p.38) et que
certaines aires des autres réseaux qu’elle intégre se chevauchent avec celles du DMN.
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Les sous-processus automatiques de simulation interne, c’est a dire en « premiéere personne ». Ces sous-

processus permettent la reproduction interne partielle de I'expérience vécue par autrui et sont sous-tendus
par les systémes des neurones miroirs (MNS) (Gallese, 2001). Les neurones miroirs sont des neurones visuo-
moteurs découverts dans les aires motrices frontales (F5) et pariétales postérieures (PF) du cerveau du singe
et qui déchargent lorsque le singe exécute une action, comme attraper une cacahuéete et la porter a sa
bouche, mais aussi lorsque le singe observe I'expérimentateur réaliser cette méme action (di Pellegrino et
al., 1992). Ces neurones sont appelés « miroir » dans la mesure ou ils refletent I'action motrice de
I'expérimentateur dans le cerveau du singe lorsque celui-ci I'observe, comme si le singe agissait lui-méme
Chez 'homme, des réseaux MNS putatifs ont été mis en évidence dans des études IRMf et EEG. Ces études
ont montré des activations isomorphes au niveau du gyrus frontal inférieur (IFG), du LPI (aires homologues
chez ’lhomme des aires F5 et PF chez le singe), du cortex pré-moteur et du sulcus temporal supérieur (STS)
lors de I'observation de I'action d’autrui et lorsque I'on exécute soi-méme cette action (lacoboni et al., 1999 ;
Buccino et al., 2001 ; Newman-Norlund et al., 2007). Des activations fonctionnelles similaires ont également
été rapportés au niveau de la partie antérieure de I'insula bilatérale, du cervelet, de la partie rostrale du
cortex cingulaire antérieur et du tronc cérébral lorsque I'on ressent soi-méme ces émotions (Wicker et al,,
2003 ; Schnell et al., 2011) et lorsque I'on observe les émotions d’autrui (comme le dégodt, par exemple). De
méme, observer un autre individu étre touché (sur la jambe par exemple) provoque une activation du cortex
somato-sensoriel secondaire similaire a celle provoquée par la propre stimulation tactile (Keysers et al.,
2004).
Les sous-processus cognitifs de Théorie de I'Esprit dits en « deuxieme personne » générent des activations
dans un large réseau cérébral (« mentalisation-network » [MENT]) incluant le CPFvm/CPFdm, la JTP, la partie
antérieure du STS (STSa), le précuneus et les pbles temporaux (PT) (Frith & Frith, 2003 ; Gallagher & Frith,
2003 ; Walter et al., 2004). Les cortex temporo-pariétaux et préfrontaux sont des structures cérébrales
majeures du réseau MENT, qui soutiennent le raisonnement sur les pensées, les croyances et les intentions
des autres tout en adoptant leur point de vue (Saxe & Kanwisher, 2003 ; Samson et al., 2005). Le CPFvm
code pour la représentation du point de vue psychologique ou mental d’autrui (Aichhorn et al., 2006 ;
McCleery et al., 2011) et la JTP gauche code pour l'attribution de la propriété (soi vs. autrui) de la
perspective psychologique lors de la mentalisation (Samson et al., 2004). Les sous-processus de conscience
de soi basale et implicite sont sous-tendus par une activation spécifique du DMN (Raichle et al., 2001) (cf p
38). Les sous-processus visuo-spatiaux égocentrés et hétérocentrés sont sous-tendus par des activations
spécifiques au niveau du systéme vestibulaire, en particulier au niveau des JTP droite (codage égocentré)
(lonta et al., 2011) et gauche (codage hétérocentré) et de l'insula (Thirioux et al., 2014a). Enfin, les sous-
processus autorégulateurs correspondant aux fonctions exécutives et inhibitrices sont sous-tendus par une
activation spécifique du CPFdl droit

Des études récentes en IRMf et EEG rapportent que I'empathie repose sur I'intégration fonctionnelle des
réseaux MNS et MENT mais également des structures du systeme limbique. Observer les émotions
exprimées par un individu dans une situation de rejet social, par exemple, génere des activations dans les
régions antérieures du réseau MENT (STS antérieur, PT et CPFvm) associées a des activations miroirs au
niveau de I'amygdale et de I'hippocampe, autrement dit d’un recrutement simultané de composantes top-
down néocorticales et de composantes bottom-up limbiques (Schnell et al.,, 2011). En d’autres termes,
observer I'émotion d’autrui repose a la fois sur des processus de mentalisation liés a I'état émotionnel et
affectif d’autrui, sur l'utilisation d’informations stockées dans le systeme mnésique concernant les états
affectifs passés vécus en propre et sur leur réactivation partielle par le recrutement simultané de
I"hippocampe (mémoire autobiographique) et de I'amygdale (traitement émotionnel et affectif). Cela rejoint
nos considérations sur la théorie de 'esprit qui est a priori une simulation, et une théorie de la connaissance,
qui suppose la mobilisation de nos souvenirs et expériences passées pour « sentir avec » autrui. D’autres
études rapportent en outre une connectivité fonctionnelle bidirectionnelle — c’est-a-dire un rapport de
causalité réciprogue — entre |'activation de certaines aires des réseaux MNS et MENT et des aires du systeme
limbigue lors de I'observation de prise de décision dans un contexte émotionnel et de dilemme moral (Raz et
al., 2014).
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Figure 4 : Intégration des réseaux MNS, MENT et des fonctions exécutives dans
I'empathie. Trois périodes peuvent étre distinguées dans le décours des activations
cérébrales qui sous-tendent I'empathie : (A) des activations séquentielles bottom-up
de linsula au LPI via le GTM et le STS au sein du MNS; (B) des co-activations au
niveau du GFl au sein du MNS et du CPFdl (fonctions exécutives) ; (C) activations
associées de la JTP gauche et du précuneus au sein du MENT. La période
intermédiaire impliquant les fonctions exécutives pourrait contréler la modulation
top-down du MNS et I'activation du MENT (figure adaptée de Thirioux et al., 2014a).

\ 4

628 ms PSO

Il a été montré récemment dans des études en EEG utilisant I'analyse des dynamiques corticales que
I'empathie et la sympathie modulent de fagon différentielle I'intégration fonctionnelle des réseaux MNS et
MENT mais aussi des fonctions inhibitrices (Thirioux et al., 2010, 2014a). D’aprés nos résultats, I'empathie et
la sympathie sont tout d’abord sous-tendues par des activations communes au niveau du réseau MNS entre
~60 ms et ~330 ms aprés I'apparition du stimulus (PSO). Ces activations progressent du cortex occipital
jusqu’au lobule pariétal inférieur en passant par le gyrus temporal moyen et le STS de I'hémispheére droit.
Entre ~330 ms et ~420 ms PSO, I'empathie et la sympathie commencent a se différentier. L'empathie — alors
gu’elle active communément avec la sympathie le gyrus frontal inférieur (une des structures clef du réseau
MNS) — entraine une co-activation spécifique du CPFdl droit qu’on ne retrouve pas pour la sympathie dans la
méme fenétre temporelle. Entre ~520 ms et ~630 ms PSO, les activations neuronales sous-tendant
I'empathie et la sympathie se distinguent clairement. L’'empathie active des régions du réseau MENT, en
particulier la JTP gauche et le précuneus, quand la sympathie active les cortex prémoteur et somato-
sensoriel secondaire droits (Fig. 4).

Considérées dans leur ensemble, ces études montrent que la complexité neuro-fonctionnelle de I'empathie,
reposant sur l'intégration de différents réseaux largement distribués et fonctionnellement distincts, reflete
sa complexité phénoménologique.
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. Altération du rapport a autrui dans la schizophrénie (ou vulnérabilité intersubjective)

Perméabilité psychique
Nous avons défini la schizophrénie précédemment comme une vulnérabilité au stress et un processus
pathogéne qui aggrave la sensibilité au stress et favorise I'émergence d’épisodes psychotiques (cf. p. 19).
Cette vulnérabilité est tres large, nous I'avons détaillée en ce qui concerne les troubles de la cognition
froide. Il existe également des troubles importants des cognitions sociales et notamment une altération de
I'empathie dans la schizophrénie, qui font partie intégrante de la vulnérabilité globale et participe a la
fragilisation de I'individu par des difficultés d’interactions sociales, sources de stress. Les patients atteints de
schizophrénie ont un rapport a autrui trés particulier, du fait d’'une altération de l'ipséité, touchant la
mienneté, la corporéité ou le soi physique, la spatialité, les fonctions mnésiques et le soi narratif
essentiellement. Les troubles du rapport a autrui apparaissent d’emblée, ce qui a conduit certains auteurs a
parler de « praecox feeling » dans I’évaluation premiere d’un patient souffrant de psychose. L'altération
basale et profonde du rapport a autrui dans la schizophrénie est perceptible trés rapidement, permettant au
le clinicien de parler d’un « contact altéré » par une dissociation (au sens bleulérien du terme) coupant le
sujet de soi et du monde environnant.
Le patient atteint de schizophrénie manque souvent autrui par une interprétativité pathologique surgissant
d’emblée comme une évidence. Dans le vécu paranoide, le sujet atteint de psychose connait une certaine
perméabilité au monde et a autrui. Faire I'expérience d’un contenu mental suppose que ce contenu soit
privé et non accessible a autrui. La mienneté du sujet participe a I'élaboration de cette barriere, c’est-a-dire
de ce qui appartient a soi et de ce qui appartient et rendu accessible a autrui. Dans I'expérience paranoide,
le sujet atteint de schizophrénie perd ce que Georges Charbonneau appel la « priveté de I'expérience »,
c’est-a-dire qu'’il fait I'expérience trés subjective que le contenu de sa pensée est accessible a autrui sans
gu’il ne lui ait communiqué. Cette modalité d’expérience rend possible les préoccupations délirantes autour
du vol de la pensée, ou de I'automatisme mentale (Henri, 1991, 1995). Henri Grivois décrit cette rupture
entre le soi et le monde dans le début des pathologies schizophréniques. Il s’agit d’une perte de distinction
entre l'intérieur et I'extérieur, de sorte que la priveté de |'expérience s’évapore, comme si le monde entier
regardait a I'intérieur de cette priveté (Charbonneau, 2010). La psyché devient ainsi perméable au regard et
a la pensée de «l'Autre ». Il s'agit de «I'Autre » ou le grand Autre, c’est-a-dire un Autre universel
fantomatique qui empéche I'empathie, c’est-a-dire le rapport a I'autrui comme un autre « ici absolu », situé
« la-bas », une intériorité extérieure a la mienne, située dans un corps bien distinct du mien (Richir, 1990).
L’Autre fantomatique, une entité souvent floue et hermétique dans le discours des patients paranoides
délirants, se construit a partir d’'un theme délirant envahissant. Il s’agit souvent en premier lieu de
persécution ou de vol de la pensée, de préjudice subi, de spoliation ... Autrui est donc toujours manqué dans
le vécu paranoide par une interprétativité qui suppose le ressenti préalable a la rencontre d’un puissant
sentiment envahissant de menace, d’insécurité, de malveillance d’ordre pré-réflexif. Autrui devient une
menace permanente faisant irruption par une trop grande proximité. Le délirant paranoide chronique envahi
par le monde et I'Autre fantomatique vit constamment en présence d’un alter ego sans corps. Il ne fait pas
clairement la différence entre une « puissance » impersonnelle, invisible et désincarnée, et une personne
vivante et concréte. Cette « puissance » ressentie sans corps et troublant Iipséité agit sur le corps de
I'individu délirant.
Ainsi, les troubles de I’'empathie, qui empéchent une rencontre saine pour le patient atteint de schizophrénie
et constituent donc une partie de la vulnérabilité globale du patient, sont-ils sous-tendus par une altération
de la distinction soi autrui et du soi minimal, ainsi que par l'altération d’autre sous-processus tels que la
ToM, et les processus visuospatiaux de I'empathie dont nous avons parlé.

Altération de la Théorie de I'Esprit et de la perception sociale

De nombreuses études confirment les troubles et déficits en théorie de 'esprit chez le patient souffrant de
psychose. Les individus atteints de schizophrénie ont des difficultés manifestes a inférer les intentions
d’autrui et ce pour de nombreuses raisons. L'observation clinique évoque trés souvent I'existence d’une
anomalie de la ToM qui a été retrouvée par de nombreux travaux expérimentaux. Ce déficit n’est, semble-t-
il, pas spécifique de la schizophrénie et il s’aggrave a priori au moment des épisodes aigus (Harrington et al,,
2005).
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L'impact d’un déficit en ToM sur la symptomatologie de la schizophrénie est au demeurant loin d’étre
univoque. Il pourrait favoriser la production de symptdmes positifs ou négatifs puisqu’'une mauvaise
compréhension des états mentaux d’autrui devrait conduire a la construction d’un délire ou a un repli
autistique. D’aprés Harrington et al. (2005), les symptémes les plus fréquemment associés a un déficit de
ToM sont les signes comportementaux, les troubles du cours de la pensée, les symptémes négatifs et les
symptémes paranoides. Les sujets présentant une incohérence du discours et/ou un syndrome de
désorganisation ont des difficultés significatives d'attribution d'états mentaux, quelle que soit la variable
testée : compétences sociales (Cutting et al., 1988); compréhension de métaphores (DeBonis M et al., 1997);
d'humour (Corcoran et al., 1997); attribution d'intentions (Corcoran et al., 1995 ; Sarfati, 1997); de croyances
(Frith et al., 1996).De maniére générale, un déficit en Théorie de I'esprit, et plus généralement en cognition
sociale, est étroitement corrélé au pronostic fonctionnel de la schizophrénie (intégration sociale et
professionnelle en particulier) (Kee et al., 2003 ; Penn et al., 1996)

Les taches évaluant la prédiction des intentions d’autrui a partir de séquences illustrées, mobilisent la

connaissance d’un certain fonctionnement social, les capacités d’empathie et des capacités a saisir
I'essentiel du contexte pour deviner, dans une logique hypothéticodéductive, la suite de la séquence. Les
patients désorganisés, donc plus vulnérables sur le plan cognitif, présentent les performances les plus basses
a cette tache (Sarfati et al., 1997).
La déduction hypothético-déductive impliquée dans la prédiction des intentions d’autrui mobilise des
processus de planification et fait appel aux fonctions exécutives, souvent altérées, nous I'avons vu, dans la
schizophrénie (Zalla et al., 2004 ; Barbalat et al., 2009) (cf. p.30). Autrement dit les taches de prédiction des
intentions d’autrui a partir de séquence d'image se recoupent avec certains tests évaluant des fonctions
exécutives spécifiques, comme les tests de planification. La théorie de I'esprit est également liée a un certain
style attributionnel, la perception de la causalité étant essentielle dans l'attribution d’une intention
appartenant a autrui et distincte du soi. Lintention peut apparaitre désincarnée, dans le cas des
hallucinations visuelles et accoustico-verbales. L’évidence naturelle, qui suppose qu’a toute intention, un
corps est associé, est perdue par une altération fondamentale du rapport a autrui. Les biais d’attribution, ou
style attributionnel concernent essentiellement les inférences causales. lls refletent la maniére dont les
individus inferent des causes aux événements positifs ou négatifs. Les patients atteints de schizophrénie
peuvent parfois manquer la causalité d’'un événement s’attribuant a I'excés a soi ou a autrui la cause d’un
évenement négatif ou positif. Ainsi 'appropriation hative et « révélée » de la cause d’un évenement, ou
I'attribution rapide d’un évenement a autrui, toujours dans une surinterprétation pathologique d’autrui,
empéche une juste inférence des intentions. Une tendance a |'appropriation personnelle d’évenements
externes négatifs a été souvent décrite chez les patients schizophrénes. En clinique, certains patients lors des
événements-catastrophes, se sentent directement impliqués, parfois méme étre la cause de ces évenements
par des pensées magiques. Le contexte est la encore manqué, la « causalité naturelle » supposant un corps a
toute intention et a tout évenement provoqué par autrui est perdue. Quelques auteurs (Pouilles et al., 2007)
ont évalué la perception de la causalité grace a des dispositifs mettant en scéne des figures géométriques se
déplacant de trois manieres : randomisée, dirigée vers un but et socialement complexe, donc mettant en jeu
des capacités de ToM. Ces auteurs ont constaté que les individus schizophréenes avaient parfois plus de
difficultés dans la perception de la causalité, sous tendue par une mauvaise attribution d’intention, ou autrui
est manqué. (Pouilles, 2007). Plus précisément, les patients présentant des symptomes paranoides
présentent de moins bonnes performances pour attribuer des intentions aux figures ayant des mouvements
socialement complexes que les autres patients schizophrenes et les sujets sains.

Les patients désorganisés, décompensés et paranoides tendent a avoir plus de troubles de la théorie de
I'esprit que les autres patients atteints de schizophrénie d’aprés les différents tests dont nous avons parlé.
Selon McCabe et al (2004), les résultats de nombreuses études suggérent que les patients schizophrénes ne
font pas preuve de métacognition, c’est-a-dire n’admettent pas l'idée que les autres formulent des
croyances, des intentions et des désirs différents des siens. Or, la clinique nous montre au quotidien
I'inverse, comme en témoignent les patients voulant nous convaincre dans leurs vécus délirants, ou ayant
honte de leurs contenus, et les cachant a I'interrogatoire du soignant. Ceci est impossible si le patient n’a pas
la connaissance que son contenu expérientiel est différent de son alter ego, donc que sa perspective n’est
également pas la méme. Les patients délirants paranoiaques organisés mettent méme un point d’honneur a
convaincre autrui, pour le rallier a leurs causes, jamais clairement définie et changeante, et restent toujours
vindicatifs envers un Autrui fantomatique.
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Les patients atteints de schizophrénie ont également une altération des perceptions sociales, notamment
dans la reconnaissance et linterprétation des émotions faciales (Baudouin et al., 2002). lls présentent
également une difficulté de compréhension de leur propre vécu émotionnel, une altération de I'expression
des émotions (Demily et al., 2011 ; Weiss et al., 2009) qui entraine une confusion des émotions distinctes
(Bediou et al.,, 2005 ; Chambon et al.,, 2006 ; Martin et al., 2005). Les troubles de reconnaissance des
émotions faciales peuvent s’observer a différents stades de la schizophrénie, chez les sujets présentant des
prodromes schizophréniques, et parfois méme dans I'entourage familial des patients.

Altération des mécanismes visuo-spatiaux hétérocentrés de I'empathie
Des auteurs ont étudié la question de I'empathie chez les patients atteints de schizophrénie, en particulier
sur les processus visuo-spatiaux qui sous-tendent le changement de point de vue et de perspective.

Mohr et al ont mis en évidence une incapacité chez les patients appartenant aux troubles du spectre de la
schizophrénie (patients schizotypiques) a s’imaginer dans la position du corps de figures humaines
schématiques (Mohr et al., 2006). Langdon et Coltheart, en 1999, avaient déja suggéré que les patients ont
des difficultés significatives a imaginer la position d’objet dans I'espace selon une perspective visuo-spatiale
autre que la leur, d’une part. Les résultats de Landgraf et al (2010) vont dans le méme sens. lls indiquent en
effet des difficultés pour les patients a passer d’une perspective visuo-spatiale égocentrée a une perspective
visuo-spatiale allocentrée (vue de dessus) et hétérocentrée (vue d’autrui). Cela étant, les patients atteints de
schizophrénie seraient également déficitaires dans leur capacité a simuler spontanément |'expérience en
premiére personne d’'un autre individu (Langdon et al. (2006). Thirioux et al (2014b) ont ainsi étudié par des
tdches comportementales (Empathy Sympathy Test (E.S.T)) (cf. p. 72) cette difficulté chez les patients a se
désengager spontanément de leur perspective égocentrée pour adopter une perspective hétérocentrée,
mettant en évidence la conservation et la persistance spontanée d’une perspective égocentrée. Plus
précisément, les patients souffrant de schizophrénie avec une symptomatologie négative dominante ne se
désengagent pas d’eux-mémes et conservent leur perspective visuo-spatiale égocentrée pour interagir
spontanément (c’est-a-dire sans instructions explicites) avec autrui (Thirioux et al., 2014b). En revanche, les
patients avec une symptomatologie positive dominante se mettent directement a la place d’autrui en
utilisant une perspective visuo-spatiale hétérocentrée. En outre, les patients du premier groupe rapportaient
une altération de leurs capacités de changement de point de vue lors de I'auto-évaluation de leurs capacités
empathiques a I'aide du test Interpersonal Reactive Index [IRI] (Davis, 1980) (cf. 74) alors que les scores des
patients du second groupe a cette méme sous-échelle étaient significativement plus élevés (Thirioux et al.,
2014b)

Cette persistance de la perspective égocentrée semble corrélée a la sévérité des symptdmes négatifs de
la schizophrénie. Autrement dit, I'altération du sous-processus visuo-spatial impliqué dans le rapport a autrui
est plus marquée chez les patients souffrant de schizophrénie présentant des symptomes négatifs, ce qui est
cohérent avec les résultats de Kay et al (1987) montrant que des scores faibles a des taches de théorie de
I"esprit corrélés avec des scores élevés a I'item « manque de spontanéité » de la PANSS.

Ces données indiquent gu’il existe chez les patients atteints de schizophrenie des difficultés dans le libre jeu
des prises de perspectives. L’autre « ici absolu » ne doit pas se superposer a soi, mais comme une altérité
située la-bas, qui rend possible ces mécanismes de rotation visuo-spatiaux.

Des programmes de remédiation cognitive existe pour « rééduquer » les altérations des cognitions sociales
et pallier les troubles de I'empathie chez les patients souffrants de schizophrénie. Ces programmes, en
améliorant I'empathie, agiraient de fait sur un ou plusieurs sous-processus de I'empathie que nous avons
développé plus haut.

1.5. Remédiation cognitive

. Données sur les modifications neurophysiologiques de la remédiation cognitive
La remédiation cognitive part du constat qu’il existe une altération cognitive dans certaines pathologies,
et consiste en une rééducation des fonctions cognitives altérés mis en évidence par un bilan neurocognitif.
Les études d’imagerie cérébrale au cours des psychothérapies sont de plus en plus nombreuses, elles
concernent en général les psychothérapies de type thérapies cognitivo comportementales (TCC) et les
programmes de remédiation cognitive. Les psychothérapies et programmes de remédiation cognitive
fonctionneraient de facon « top-down », c’est-a-dire qu’elle corrigeraient les cognitions dans le cortex qui
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deviendrait alors capable de bloquer les dysfonctionnements dans des régions plus archaiques ou profondes
du cerveau, alors que les médicaments (ou autres traitements alternatifs) corrigeraient, de facon « bottom-
up », les anomalies dans des régions archaiques et profondes, ce qui conduirait secondairement a une
normalisation des cognitions (Posner et al., 2015).

Les nouvelles thérapeutiques de remédiation cognitive misent sur la possibilité de restaurer ou

d’améliorer certaines fonctions cognitives grace a un entrainement cognitif soutenu et répété. Les
performances cognitives sous-tendues par des réseaux dont nous avons parlé, comme le MNS et le MENT
par exemple (cf. p.51), pourraient étre améliorées par leurs réorganisation et leurs stabilisations. Toutefois,
les mécanismes de réorganisation de ces réseaux sont encore mal connus. En effet, peu de travaux
d’imagerie fonctionnelle cérébrale aborde ce sujet car il s’agit d’études longues sur plusieurs mois, difficile a
mettre en place. Quelques études semblent s’accorder dans le sens d’une modification de I'activité dans les
régions frontales Par exemple, I'entralnment des cognitions froides entrainerait des modifications de
I'activité dans les régions frontales (Wyles, 1998). Plus précisément, les données montrent que |'activité
frontale au décours d’un programme de remédiation cognitive centré sur les cognitions froides tend a
augmenter, ce qui réduit les difficultés cognitives. Le fonctionnement cérébral aprés un programme de
remédiation cognitive tendrait ainsi a se normaliser. Les sujets atteints de schizophrénie tendraient en effet
a avoir une activité cérébrale trés proche du sujet sain apres remédiation (Frank, 2012).
La plasticité cérébrale permettrait, par la mobilisation lors d’une tache cognitive d’une région spécifique du
cerveau, ou d’'un réseau, impliqué dans une cognition ciblée, d’aboutir a des modifications fonctionnelles et
anatomiques durables. Ceci se vérifie pour un entrainement centré sur la mémoire. Un programme de dix
semaines de remédiation cognitive comportant des exercices de mémoire a eu pour effet d’améliorer a la
fois la performance mnésique de patients atteints de schizophrénie ou de troubles schizo-affectifs mais
également d’augmenter I'activité du cortex inférieur gauche voire de normaliser 'activité du cortex frontal
par rapport aux sujets sains (Shallice et al., 1996)

Une autre étude a porté sur les effets des sous-programmes de différentiation cognitive et de perception

sociale de l'Interpersonal Therapy (IPT), sur douze semaines. Les changements a lI'imagerie tendaient
également a montrer une réduction de I’hypofrontalité chez les sujets atteints de schizophrénie (Penades et
al, 2002).
En outre, des auteurs (Royer et al., 2008) ont récemment émis I'hypothése qu’une remédiation cognitive
pourrait s'"accompagner sur le plan fonctionnel de modifications sur la désactivation du réseau par défaut
lors d’une tache et d’'un meilleur contréle du réseau de repos. Dans cette étude, un groupe de patients
atteints de schizophrenie a suivi un programme de remédiation cognitive et a été comparé a des sujets sains.
Les résultats montraient une désactivation plus importante dans le réseau par défaut dans le groupe de
patients, suite a la remédiation, associé a de meilleures performances cognitives et sociales. Les auteurs ont
conclu que leur programme de remédiation cognitive aurait permis de développer chez les patients
souffrants de schizophrenie un meilleur contréle de l'activité du réseau par défaut via une meilleur
réallocation des ressources cognitives disponibles. La plasticité cérébrale permettrait de d’ajuster I’hypo- ou
I"hyper-activation d’une région impliquée dans la cognition ciblée, d’améliorer et de stabiliser la connectivité
cérébrale de réseau sous-tendant cette cognition et de rétablir un équilibre relatif entre les réseaux
d’activation et de désactivation.

Une étude a été réalisée sur des sujets sains qui ont pratiqué un entrainement de leur mémoire de travail
pendant 5 semaines, et |'activité de leur cerveau a été mesurée par IRM fonctionnelle. Apres I’entrainement,
les activités et la connectivité des régions impliquées dans la mémoire de travail, soit le gyrus frontal médian
et les cortex pariétaux supérieurs et inférieurs, étaient augmentées. Cela indique que I'entrainement cognitif
centré sur une tache précise peut induire une modification de la connectivité et de 'activité cérébrale par
plasticité et aménagement cérébral des réseaux neuronaux sous-tendant le processus cognitif en question
(Olesen et al., 2004).

Certaines psychothérapies peuvent également avoir de véritables effets neurotrophiques dans certains
« hubs » comme par exemple I'augmentation du volume de I’hippocampe dans les psychothérapies centrées
sur le syndrome de stress post-traumatique (Levy-Gigi et al., 2013).
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. Remédiation des cognitions sociales : les programmes ToMRemed et MCT

Le programme ToMRemed

Nous avons vu que les troubles de la cognition sociale sont des manifestations caractéristiques de la
schizophrénie (Green et al., 2005) et ces altérations sont tres intriquées avec la symptomatologie propre de
la schizophrénie. (Penn et al., 1997).

L’équipe de Hary-Baylé MC (Sarfati et al., 1999, 2000) a montré que certaines conditions expérimentales,
notamment la verbalisation et la manipulation d’information explicites concernant les états mentaux d’autrui
permettent d’améliorer les capacités des patients dans les taches de ToM. Ces données ont ouvert la
perspective d’'une remédiation cognitive pour la ToM. Les auteurs ont réalisé une étude exploratoire en
utilisant du matériel vidéo sensé stimuler les capacités d’inférence concernant les états mentaux d’autrui. Ils
ont conclu a une amélioration a la fois des capacités de communication et d’attribution des intentions
(Kayser et al., 2006).

Cette méme équipe a donc élaboré un programme de remédiation cognitive appelé ToMRemed (Bazin et al.,
2010). Ce programme repose sur le postulat que l'altération des rapports intersubjectifs dans la
schizophrénie est d’une part liée a la difficulté a traiter les éléments contextuels, et, d’autre part, a un déficit
spécifique d’attribution d’états mentaux a autrui, en particulier ceux qui sont implicites. Pour évaluer les
capacités de ToM, cette équipe a développé la Lecture intentionnelle en situation (LIS) qui est proposée a
tous les patients bénéficiant de ToMRemed (Bazin et al, 2009). Le but du programme est de permettre aux
patients d’avoir un temps de parole en groupe, pour échanger sur une situation de la vie de tous les jours qui
les a mis en difficultés. Pour cela, ils rapportent chacun une situation qui est décomposée en présence des
soignants. Le contexte est explicité a I'oral et les patients déclinent une a une les différentes hypothéses
d’intention que I'on pourrait attribuer aux personnes concernées dans la situation rapportée. Cela permet
entre autres de décentrer le patient qui énonce la situation de sa premiere impression, de sa premiére
interprétation de la scéne afin de laisser coexister d’autres hypothéses plausibles et alternatives qui peuvent
étre plus adaptées. Le but est précisément de « laisser étre » les protagonistes de la situation rapportée en
leur autorisant des possibles qu’une réification, gu’elle soit délirante ou non, avait empéché au départ.

Par la suite, des extraits de films sont visionnés et les patients sont invités a analyser et a saisir I'ensemble
des éléments pertinents du film pour inférer des intentions a auturi. Les patients ont par la suite de nouveau
un temps de parole pour échanger leurs points de vue et l'argumenter, ce qui stimule les capacités
d’argumentation et de communications, mais également permet a nouveau de décentrer les patients d’un
point de vue issu d’une conclusion hative et parfois erronés.

Les résultats des études sur ToMRemed ont montré que les patients présentant de bonnes capacités
métacognitives améliorent avec ce programme leur capacité de ToM. Ceux dont les capacités métacognitives
sont altérées en tirent aussi un bénéfice car ils améliorent la conscience de leur trouble de la ToM (Bazin et
al. 2017).

Le travail des capacités métacognitives et des capacités de ToM semble complémentaire (Kurtz et al, 2012).
Ce programme de remédiation augmente I'acuité perceptive d’autrui en étayant les représentations
d’autrui, et en entrainant le patient a se saisir de I'ensemble des éléments contextuel, langagiers et
expressifs dans leurs relations interpersonnelles. L’augmentation de la conscience d’autrui permettrait une
plus juste constitution d’autrui, et agirait peut-étre de la, sur la distinction fondamentale entre soi et autrui
nécessaire a I'empathie. Il n’y a pas d’étude recherchant un impact de ce programme sur les sous processus
de conscience de soi, de distinction soi autrui et les sous-processus visuo spatiaux impliqués dans I’empathie,
ni d’étude portant sur les modulations de I'activité du DMN.

Le programme MCT

Le Programme MCT a été développé par I'équipe de Moritz (Moritz et al, 2007). Ce programme a été concu
pour diminuer I'impact de certains biais cognitifs que nous avons déja évoqué en partie 2.2.6, comme le saut
aux conclusions, une altération du style attributionnel, des troubles mnésiques ou encore une estime de soi
effondrée.

Le « saut aux conclusions », aussi appelé par I'équipe de Moritz « acceptation libre » (Moritz et al., 2007),
désigne la tendance chez les patients schizophréne a établir une conclusion avec une forte certitude et peu
de données, collectées prématurément, sans évidence apparente (comme, par exemple, entendre un
craguement au téléphone et en conclure d’étre sur écoute). Des auteurs ont montré que ce biais cognitif
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persistait chez les patients stabilisés en rémission de leur maladie ou avec des scénari neutres qui ne portent
pas a confusion, (Peters et al., 2006) voire chez des patients présentant des traits de schizophrénie en bonne
santé (Van Dael et al., 2006). Ce biais cognitif s’inscrirait dans la pathologie comme une cause et non une
conséquence du phénomene psychotique. Les patients n’auraient pas conscience de leurs conclusions
prématurées (Warman et al., 2006).

Le «style attributionnel » désigne l'inférence causale des évenements propres a l'individu. Des

recherches rapportent que les patients ont un style attributionnel altéré, c’est-a-dire qu’ils ont parfois des
difficultés a élaborer une explication causale plausible aux phénoménes et au monde environnant (Mortitz et
al.,, 2007). Les patients inferent spontanément et souvent des causes et des croyances de facon quasi-
automatique a certaines situations. Deux études ont montré chez les patients schizophrénes, en particulier
les sous-types paranoides, une tendance générale a considérer autrui comme responsable des évenements
plutdét qu’eux méme, ce qui constitue un bais cognitif qui rend possible une altération du fonctionnement
social (McKay et al., 2005 ; Moritz et al., 2007). Ce biais cognitif apparait plus prononcé chez les patients
chroniques (Krstev et al., 1999).
Le style attributionnel peut étre mis en perspective avec les difficultés des patients psychotiques a discerner
ce qui provient de soi de ce qui provient d’autrui. Il participe a I'élaboration de la conscience de soi, a la
reconnaissance de soi et de l'interaction soi-environnement. Les patients ont des difficultés a inférer des
causes plausibles, pertinentes et cohérentes aux évenements du monde environnant. Leur rapport au
monde est ainsi biaisé par ces distorsions cognitives et trouble la constitution subjective du soi, donc la
conscience de soi, par I'altération de l'intégration subjective et discriminante des données appartenant au
soi et des données appartenant au monde environnant et a autrui. Les patients ont aussi des difficultés a
changer de perspective, ébranler leur certitude, ce qui rend ces distorsions cognitives d’autant plus
envahissantes.

Mortitz et ont relevé la dimension affective du style attributionnel. L'« Estime de soi » dépend de ce que
le patient s’attribue positivement ou négativement. Les stratégies d’inférence des patients vont impacter sur
I'estime de soi, selon qu’il attribue I'implication du soi dans événement positif ou négatif. Une étude a
montré que les patients délirants avaient une plus grande estime d’eux méme que les patients en rémission
(Moritz et al., 2006). De plus, I'estime de soi s’effondre lorsque les patients ont un meilleur insight (Cooke et
al., 2007). Le processus délirant serait peut-étre de fait une lutte inconsciente antidépressive, postulant une
estime de soi d’emblée trés haute, donnant une teinte affective et explicative de I'altération du style
attributionnel.

Un autre axe de recherche vise particulierement les biais de « Métamémoire ». Le rappel de lointains
souvenirs chez les patients schizophrene est souvent vague, imprécis, peu consistant et peut parfois donner
lieu a d’authentiques faux souvenirs (Danion et al., 1999, 2005). L'équipe de Morritz (Moritz et al., 2002,
2004) a montré que les patients pouvaient accorder beaucoup de crédit a de fausses réponses, et peu a des
réponses correctes, dans des taches sollicitant leur mémoire. Ces certitudes acquises et générées par des
troubles de la mémoire peuvent étre rapprochées du saut aux conclusions décrit ci-dessus. Les difficultés
d’intégration de données en lien avec une altération de la mémoire peuvent contraindre le patient a
conclure avec peu de données, et avec la certitude qu’impliquent les limites de sa mémoire dont il n’a pas
vraiment conscience (Moritz et al., 2006). Ces troubles de la mémoire et le défaut d’insight qui les
accompagne pourraient étre générateurs de fausses croyances, les prémisses d’une évolution pathologique
sous la forme de conviction délirante.

Cette équipe a également décrit chez les patients atteints de schizophrénie des résistances et des
difficultés a intégrer des preuves infirmant leurs convictions ou « Biais contre les preuves infirmantes ». Ces
biais sont de méme intriqués avec les autres biais précédemment cités. Le patient fonde en effet son
jugement sur ses perceptions et rétentions mnésiques qui, lorsqu’elles sont altérées, empéchent
I'appréciation et la conclusion juste en intégrant des données suffisantes. Le défaut d’insight de ces
difficultés de mémorisation génére des résistances contre les preuves infirmantes et participe au maintien
des convictions délirantes observées chez les patients schizophréne (Moritz et al., 2006) ; Woodward et al,
2006, 2007. Ces études ont révélé en utilisant des séquences d’images ou des situations verbales
contextuelles que les patients étaient moins capables de se désengager de leurs tentatives d’interprétation
initiales, malgré les différents essais et la confrontation aux preuves infirmantes.

Les auteurs ont également mis en avant une corrélation entre les différentes distorsions cognitives et le
déficit en « Théorie de l'esprit » observé dans la schizophrénie (Peyroux et al.,, 2013). En effet, des
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conclusions hatives, des certitudes envahissantes, des résistances aux preuves infirmantes, sous-tendues par
des difficultés d’intégration mnésique et un mauvais insight de ces troubles, peuvent également générer des
difficultés a se représenter les états mentaux d’autrui et a inférer correctement une intention et une
émotion. Les auteurs insistent, en outre, sur I'impact du fonctionnement social de ces distorsions cognitives.

Cette équipe a donc élaboré un programme de remédiation cognitive nommé Metacognitive training (MCT),
offrant ainsi aux patients la possibilité d’avoir un regard et une sensibilisation sur ses propres
métacognitions, et ainsi renforcer la conscience de soi.

Il s’agit comme pour ToMRemed, d’apporter un temps de parole et d’échange en groupe sur des situations
personnelles en lien avec une thématiques développées préalablement sur diaporama. Il y a 2 cycles de 8
modules qui traite chacun une métacognition particuliére. Les patients peuvent ainsi partager leurs
difficultés, les verbaliser en groupe, afin de mieux les comprendre, et repéré d’autres stratégie adaptatives
avancées par d’autres patients par le dialogue de groupe, et avec les soignants. Il n’y a pour l'instant pas
d’étude sur 'effet du programme MCT sur les sous-processus de I'empathie que nous avons développés en
partie 4.2, ni sur la connectivité fonctionnelle au repos.

Il existe une petite littérature sur I'efficacité clinique du programme. L’équipe de Favrod (Favrod et al., 2014)
ont montré que I'entrainement par le programme MCT ajoutait un effet antipsychotique additionnel pour les
patients atteints de schizophrénie qui ne répondaient que partiellement aux traitements anti- psychotique.
Cet effet persisterait 6 mois aprés l'intervention. D’autres études (Briki et al., 2014 ; Favrod et al., 2014) ont
montré une diminution du score de I'échelle positive de la PANSS ainsi que I"amélioration de l'insight sur les
hallucinations. La reconnaissance des éléments délirants chez les patients psychotiques est améliorée de
maniere significative. MCT peut donc réduire la symptomatologie positive et productive et avoir un impact
global sur le fonctionnement social.

MCT offre ainsi aux patients la perspective d’avoir un regard détaché et critique sur leurs propres
métacognitions. Ce programme augmente par conséquent la connaissance de soi mais aussi la conscience de
soi qui est déterminante pour la constitution d’autrui et améliore [|'établissement des relations
interpersonnelles et fonctionnement social.

1.6. Limites des données actuelles, hypothéses, objectifs et criteres de jugement
de I'étude

. Limites
Quatre points principaux sont a retenir de cette analyse portant sur les hypothéses théoriques et les
données cliniques, cognitivo-comportementales et neuro-fonctionnelles relatives a la schizophrénie.

— Tout d’abord, il existe un trouble de la conscience de soi dans la schizophrénie, une altération de
la mienneté et de la conscience de soi physique. Le processus pré-réflexif d’appropriation de soi a
soi semble pathologique et I'unité de I'ipséité ne plus aller de soi.

— Il existe des troubles de la cognition sociale, une altération de l'intersubjectivité et de 'empathie
dans la schizophrénie. Or, I'empathie procede d’une distinction fondamentale entre soi et autrui.
Distinction qui est nécessairement perturbée dans les troubles de la conscience de soi et de la
constitution d’autrui. Il en va de méme des mécanismes visuo-spatiaux qui font partie des
processus d’empathie puisque la dynamigue maintenue d’un traitement visuo-spatial égocentré
et d’un traitement visuo-spatial hétérocentré rend possible la distinction entre soi et autrui au
niveau spatial et corporel.

— Des altérations neuro-fonctionnelles peuvent expliquer les symptémes de schizophrénie per se
mais aussi sous-tendre |'altération de la conscience de soi, de la conscience d’autrui, de la
distinction soi-autrui et des troubles de I'agentivité.

— La remédiation cognitive, en fonction du type de programme, peut agir sur la cognition et la
plasticité cérébrale, améliorant la conscience de soi, la conscience d’autrui, la distinction soi-
autrui et les capacités d’empathie.

De fagon générale, les données que nous avons rapportées indiquent que le programme MCT, qui se centre

sur I'analyse des cognitions propres, et le programme TomRemed, qui se centre sur I'analyse des intentions
d’autrui, améliorent significativement les déficiences cognitives et les compétences sociales des patients
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souffrant de schizophrénie. Ces deux programmes sont complémentaires d'une prise en charge
meédicamenteuse et psychologique, gqu’ils ne remplacent pas, ayant un effet antipsychotique additif. lls
ciblent précisément les altérations des stratégies cognitives dans les interactions interpersonnelles et
améliorent ainsi le fonctionnement social. En outre, ces deux programmes augmentent |'insight des troubles,
en plus de les améliorer, et par conséquent la conscience de soi chez le patient atteints de schizophrénie.
Toutefois, il N’y a pas de données dans la littérature montrant I'effet top-down du renforcement de ces
processus de haut niveau cognitif — c’est-a-dire les processus métacognitifs (MCT) et les processus de
Théorie de I'Esprit (ToMRemed) — sur (1) les mécanismes de plus bas niveau cognitif qui sont a la base de la
conscience de soi et de la conscience d’autrui — c’est-a-dire les mécanismes visuels de distinction entre soi et
autrui — et sur (2) les mécanismes de plus bas niveau cognitif qui sont a la base de I'empathie — c’est-a-dire
les mécanismes visuo-spatiaux de distinction entre soi et autrui.
(3) En outre, Il n'y a pas de données montrant I'impact de ces programmes sur la restructuration des
dynamigues neuro-fonctionnelles et des topographies corticales du DMN qui sous-tend la conscience de soi
et qui est un des réseaux neuro-fonctionnels intégrés de I'empathie.
(4) Enfin, il n’a pas encore été montré si les programmes MCT et ToMRemed modulent de facon
différentielle I'activité du DMN, ni non plus si cette modulation différentielle de I'activité corticale est
corrélée avec une modulation des mécanismes visuels et visuo-spatiaux de distinction entre soi et autrui.

. Hypothéses

Notre premiére hypothése est que les patients avant leur participation soit au programme MCT (Groupe
MCT) soit au programme ToMRemed (Groupe ToMRemed) présentent des troubles de la reconnaissance de
soi et d’autrui dans le miroir dans des conditions de stimulation interpersonnelle visuelle [IMV] (Thirioux et
al., 2016). C'est-a-dire que les patients auraient plus de difficultés que les sujets sains a se reconnaitre et a
reconnaitre autrui lorsqu’on les expose a une confusion visuelle entre leur visage propre et celui d’autrui. Les
thérapies MCT et ToMRemed permettraient, par un effet « top-down », une amélioration significative de la
reconnaissance visuelle de soi et d’autrui et, donc, le renforcement, en post-thérapie, des mécanismes
visuels de distinction entre soi et autrui qui sont a la base de la conscience de soi.
En effet, la remédiation cognitive (MCT comme ToMRemed) — parce qu’elle permet un travail de haut niveau
d’analyse des cognitions propres et des intentions d’autrui — améliorerait, au niveau comportemental, les
mécanismes perceptifs (visuels) de distinction entre soi et autrui. C'est-a-dire, (1) la capacité a se reconnaitre
visuellement et a se distinguer d’autrui et (2) la capacité de reconnaitre visuellement autrui et de distinguer
autrui de soi. Au niveau neuro-fonctionnel, cet impact de la remédiation cognitive serait associé a un effet
top-down de I'activité des CPFvm/CPFdm et du CPFdl sur le gyrus occipital inférieur (GOI) via la JTP. C'est-a-
dire, que le renforcement de I'activité des CPFvm/CPFdm — qui sous-tendent la conscience des états
mentaux propres et la capacité a inférer des intentions a autrui — et du CPFdl — qui assure le découplage
entre soi et autrui — associé au renforcement de la connectivité CPFvm/CPFdm <> CPFdl aurait un effet top-
down sur la JTP, la connectivité CPFdl - JTP se renforcant. L'activité augmentée de la JTP — qui dans
I"hémispheére droit sous-tend la conscience du corps propre et dans I’hémisphére gauche la conscience du
corps d’autrui — permettrait une mise a jour continue des informations multisensorielles et aurait un effet
top-down sur la perception unisensorielle visuelle au niveau du GOI.
Pour tester cette premiére hypothese, nous avons utilisé I'Alter Ego System (Moritz Wehrman®©) ou
« Double Mirror Test » (D.M.T ; Thirioux et al., 2016b ; Keromnes et al., 2018). Ce test se base sur un double
miroir semi-transparent et des sets de LEDs fixés sur les bords latéraux et verticaux du miroir. Le contréle par
ordinateur de la modulation de I'intensité lumineuse (%) des LEDs permet d’induire une fusion des images
du visage de deux personnes assises de part et d’autre du miroir. L'augmentation progressive de I'intensité
lumineuse d’un c6té du miroir (de 0 a 100 % ; par palier de 1%) (Coté A — Individu A) quand celle de I'autre
c6té du miroir est au maximum de son intensité (100 %) et diminue simultanément de facon progressive (de
100 a 0 %) (Coté B — Individu B) permet (1) d’induire une fusion des images des visages a 50-50 % et (2) de
mesurer la capacité des participants a se reconnaitre et a se distinguer d’autrui quand la luminosité croit du
cOté propre mais diminue du c6té d’autrui (condition Autrui = Soi) mais aussi a reconnaitre autrui et a
distinguer autrui de soi quand la luminosité croit du coté d’autrui mais diminue du c6té propre (Condition Soi
- Autrui).

Notre deuxieme hypothése est que les patients dans la phase de pré-thérapie présentent une altération
des processus de codage visuo-spatial hétérocentré lors de I'interaction spontanée (sans instructions) et lors

Page | 60



d’une tache explicite d’empathie, montrant que les patients souffrant de schizophrénie ont plus de
difficultés a se désengager de leur propre perspective et a se simuler mentalement dans la perspective
visuo-spatiale d’autrui. La remédiation cognitive — en permettant un travail de haut niveau d’analyse des
cognitions propres et des intentions d’autrui — améliorerait, au niveau comportemental, les mécanismes
visuo-spatiaux de distinction entre soi et autrui, et notamment les mécanismes visuo-spatiaux hétérocentrés
de I'empathie. L'amélioration des fonctions d’analyses et de compréhension de la perspective psychologique
propre et de celle d’autrui aurait un impact bénéfique sur le codage de la perspective visuo-spatiale d’autrui
(hétérocentrée) et, donc, sur la distinction visuo-spatiale entre soi et autrui qui est a la base de I'empathie.
Au niveau neuro-fonctionnel, cet impact de la remédiation cognitive serait associé a I'effet top-down de
I'activité des CPFvm/CPFdm et du CPFdl sur la JTP mentionné précédemment. C'est-a-dire, que le
renforcement de I'activité des CPFvm/CPFdm et du CPFdl — qui assure le découplage entre soi et autrui —
associé au renforcement de la connectivité CPFvm/CPFdm <> CPFdl aurait un effet top-down sur la JTP. Le
renforcement de la connectivité CPFdl = JTP et de l'activité de la JTP et plus largement du systeme
vestibulaire, sous-tendrait une amélioration du codage visuo-spatial hétérocentré et une conscience
améliorée du corps d’autrui.

Pour tester cette hypothese, nous avons utilisé I'Empathy Sympathy Test (E.S.T) (Thirioux et al., 2009, 2010,
2014a, 2014b, Xavier et al., 2018). L'E.S.T permet (1) d’évaluer les stratégies visuo-spatiales spontanées lors
de l'interaction avec autrui (tdche SPO) — c’est-a-dire si les sujets utilisent spontanément un référentiel
visuo-spatial égocentré (dans la sympathie) ou un référentiel visuo-spatial hétérocentré (comme dans
I'empathie) pour interagir avec autrui — et (2) d’évaluer les mécanismes visuo-spatiaux égocentrés et
hétérocentrés lors de taches explicites de sympathie (tdche MIR) et d’empathie (tdche OBT).

Enfin, notre troisitme hypothése est que le renforcement de I'activité des CPFvm/CPFdm, CPFdI et JTP
lors de taches cognitives grace a la remédiation cognitive module l'activité cérébrale au repos en pos-
thérapie, c’est-a-dire I'activité des différents réseaux du DMN. Pour cela, nous avons mesuré |'activité
cérébrale des patients a 'aide de la technique de I'électroencéphalographie (EEG) (Biosemi Active Two
System ; 256 électrodes).

. Objectif principal et objectifs secondaires

Objectif principal

Déterminer |'effet top-down du renforcement des processus de haut niveau cognitif par la remédiation
cognitive sur I'interaction entre (1) les mécanismes visuels de distinction entre soi et autrui de plus bas
niveau cognitif qui participent a la conscience de soi, (2) les mécanismes visuo-spatiaux de distinction entre
soi et autrui de plus bas niveau cognitif qui participent a I'empathie et (3) I'activité du DMN au repos dans la
schizophrénie.

Objectifs secondaires

— déterminer I'impact de la remédiation cognitive sur les symptomes cliniques

— déterminer la corrélation entre I'amélioration (1) des mécanismes visuels de distinction entre soi et
autrui, (2) des mécanismes visuo-spatiaux de distinction entre soi et autrui et (3) de I'activité du
DMN par la remédiation cognitive et I'amélioration des symptdmes cliniques

— déterminer la modulation différentielle (1) des mécanismes visuels de distinction entre soi et autrui,
(2) des mécanismes visuo-spatiaux de distinction entre soi et autrui et (3) de I'activité du DMN par
les programmes MCT et ToMRemed

— déterminer I'impact de la remédiation cognitive sur le traitement émotionnel (alexithymie)

— déterminer I'impact de la remédiation cognitive sur I'auto-évaluation de I'empathie

. Critéres de jugement principal et critéres de jugement secondaires

Critére de jugement principal
Corrélation entre :
— seuil de de reconnaissance visuelle de soi et d’autrui en % de luminosité au D.M.T
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— capacités visuo-spatiales hétérocentrées de I'empathie : performance (%) et temps de réaction (ms)
al'ES.T
— modulation de I'activation du DMN : CPFvm, CPFdm, insula, cortex cingulaire, JTP droite et gauche

Critéres de jugements secondaires

— scores a la PANSS totale, la PANSS positive, la PANSS négative, la MADRS et la HAMA.

— MCT: stabilisation de I'activation des CPFvm et CPFdm ; augmentation de l'activation de la JTP
gauche ; augmentation de la connectivité fonctionnelle entre les CPFvm/CPFdm et le CPFdI
(CPFvm/CPFdm —> CPFdl) et entre le CPFdl et la JTP gauche (CPFdl =JTP gauche)

— ToMRemed : stabilisation de I'activation des CPFvm et CPFdm ; augmentation de I'activation de la
JTP gauche; stabilisation de I'activation de la JTP droite; augmentation de la connectivité
fonctionnelle entre la JTP gauche et le CPFdl (JTP gauche - CPFdl) et entre le CPFdl et les
CPFvm/CPFdm (CPFdl - CPFvm/CPFdm).

— scoresalaTAS-20

— scoresal'lRI
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2. Matériels et Méthodes

2.1. Informations concernant I'étude : type, lieu et durée

Il s’agit d’une étude monocentrique, comparative contrélée, non randomisée. La durée totale de cette étude
est de 60 mois (début : octobre 2017 ; fin prévue : septembre 2022), avec une durée d’inclusion de 48 mois.
La durée de participation pour chaque patient est de 5 mois.

Le présent travail de thése porte sur une période d’inclusion de 9 mois (d’octobre 2017 a juin 2018).

Le recrutement des patients a été réalisé au Centre de REhabilitation et d’Activités Thérapeutiques
Intersectoriel de la Vienne (CREATIV) du Centre Hospitalier Henri Laborit (CHL) de Poitiers et celui des sujets
contrdles volontaires sains a I’'Unité de Recherche Clinique Pierre Deniker (URC) du CHL. En ce qui concerne
les patients, les évaluations cliniques et neuropsychologiques se sont déroulées au C.R.EAT.LV et les
évaluations cognitivo-comportementales et I'ensemble des examens EEG a I"'URC. Les évaluations cliniques
et cognitivo-comportementales des sujets témoins (volontaires sains) ont été effectuées a I’'URC.

2.2. Participants
. Population cible : patients souffrant de schizophrénie

Description de la population cible et modalité de recrutement

Les patients participant a cette étude sont des patients souffrant de schizophrénie et de troubles psycho-
affectifs (1) qui ont été adressés au C.R.E.A.T.I.V par des psychiatres hospitaliers, des psychiatres libéraux ou
des médecins généralistes, selon les régles du protocole mis en place pour I'admission afin qu’ils integrent
les programmes de réhabilitation psychosociale et de remédiation cognitive proposés au C.R.E.AT.L.V et (2)
qui ont recu l'indication a participer soit au programme de Remédiation des Capacités Métacognitives (MCT)
soit au programme de Remédiation des Capacités Cognitives de Théorie de I'Esprit (ToMRemed) a l'issue de
I'entretien d’admission et d’évaluation réalisé par le Dr. Nathalie Guillard-Bouhet ou par le Dr. Carole
Wangermez.

Le protocole a été proposé a 14 patients au total, répondant aux criteres d’inclusion. 12 patients ont

accepté de participer a I'étude lors de la premiére consultation. 2 patients ont refusé 'étude (I'un des
patients a présenté des angoisses d’intrusion a I'idée qu’il pouvait recevoir des ondes lors de 'examen EEG ;
I'autre patient s’est senti persécuté par les soignants lors de I'annonce du résultat de la L.I.S. (Lecture
intentionnelle des situations).
Sur ces 12 patients, 4 ont été perdus de vue : le premier a choisi d’arréter au cours de la phase de pré-
thérapie ; le deuxiéme au cours de la phase de post-thérapie ; le troisieme a interrompu le programme de
remédiation du fait de la recrudescence de la symptomatologie psychotique et le quatrieme a quitté la
région avant de finir le programme.

Au total, 8 patients (1 femmes ; dge 34 + 11.4 ans ; droitiers ; 13.2 + 1.5 ans) ont participé aux phases de
pré-thérapie et post-thérapie dans leur intégralité et ont suivi assidiment les programmes de remédiation
cognitive (MCT : 3 patients ; ToOMRemed: 5 patients). Les résultats du présent travail de thése portent sur ces
8 patients.

Criteres d’inclusion
Les patients devaient présenter tous les criteres d’inclusion suivants pour étre éligibles :
— Patients souffrant d’un trouble schizophrénique ou schizo-affectif selon les criteres du DSM-V (axe I)
mais sans autre pathologie de I'axe | (excepté I'addiction au tabac) et confirmé par le MINI
— Patients ayant recu l'indication a participer au programme MCT ou au programme ToMRemed
— Patients stabilisés depuis au moins trois mois pour leurs troubles psychotiques
— Patients avec une durée d’évolution de la maladie > 2 ans mais < 20 ans
— Patients avec un age compris entre 18 et 60 ans
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— Patients dont le traitement n’a pas été changé ni modifié dans le dernier mois précédant le
programme

— Patients aux traitements stables et qui ne doivent pas changer de traitement pendant I'étude (bonne
observance, bonne tolérance)

— Hommes et femmes

— Avec une vision normale ou corrigée

— Sans déficience mentale

— Sans déficience neurologique (épilepsie, encéphalopathie, traumatisme cranien ...)

— Patients maitrisant suffisamment la langue francaise

— Patients libres ou sous tutelle ou curatelle

— Patients bénéficiant d’'une couverture par un régime de sécurité sociale ou en bénéficiant par
I'intermédiaire d’une tierce personne en accord avec la loi francaise sur la recherche biomédicale
(Loi Jardé et ses modifications)

— Consentement éclairé et signé par le patient ou le tuteur apres information claire et loyale sur
I'étude

Critéres de non-inclusion
Les patients ne devaient présenter aucun des critéres de non-inclusion suivants pour étre éligibles :

— Patients 4gés de < 18 ans ou > 60 ans

— Patients présentant une pathologie de 'axe | autre qu’un trouble schizophrénique ou schizo-affectif

— Patients avec une dépendance a 'alcool ou autres substances toxiques, excepté le tabac

— Patients avec une intentionnalité suicidaire

— Patients non-stabilisés pour leurs troubles psychotiques et en ce qui concerne leurs traitements
antipsychotiques

— Patients bénéficiant d’'un traitement antiépileptique avec propriétés thymorégulatrices,
antidépressives et anxiolytiques

— Patients bénéficiant d’un traitement par benzodiazépine qu’ils ne pouvaient pas arréter 24 heures
avant 'EEG

— Patients avec une durée d’évolution de la maladie < 2 ans ou > 20 ans

— Patients avecun Ql < 70

— Patients avec une PANSS > ou = 5 pour les items G8 (hostilité) et P7 (non-coopération)

— Patients présentant une pathologie neurologique documentée ou une affection médicale
susceptibles d’expliquer les manifestations psychotiques

— Patients ayant participé a MCT ou ToMRemed dans les 12 derniers mois

— Patients hospitalisés sous contrainte

— Patients sans couverture sociale

] Population contréle
Description de la population étudiée

Double Mirror Test
21 sujets contrdles volontaires sains (11 femmes ; dge : 31.9 * 6.1; droitiers ; niveau d’éducation : 19 + 2.6
ans) ont participé a la validation de la tache du Double Mirror Test (D.M.T). La tache expérimentale que nous
avons développée se base a la fois sur une étude précédente réalisée en collaboration avec le Laboratoire de
Physiologie de la Perception et de I'Action (LPPA; College de France, Paris) et I'URC utilisant le D.M.T
(Thirioux et al. 2016b) sur une population non-clinique et sur I'adaptation de la tdche développée par le Dr.
Foucaud du Boisgueheneuc (CHU de Poitiers; Service de Neurologie) sur une population de patients
neurologiques souffrant de la maladie d’Alzheimer (data non publiées ; cf. aussi Keromnes et al. 2018).
Puisque cette nouvelle tache du D.M.T est différente de la tache princeps précédemment publiée (Thirioux
et al., 2016b), nous avons tout d’abord voulu la valider sur une population de sujets sains contrdles.

13 de ces 21 sujets controles, appariés en age avec les patients (p = 0.891) ont ensuite participé a une
deuxieme session d’enregistrement de cette méme tache et dans les mémes conditions que lors de la
premiére session, a quatre mois (cette durée correspondant a la durée moyenne des programmes MCT et
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ToMRemed suivis par les patients), dans le but de vérifier 'absence d’effet d’apprentissage. Ce contréle a
été effectué afin de vérifier que la modulation potentielle de la performance au D.M.T chez les patients
n’était pas due a un effet d’apprentissage mais reflétait bien I'impact bénéfique de la remédiation cognitive.

Empathy-Sympathy Test

11 sujets (3 femmes) contréles volontaires sains appariés en age (32.9 + 2.7 ans) (p =0.246) et en niveau
d’éducation (12.9 + 2.3 ans) (p = 1.000) avec les patients ont participé a I'Empathy-Sympathy Test (E.S.T).

Il faut noter gu’un effet potentiel d’apprentissage de la tache n’a pas été vérifié ici, au contraire du DMT.
Toutefois I'E.S.T, ayant fait I'objet de plusieurs publications (Thirioux et al., 2009, 2010, 2014a, 2014b), est
actuellement testé a 'URC dans une étude avec des patients souffrant d’un épisode dépressif majeur et
bénéficiant de stimulation magnétique transcranienne (rTMS). Les résultats préliminaires d’une double
étude de cas (Thirioux et al., in prep.) montrent que si la stimulation du CPFd| gauche a un effet positif sur les
symptémes dépressifs (amélioration significative des scores a la MADRS et a 'HAMA), les mécanismes visuo-
spatiaux hétérocentrés de I’'empathie sont significativement améliorés a 15 jours. En revanche, si le patient
est non-répondeur, on constate un maintien de |'altération de ces mémes mécanismes, confirmant I'absence
d’effet d’apprentissage.

Critéres d’inclusion
Les sujets controles volontaires sains devaient présenter tous les critéres d’inclusion suivants pour étre
éligibles :
— Sujets volontaires sains sans pathologies psychiatriques telles que définies par le DSM-5 (axe |)
— Sujets agés de 18 a 60 ans
— Hommes et femmes
— Droitiers Sujets avec une vision normale ou corrigée
— Sujets sans déficience mentale
— Sujets sans déficience neurologique (épilepsie, encéphalopathie, traumatisme cranien ...)
— Sujets libres, sans tutelle ou curatelle ni subordination
— Sujets bénéficiant d’'une couverture par un régime de sécurité sociale ou en bénéficiant par
I'intermédiaire d’une tierce personne en accord avec la loi francgaise sur la recherche biomédicale
(Loi Jardé et ses modifications)
— Consentement libre et signé par le participant aprés information claire et loyale sur I'étude

Criteres de non-inclusion
Les patients ne devaient présenter aucun des critéres de non-inclusion pour étre éligibles :
— Sujets avec une pathologie psychiatriques telles que définies dans le DSM-5 (axe 1)
— Sujets dgés de < 18 ans ou > 60 ans
— Sujets avec déficience mentale
— Sujets avec une pathologie neurologique ou une affection médicale documentée les empéchant de
participer a I’étude
— Sujets sous tutelle ou curatelle
— Sujets en situation d’urgence ou incapables de donner personnellement leur consentement
— Sujets ne bénéficiant pas d’un régime de Sécurité Sociale ou n’en bénéficiant pas par l'intermédiaire
d’une tierce personne

2.3. Déroulement et calendrier de I'étude

. Visite de pré-inclusion
La visite d’inclusion a été réalisée au C.R.E.A.T.I.V pour les patients et a 'URC pour les sujets sains. Elle
comprend la vérification des critéres d’inclusion et d’exclusion et I'information sur I'étude (incluant les
objectifs, la nature, les contraintes, les risques prévisibles, les bénéfices attendus de la recherche ainsi que
les droits du patient et du témoin volontaire sain dans le cadre d’une recherche biomédicale). Les objectifs
et modalités de I'étude ont été lus, expliqués et remis aux patients et aux témoins. Ceux-ci ont bénéficié d’un
délai de réflexion avant de donner leur consentement (cf. Tab. 1).
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. Visite d’inclusion

La visite d’inclusion a été réalisée au C.R.E.AT.L.V pour les patients et a I'URC pour les sujets sains. Elle
comprend la signature du consentement éclairé par le patient et le témoin, apres vérification des criteres
d’éligibilité. Une fois le consentement signé, une évaluation clinique a été réalisée a I'aide du MINI, de la
PANSS, la MADRS, la HAMA, la F-NART et la LSAS pour les patients et du MINI seulement pour les témoins.
En ce qui concerne les patients, |"évaluation du fonctionnement quotidien a été réalisée a I'aide de I'EAS et
de la QLS et I'évaluation des fonctions cognitives a I'aide du test de Stroop, du Trail Making test A et B, du
test RL/RI 16, du test D2 et de la WAIS-3 (mémoire des chiffres) (cf. Tab. 1).

. Phase de pré-thérapie
La phase de pré-thérapie a débuté jusqu’a 7 jours aprées la visite d’inclusion, selon la disponibilité du patient.
Elle a été réalisée a I'URC. Elle comprend quatre sessions successives : un électroencéphalogramme (EEG) de
repos, la passation de I'Empathy-Sympathy Test (E.S.T) (Expérience 1), la passation du Double Mirror Test
(D.M.T) (Expérience 2) et la passation de différentes échelles en auto-évaluation (auto-questionnaires) : IRI,
PAS, IS, TAS-20 (cf. Tab. 1).

. Phase de thérapie

La phase de remédiation cognitive a débuté jusqu’a 10 jours aprés la phase de pré-thérapie. Un groupe de
patients a participé au programme TomRemed d‘octobre 2017 a janvier 2018 et un autre groupe de de
février a juin 2018 (les deux sous-groupes correspondant au Groupe ToMR). Un autre groupe de patients a
participé au programme MCT de décembre 2017 a mai 2018 (Groupe MCT).

Avant de participer au programme TomRemed, les capacités d’attribution d’intention des patients lors de
situations sociales complexes et dans un environnement écologique ont été évaluées a l'aide la Lecture
Intentionnelle en Situation (LIS). La LIS se base sur des extraits de films francais. Si le score a la LIS est
supérieur a 14, le patient peut bénéficier du programme TomRemed. Le programme a été animé par des
infirmiers spécifiqguement formés au sein du C.R.E.A.T.I.V dans une salle disposant d’un rétroprojecteur et
permettant un travail de groupe sur l'inférence des intentions. Les patients participant au programme MCT
ont aussi été pris en charge en groupe par une infirmiére formée a ce type de remédiation cognitive (cf. Tab.
1).

. Phase de post-thérapie
La phase de post-thérapie a débuté jusqu’a 15 jours aprés la derniére séance du programme MCT ou
ToMRemed, selon la disponibilité du patient. Elle comprend une évaluation clinique, une évaluation du
fonctionnement quotidien, une évaluation des fonctions cognitives (comme lors la visite d’inclusion) mais
aussi un EEG de repos, la passation de I'E.S.T (Expérience 1), la passation du D.M.T (Expérience 2) et la
passation de différentes échelles IRI, PAS, IS, TAS-20 (auto-questionnaires) (cf. Tab. 1).

Actions Pré- Inclusion  Phase de pré- Phase de Phase de
inclusion thérapie thérapie post-thérapie

Vérification des critéres d’inclusion et d’exclusion X

Information sur I'étude X

Signature du consentement X

Evaluation clinique 2 X X
Evaluation du fonctionnement quotidien 2 X X
Evaluation des fonctions cognitives ) X X
Actes Médicaux (EEG) X X
Passation de la « Tache Empathie-Sympathie » X X

Passation de la « Tache Miroir »
(4)

Auto-évaluation X X
Programme MCT X
Programme ToMRemed X

Table 1 : Récapitulatif du déroulement et du calendrier de I'étude.
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2.4. Procédures : hétéro-évaluations, EEG de repos, E.S.T, D.M.T et auto-
évaluations

. Hétéro-évaluations : évaluation clinique, évaluation du fonctionnement quotidien et évaluation
des fonctions cognitives

Evaluation clinique

L’évaluation clinique des patients, d’'une durée moyenne d’une heure, a été réalisée a I'aide du MINI, de la
PANSS, la MADRS, la HAMA, la F-NART et de la LSAS. L'évaluation clinique des sujets controles volontaires
sains, d’une durée moyenne de 20 min, a été réalisée 'aide du MINI.

The Mini International Neuropsychiatric Interview : le MINI consiste en un entretien diagnostique structuré,
explorant de facon standardisée les principaux Troubles psychiatriques de I’Axe | du DSM-5 (The Diagnostic
and Statistical Manual of Mental Disorders ; American Psychiatric Association, 2013). Il s’agit d’un outil trés
utilisé et bénéficiant d’une bonne validité (Lecrubier et al., 1997).

Positive and Negative Syndrome Scale (PANSS) : la PANSS est une échelle d’hétéro-évaluation de 30 items,
cotés de 1 a 7, permettant d’évaluer les symptémes psychopathologiques observés chez des patients
présentant des états psychotiques, en particulier schizophréniques. Elle permet de calculer les scores de
trois dimensions syndromiques : positive, négative et de psychopathologie générale dans une perspective a
la fois catégorielle et dimensionnelle (Kay et al., 1987 ; traduction francaise, J.P. Lépine, 1988).

Montgomery and Asberg Depression Scale (MADRS): la MADRS est une échelle d’hétéro-évaluation de la
sémiologie dépressive en 10 items. Elle fournit un bon indice de gravité globale de la dépression et elle est
sensible aux changements (Montgomery & Asberg, 1979 ; traduction francaise validée, Th. Lemperiére).
Hamilton Anxiety Rating Scale (HAMA): la HAMA est une échelle d’hétéro-évaluation de I'anxiété généralisée.
Elle comprend 14 items qui couvrent la totalité des secteurs de I'anxiété psychique, somatique musculaire et
viscérale, les troubles cognitifs et du sommeil mais aussi I'humeur dépressive (Hamilton, 1959; traduction
francaise, P.Pichot).

National Adult Reading Test (f-NART) : le f-NART évalue le QI pré-morbide a partir des résultats d’une tache
de lecture (MacKinnon & Mulligan, 2005).

Evaluation du fonctionnement quotidien

L"évaluation du fonctionnement quotidien, d’'une durée moyenne de 30 min et dont seuls les patients ont
bénéficié, a été réalisée a I'aide de I'EAS, de la QSL et de la LSAS.

Echelle d’Autonomie Sociale (EAS) : I'EAS permet d’évaluer le niveau d’autonomie de personnes souffrant de
troubles psychiatriques. Il s’agit d’'une échelle d’hétéro-évaluation composée de 17 items et de 5 sous-
ensembles (Leguay et al., 1998).

QLS : La QLS (format abrégé) est une échelle d’hétéro-évaluation mesurant la qualité de vie subjective du
patient (Heinrichs et al., 1984)

Liebowitz Social Anxiety Scale (LSAS): la LSAS est une échelle d"hétéro-évaluation mesurant l'intensité de la
peur et de I’évitement relatifs a la confrontation avec des situations sociales. Elle comprend 24 items. Elle est
utilisée fréquemment comme échelle de référence dans les essais cliniques concernant les phobies sociales
(Liebowitz, 1987 ; traduction francaise, J.P. Lépine & H. Cardot, 1990).

Evaluation des fonctions cognitives

L"évaluation des fonctions cognitives, d’une durée moyenne de 60 min, a été réalisée a I'aide du test de
Stroop, du Trail Making test A et B, du test RL/RI 16, du test D2 et de la WAIS-3 (mémoire des chiffres). Ces
tests sont détaillés ci-dessous afin de rendre compte de I'ensemble du protocole mais les résultats obtenus a
ces tests ne sont pas reportés dans le présent travail de these.

Test de Stroop : ce test a pour objectif de mesurer les capacités d’inhibition des processus automatiques. |l
est composé de trois planches, chacune présentant 100 items disposés en ligne. Dans la planche
« Dénomination », le sujet doit dénommer la couleur de 100 rectangles (i.e., bleus, verts ou rouges). Dans la
planche « Lecture », le sujet doit lire 100 noms de couleurs (i.e., « BLEU», « VERT » ou « ROUGE »). Dans la
planche « Interférence », le sujet doit nommer la couleur (i.e., bleu, vert ou rouge) dans laquelle chaque mot
désignant une couleur (« BLEU », « VERT » ou « ROUGE ») est écrit, chaque mot de couleur étant imprimé
d’une couleur différente (i.e., « ROUGE » écrit en bleu). Le temps pour réaliser chague planche ainsi que le
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nombre d’erreurs corrigées et non-corrigées sont relevés, afin d’étudier la différence entre la planche
« Dénomination » et la planche « Interférence » (Roussel & Godefroy, 2008)

Trail-Making Test : ce test a pour objectif de mesurer la flexibilité mentale du sujet, et en particulier, sa
capacité a passer d’un critere de classement a un autre. Ce test est composé de deux planches (A et B). La
planche A contient les nombres de 1 a 25 que le sujet doit relier dans 'ordre croissant. Dans la planche B
sont disposés des nombres de 1 a 13 et des lettres de A a L. Le sujet doit relier alternativement les nombres
et les lettres. Le temps pour chaque planche ainsi que le nombre d’erreurs sont relevés, afin d’étudier la
différence entre les deux planches (Roussel & Godefroy, 2008).

RL/RI 16: ce test a pour objectif d’évaluer la mémoire épisodique antérograde auditivo-verbale. Dans ce test,
le sujet apprend 16 mots grace a un encodage catégoriel induit. Un rappel immédiat est proposé tous les 4
mots durant la phase d’encodage. Puis, il effectue trois rappels libres, chacun suivi d’'un rappel indicé
catégoriel pour les mots non rappelés, ainsi qu’une épreuve de reconnaissance. Un rappel libre et un rappel
indicé différés sont effectués apres 20 minutes. Dans ce test, le nombre de mots rappelés pour chaque
rappel est relevé, ainsi que le nombre de mots reconnus pour I'épreuve de reconnaissance (Van der Linden
et al., 2004).

Test D2 : il s’agit d’un test de barrage visant a évaluer I'attention du sujet. Dans ce test, le sujet doit barrer
les cibles parmi des distracteurs, dans une planche composée de 14 lignes d’items. Le sujet doit changer de
ligne toutes les 20 secondes. Le nombre de caracteres traités, le nombre de cibles barrées ainsi que les
erreurs sont relevés (Brickenkamp, 1998).

WAIS-IV — Mémoire des chiffres : ce subtest a pour objectif d’évaluer la mémoire a court-terme et la
mémoire de travail auditivo-verbale. Le sujet doit répéter les listes de chiffres de longueurs croissantes lues
par I'expérimentateur, dans l'ordre direct pour la premiére partie du test et dans 'ordre inverse pour la
seconde partie. Le nombre de suites correctement rappelées ainsi que les empans sont relevés (Wechsler,
1997).

. Electroencéphalogramme de repos
Nous précisons ici qu’afin que la description du déroulement de I'étude dans le présent travail de these
corresponde au déroulement tel qu’il a été réalisé lors des inclusions, nous commencgons par décrire les
procédures et taches liés a I'EEG de repos. En revanche, dans la partie Résultats, les données EEG seront
rapportées apres les données comportementales, les données EEG étant tres préliminaires.

Procédures et taches

Les modulations de l'activité corticale du DMN ont été mesurées a |'état de repos, a l'aide de la
neuroimagerie électro-encéphalographique (EEG). Nous avons utilisé le systéeme Biosemi (Biosemi Active
Two System ; 256 électrodes).

Préparation du patient

La préparation de chaque patient, d’'une durée moyenne de 60 min, comprend la pose du casque EEG, la
pose de 258 électrodes pin-type (256 électrodes « actives » et 2 électrodes de référence (CMS/DRL)) et la
pose de 4 électrodes flat-type.

Pour procéder a la pose du casque, nous avons localisé le vertex cranien. Pour cela, nous avons mesuré la
distance entre le nasion et l'inion, le point médian correspondant au vertex. L'électrode pin-type Al a
ensuite été positionnée sur le vertex lors du branchement des 258 électrodes. Nous avons choisi la taille du
casque a partir de la mesure de la circonférence de la téte de chaque patient.

Une fois le casque posé, nous avons branché les 258 électrodes pin-type sur le casque du patient. Les 256
électrodes sont arrangées en 8 sets (de A a H) composés de 32 électrodes chacun. Pour chaque set, les
électrodes sont reliées en un cable ruban (ou nappe) qui se termine par un connecteur. Le connecteur de
chaque set d’électrode est branché sur une A/D box recevant le signal des électrodes et réalisant la
conversion analogique/numérique. Avant de brancher les électrodes sur le casque EEG, nous avons appliqué
du gel SignalGel. Ce gel fait conductance entre le scalp et les électrodes, aucune électrode n’étant en contact
direct avec le scalp. Une fois les électrodes de chaque set branchées sur le casque, nous avons connecté
chaque nappe d’électrodes a I’AD box.

Enfin, avant de brancher les 2 électrodes de référence, nous avons posé 4 électrodes flat-type. Ces
électrodes permettent d’enregistrer le signal provenant de surfaces plates directement sur le corps ou le
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visage. Nous avons utilisé 4 électrodes exogénes (EXG) permettant d’enregistrer le signal électro-
oculographique (EOG), positionnées au niveau des coins des yeux et au-dessus des sourcils.

Vérification du signal

La vérification du signal EEG est d’'une durée moyenne de 30 min. Une fois la préparation du patient
terminée, nous avons vérifié le signal EEG, c’est- a-dire tout d’abord, I'offset des électrodes (ou la moyenne
du voltage de chaque électrode). Les électrodes CMS et DRL déterminent le « common mode voltage »
(CMV) du systeme. Le CMV est le potentiel moyen du patient déterminé par le systeme Biosémi et
correspond a la « baseline » du systéme. Chaque électrode est placée en fonction de I'électrode CMS.
L'offset d’'une électrode montre son écart par rapport au « common mode ». Nous avons vérifié que le
voltage de chaque électrode était idéalement égal a 20 mV et avons appliqué, en fonction, les procédures de
correction de |'offset (vérification de la quantité de gel, du branchement de I'électrode etc.).

Ensuite, nous avons vérifié la fluctuation des électrodes, celle-ci indiquant des modifications importantes au
niveau de I'amplitude du signal. Nous avons procédé, en fonction, aux procédures de corrections (vérifier
gue le casque soit assez serré, que le gel soit bien en contact avec le cuir chevelu du patient, qu’il y ait
suffisamment de gel etc.). Enfin, nous avons vérifié, pour chaque électrode, si le signal enregistré était plat
(indiquant que I"électrode est mal connectée) ou s’il y avait beaucoup de bruit haute-fréquence (indiquant
gue le gel n’est pas bien en contact avec le cuir chevelu). Nous avons vérifié aussi qu’il n’y avait pas de pont
de gel entre plusieurs électrodes. En fonction, nous avons appliqué les procédures nécessaires permettant
d’améliorer la qualité du signal.

Enregistrement au repos : instructions

L'activité électrique corticale a été enregistrée lors de quatre sessions dites « de repos » pendant lesquelles
les patients, assis, avaient pour instruction de se détendre, en gardant alternativement les yeux fermés puis
ouverts. Les deux sessions d’enregistrement avec les yeux fermés ont été contrebalancées avec deux
sessions d’enregistrement avec les yeux ouverts pour chaque patient. Chaque session d’enregistrement a
duré 5 min (20 min au total).

L'instruction exacte pour les sessions avec les yeux fermés était la suivante : « Lors de cette phase
expérimentale, nous enregistrerons I'activité électrique de votre cerveau a partir des 256 électrodes que
nous avons connectées au casque que vous portez. Cet enregistrement sera réalisé pendant que vous serez
assis (e) et que vous vous détendrez, en gardant les yeux fermés. Veuillez, s'il vous plait, vous détendre au
maximum, ne pas bouger (ni vos jambes, ni vos mains, ni vos doigts etc.), ne pas réaliser de petits
mouvements latéraux ou verticaux des yeux méme s’ils sont fermés, ne pas parler, rester éveillé (ée) et
laisser vos pensées aller et venir ». L'instruction exacte pour les sessions avec les yeux ouverts était la
suivante : « Lors de cette phase expérimentale, nous enregistrerons |'activité électrique de votre cerveau a
partir des 256 électrodes que nous avons connectées au casque que vous portez. Cet enregistrement sera
réalisé pendant que vous serez assis (e) et que vous vous détendrez en gardant les yeux ouverts. Veuillez, s'il
vous plait, vous détendre au maximum, ne pas bouger (ni vos jambes, ni vos mains, ni vos doigts etc.), ne pas
réaliser de petits mouvements latéraux ou verticaux des yeux, ne pas cligner des yeux, ne pas parler, rester
éveillé (ée) et laisser vos pensées aller et venir ».

Aprés chaque session d’enregistrement, nous avons collecté les impressions du patient en suivant un
guestionnaire que nous avons développé qui permet d’évaluer si le patient a eu I'impression de s’endormir,
guelles ont été ses pensées (centrées sur lui, sur autrui ou sur autre chose), son anxiété, la présence d’idées
envahissantes et parasites ou encore d’hallucinations auditives. Ces données ont été recueillies pour chaque
patient.

Aquisition du signal EEG
Les données EEG ont été acquises via 256 électrodes en utilisant le systéme Biosemi (Biosemi Active Two
System ; taux d’échantillonage : 2048 Hz).

. Expérience 1 : Empathy-Sympathy Test
L'Empathy-Sympathy Test (E.S.T) ou Test Empathy-Sympathy se base sur un paradigme comportemental
validé sur des populations non-cliniques (Thirioux et al., 2009, 2010, 2014a) et sur une population de

patients souffrant de schizophrénie (Thirioux et al., 2014b). Il est utilisé actuellement a I'URC dans
différentes études portant sur I'addiction a I’alcool, le trouble obsessionnel-compulsif et la dépression.
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Paradigme

Ce paradigme évalue les mécanismes visuo-spatiaux de I'empathie et de la sympathie. Il permet de mesurer
a partir des postures et des mouvements du corps si une personne, dans des conditions écologiquement
plus valides et sans instruction explicite, interagit de facon spontanée avec une autre personne face a elle en
utilisant soit un référentiel visuo-spatial égocentré (comme dans la sympathie) soit un référentiel visuo-
spatial hétérocentré (comme dans I’'empathie).

Si deux personnes, A (soi) et B (autrui), se font face et que B se penche sur sa droite, A peut reproduire le
mouvement d’inclinaison de B en se penchant soit sur sa gauche soit sur sa droite (Fig. 3B ; colonne de
droite). Dans le premier cas, A réagit en reflétant le mouvement de B comme dans un miroir. Cette symétrie
par réflexion (« reflexion symmetry » ; Bavelas et al., 1987, 1988) indique que A, imaginant son propre corps
dans sa position physique actuelle et conservant sa perspective visuo-spatiale égocentrée, imagine en outre
gue les mouvements d’inclinaison de B sont ses propres mouvements comme reflétés dans un miroir. C'est-
a-dire que A simule mentalement le corps de B dans son propre corps de facon linéaire et s’auto-attribue le
mouvement d’inclinaison de B, tendant ainsi a une confusion entre soi (A) et autrui (B). Les mouvements en
symétrie par réflexion indiquent, donc, que A, utilisant des transformations visuo-spatiales égocentrées, est
dans un rapport de sympathie a B (A « sent avec » B, c’est-a-dire le méme état interne lié a la méme action
motrice et en méme temps que B) (Fig. 3B; colonne de droite).

Le second cas — ou symétrie par rotation (« rotation symmetry » ; Bavelas et al., 1987, 1988) — indique que A
s'imagine dans la position du corps de B et adopte la perspective visuo-spatiale de B, en réalisant une
rotation mentale de son propre corps dans le corps de B (Fig. 3B; colonne de gauche). Par conséquent, les
mouvements en symétrie par rotation indiquent que A, utilisant des transformations visuo-spatiales
hétérocentrées, est dans un rapport empathique a B (A « sent dans » B), c’est-a-dire, avec la conscience
d’étre physiquement a 'extérieur du corps de B mais, en méme temps, de se simuler mentalement dans la
position du corps de B, tendant donc a maintenir la distinction entre soi (A) et autrui (B) (Thirioux et al.,
2009) (Fig. 3B; colonne de gauche).

Setup expérimental et stimuli

Les patients se tenaient debout face a un écran fixé sur un mur (Fig. 5A). Sur cet écran, des films courts
d’une funambule virtuelle étaient projetés (AnyFlo System ; Bret, 1988) par un vidéo-projecteur et via le
logiciel E-Prime (Psychology Software, Sharpsburg, PA, USA) (nombre d'images par film, 37 ; taux de
rafraichissement, 100 Hz ; durée du film, 1480 ms). Les films de la funambule virtuelle ont été créés en
utilisant le System AnyFlo (Bret,1988) qui génere des avatars virtuels avec un modele de réseau neuronal qui
se base sur les lois naturelles du mouvement et des contraintes biomécaniques du corps (loi de la puissance
2/3; Viviani & Terzuolo, 1982). Pour renforcer les aspects écologiques de I'expérience, la funambule était
projetée a taille humaine sur un écran de 2 m x 2 m (Fig. 5). Dans ces films, la funambule est vue debout sur
une corde, soit de face soit de dos, avec les bras tendus horizontalement (Fig. 5). Dans chaque orientation
(face ou dos), elle réalise des mouvements d’inclinaison vers sa droite ou sa gauche (Fig. 5B). Quatre films
différents ont ainsi été présentés (face-gauche ; face-droite ; dos-gauche ; dos-droite). Dans chaque film, la
funambule se tient immobile pendant 50 ms avant qu’elle ne débute son mouvement d’inclinaison. Chaque
essai contient un film. La durée de l'intervalle inter-stimuli varie entre 500 ms et 2000 ms (moyenne : 1500
ms).
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Figure 5 : Setup expérimental et stimuli. (A) Les patients seront debout dans la position de Romberg
sur une ligne rouge marquée au sol. lls tiendront dans leur main, horizontalement face a eux, une
barre en plastique avec deux boutons réponses fixés aux extrémités droite et gauche de la barre. (B)
Des films seront diffusés sur I'écran, montrant une funambule virtuelle a taille humaine qui réalisera
des mouvements d’inclinaison vers sa gauche ou sa droite alors qu’elle sera vue de face ou de dos
(figure adaptée de Thirioux et al., 2014b).

Nous avons demandé aux patients de se tenir dans la position dite de « Romberg » (Romberg, 1946), c’est-a-
dire, debout avec un pied devant 'autre, dans une position de déséquilibre comparable a celle de la
funambule, sur une ligne rouge marquée au sol. Cette ligne prolonge au sol la corde de la funambule sur
I"écran. Ces procédures permettent de renforcer I'interaction avec la funambule et donnent aux patients
I'impression d’agir dans le méme environnement spatial que celle-ci. Les patients tenaient dans leurs mains
une barre en plastique (longueur, 65 cm) horizontalement devant eux, leurs deux pouces étaient placés sur
deux bouton-réponses fixés a l'extrémité droite et gauche de la barre. Ces deux bouton-réponses
permettent d’enregistrer la direction du mouvement d’inclinaison (droite ou gauche) et les temps de
réaction (TRs) (Fig. 5).

Procédures et taches
Le Test « Empathie-Sympathie » comprend trois conditions différentes.

Condition Spontanée (tdche-SPO)

Dans le but de tester la tendance spontanée des patients a utiliser soit un référentiel visuo-spatial égocentré
(sympathie) soit un référentiel visuo-spatial hétérocentré (empathie) pour interagir avec autrui, il leur a été
demandé d’observer les mouvements de la funambule et de se pencher lorsque la funambule se penche.
Aucune instruction explicite concernant la direction du mouvement d’inclinaison ou la perspective visuo-
spatiale n’a été donnée. L'instruction exacte était la suivante : « Vous verrez sur |'écran face a vous une
funambule se pencher, debout sur une corde. Vous la verrez soit de face soit de dos. Votre tache consiste a
vous pencher lorsque la funambule se penche ». Cette tache spontanée permet aux patients d’utiliser leurs
propres stratégies visuo-spatiales, comparables aux stratégies qu’ils utilisent spontanément dans la vie
guotidienne. La condition spontanée a toujours été réalisée en premier. Les patients ont ensuite réalisé deux
taches explicites dans deux conditions différentes.

Condition « Empathie » (tdche-OBT)

La tache d’Empathie (« Own-body Transformation Task » (tdche-OBT) ; Blanke et al., 2005 ; Arzy et al., 2006 ;
Thirioux et al.,, 2010) mesure les mécanismes visuo-spatiaux hétérocentrés de I'empathie. Les patients
avaient pour instruction d’interagir avec la funambule en étant en empathie avec elle, c’est-a-dire en
adoptant sa perspective visuo-spatiale par une rotation mentale de leur corps dans le corps de la funambule
(référentiel visuo-spatial hétérocentré). L'instruction exacte était la suivante : « Vous verrez sur I’écran face a
vous une funambule se pencher, debout sur une corde. Vous la verrez soit de face soit de dos. Votre tache
consiste a vous pencher lorsque la funambule se penche, tout en étant en empathie avec elle. C’est-a-dire en
imaginant que vous étes dans la position du corps de la funambule et en adoptant sa perspective visuo-
spatiale ». Pour les deux orientations (face et dos), la réponse motrice correcte attendue suitun pattern
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d’inclinaison ipsilatérale (inclinaison de la funambule vers la droite / gauche - inclinaison du patient vers la
droite / gauche).

Condition « Sympathie » (tdche-MIR)

La tache de Sympathie (« Mirroring Task (tache-MIR) ; Arzy et al., 2006 ; Thirioux et al., 2010) mesure les
mécanismes visuo-spatiaux égocentrés de la sympathie. Les patients avaient pour instruction d’interagir avec
la funambule en étant en sympathie avec elle, c’est-a-dire, en conservant leur perspective visuo-spatiale et
en s’attribuant le mouvement d’inclinaison de la funambule, comme si le corps de la funambule était le reflet
de leur corps propre dans le miroir (référentiel visuo-spatial égocentré). L'instruction exacte était la
suivante : « Vous verrez sur "écran face a vous une funambule se pencher, debout sur une corde. Vous la
verrez soit de face soit de dos. Votre tache consiste a vous pencher lorsque la funambule se penche, tout en
étant en sympathie avec elle. C'est-a-dire en imaginant votre corps dans sa position physique actuelle et en
conservant votre perspective visuo-spatiale. Vous imaginerez en outre que le corps de la funambule est le
reflet de votre corps comme dans un miroir ». Pour les deux orientations (face et dos), la réponse correcte
attendue suit un pattern d’inclinaison contralatérale (inclinaison de la funambule vers la droite / gauche =
inclinaison du patient vers la gauche / droite).

Nous avons demandé aux patients d’initier leur mouvement d’inclinaison a la méme vitesse que le
mouvement d’inclinaison de la funambule et de presser avec leur pouce le bouton-réponse droit ou gauche
de la barre correspondant a la direction de leur inclinaison lorsqu’ils jugent que leur mouvement a atteint
son amplitude maximale. Chaque condition (Spontanée, Empathie, Sympathie) a débuté par une session
d’entrainement, suivie par trois blocs d’enregistrement. Dans chaque bloc, chacun des quatre films (face-
gauche ; face-droite ; dos-gauche ; dos-droite) est apparu 15 fois dans un ordre aléatoire. Il y a donc eu 60
essais par bloc et 180 essais par condition.

Acquisition des données comportementales
Pour chaque essai, nous enregistré via le logiciel E-Prime la direction du mouvement d’inclinaison (droite ou
gauche comme indiqué par les bouton-réponses) et les temps de réaction.

. Expérience 2 : Double Mirror Test (D.M.T)

Le Double Mirror Test (D.M.T) ou Test du Double Miroir se base sur un paradigme comportemental validé
sur une population non-clinique (Thirioux et al., 2016b) et sur un paradigme développé par le Dr. Foucaud du
Boisgueheuence sur une population de patients souffrant de la maladie d’Alzheimer (données non publiées).
Il permet de tester les mécanismes sous-tendant la reconnaissance de soi dans le miroir et la discrimination
entre le visage propre et le visage d’autrui. Dans cette étude, nous avons utilisé le méme setup expérimental
(matériel) que lors de notre étude précédente (Thirioux et al. 2016b). Les taches et les stimuli ont été
adaptés de la tache développée par F. du Boisgueheuneuc (cf. aussi Keromnes et al., 2018).

Paradigme, stimuli et matériel

Nous avons utilisé le Systéme Alter Ego ou « Double Miroir » développé et concu par Moritz Wehrman
((Alter Ego System ; Moritz Wehrmann ©). Ce systéme est composé d’un double miroir semi-transparent (70
cm x 50 cm x 0,4 cm ; hauteur x largeur x profondeur) et de deux sets de cing LEDs (Light Emitting Diodes).
Un set de LEDs est fixé au centre du bord supérieur de chaque coté du miroir (Fig. 6A). Ces LEDs émettent de
la lumiére soit séparément (un seul des deux sets est en fonction) soit simultanément (les deux sets sont en
fonction). En outre, lintensité lumineuse de chaque set peut étre modulée par le systéeme.
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Figure 6 : Systéme du Double Miroir. (A) Deux personnes, A et
B, sont assises de chaque cé6té du double miroir semi-
transparent. Un set de LEDs est fixé au centre du bord
supérieur de chaque c6té du miroir. (B) Si les LEDs du coté de
A sont allumées mais que les LEDs du coté de B sont éteintes,
A voit alors son visage reflété dans le miroir mais sans voir le
visage de B au travers du miroir. (C) En utilisant le méme
mode d’éclairage, B voit le visage de A au travers du miroir
mais sans voir son propre visage dans le miroir (et vice-versa si

les LEDs du coté de B sont allumées et que les LEDs du coté de
A sont éteintes) (figure adaptée de Thirioux et al., 2016b).

Ces différents modes d’éclairage et d’intensité lumineuse permettent de générer différentes conditions
perceptives lors de 'interaction sociale. Si deux personnes, A (soi) et B (autrui), sont assises de chaque c6té
du miroir et se font face et que les LEDs du c6té de A sont allumées (le visage de A est illuminé) alors que
celles du coté de B sont éteintes (le visage de B n’est pas illuminé), A voit alors son propre visage reflété dans
le miroir (comme dans un miroir traditionnel) mais sans voir le visage de B a travers le miroir [condition Soi]
(Fig. 6B). Au contraire, B voit A au travers du miroir (comme au travers d’une vitre) mais sans voir son propre
visage reflété dans le miroir [condition Autrui] (Fig. 6C). Et vice-versa si les LEDs du c6té de A sont éteintes
alors que celles du c6té de B sont allumées. Si les deux sets de LEDs sont allumés simultanément a la méme
intensité et si celle-ci est au moins égale a 50% de leur intensité maximale, les reflets des visages de A et de
B se confondent dans le miroir (Fig. 6D). Cette confusion spéculaire peut étre modulée en faisant varier
simultanément l'intensité lumineuse des deux cbtés. En effet, il est possible, par exemple, en diminuant
graduellement l'intensité lumineuse du coté de A et en augmentant simultanément celle du c6té de B
d’opérer une transition de la perception de soi a la perception d’autrui [condition Soi vers Autrui] et de la
perception d’autrui a la perception de soi [condition Autrui vers Soi] via une confusion entre soi et autrui.
C'est-a-dire que (1) A verra intégralement son visage dans le miroir (A : 100% / B : 0%) ; (2) puis A verra un
mixte graduel de son visage avec celui de B dans lequel il y aura toujours plus de traits de son visage que de
traits du visage de B (ex., A: 90 %/ B: 10%; A: 80 % / B: 20 % etc.) (3) jusqu’a une confusion des deux
visages (A : 50% / B : 50%). Puis (4) A verra un mixte graduel de son visage avec celui de B dans lequel il y
aura toujours plus de traits du visage de B que de traits de son propre visage (ex., A:40% /B :60% ; A:30%
/ B:70% etc.) jusqu’a ce que A ne voit plus que le visage de B (ex., A: 0%/ B : 100%). Et inversement pour B
(c.-a-d. d’autrui vers soi).

La luminosité émise par les deux sets de LEDs est contrdlée par un PC utilisant E-Prime software.

Procédures et taches

L’expérience, d’une durée de 30 minutes, a été enregistrée dans un espace dédié, entierement obscurci et
délimité par des rideaux noirs (3 m x 3 m x 2 m) a l'intérieur de la salle de tests de I'URC. Le miroir est fixé de
facon transversale au milieu d’une table (130 cm x 80 cm) dans cet espace. Les patients étaient assis sur un
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tabouret de chaque c6té du miroir et se faisaient face (distance entre les visages des deux patients : 130 cm)
(Fig. 6A). Une boite réponse avec un bouton réponse est fixée sur la table devant chaque patient. Chaque
boite réponse est encastrée a l'intérieur d’un cache rectangulaire noir de fagon a ce que les patients ne
puissent pas voir quel bouton réponse a été utilisé par leur partenaire face a eux. Pour éviter des biais de
reconnaissance, c’est-a-dire une facilitation a se reconnaitre ou a reconnaitre autrui a partir de signes
distinctifs (tels que les vétements, les cheveux, etc.), les patients portaient des T-shirts a manches longues
noirs et des bonnets de tissu noir léger et avaient précédemment retiré tout effet personnel (bijoux, foulard,
montre, percing etc.).

La hauteur des tabourets a été ajustée pour chaque patient de facon a ce que les reflets des yeux des
patients soient au méme niveau et se confondent dans le miroir. Cet ajustement a été réalisé lorsque les
deux sets de LEDs diffusaient de la lumiere simultanément et au maximum de leur intensité (100 %), de
facon a ce que I'effet de confusion entre soi et autrui soit maximal.

Les patients devaient réaliser simultanément une tache de discrimination visuelle entre soi et autrui, soit
dans la condition « Soi vers Autrui » (Soi = Autrui) soit dans la condition « Autrui vers Soi » (Autrui = Soi).

Condlition Soi vers Autrui

L’instruction donnée aux patients était la suivante : « Dans cette condition, vous commencerez par voir le
reflet de votre visage comme dans un miroir. Progressivement, vous verrez apparaitre le visage de votre
partenaire. Votre tache consiste a appuyer sur le bouton lorsque vous verrez plus le visage de votre
partenaire que le votre. ».

Condition Autrui vers Soi

L'instruction donnée aux patients était la suivante : « Dans cette condition, vous commencerez par voir le
visage de votre partenaire comme a travers une vitre. Progressivement, vous verrez votre visage apparaitre
comme dans un miroir. Votre tache consiste a appuyer sur le bouton lorsque vous verrez plus votre visage
gue celui de votre partenaire. »

Le pourcentage d’intensité lumineuse a été graduellement augmenté et diminué par palier de 1 %. Chaque
palier durait 2 secondes. Les conditions Soi = Autrui et Autrui = Soi ont été réalisées alternativement.
Chaque condition a été répétée 5 fois.

. Auto-évaluation
L’auto-évaluation comprenait la passation de I'IRI et de la TAS-20 pour les patients et les controles, de I'lS
pour les patients uniqguement.
Interpersonal Reactive Index (IRI) : I'IRI est une mesure multidimensionnelle des capacités empathiques. I
s’agit d’un auto-questionnaire de 28 items qui comprend 4 sous-échelles de 7 items chacune. La sous-échelle
« Changement de Perspective » (Perspective-Taking) [PT] mesure la capacité a adopter spontanément le
point de vue d’autrui dans la vie quotidienne. La sous-échelle « Imagination » (Fantasy) [FS] mesure la
tendance a se transposer soi-méme par |'imagination dans des situations fictives. Ces deux sous-échelles
mesurent I'empathie cognitive (Cognitive Empathy) [EC]. La sous-échelle « Souci Empathique » (Empathic
Concern) [EC] mesure la tendance a ressentir de la compassion pour autrui et de la motivation a l'aider. La
sous-échelle « Détresse Personnelle » (Personal Destress) [PD] mesure la tendance a se sentir soi-méme en
détresse lors de I'observation de la détresse d’autrui ou tendance a la sympathie. Ces deux sous-échelles
mesurent I'empathie émotionnelle (Emotional Empathy) [EE] (Davis, 1980)
Insight Scale (IS): IS est un auto-questionnaire de 8 items qui mesure la conscience que les patients
souffrant de psychose ont de leur pathologie (Birchwood et al., 1994).
Toronto-Alexithymia Scale (TAS-20) : la TAS-20 permet de mesurer (1) les difficultés a identifier ses propres
émotions et sentiments, (2) les difficultés a identifier et décrire les émotions et sentiments des autres et (3)
I"utilisation d’un mode opératoire de pensée (Bagby et al., 1994).
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. Programmes de remédiation cognitive : programmes ToMRemed et MCT

ToMRemed : procédures

Les séances se passent a I'hopital de jour de C.R.E.AT.LV., en groupe de 6 personnes, encadrées par deux
infirmiers de I’h6pital de jour formés a ce programme a ToMRemed. Les infirmiers réalisent la méme tache
gue les patients. Chaque séance dure 1h30 a 2h. Des extraits de film francais sont utilisés comme support
pour les séances, avec a chaque séance de travail un extrait différent. Ces extraits sont courts, durent
environ deux ou trois minutes. Il s’agit de situations d’interaction interpersonnelle présentées par ordre de
difficulté. L'atelier commence par le plus facile. Ainsi, les patients visionnent des situations diverses et
doivent déméler ensemble dans une situation a complexité variable quelle est l'intention de chaque
personnage du film. Ils sont donc amenés a voir des scénes dans lesquelles certains protagonistes cherchent
a impressionner, d’autres a convaincre en utilisant des stratégies diverses, d’autres encore a intimider. Les
patients sont invités a repérer et a décrire dans ces situations les réactions des autres protagonistes pour en
déceler I'agacement, la satisfaction, la déception, la géne ... etc.

Ces films sont visionnés grace a un lecteur DVD et les questions posées avec les hypothéses correspondantes
sont présentées en simultané sur le rétroprojecteur.

Pour en citer un exemple, 'un des extraits, tiré du film « Le placard » réalisé par Francis Veber, met en scéne
Daniel Auteuil et un policier joué par Philippe Vieux. Daniel Auteuil est arrété par la gendarmerie pour exces
de vitesse et il essaie d’assouplir la sanction du policier en lui parlant de ses diverses mésaventures actuelles.
Les patients doivent décrire I'intention de I'acteur (pourquoi parle-t-il de sa vie personnelle ?) et argumenter
son choix parmi plusieurs possibilités de réponse.

Déroulement des séances
Le déroulement des séances est explicité aux patients lors de la séance de présentation de |'atelier. Pour les
taches a réaliser entre chaque séance, un stylo et un cahier ont été fournis a chaque patient. Chaque séance
est composée de deux temps consécutifs qui correspondent a deux supports différents pour le travail de
restructuration cognitive :

- un premier temps de travail sur les expériences vécues rapportées par les patients

- un second temps de travail sur les extraits vidéo.

Travail sur les expériences vécues rapportées par les patients

Tous les patients sont sollicités a noter, dans la semaine entre deux séances, des moments interactifs au
cours desquels ils se sont sentis « en difficulté de communication ». Ces expériences vécues rapportées font
I'objet d’un travail de restructuration cognitive avec identification des pensées dysfonctionnelles, évocation
d’alternatives et utilisation de ces alternatives. Ce travail est fait en groupe, c’est-a-dire, par le groupe dans
lequel chaque participant se confronte a I'expérience des autres. Les soignants aident les patients a
s’exprimer en instaurant un climat de confiance favorable au contournement des éventuels sentiments de
méfiance et, par un dialogue de groupe, aident les patients a mettre en évidence (et a prendre conscience)
des raisonnements erronés et des alternatives possibles. Le travail est centré autour des intentions des
différents protagonistes de |'histoire et évolue le plus possible vers une explication pertinente et acceptée
par tous de la situation rapportée. L’analyse de cette expérience vécue rapportée est faite en groupe : les
patients sont progressivement amenés a poser le probléme puis a identifier et analyser les distorsions
cognitives énoncées (ex : sur-généralisation, inférence arbitraire...). Le travail de restructuration cognitive est
ensuite possible, entrepris en groupe en utilisant la décentration, la recherche d’hypotheses alternatives, en
utilisant au maximum les éléments du contexte de I'expérience vécue qui s’enrichit progressivement grace a
la participation du patient qui a vécu la situation, en élargissant si possible le contexte, pour arriver a une
hypothese alternative qui peut étre communément admise par tous les participants du groupe. L'ensemble
de ce travail, qui encourage toujours largement la participation active de tous les participants, permet
régulierement de faire émerger d’autres situations vécues qui seront a leur tour analysées et travaillées avec
le groupe en utilisant les mémes outils de restructuration cognitive.

Travail sur les extraits de films
Les différentes étapes du travail sont les suivantes :
— la présentation du film a I'ensemble du groupe. A tout moment de I'atelier et a la demande d’un des
participants, le film peut étre revu.
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— la présentation et lecture orale de la premiere question et des cing propositions de réponse,
correspondant a différentes hypothéses, plus ou moins probables, sur I’état mental de I'un des
personnages de I'extrait de film.

Travail individuel

Pour chaque séance, un tableau vierge a remplir pour chague question proposée est mis a la disposition de
chaque patient. La consigne est de répondre a la question posée en remplissant le tableau c’est-a-dire en
inscrivant dans le tableau les numéros correspondant a chacune des hypothéses proposées. Par exemple, si
la réponse 1 est jugée tres probable, le chiffre 1 doit étre inscrit dans la case « Trés probable » du tableauy, si
la réponse 2 est jugée peu probable, le chiffre 2 va figurer dans la case « Peu probable », etc. Certaines cases
peuvent rester vides et il peut y avoir plusieurs chiffres dans une méme case.

Puis il est demandé aux participants de noter des arguments en faveur de leur choix concernant chacune des
cing hypotheses. Le temps accordé pour ce travail individuel est variable : I'ensemble du groupe attend que
tous les intervenants aient fini le remplissage du tableau et écrit les arguments.

Travail collectif

Les hypotheses sont revues chacune les unes aprées les autres : chaque intervenant du groupe donne sa
réponse et ses arguments. Toutes ces réponses sont analysées par le groupe, et le travail de restructuration
cognitive décrit plus haut autour des expériences rapportées est réalisé de facon assez superposable avec
ces supports de films vidéo.

MCT : procédures

Le programme MCT se compose de 2 cycles de 8 modules, chacun des cycles reprend des aspects similaires,
mais avec des exercices différents. A partir du manuel et du contenu sur diapositive élaborés par I'équipe de
Moritz, les participants vont, au cours des 8 sessions, traiter d’une distorsion cognitive ou d’aspect ayant
trait a la cognition sociale.

Déroulement des séances

Chaque séance se déroule en 2 temps :
— un travail sur les expériences personnelles rapportées par les patients
— un travail collectif sur des diapositives rétro-projetées

Ce travail s’effectue par la discussion de groupe, étayée par les soignants.

Travail sur les expériences personnelles rapportées par les patients

Les participants visionnent des diapositives en lien avec le theme du module. En fin de séance, un travail
personnel de recueil et de notification d’expériences personnelles ou d’une tache au domicile en rapport
avec la thématique abordée et travaillée pendant la séance est demandé au patient.

Ce travail individuel est repris lors de la séance suivante et les participants s’expriment a tour de rdle sur des
situations difficiles rencontrées entre 2 séances, échange en groupe, et avec les outils thérapeutiques
développés lors de la séance précédente sur les difficultés rencontrées et les stratégies alternatives
possibles. Les soignants aident les participants a exprimer leurs difficultés, a les reformuler si besoin, et
invitent les autres participants a réagir aux expériences partagées. Ces exercices de partage d’expériences
permettent aux participants d’identifier et de discuter une expérience pouvant favoriser un biais cognitif.

Travail collectif

Au cours d’une séance, apres une introduction théorique sur la thématique abordée, les patients visionnent
une série de diapositives comportant les exercices a effectuer en groupe. lls font les exercices pendant un
temps spécifique en fonction des modules et des diapositives puis en discutent en groupe dans une
ambiance ludique, d’interaction et d’échange. Les participants sont invités a prendre la parole pour
s’exprimer sur chaque diapositive.

Le but de ce travail n’est pas de proposer une vérité aux patients, mais de faire émerger une possibilité de
doute vis-a-vis de certaines croyances.

Page | 76



Contenu des modules

Le module 1 concerne le style attributionnel, c’est-a-dire la fagon dont I'individu infere des causes aux
évenements. Ce module permet de discuter a travers un travail de remédiation de groupe, les croyances et
les causes inférées de fagon quasi- automatique a certains évenements positifs ou négatifs explicités sur la
diapositive. Il aide le patient a effectuer un travail de décentration et a inclure dans sa perspective les
éléments relevant de la situation, des autres et de soi-méme, pour avoir une appréciation plus complete et
moins biaisée des évenements. | amene le participant a identifier et a assouplir un style d’attribution
inadapté a la situation. Les conséquences négatives de ces biais d’attribution sont soulignées au cours de ces
séances. Il permet également de créer pour le patient un espace de réflexion métacognitif, c’est-a-dire de
réfléchir non pas a la bonne réponse a donner, mais a ce que lui apporte comme information ses propres
réponses.

Le module 2 concerne les sauts aux conclusions. Les participants sont invités, en groupe toujours, a discuter
de situations rendant possibles des conclusions hatives et erronées. Les décisions hatives sont discutées, les
désavantages inhérents a ces décisions sont également soulignés ainsi que les bénéfices de collecter les
données attentivement. Dans un second temps, des images ambigués sont proposées aux patients. Une
réflexion sur ces images est proposée aux participants afin d’expliquer que I'omission de quelques détails
peut faire émerger une premiére impression ne révélant que la moitié de la vérité. Ce travail amene le
patient a avoir un regard critique sur ses propres conclusions, acquérir ainsi plus de souplesse et moins de
certitudes envahissantes.

Le module 3 s’articule autour de la capacité a tenir compte des preuves infirmantes. Des séquences de
cartoons sont montrées aux patients qui déconstruisent petit a petit un scénario complexe. Aprés chaque
image, les participants ont pour tache de coter la plausibilité de 4 interprétations. Ainsi les patients
constituent un jugement fort a travers ces séquences jusqu’a ce qu’'une preuve infirmante vienne a
I'encontre de ce jugement. Ils maintiennent ainsi une attitude ouverte a I'égard des contre- arguments et
des points de vue alternatifs en discutant de cette résistance aux preuves infirmantes, en soulignant
également les conséquences de cette résistance.

Le module 4 est un travail centré sur la capacité a attribuer des intentions, des émotions ou a comprendre le
comportement d’autrui, a travers la lecture d’expressions faciales. Ces lectures sont pertinemment liées aux
raisonnements sociaux. Le groupe doit deviner ce que le personnage représenté peut ressentir. La solution
correcte peut étre contradictoire avec la premiere intuition, ce qui fait la démonstration que I'expression
faciale peut étre mal interprétée. Dans un second temps, les participants devront compléter ou remettre
dans 'ordre des séquences d’image en utilisant des indices présents sur les images. Ce module amene les
patients du groupe a se saisir de tous les éléments contextuels présentés par I'image pour inférer une
intention et/ou une émotion a autrui.

Le module 5 permet aux patients de mieux connaitre leurs capacités de mémorisation et leurs limites. En
premier lieu, les facteurs qui favorisent ou entravent |'acquisition de la mémoire sont discutés, et des
exemples de fausses mémoires communs sont présentés. Ensuite des scénes complexes (par exemple, la
plage) sont affichées avec deux éléments typiques éliminés (par exemple, une serviette, un ballon). En raison
de linférence logique et de l'acceptation libérale (saut aux conclusions), les patients reconnaissent
faussement ces objets leurres lors d’une tache de reconnaissance ultérieure. Les patients apprennent ainsi a
distinguer de faux souvenir et a les nuancer.

Dans le module 6, différents aspects de la théorie de I'esprit sont discutés ainsi que leurs valeurs heuristiques
et leurs conséquences parfois délétéres sur les décisions sociales. Des séquences d’'images sont présentées
et la perspective d’un protagoniste doit étre considérée et mentalisée, ce qui implique I'intégration des
connaissances disponibles pour I'observateur mais non disponibles pour le protagoniste. Ces séquences vont
stimuler la saisie d’informations contextuelles.

Le module 7, comme le module 2, discute des désavantages des prises de décision hatives, en regard des
événements en relation ou non avec la psychose. Dans ces exercices, des dessins sont présentés aux patients
pour qui le titre correct doit étre déduit de 4 options de réponse. Si I'inspection reste superficielle, les
images peuvent tromper et amener le patient vers de fausses réponses.

Dans le module 8, dans un premier temps, les symptdmes dépressifs, les causes et les différentes
perspectives sont discutés. Ensuite, des patterns cognitifs typiques de dépression pour des évenements
banals sont présentés (la généralisation excessive, |'abstraction sélective) et le groupe a pour tache de
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proposer des éléments plus constructifs et positifs. A la fin, quelques stratégies sont transmises aux patients
pour les aider a transformer des pensées automatiques négatives et améliorer leur humeur.

2.5. Acquisition des données et analyses statistiques

. Données cliniques
Nous avons calculé des tests des rangs signés de Wilcoxon (comparaisons pour données appariées ;
échantillons de petite taille) pour comparer les scores a la PANSS (PANSS totale, PANSS positive et PANSS
négative), a la MADRS et a la HAMA entre la pré-thérapie et la post-thérapie.

. Traitement et Analyses statistiques des données EEG
Pour analyser I'activité du DMN, nous avons utilisé I'approche méthodologique d’analyse topographique
spatio-temporelle du signal EEG dit « spontané ». Cette analyse topographique a été développée par I'équipe
de C.M. Michel au CHU de Geneve (Michel et al., 2001 ; Britz et al., 2010). Elle repose sur la mesure et la
détermination de micro-états cérébraux stables (micro-états EEG) dans le temps a génération et répétition
spontanées, c’est-a-dire, sans que ces micro-états aient été évoqués par des stimuli prédéfinis.

Prétraitement des données EEG

Le prétraitement des données a été réalisé en utilisant le logiciel de traitement et d’analyses EEG Brainvision.
Nous avons tout d’abord recalculé le signal de chaque électrode par rapport au signal moyen (Lehman, 1987)
et appliqué un filtre passe-bande entre 1 et 40 Hz au signal de I'ensemble des électrodes. Puis, nous avons
modifié et diminué le taux d’échantillonage a 125 Hz. Ce prétraitement a été suivi d’'une analyse des
artefacts au niveau du signal. Nous avons rejeté les périodes temporelles pendant lesquelles le signal était
d’une amplitude supérieure a + 100 pV. En outre, nous avons rejeté les périodes pendant lesquelles le signal
était artéfacté par des clignements des yeux, une activité musculaire, du rythme cardiaque, une déviation
haute-amplitude etc. (Fig. 7).

Nouvelle référence Application des filtres Repérage et marquage des artefacts

Figure 7 : Prétraitement des données EEG (exemple pour le set de 32 électrodes F pour un patient) (A) Le signal de chacune
des 256 électrodes a été recalculé par rapport au signal moyen. (B) Un filtre passe-bande entre 1 et 40 Ha a été appliqué
au signal de chacune des 256 électrodes. (C) Une analyse automatique et visuelle d’inspection des artefacts du signal pour
chaque électrode a permis de rejeter les périodes de signal artéfacté (en rose).

Cette analyse a été réalisée a la fois de facon automatique par le logiciel Brainvision mais aussi de facon
visuelle par les expérimentateurs, cela pour le signal de chacune des 256 électrodes, I'ensemble des
conditions et pour chaque patient. Cette inspection automatique et visuelle nous a permis de rejeter les
périodes de signal artéfactées mais aussi les voies artéfactées et de les interpoler dans un second temps
(Perrin et al., 1987).

Mapping topographique des données EEG

Les données ont ensuite été exportées et analysées dans le logiciel de traitement et d’analyses EEG Cartool.
L'analyse du potentiel EEG spontané s’est basé sur la détermination de variations spatiales du voltage au
niveau du scalp dans le temps. Cette approche dite de « mapping topographigue du potentiel spontané » —
ou encore segmentation — (Michel et al., 2001 ; Britz et al., 2010) vise a mesurer et déterminer des micro-
états cérébraux stables dans le temps a génération et répétition spontanées. Les périodes de topographie
cérébrale stable (ou « carte ») dans les conditions de repos avec les yeux fermés ont été définies en utilisant
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un algorithme de clustering spatial « k-mean » sur les données de chaque sujet séparément (Brunet et al.,
2011) et cela sur les données en pré- et post-thérapie. La k-mean se base sur les pics de GFP (Global Field
Power (Britz et al., 2010 ; Brunet et al., 2011). La GFP est calculée comme la déviation standard de toutes les
électrodes une fois que le potentiel moyen a été soustrait entre les électrodes (Lehmann & Skrandies, 1980).
Les pics maximums de GFP sont considérés comme les points temporels d’activité neuronale synchrone
maximale (Skrandies, 2007) et les topographies (« cartes ») tendent a étre stables autour du maximum de
GFP (Michel et al., 2009). Les maximums de GFP représentent donc les périodes pendant lesquelles le ratio
signal/bruit est le meilleur. Pour chaque patient, la procédure de clustering spatial k-mean a identifié entre 8
et 12 cartes différentes, considérées comme les cartes topographiques les plus représentatives. Une
seconde segmentation (k-mean clustering) a ensuite été réalisée parmi les données EEG de tous les patients
en pré- et en post-thérapie. Il faut noter que, lors de ces deux étapes de segmentation, le cluster optimal a
été choisi sur la base de l'index de cluster de Krzanowski-Lai (Krzanowski & Lai, 1988). Ce critere
d’appréciation a été proposé pour I'analyse des micro-états EEG par Murray et al. (2008). Six topographies
principales ont été identifiées comme expliquant un maximum de la variance de I'ensemble des données de
pré- et de post-thérapie parmi les patients (cf. Britz et al., 2010). Nous avons ensuite fitté ces six
topographies dans les données prétraitées individuelles des patients en pré- et en post-thérapie, utilisant la
corrélation spatiale entre la topographie de I'EEG spontané et chacune des six topographies observées aprés
normalisation des cartes et en les divisant par la GFP. Ce fitting a permis de montrer pour chaque point
temporel la corrélation la plus élevée entre une topographie donnée et le signal EEG pour la pré- et la post-
thérapie.

Nous n’avons pas procédé a I'analyse des sources neurales dans le cadre de cette theése (reconstruction
de sources).

Tests statistiques sur les données EEG

Les tests statistiques ont été réalisés sur différents parametres des six topographies mis en évidence par le
fitting entre la pré- et la post-thérapie : la GFP maximale, les time frames de GFP maximale, la GFP moyenne
et la durée moyenne de la carte. Des tests des rangs signés de Wilcoxon (pour données appariées ;
échantillons de petite taille) ont été réalisés.

. Données comportementales — Expérience 1 (E.S.T)
La méthode d’analyse statistique des données comportementales issues de I'E.S.T que nous avons utilisée
est celle qui a été développée dans une étude précédente portant sur une population de patients atteint de
schizophrénie et utilisant le méme paradigme comportemental (Thirioux et al., 2014b ; cf. aussi Thirioux et
al., 2010).

Analyses statistiques des données des patients atteints de schizophrénie en pré- et en post-thérapie

En ce qui concerne les patients, nous avons calculé dans un premier temps le pourcentage de mouvements
d’inclinaison en symétrie par réflexion et en symétrie par rotation pour chague combinaison de tache (SPO,
OBT, MIR) et orientation (face, dos) et pour chaque phase (pré-thérapie et post-thérapie).

L’analyse visuelle des données comportementales lors de la phase de pré-thérapie montre que la grande
majorité des patients a utilisé un référentiel visuo-spatial égocentré (comme dans la sympathie) pour la
tache SPO de face (SCZ-sym; n = 7). Un seul patient a utilisé un référentiel visuo-spatial hétérocentré
(comme dans I’'empathie) dans cette méme condition (SCZ-emp) (cf. p. 83). Aucune analyse statistique n’a
donc été réalisée sur le patient SCZ-emp et les données de ce patient n’ont pas non plus été comparées
statistiquement aux données du groupe SCZ-sym ni au groupe CTRL-emp. Pour le groupe SCZ-sym, nous
avons calculé des ANOVAs a mesures répétées pour mesurer des différences entre les taches dans les deux
orientations (3 [tache] x 2 [orientation]) pour les paramétres de performance et de temps de réaction.

L'analyse visuelle des données comportementales lors de la phase de post-thérapie montre une
distribution des patients en deux groupes, due a l'utilisation de patterns comportementaux inverses
sélectivement pour la tadche SPO de face: 3 patients interagissent spontanément en empathie avec la
funambule (SCZ-emp) et 5 patients interagissent spontanément en sympathie (cf. p. 85). Pour chaque
groupe, nous avons calculé des ANOVAs a mesures répétées pour la performance et le temps de réaction (3
(tdche) x 2 (orientation) ANOVAs). Pour comparer statistiquement les résultats du groupe SCZ-emp et du
groupe SCZ-sym, nous avons aussi calculé des ANOVA a mesures répétées (3 (taches) x 2 (orientations) x 2

(groupes)).
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Pour comparer statistiquement les résultats a I'E.S.T lors de la phase de pré-thérapie et lors de la phase
de post-thérapie (c.-a-d. pour analyser I'effet de la remédiation cognitive sur les performances et les temps
de réaction dans le temps), nous avons calculé des tests des rangs signés de Wilcoxon (comparaisons pour
données appariées ; échantillons de petite taille) pour chague condition (SPO, OBT et MIR) et dans chaque
orientation.

Analyses statistiques des données des sujets contréles sains

De facon comparable aux patients, I'analyse visuelle des données montre que les sujets contréles sains se
divisent en deux groupes distincts a cause de l'utilisation de patterns comportementaux inverses
sélectivement pour la tdche SPO de face. Les mémes analyses statistiques ont été réalisées que pour les
patients : c’est-a-dire des ANOVAs a mesures répétées 3 (taches) x 2 (orientations) pour chaque groupe
CTRL-sym et CTRL-emp et des ANOVAs a mesures répétées 3 (taches) x 2 (orientations) x 2 (groupes) pour la
comparaison des groupes entre eux.

Comparaison des patients souffrant de schizophrénie et des sujets controéles sains

Nous avons tout d’abord calculé des ANOVAs a mesures répétées (2 (tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe))
pour comparer les performances et les temps de réaction obtenus par les patients lors de la phase de pré-
thérapie avec ceux des contréles dans leur ensemble, c’est-a-dire sans distinction en sous-groupes, et cela
uniguement pour les taches OBT et MIR dans les orientations de face et de dos. Puis nous avons comparé le
groupe SCZ-sym et le groupe CTRL-sym pour les trois taches et dans les deux orientations (ANOVAs 3 (tache)
x 2 (orientation) x 2 (groupe)). Comme mentionné précédemment, nous n’avons pas comparé les données
du seul patient utilisant un référentiel visuo-spatial hétérocentré pour la tache SPO de face avec le groupe
CTRL-emp.

En ce qui concerne la phase de post-thérapie, nous avons réalisé des ANOVAs a mesures répétées (2
(tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)) pour comparer les performance et les temps de réaction des patients
et des contrdles dans leur ensemble pour les taches OBT et MIR dans les deux orientations ; puis nous avons
comparé le groupe SCZ-sym et le groupe CTRL-sym pour les trois taches et dans les deux orientations
(ANQVA (3 (tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)). Le méme test a été réalisé pour comparer le groupe SCZ-
emp et le groupe CTRL-emp (ANOVA (3 (tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)).

= Données comportementales — Expérience 2 (D.M.T)
Données comportementales des sujets controles volontaires sains

Données comportementales contrédles et validation de la tdche D.M.T

Nous avons calculé le pourcentage de luminosité dirigée sur le visage propre pour chaque réponse de
chaque sujet dans la condition Soi = Autrui (c.-a-d. diminution de la luminosité sur le visage propre) et la
condition Autrui = Soi (c.-a-d. augmentation de la luminosité sur le visage propre), puis calculé la moyenne
de ce pourcentage pour chaque condition.

Pour mesurer s'il faut voir plus de traits du visage d’autrui pour reconnaitre autrui qu’il ne faut voir de traits
de son propre visage pour se reconnaitre soi-méme, nous avons comparé le pourcentage moyen de
luminosité sur soi pour chaque sujet dans la condition Autrui = Soi et le pourcentage moyen de luminosité
sur autrui dans la condition Soi = Autrui. Pour cela, nous avons calculé des tests de Student (comparaison
pour données appariées ; n = 21).

Données comportementales contrbles et vérification de I'absence d’effet d’apprentissage

Afin de vérifier I'absence d’effet d’apprentissage du D.M.T a quatre mois, nous avons comparé les
pourcentages de luminosité pour les conditions Soi - Autrui et Autrui — Soi lors de la session 1 et de la
session 2 en utilisant des tests de des rangs signés de Wilcoxon (n = 13).

Données comportementales des patients souffrant schizophréenie
Pour comparer les performances des patients dans les conditions Soi = Autrui et Autrui — Soi dans la phase
de pré-thérapie et de post-thérapie, nous avons utilisé des tests de des rangs signés de Wilcoxon.
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Comparaison des patients souffrant de schizophrénie et des sujets contréles volontaires sains

Pour comparer les performances des patients lors de la phase de pré-thérapie et celles des contrdles pour
les conditions Soi = Autrui et Autrui = Soi, nous avons utilisé des tests de Mann Whitney (pour données
non-appariées ; échantillons de petite taille). Les mémes tests ont été utilisés pour comparer les
performances des patients lors de la phase de post-thérapie et les performances des contrdles.

. Données psychométrigues issues de I'auto-évaluation

Expérience 1 (E.S.T)

Pour comparer les scores aux échelles IRl et TAS-20 obtenus par les patients en phase de pré-thérapie et les
scores des contrdles, nous avons utilisé des tests de Mann Whitney (comparaison pour données non-
appariées ; échantillons de petite taille). Les mémes tests ont été réalisés pour comparer les scores obtenus
par les patients en phase de pos-thérapie et ceux des contréles.

Expérience 2 (D.M.T)

Comme pour I'expérience 1 (E.S.T), des tests de Mann Whitney (comparaison pour données non-appariées ;
échantillons de petite taille) ont été utilisés pour comparer les scores aux échelles IRl et TAS-20 des patients
en pré- et post-thérapie avec les scores des controdles.

Comparaison entre la pré- et la post-thérapie

Pour comparer les scores aux échelles IRl et TAS-20 obtenus par les patients en phase de pré-thérapie et de
post-thérapie, nous avons utilisé des tests des rangs signés de Wilcoxon (comparaisons pour données
appariées ; échantillons de petite taille).

. Analyses de corrélation
Expérience 1 (E.S.T) et données cliniques et psychométriques

Patients souffrant de schizophrénie

Nous avons calculé des tests de Pearson pour mesurer la corrélation entre la performance aux taches SPO,
OBT et MIR dans l'orientation de face uniquement et les data cliniques et psychométriques. Ces tests ont été
réalisés pour la phase de pré-thérapie et pour celle de post-thérapie.

Sujets contréles volontaires sains

Nous avons calculé des tests de Pearson pour mesurer la corrélation entre la performance aux taches OBT et
MIR dans I'orientation de face et les données psychométriques des contrbles considérés dans leur ensemble,
c’est-a-dire, sans distinction en sous-groupes. Ces mémes tests ont été réalisés pour la tache SPO de face
pour le groupe CTRL-sym et le groupe CTRL-emp séparément.

Expérience 2 (D.M.T) et données cliniques et psychométriques

Patients souffrant de schizophrénie

Nous avons calculé des tests de Pearson pour évaluer la corrélation entre la performance a la condition Soi
— Autrui et les données cliniques (PANSS totale, PANSS négative, PANSS positive, HAMA, MADRS, LSAS) et
psychométriques (IRI, TAS-20). Les mémes tests ont aussi été réalisés pour la condition Autrui = Soi. Nous
avons aussi mesuré la corrélation entre la différence des performances a la condition Soi = Autrui entre la
pré- et la post-thérapie et les données cliniques et psychométriques (tests de Pearson).

Sujets contréles volontaires sains
Les mémes tests de corrélation ont été calculés pour comparer les performances des sujets contréles avec
les données psychométriques.
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3. Résultats

3.1. Empathy-Sympathy Test (E.S.T)

. Sujets controles volontaires sains
L’analyse visuelle des données comportementales montre une distribution des controles en deux groupes,
due a l'utilisation de patterns comportementaux inverses sélectivement pour la tache SPO de face.
7 controles (groupe CTRL-emp) utilisent spontanément un référentiel visuo-spatial hétérocentré et sont
spontanément en empathie avec I'avatar alors que 4 controles (groupe CTRL-sym) utilisent spontanément un
référentiel visuo-spatial égocentré et sont spontanément en sympathie avec I'avatar. Nous avons effectué
des analyses sur chaque groupe pris séparément puis sur la comparaison entre les deux groupes.

Groupe CTRL-EMP
Dans la condition SPO de face comme de dos, le groupe CTRL-emp (n=7) a réalisé majoritairement des
mouvements d’inclinaison en symétrie par rotation (SPO-face : 90.78 + 8.6 % ; SPO-dos : 95.08 £ 4.9 % moy.
+ DS). Les performances de ce groupe sont correctes pour la tache OBT (tache explicite d’empathie) et pour
la tdche MIR (tache explicite de sympathie) de face comme de dos, avec des mouvements réalisés
respectivement en symétrie par rotation (95.87 + 2.8 %) et en symétrie par réflexion (94.25 + 6.4 %) (Tab.2).
Les analyses statistiques (ANOVA a mesures répétées, 3 (tdche) x 2 (orientation)) montrent un effet
significatif de la tache (Fp12 = 969.39; p < 0.001) et une interaction tache x orientation (F12 = 2704 ; p <
0.001). Ces effets sont attribuables a une différence significative entre la tdche OBT-face et la tache MIR-face
(p < 0.001 ; post hoc tests (Lead Significant Difference [LSD])) et entre la tdche SPO-face et MIR-face (p <
0.001). Au contraire, il n'y a pas de différence significative entre les tdches OBT-face et SPO-face (p = 0.903).
Cette similarité entre la tache SPO-face et la tache OBT-face et cette différence entre la tache SPO-face et |a
tache MIR-face montrent que les participants dans le groupe CTRL-emp ont spontanément utilisé un
référentiel visuo-spatial hétérocentré pour interagir avec la funambule et étaient en empathie avec elle (Fig.
3) (cf Table 1).

En ce qui concerne les temps de réaction, il n'y a pas d’effet de la tache (Fp12 = 0.401; p < 0.679), ni de
I'orientation (F16 =3.291; p <0.120), ni d’interaction tache x orientation (F(;12) = 2.929 ; p < 0.092) (ANOVA
a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation)).

S el SPO-face SPO-dos OBT-face OBT-dos MIR-face MIR-dos

(% en OBT) (% en OBT) (%) (%) (%) (%)

01FB 84.4 92.2 95.5 95.5 97.7 95.5
05MC 100 978 91.1 93.3 94.4 98.8
0910 98.8 98.8 100 100 96.7 96.7
13A) 96.7 98.9 98.8 94.4 94.4 97.8
16DC 92.2 97.8 94.4 97.8 98.8 98.8
2GD 76.7 85.6 94.4 93.3 76.7 83.3
02GA 86.7 94.4 97.8 95.6 94.4 95.6
Mean 90.8 95.1 96 95.7 96.1 97.2
SD 8.6 4.9 3.1 2.5 1.9 1.5

Table 1: Performances comportementales a I'E.S.T du groupe CTRL-emp

Groupe CTRL-SYM

Le groupe CTRL-sym (n = 4), au contraire du groupe CTRL-emp, a réalisé spontanément des mouvements
d’inclinaison en symétrie par réflexion pour la tache SPO de face (99.63 = 0.6 %) mais en symétrie par
rotation dans la condition de dos (99.23 + 1.1%). Leurs performances aux tache explicites d’empathie et de
sympathie sont correctes (OBT : 98.59 +-1.4 % ; MIR : 98.46 + 0.5 %) (Tab.3).

Les analyses statistiques montrent un effet significatif de la tache (F,¢ = 34117 ; p < 0.001), de I'orientation
(Fi13y = 5611 ; p < 0.001) et une interaction tache x orientation (F,6 = 2704 ; p < 0.001) (ANOVA a mesures
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répétées 3 (tache) x 2 (orientation)). Les tests post hoc indiquent une différence significative entre SPO-face
et OBT-face et entre OBT-face et MIR-face (tous les p < 0.001). En revanche, il n'y a pas de différence
significative entre SPO-face et MIR-face (p=1.000). Ces résultats montrent que les participants du groupe
CTRL-sym ont utilisé spontanément un référentiel visuo-spatial égocentré pour interagir avec la funambule,
et, cela, de facon sélective pour la condition de face et qu’ils étaient en sympathie avec elle (cf Table 2).

Les analyses statistiques portant sur les temps de réaction montrent un effet de la tache (F6 = 101.469 ;
p < 0.001). Il n’y a pas d’effet de 'orientation (F(; 3 = 0.115 ; p = 0.756), ni d’interaction tache x orientation
(F 6 = 1.154 ; p = 0.377) (ANOVA a mesures répétées 3 (condition) x 2 (orientation)). Cet effet de la tache
est d0 a des temps de réaction plus rapides pour la condition SPO-face (1067 + 95 ms) que pour la condition
OBT-face (1229 + 40 ms) (post hoc tests). De méme, les temps de réaction sont plus rapides pour la tache
SPO-face que pour la tache MIR-face (1194 + 42 ms) (p = 0.020)).

S s SPO-face SPO-dos OBT-face OBT-dos MIR-face MIR-dos

(% en MIR) (% en OBT) (%) (%) (%) (%)

04vB 98.9 98.9 100 96.7 98.9 98.9
15SR 100 100 98.8 98.8 98.8 97.8
17SP 98.9 97.7 96.7 100 98.8 100
03VE 100 100 94.8 100 97.8 98.9
Mean 99.6 99.2 97.8 99.6 98.5 98.9
SD 0.64 11 14 1.6 0.5 09

Table 2: Performances comportementales a I'E.S.T du groupe CTRL-sym.

Comparaison Groupe CTRL-emp et Groupe CTRL-sym

En ce qui concerne la performance, la comparaison statistique des deux groupes contréles montre un effet
significatif de la tache (F;, = 1819 ; p < 0.001), de I'orientation (F,, = 1471; p < 0.001), une interaction
tache x groupe (F;15 = 120 ; p < 0.001), une interaction orientation x groupe (F(14 = 1336 ;p < 0.001), une
interaction tache x orientation (F(,, = 1045 ; p < 0.001) et une interaction tache x orientation x groupe (F(1s)
=844 ; p < 0.001) (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)). Les tests post-hoc
indiquent que ces effets sont dus a une différence significative et sélective pour la condition SPO de face (p <
0.001), ce qui confirme que les participants du groupe CTRL-emp et du groupe CTRL-sym utilisent une
stratégie visuo-spatiale spontanée différente. Il n’y a, par ailleurs, pas de différence significative pour les
autres conditions et orientations (tous les p > 0.05).

En ce qui concerne les temps de réaction, les analyses statistiques montrent un effet de la tache (Fy1q) =
6.887 ; p < 0.006) et une interaction tache x groupe (F;15 = 5.966 ; p < 0.010) (ANOVA a mesures répétées 3
(tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)). Cet effet est di a des temps de réaction plus court pour la condition
SPO pour le groupe CTRL sym (1026.8 + 93.6) que pour la condition OBT CTRL emp (1188.3 + 75.1) (p=0.033).

. Patients atteints de schizophrénie

Pré-thérapie

Nous avons observé que sur les 8 patients atteints de schizophrénie (Groupe SCZ-sym), 7 ont réagi
spontanément en sympathie et 1 a réagi spontanément en empathie.

Les patients du Groupe SCZ-sym ont réalisé des mouvements d’inclinaison en symétrie par réflexion pour la
tache SPO de face (93.65 * 7.4 %) et en symétrie par rotation dans la condition de dos (64.29 + 39.63 %). |l
faut noter que leurs performances pour la tdche SPO-dos sont diminuées, ce qui est di a un outsider
(comme l'indique la valeur trés élevée de la déviation standard) qui a interprété différemment le
mouvement de la funambule et pris comme référence le bas du corps au lieu du haut du corps. Ces résultats
indiquent que la majorité des patients a utilisé spontanément un référentiel visuo-spatial égocentré pour
interagir avec la funambule et était en sympathie avec elle. Leurs performances a la tache OBT sont
correctes (73.56 + -31.5 %) bien que diminuées, toujours a cause du méme outsider. La tache MIR est
correctement réalisée dans I'ensemble (87.85 + 10.1 %) (Tab. 4).

Les analyses statistiques (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation)) montrent un effet
significatif de la tache (Fj12 = 23.8;p < 0.001), un effet de I'orientation (Fye = 15.7; p = 0.007) et une
interaction tache x orientation (F;12 = 15.5; p < 0.001). Ces effets sont attribuables a des différences
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significatives entre les taches OBT et MIR (p < 0.001). Mais aussi a des différences significatives entre la
tdche SPO-face et SPO-dos (p < 0.001), SPO-face et OBT-face (p < 0.001), SPO-face et OBT-dos (p < 0.001)
(post hoc tests). En revanche, il n’y a pas de différence entre SPO-face et MIR-face (p = 1.000). Ces résultats
confirment que les patients du groupe SCZ-sym utilisent spontanément une perspective visuo-spatiale
égocentrée et sont en sympathie avec la funambule, mais sélectivement dans la condition de face. (cf Table
3)

Concernant les temps de réponse, nous avons observé un effet de la tache (Fp,12) = 9.6425 ; p = 0.003). Il
n'y a pas d’effet de l'orientation (F6 = 0.0142 ; p = 0.909), ni d’interaction tache x orientation (Fp12 =
1.3717; p = 0.291) (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation)). Cet effet est di a des temps de
réaction plus rapides pour la tache SPO-face (1276 + 187 ms) que la tache OBT-face (1550 + 238 ms) (p =
0.012), pour la tache SPO-face que la tache MIR-dos (1542 + 251 ms) (p = 0.008), pour la tache SPO-dos
(1309 + 250 ms) que la tache OBT-face (p = 0.019) et pour la tache SPO-dos et que pour la tache MIR-dos (p
=0.041).

Patients Groupe SPO—face SPO-dos OBT-face OBT-dos MIR-face MIR-dos

(% en MIR) (% en OBT) (%) (%) (%) (%)

01MG MCT 78.8 80 83,3 87,8 68.89 70
02ME MCT 94.44 62,2 68,9 71,1 86.67 84.4
03GC MCT 90 94,4 75,6 70 84.4 81.1
01AS TomRemed 96.6 97,8 98,9 96,7 98.89 100
03SA TomRemed 95.5 3,33 4,4 2,22 80 88.89
08BB TomRemed 100 96,7 88,9 93,3 96.67 98.89
0SLH TomRemed 100 15,6 93,3 95,6 93.33 84.44
Mean 93.65 64.29 73.33 73.81 86.98 86.62
sd 7.4 39.6 32.05 334 10.4 10.4

Table 3 : Performances comportementales a I'E.S.T du groupe SCZ-symp en pré-thérapie.

Comparaison Groupe CTRL et Groupe SCZ

La comparaison de I'ensemble des contrbles (n=11) avec I'ensemble des patientssouffrant de schizophrénie
(n=8), c’est-a-dire, sans considération de sous-groupes, pour les taches OBT et MIR montre un effet
significatif de la tache (F(y,1) = 766.34 ; p < 0.001), un effet de I'orientation (F(;1) = 640.72 ; p < 0.001), une
interaction tache x groupe (F(1,17)= 9.03 ; p = 0.008), une interaction orientation x groupe (F17= 11.27; p =
0.004), une interaction tache x orientation (F(;,1)= 794.23 ; p < 0.001) et une interaction tache x orientation x
groupe (F(117=10.40 ; p = 0.005) (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)). Nous
avons retrouvé une différence significative pour I'ensemble des taches et des conditions entre les contréles
et les patients (tous les p < 0.001) (post hoc tests), montrant que les contrdles ont des performances
significativement meilleures que les patients atteints de schizophrénie. Il n’y a que la tdche OBT-face pour
laquelle il n’y a pas de différence de performance (p = 1.000). Cela peut sembler paradoxal mais s’explique
par le fait qu’un outsider chez les patients n’a pas compris la tache et a réagi comme en condition MIR au
lieu d’OBT, ce qui fait augmenter la déviation standard et donc induit la non-significativité de la différence
observée.

Les analystes statistiques sur les temps de réaction montrent qu’il n'y a pas d’effet de la tache (F(,1) =
1.6198; p = 0.220), pas d’effet de I'orientation (F;;) = 0.0252 ; p = 0.876), pas d’interaction tache x groupe
(Fi1,179 = 0.5516; p = 0.468), pas d’interaction orientation x groupe (F( 17 = 0.3968; p = 0.537), pas
d’interaction tache x orientation (F,;)= 0.8856 ; p = 0.360) et pas d’interaction tache x orientation x groupe
(Fi1,17= 1.0471; p = 0.321) (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)). Ces résultats
indiquent qu’il n'y a pas de différence en termes de vitesse de traitement entre les sujets contréles et les
patients souffrant de schizophrénie pris dans leur ensemble et sans distinction de groupe pour les taches
explicites d’empathie et de sympathie.

Comparaison Groupe CTRL-sym et Groupe SCZ-sym
En ce qui concerne la performance, la comparaison entre le groupe de sujets contréles (CTRL-sym) et de
patients (SCZ-sym) spontanément en sympathie avec la funambule pour la condition SPO-face montre un
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effet significatif de la tache (F2 = 75.97 ; p < 0.001), un effet de I'orientation (F(;,1 = 59.97 ; p < 0.001), une
interaction tache x orientation (F;2 = 59.14 ; p < 0.001) mais pas d’interaction tache x groupe (F32 = 2.43;
p = 0.117), d'interaction orientation x groupe (F1q)= 3.63; p = 0.089) ni d’interaction tache x orientation x
groupe (F18) = 3.57 ; p = 0.049) (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)). Ces
résultats indiquent qu’il n’y a aucune différence en termes de patterns comportementaux et de performance
entre les deux groupes.

Les analyses statistiques sur les temps de réaction montrent un effet de la tache (Fp2 = 17.5268; p <
0.001). Il ny a pas d’effet de I'orientation (F(; 1= 0.0819 ; p = 0.781), pas d’interaction tache x groupe (Fp,1) =
0.1398; p = 0.870), d’interaction orientation x groupe (Fq = 0.1643; p = 0.695), d’interaction tache x
orientation (F2 = 1.8068; p = 0.193), ni d’interaction tache x orientation x groupe (F(;15 = 0.0915; p =
0.913) (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)). Les tests post hoc montrent que
le groupe CTRL-sym est plus rapide pour la condition SPO-face (1031 + 94 ms) que le groupe SCZ-sym pour
OBT-face (1550 + 238 ms) (p = 0.017) et MIR-dos (1542 + 251 ms) (p = 0.020). En outre, le groupe CTRL-sym
sont plus rapides pour SPO-dos (1022 + 107 ms) que le groupe SCZ-sym pour OBT-face (p = 0.016).

Post-thérapie

En comparaison de la pré-thérapie, trois patients interagissent spontanément en empathie avec la
funambule : un de ces patients confirme la stratégie utilisée en pré-thérapie; les deux autres patients
changent de stratégie entre la pré- et la post-thérapie. Deux groupes se distinguent donc en post-thérapie :
le groupe SZC-sym (n = 5) et groupe SCZ-emp (n = 3).

Groupe SCZ-sym

Les patients du groupe SCZ-sym réagissent en sympathie dans la condition SPO-face (96.45 + 4.1 %) mais en
empathie dans la condition de dos (78.89 + 42.3 %). Les performances pour les taches OBT (78.33 + 39 %) et
MIR (91.55 + 7.9 %) restent correctes, malgré la diminution de la moyenne en OBT due au méme outsider.
Les analyses statistiques montrent un effet significatif de la tache (F5 = 14.9 ; p = 0.002), un effet de
I'orientation (F14 = 12.6 ; p = 0.024) et une interaction tache x orientation (F,8 = 16.7 ; p = 0.001) (ANOVA a
mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation)). Ceci est d a des différences significatives entre les taches OBT
et MIR (p < 0.001) (post hoc tests). Mais aussi a des différences significatives entre SPO-face et SPO-dos (p <
0.001), SPO-face et OBT-face (p = 0.003), SPO-face et OBT-dos (p = 0.004). En revanche, il n’y a pas de
différence entre SPO-face et MIR-face (p = 1.000), SPO-face et MIR-face (p = 1.000), SPO-dos et OBT-face (p
= 1.000) et SPO-dos et OBT-dos (p = 1.000). Considérés dans leur ensemble, ces résultats montrent que les
patients du groupe SCZ-sym utilisent spontanément un référentiel visuo-spatial égocentré et sont en
sympathie avec la funambule, sélectivement pour la condition de face. (cf Table 4)

Les analyses statistiques portant sur le temps de réponse indiquent un effet de la tache (F,6 = 14.636 ; p
= 0.005). Il n’y a pas d’effet de 'orientation (F6 = 0.560 ; p = 0.509), ni d’interaction tache x orientation
(F12) = 2.322; p = 0.179) (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation)). Les tests post hoc
montrent que les patients sont plus rapides dans la condition SPO-face (1249 * 147 ms) que dans la
condition OBT-face (p =0.009), dans la condition SPO-face que dans la condition MIR-face (1532 + 138 ms)
(p = 0.042), dans la condition SPO-B (1227 + 138 ms) que dans la condition OBT-F (1588 + 293 ms) (p =
0.007), dans la condition SPO-dos que dans la condition MIR-face (p = 0.032), et dans la condition SPO-dos
que dans la condition MIR-dos (1589 + 253 ms) (p = 0.032).
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Patients Groupe SPO—face SPO-dos OBT-face OBT-dos MIR-face MIR-dos

(% en MIR) (% en OBT) (%) (%) (%) (%)
03GC MCT 95.5 97.78 95.56 100 95.56 88.89
01AS TomRemed 98.89 100 100 96.67 100 100
03SA TomRemed 86.67 3.33 5.56 3.33 86.67 93.33
08BB TomRemed 92.22 96.67 97.78 93.33 81.11 88.89
0SLH TomRemed 95.56 96.67 94.44 96.67 98.89 90
Mean 93.78 78.89 78.67 78.00 92.45 92.22
sd 4.6 42.2 40.9 41.8 8.2 4.7

Table 4 : Performances comportementales a I'E.S.T du groupe SCZ-symp en post-thérapie

Groupe SCZ-emp
Les patients du groupe SCZ-emp réagissent spontanément en empathie dans la tache SPO de face (87.8 +
10.6 %) et de dos (92.5 + 6.5 %). Leurs performances sont correctes en OBT (94.44 + 4.9 %) et légérement
diminuées en MIR (85 £ 13.4 %). Les analyses statistiques montrent un effet significatif de la tache (F4) =
135.465 ; p < 0.001). Il n'y a pas d’effet de I'orientation (F(;; = 0.325; p = 0.626), ni d’interaction tache x
orientation (Fp4 = 3.898 ; p = 0.115) (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation)). Cet effet de la
tache est d0 a une différence significative entre les performances de la tache OBT et de la tache MIR (p <
0.001) mais aussi a une différence significative entre SPO-face et MIR-face (p < 0.001). Il n’y a pas de
différence entre la tache SPO-face et OBT-face (p=1.000) ni non plus entre SPO-dos et OBT-dos (p =1.000).
Ces résultats indiquent que les patients du groupe SCZ-emp en post-thérapie utilisent spontanément une
stratégie visuo-spatiale hétérocentrée pour interagir avec la funambule de face comme de dos. (cf Table 5)
En ce qui concerne les temps de réaction, il n’y a pas d’effet de la tache (Fj,4) = 2.9 ; p = 0.167), ni d’effet
de I'orientation (F(;, = 0.182; p =0.310). Il n’y a pas non plus d’interaction tache x orientation (Fp4) = 2.42; p
=0.205) (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation)).

Patients Groupe SPO—face SPO-dos OBT-face OBT-dos MIR-face MIR-dos
(% en MIR) (% en OBT) (%) (%) (%) (%)
01IMG MCT 77,78 87,78 92,22 87,78 71.1 66.67
02ME MCT 86,67 90 95,56 91,11 87.78 87.78
02BA TomRemed 98,89 100 100 100 97.78 98.89
Mean 87.78 92.59 95.93 92.96 85.56 84.45
sd 10.5 6.5 3.9 6.3 134 16.3

Table 5 : Performances comportementales a I'E.S.T du groupe SCZ-emp en post-thérapie

Comparaison Groupe SCZ-emp et Groupe SCZ-sym
La comparaison des groupes SCZ-emp et SCZ-sym indique un effet significatif de la tache (F,, = 40.87 ; p <
0.001), un effet de I'orientation (F(1.1 = 7.33 ; p = 0.035), une interaction orientation x groupe (F1¢ = 6.78; p
=0.040), une interaction tache x orientation (F(,, = 10.95; p = 0.002) et une interaction tache x orientation x
groupe (Fz,12 = 7.85; p = 0.007). Il n’y a pas d’interaction tache x groupe (F;12 = 3.47; p = 0.065) (ANOVA a
mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)). Les tests post hoc montrent que les deux groupes
de patients ne se distinguent que pour la tache SPO de face (p = 0.004). Il n’y a pas de différence pour les
autres conditions (tous les p > 0.050). Autrement dit, les deux groupes de patients se distinguent seulement
et sélectivement pour la tache SPO de face par le fait que le groupe SCZ-sym utilise un référentiel visuo-
spatial égocentré alors que le groupe SCZ-emp utilise un référentiel visuo-spatial hétérocentré.

Nous n’avons pas retrouvé de différence significative en termes de vitesse de traitement entre les deux
groupes SCZ-sym et SCZ-emp en post-thérapie (tous les p > 0.050).
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Comparaison Groupe CTRL et Groupe SCZ

La comparaison des performances des contréles et des patients pris dans leur ensemble et sans
considération des sous-groupes pour les taches OBT et MIR montre un effet significatif de la tache (F(; ) =
295.5830; p < 0.001). Il n"y a pas d’effet de I'orientation (F(; ;)= 1.8402 ; p = 0.193), pas d’interaction tache x
groupe (F117) = 2.3136; p = 0.147), pas d’interaction or|entat|on x groupe (F117)= 0.2619 ; p = 0.615), pas
d’interaction tache x orientation (F; 1) = 0.0132; p = 0.910) ni d’interaction tache x orientation x groupe
(Fi1,179= 1.3352 ; p = 0.264) (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)). Les analyses
statistiques sur les temps de réaction indiquent qu’il n’y a pas d’effet de la tache (F(y,1)= 2.41428 ; p = 0.140),
pas d’interaction tache x groupe (F,16)= 0.50606 ; p = 0.487), pas d’effet de I'orientation (F ;)= 0.00147 ; p
= 0.970), pas d’interaction orientation x groupe (F116 = 0.58916; p = 0.454), pas d’ |nteract|on tache x
orientation (F; ;)= 1.76510; p = 0.203), ni d’interaction tache x orientation x groupe (F(115 = 2.00579 ; p =
0.176). Ces resultats suggerent qu’il n'y a pas de différence en termes de vitesse de traitement entre les
sujets controles et les patients souffrants de schizophrénie pris dans leur ensemble pour les taches explicites
d’empathie et de sympathie. Ces résultats sont comparables a ceux obtenus lors de la pré-thérapie.

Comparaison Groupe CTRL-sym et Group SCZ-sym

En ce qui concerne la performance, la comparaison entre le groupe de sujets contrbles (CTRL-sym) et de
patients (SCZ-sym) qui réagissent en sympathie pour la condition SPO de face montre un effet significatif de
la tache (Fp2 = 62.221; p < 0.001), un effet de I'orientation (F(11,) = 52.219 ; p < 0.001) et une interaction
tache x orientation (F;, = 66.278; p < 0.001). Il n'y pas d’interaction tache x groupe (F14 = 1.156; p =
0.343), d’interaction orientation x groupe (F,7 = 0.951; p = 0.362), ni d’interaction tache x orientation x
groupe (Fp12y= 0.891; p = 0.432) (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)). En
comparaison avec les données de pré-thérapie, ces résultats indiquent qu’il n’y a plus de différence entre le
groupe CTRL-sym et le groupe SCZ-sym pour OBT-face (p = 1.000), ni pour OBT-dos (p = 1.000), ni non plus
pour MIR-face (p = 1.000) et MIR-dos (p = 1.000).

Les analyses statistiques sur les temps de réaction montrent un effet de la tache (Fp2 = 34.4457 ; p <
0.001). Il n"y a pas d’effet de I'orientation (F(;1)= 0.4673 ; p = 0.520), pas d’interaction tache x groupe (F,12) =
2.6161; p = 0.114), d’interaction orientation x groupe (F = 0.0113; p = 0.919), d'interaction tache
orientation (F2 = 3.4547; p = 0.065), ni d’interaction tache x orientation x groupe (F;12 = 0.2355; p
0.794) (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)). Les tests post hoc indiquent que
le groupe CTRL-sym (1030 + 340 ms) est plus rapide que le groupe SCZ-sym (1494 + 253 ms) pour la tache
OBT-face (p = 0.045). De la méme facon, les controles sont plus rapides pour la tache SPO-dos (1113 + 138
ms) que les patients pour la tdche OBT-face (p = 0.040). En revanche, les patients sont plus rapides que les
contrdles pour la tache SPO-dos (1276 + 134 ms) que les contréles pour la tache OBT-dos (1557 + 57 ms) (p =
0.015).

I x

Comparaison Groupe CTRL-emp et Groupe SCZ-emp

En ce qui concerne la performance, la comparaison entre le groupe de contréles (CTRL-emp) et de patients
(SCZ-emp) réagissant en empathie pour la tache SPO montre un effet de la tache (F,, = 766.6647 ; p <
0.001), une interaction tache x orientation (F2 = 8.7681 ; p = 0.003) et une interaction tache x orientation x
groupe (Fp16 = 0.8105; p = 0.462). Il n'y a pas d’effet de I'orientation (F1) = 1.4029; p = 0.270), pas
d’interaction tache x groupe (F(; 16 = 0.8459 ; p = 0.447), ni d’interaction orientation x groupe (F1 = 0.0794 ;
p = 0.785) (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)). Les tests post hoc montrent
gu’il n"a entre autres pas de différence significative entre les groupes pour la tache SPO-face (p = 1.000) et la
tache SPO-dos (p = 1.000).

En ce qui concerne les temps de réaction, il n’y a pas d’effet de la tache (Fp2 = 1.4167 ; p = 0.271), pas
d’interaction tache x groupe (Fp16 = 0.0922; p = 0.912), pas d’effet de I'orientation (F(yq = 0.1393; p =
0.719), pas d’interaction orientation x groupe (Fg = 0.2827; p = 0.609), pas d’interaction tache X
orientation (Fp = 0.5841; p = 0.569) ni d’interaction tache x orientation x groupe (Fp1¢ = 0.8569; p =
0.443) (ANOVA a mesures répétées 3 (tache) x 2 (orientation) x 2 (groupe)).

" Comparaison pré- et post-thérapie
En premier lieu, nous avons constaté que trois patients lors de la phase de post-thérapie réagissent
spontanément en empathie pour la condition SPO-face alors qu’un seul patient réagissait en empathie lors
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de la phase de pré-thérapie. Ceci indique que deux patients ont changé de stratégie aprés le programme de
remédiation cognitive.

Nous avons réalisé des comparaisons pour données appariées (tests des rangs signés de Wilcoxon) afin

d’évaluer les différences de résultats a I'E.S.T et d’apprécier 'effet de la remédiation cognitive sur ce test.
Les analyses montrent qu’il n’y a pas de différence significative pour SPO-face (p = 0.106). Cependant, il faut
noter que la moyenne des performances en empathie pour SPO-face en pré-thérapie est de 15.42 (£ 31.7) %
et en post-thérapie de 33.89 (+ 45) %. L’écart entre les moyennes n’est pas suffisamment modulé pour qu’il
y ait une différence statistique significative mais les performances tendent a s"améliorer. En revanche, il y a
une différence significative pour la condition SPO-dos (p = 0.036), c’est-a-dire que les patients ont des
performances significativement meilleures en post-thérapie (84.03 + 32.9 %) qu’en pré-thérapie (67.2 £ 37.6
%). Les performances des patients pour la tdche OBT-face en post-thérapie (85.14 + 32.3 %) s’améliorent
aussi significativement (p = 0.014), en comparaison de la pré-thérapie (76.11 + 30.7 %). Nous retrouvons le
méme pattern pour la tache OBT-dos (pré-thérapie : 76.66 + 32 % ; post-thérapie : 83.61 + 32.71; p = 0.036).
En revanche, il n’y a pas de différence pour la tache MIR-face (p = 0.674) ni pour la tache MIR-dos (p = 0.866)
entre la pré- et la post-thérapie.
Ces résultats indiquent une amélioration significative et sélective de I'empathie explicite (OBT-face et dos)
mais aussi implicite (SPO-dos) chez I'ensemble des patients ainsi qu’un changement de stratégie spontanée
(sympathie - empathie) chez deux patients. En revanche, il n’y a pas d’amélioration de la sympathie. (cf
Table 6)

Pré-thérapie Post-thérapie p-value
Mean SD Mean SD
SPO-face 15,42 31,73 33,89 45,01 p =0.106
SPO-dos 67,22 37,61 84,03 32,91 p =0.036
OBT-face 76,11 30,70 85,14 32,27 p=0.014
OBT-dos 76,66 32,02 83,61 32,71 p =0.036
MIR-face 4,58 4,13 5,14 4,93 p=0.674
MIR-dos 4,44 5,18 4,44 4,93 p =0.866

Table 6 : Comparaison des performances comportementales a I'E.S.T entre |a pré- et la post-thérapie

3.2. Double Mirror Test (D.M.T)

. Sujets controles volontaires sains : validation de la tiche

Les sujets contréles reconnaissent leur visage propre et le distinguent du visage d’autrui lorsque la
luminosité sur leur visage est égale a 53.9 + 2.9 % dans la condition Autrui - Soi. lls reconnaissent le visage
d’autrui et le distinguent de leur visage propre lorsque le taux de luminosité sur leur visage est égal a 48.3 +
2.5 % dans la condition Soi = Autrui, c’est-a-dire, lorsque le taux de luminosité est égal a 51.7 + 2.5 % sur le
visage d’autrui. Les analyses statistiques (tests de Student) montrent une différence significative entre le
taux de luminosité sur soi dans la condition Autrui = Soi lors de la réponse « moi » et le taux de luminosité
sur autrui dans la condition Soi - Autrui lors de la réponse « autrui (p = 0.043). Ceci indique que les
participants ont besoin de voir plus de traits de leur visage pour se reconnaitre qu’ils n’ont besoin de voir de
traits du visage d’autrui pour reconnaitre autrui (cf Table 7).
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Sujets sains Autrui - Soi Soi - Autrui

Luminosité sur Soi Luminosité sur Luminosité sur Soi Luminosité sur
(%) Autrui (%) (%) Autrui (%)

01D 53.4 46.6 50.8 49.2
03MA 54 46 51 49
04TB 51.8 42.2 47.6 52.4
05MR 56.2 43.8 48.8 50.2
06CVv 53 47 46 54
07DD 60 40 51.4 48.6
O8RH 48 52 44.2 55.8
09BT 59.6 40.4 50 50
10CB 52.6 47.4 45.6 54.4
117ZA 52.6 47.4 47.4 52.6
12)B 53.8 46.2 46.8 53.2
13CB 54.6 45.4 52.6 47.4
14JL 52.6 47.4 46.8 53.2
15GL 54.4 45.6 52.2 47.8
16CA 51.8 48.2 45 55
17IM 55.6 44.4 49.4 50.6
18CC 59.6 50.4 48.8 51.2
19HE 56.6 53.4 49.2 50.8
20EY 53.8 46.2 45.6 54.4
21MT 55.2 44.8 48.6 51.4
22RV 52.6 47.4 46.2 53.8
Mean 53.90 46.10 48.33 51.67

SD 2.81 2.81 2.47 2.47

Table 7 : Data descriptives des sujets contrdles des performances a la tdche du miroir.

Sur ces 21 sujets contrbles, 13 ont été évalués sur les mémes taches et dans les mémes conditions a
guatre mois (cette durée correspondant a la durée moyenne des programmes de remédiation cognitive
suivis par les patients souffrant de schizophrénie) afin de vérifier I'absence d’effet apprentissage. Les
analyses statistiqgues montrent qu’il n’y a pas de différence significative pour la condition Autrui - Soi entre
la premiéere (53.9 + 2.9 %) et la deuxiéme session (54.7 + 2.9 %) (p = 0.257). Le méme résultat est observé
pour la condition Soi = Autrui (premiere session : 48.3 + 2.5 % ; deuxiéme session: 48.69 + 2.4 %; p =
0.700). I n’y a, donc, pas d’effet d’apprentissage a 4 mois des tdches au D.M.T.
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Sujets sains IRI-total | IRI-CE = IRI-FS ' IRI-PT  IRI-EE IRI-EC IRI-PD | TAS-tot = TAS-D1 = TAS-D2 = TAS-D3

01D 68 41 20 21 27 18 9 36 13 9 14
03MA 90 45 24 21 45 26 19 22 7 8
04718 66 37 17 20 29 17 12 37 8 20
O5MR 75 50 25 25 26 21 5 32 10 9 13
06CV 62 34 19 15 28 16 12 38 12 14 12
07DD 41 19 8 11 22 17 5 28 11 5 12
O08RH 70 38 21 17 32 23 9 47 14 14 19
09BT 79 47 25 22 32 22 10 35 11 16 18
10CB 57 26 9 17 31 18 13 42 9 15 18
117A 84 45 23 22 39 23 16 37 13 7 17
12)B8 67 43 23 20 24 19 5 34 13 11 10
13CB 81 48 24 24 33 25 8 28 7 9 12
14JL 86 39 18 21 47 26 21 34 12 8 14
15GL 54 26 9 17 28 20 8 37 12 13 12
16CA 54 30 9 21 24 18 6 43 8 16 19
17IM 86 46 27 19 37 22 15 24 8 5 11
18CC 68 40 18 22 28 24 4 41 11 13 17
19HE 63 35 13 22 28 20 8 38 10 9 19
20EY 86 42 20 22 44 25 19 65 23 19 23
21MT 92 44 21 23 48 26 22 28 13 7 8
22RV 68 34 16 18 34 21 13 44 17 12 15
Mean 71.29 3852 1852 | 20.00 32.67 21.29 11.38 36.67 11.57 10.76 14.81
SD 13.62 8.15 5.90 3.26 7.83 3.27 5.55 9.21 3.61 3.94 4.14

Table 8 : Data descriptives des échelles cliniques des sujets sains.

. Patients atteints de schizophrénie

Pré-thérapie

Les patients en phase de pré-thérapie reconnaissent leur visage propre et le distinguent du visage d’autrui
dans la condition Autrui = Soi lorsque le taux de luminosité sur leur visage est égal a 58.8 + 6.2 %. Plus ce
taux est élevé, plus les patients ont besoin de voir de traits de leur visage pour se reconnaitre et se distinguer
du visage d’autrui. lls reconnaissent le visage d’autrui et le distinguent de leur visage propre lorsque le taux
de luminosité sur leur visage est égal a 46.5 + 2.7 % dans la condition Soi = Autrui, c’est-a-dire, lorsque le
taux de luminosité est égal a 53.5 + 2.7 % sur le visage d’autrui. Plus ce taux est bas, plus les patients ont
besoin de traits du visage d’autrui pour le reconnaitre (Table 9).

Post-thérapie

En post-thérapie, les patients reconnaissent leur visage propre dans la condition Autrui = Soi lorsque le taux
de luminosité sur leur visage est égal a 58.3 + 7.6 %. lls reconnaissant le visage d’autrui et le distinguent de
leur propre visage lorsque le taux de luminosité sur autrui est égal a 51.37 + 2.09 % (soit 48.63 + 2.09 % de
luminosité sur leur visage)
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Patients 01IMG 02ME 03GC 01AS 02BA 03SA 08BB O9LH Mean SD
Groupe MCT MCT MCT ToMR ToMR ToMR ToMR ToMR

Condition Autrui - Soi. 60.2 53 57.4 63.75 51.2 63.75 53 68.33 58.83 6.20
Luminosité sur Soi (%).

Pre

Condition Autrui = Soi. 53 52.6 58.6 66 51 70 50.8 64.75 58.34 7.63
Luminosité sur Soi (%).

Post

Condition Soi—>Autrui. 50.25 48 49.6 42.75 45.6 47.2 435 45.4 46.54 2.71
Luminosité sur Soi (%).

Pre

Condition Soi—>Autrui. 5.8 50.2 49.2 41.6 49.2 48.6 49.4 47 48.63 3.43

Luminosité sur Soi (%).

Post

Table 9 : Data descriptive des patients des performances a la tdche du double miroir en pré- et en post-thérapie

Comparaison pré- et post-thérapie

Les analyses statistiques (tests des rangs signés de Wilcoxon) montrent qu’il n’y a pas d’effet de la
remédiation cognitive sur la reconnaissance de soi dans la condition Autrui = Soi (p=0.743). Au contraire, les
patients ont significativement besoin de moins de traits du visage d’autrui pour le reconnaitre en post-
thérapie qu’en pré-thérapie (p=0.036) (Table 9).

Comparaison Groupe CTRL et Groupe SCZ

Nous avons comparé les performances des 8 patients qui ont participé au protocole dans son intégralité et
les 13 sujets contrdles qui ont été réévalués a 4 mois. Il n'y a pas de différence significative (Mann-Whitney
U) dans la tache de reconnaissance de soi (condition Autrui - Soi; p =0.179) ni dans la tache de
reconnaissance d’autrui (condition Soi - Autrui; p = 0.111) entre les sujets sains et les patients en pré-
thérapie. Toutefois, il faut noter que si les patients et les sujets sains ont statistiqguement les mémes
performances de reconnaissance de soi dans le miroir, la moyenne des patients (58.8 * 6.20) est tout de
méme plus élevée que la moyenne des sujets sains (54.71+2.92). La méme observation peut étre faite pour
la reconnaissance d’autrui. La non-significativité est probablement due a la faiblesse de I'échantillon de
patients. En post-thérapie, il n’y a pas non plus de différence significative entre les patients et les sujets
controles pour la condition Autrui = Soi (p = 0.690) et la condition Soi = Autrui (p =1.000).

De facon générale, ces résultats montrent que les patients atteints de schizophrénie, méme si leurs
performances ne se distinguent pas de celles des contrbles a cause de la faiblesse de leur échantillon,
améliorent significativement leurs performances a la tache de reconnaissance du visage d’autrui aprées la
remédiation cognitive.

3.3. Données EEG

La segmentation réalisée sur la moyenne de données en pré- et en post-thérapie montre que six micro-états
cérébraux stables (maps) caractérisent |'état de repos. Ces 6 maps avec une topographie différente sont
retrouvées en pré- et en post-thérapie (Fig. 8). Ces 6 maps ont des taux de corrélation expliquant les
données relativement similaires et qui se situent entre 13.2 et 17.6 % (Map 1 : 16.1% ; Map 2 : 17.6% ; Map
3:16.2;Map4:17.6% ;Map5:13.2% ; Map 6:13.2 %). Il semble, donc, que les Maps 2 et 4 soient celles
qui expliquent le mieux les données, c’est-a-dire I’état neuro-fonctionnel de patients au repos.
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Figure 8 : Topographies des micro-états cérébraux stables au repos en pré- et
post-thérapie. La segmentation a mis en évidence 6 maps caractérisant I'état
de repos chez les patients en pré- et en post-thérapie. Les analyses
statistiques indiquent que la durée moyenne des segments de la map 6 est
significativement moins longue en post- qu’en pré-thérapie. Les autres maps

ne sont pas modifiées dans le temps.

Les statistiques sur différents paramétres de ces maps en comparant la pré- et la post-thérapie chez tous les
patients (cf. Méthode ; p. 77) montrent une différence significative de la durée moyenne des segments
pendant lesquels apparait la Map 6 entre la pré- et la post-thérapie. Il semble donc que cette map, présente
en pré- et post-thérapie, ait des segments qui durent significativement moins longtemps en post-thérapie (p
=0.043). lIn’y a pas de différence significative pour les autres paramétres ni non plus pour les autres maps.

3.4. Données cliniques et psychométriques

= Patients atteints de schizophrénie : comparaison des données cliniques et psychométriques
générales entre la pré- et la post-thérapie

Données cliniques

Nous avons observé, en premier lieu, une amélioration clinique globale des patients entre les phases de pré-
thérapie et de post-thérapie, objectivée par une évolution significative des scores moyens de certaines
échelles cliniques (tests des rangs signés de Wilcoxon). Les scores a la PANSS (p=0.035), a la PANSS positive
(p=0.037) et a la PANSS négative (p=0.022) ont significativement diminué et les scores a la HAMA (p = 0.059)
tendent a diminuer apres la remédiation cognitive. En revanche, il n’y a pas de modification des scores a la
MADRS (p=0.123).

Données du fonctionnement quotidien
En ce qui concerne le fonctionnement quotidien, il n’y a pas de modification des scores a la QLS (p=0.183), ni
non plus a I'EAS (p=0.529) et la LSAS (p=0.547).

Données psychométriques

En ce qui concerne les données psychométriques, les scores a la TAS-total (qui évalue Ialexithymie)
(p=0.042) et TAS-D1 (qui évalue les difficultés a identifier ses émotions) diminuent de maniére significative
entre la pré- et la post-thérapie (TAS-20: p = 0.042 ; TAS-D1 : p = 0.013). Il n’y a de différence significative ni
pour la TAS-D2 (qui évalue les difficultés a décrire ses émotions) et ni pour la TAS-D3 (qui évalue les pensées
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tournées vers I'extérieur). Il n’y a pas non plus de modification significative des scores a I'IR| (totale et sous-
dimensions) et a I'lS (totale et sous-dimensions) (Tab. 10).

Echelles Pré-thérapie Post-thérapie p-value

mean sd mean sd
Echelles cliniques (hétéro-évaluation)

PANSS 66.13 17.57 48.00 18.91 0.035
PANSS positive 11.00 4.31 8.63 2.56 0.037
PANSS négative 22.50 9.01 10.50 3,83 0.022
PANSS psychopathologie générale 32.63 9.33 25.63 13.74 0.078
HAMA 11.25 5.75 8.75 4.98 0.059
MADRS 15.13 8.72 10.88 9.76 0.123
Echelles Fonctionnement Quotidien (hétéro-évaluation)

EAS 18.00 11.86 15.63 8.16 0.529
QLs 26.63 8.03 30.63 9.71 0.183
LSAS 39.75 21.00 35.13 17.92 0.547
Echelles psychométriques (auto-évaluation)

IRI Total 64.75 8.40 64.25 8.15 0.779
IRI — Cognitive Empathy 26.63 8.30 29.00 8.33 0.674
IRl — Fantasy Scale 12.38 6.09 12.75 4.65 0.865
IRI = Perspectiv Taking 14.25 2.87 16.25 4.62 0.279
IRI = Emotional Empathy 38.13 4.02 35.25 4.10 0.106
IRI = Empathic Concern 20.38 2.13 19.25 191 0.396
IRI = Personal Distress 17.75 2.76 16.00 4.54 0.136
TAS Total (Alexithymie) 60.25 9.25 55.25 10.22 0.042
TAS — D1 (Difficultés a identifier ses émotions) 22.25 4.20 17.63 5.04 0.0035
TAS — D2 (Difficultés a décrire ses émotions) 18.38 3.96 16.88 4.19 0.292
TAS — D3 (Pensées tournées vers |'extérieur) 19.63 5.66 20.75 3.99 0.482
IS 9.19 1.60 8.06 2.61 0.203
IS CS (Conscience des symptdmes) 3.13 1.13 2.25 1.28 0.203
IS CM (Conscience de la maladie) 2.50 0.76 2.25 1.39 0.589
IS BT (Besoin de traitement) 3.56 0.62 3.44 0.68 0.586

Table 10 : Data cliniques et psychométriques des patients. Est rapporté dans ce tableau I'ensemble des résultats des hétéro-
évaluations et des auto-évaluations en pré- et en post-thérapie.

] Empathy Sympathy Test (E.S.T) et données cliniques et psychométriques
Sujets controles volontaires sains

Groupe CTRL-sym et CTRL-emp confondus : analyses de corrélation entre les performances aux tdches OBT et
MIR et les scores aux échelles IRl et TAS-20

L'analyse de corrélation (Pearson) entre les performances aux taches OBT (évaluation de I'empathie en
condition explicite) et MIR (évaluation de la sympathie en condition explicite) et les data psychométriques
montre, chez les controles (n = 11), une corrélation négative entre la performance a la condition OBT-face et
les scores a la catégorie « emotional empathy » (EE) de I'IRI (R =-0.763 ; p = 0.006). Autrement dit, plus les
performances visuo-spatiales hétérocentrées explicites sont bonnes, plus 'empathie émotionnelle est basse
pour les sujets contréles, les deux groupes CTRL-emp et CTRL-sym étant confondus dans cette analyse. En
outre, il existe une corrélation négative entre la performance a la tdche MIR-face et I'IRI-EE (R = 0.630; p =
0.038) et la sous-dimension « personal distress » (PD) de I'IRI-EE (R = 0.648 ; p = 0.031). Ceci indique que plus
les performances visuo-spatiales égocentrées explicites sont bonnes, plus 'empathie émotionnelle est haute
et la détresse personnelle élevée, en conformité avec les résultats — de pattern inverse — observés pour les
tests de corrélation entre la tache OBT et I'IRI-EE. Il n’y a pas de corrélation entre les performances aux
taches OBT et MIR et les autres sous-dimensions de IRl ni non plus avec la TAS-20 total et ses sous-
dimensions (tous les p > 0.050) (Tab. 11, 1 et 2).
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Sujets IRI- IRI- IRIF- | IRI- IRI- IRI- IRI- TAS- TAS- TAS- TAS-

sains total CE FS PT EE EC PD total D1 D2 D3

01FB 54 28 16 12 26 17 9 44 10 13 21
02GA 74 44 23 21 30 26 4 31 12 6 13
03VE 58 35 19 16 23 16 7 43 10 17 16
04vB 42 24 12 12 18 8 10 49 12 16 21
05MC 60 32 14 18 28 22 6 49 16 17 16
0910 60 27 16 11 33 9 24 37 7 12 18
13A) 64 42 19 23 22 21 1 20 7 5 8
15SR 58 35 14 21 23 18 5 39 7 8 24
16DC 36 19 13 6 17 11 6 35 8 13 14
17sP 47 21 6 15 26 18 8 45 10 12 23
20GD 66 40 21 19 26 16 10 52 19 18 15

Tab 11 : Data descriptive des scores cliniques des controles E.S.T.

Groupe CTRL-emp

Les analyses de corrélation entre les performances a I'E.S.T et les scores aux échelles psychométriques du
groupe CTRL-emp montrent une corrélation négative entre les performances a la tache MIR-face et la sous-
échelle D1 de la TAS-20 (R = -0.781; p = 0.038). Autrement dit, plus les performances visuo-spatiales
égocentrées explicites sont bonnes, plus la capacité a identifier les émotions propres est faible. Nous
retrouvons également une corrélation négative entre les performances a la tache OBT-face et les scores a la
sous-échelle IRI-EE (R = -0.786 ; p =0.036). Celle-ci indique que plus les performances visuo-spatiales
hétérocentrées sont bonnes, moins I'empathie émotionnelle est élevée. Il n’y a pas d’autre corrélation
retrouvée entre les performances aux taches SPO-face, OBT-face et MIR-face et les scores a I'IRl et a la TAS-
20 (tous les p > 0.005) (Tab 11 et 1).

Groupe CTRL-sym
Nous n’avons pas retrouvé de corrélation entre les performances a I'E.S.T (taches SPO, OBT et MIR) et les
scores aux échelles cliniques (tous les p > 0.005) (Tab. 11 et 2).

Patients souffrant de schizophrénie

Pré-thérapie

Pour la pré-thérapie, les analyses de corrélation (Pearson) entre les performances a I'E.S.T et les data
clinigues montrent une corrélation positive entre la performance a la tache MIR-face et la PANSS (R = 0.757 ;
p = 0.030). Celle-ci indique que plus les performances visuo-spatiales égocentrées sont bonnes, plus les
symptémes psychotiques sont sévéres. Nous n’avons pas relevé d’autre corrélation (Tab. 5 et 12).

En ce qui concerne les data psychométriques, nous observons une corrélation négative entre la performance
a la tache SPO-face et I'IRI-CE (R =-0.861; p = 0.006) (Tab. 5 et 13). Autrement dit, plus les performances
visuo-spatiales égocentrées spontanées sont bonnes, plus I'empathie cognitive est altérée.

Post-thérapie

Les analyses de corrélation, pour les deux groupes SCZ-emp et SCZ-sym confondus, entre la performance a
I'E.S.T et les scores aux échelles cliniques et psychométriques en post-thérapie montrent une corrélation
négative entre la performance a la tache MIR-face et les scores a la sous-échelle positive de la PANSS (R = -
783 ; p = 0.022). C'est-a-dire que plus les performances visuo-spatiales égocentrées explicites sont élevées
plus les symptdmes négatifs le sont aussi. Nous n’avons pas retrouvé d’autre corrélation entre les autres
taches de E.S.T et les data cliniques et psychométriques en post-thérapie (tous les p > 0.050) (Tab. 12 et 13).
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Comparaison Groupe CTRL et Groupe SCZ

Pré-thérapie

Les analyses statistiques (Mann Whitney) montrent que les scores a la catégorie IRI-EE des contrbles (n = et
des patients schizophrenes en pré-thérapie difféerent de fagon significative (p < 0.001), les patients
rapportant une empathie émotionnelle (38.13 + 4.0) plus élevée que les contréles (24.73 + 4.8). Les scores a
la sous-dimension « personal distress » (PD) sont aussi significativement plus élevés chez les patients (17.8 +
2.8) que chez les contréles (8.18 £ 5.9) (p = 0.003). Le méme pattern est observé pour la TAS-total (patients :
60.25 + 9.3 ; contrdles : 40.36 + 9.3 ; p =0.001), la TAS-D1 (contréles : 10.73 + 3.88 ; patients : 22.25+9.3; p
< 0.001) et la TAS-D2 (contréles : 12.45 + 4.50 ; patients : 18.38 + 3.9 ; p = 0.013), indiquant une altération
du traitement émotionnel chez les patients (Tab. 11 et 13).

Post-thérapie

Les analyses statistiques (Mann Whitney) montrent que les scores a la catégorie IRI-EE des controles et des
patients en post-thérapie continuent de différer de facon significative (p < 0.001), les patients rapportant
toujours une empathie émotionnelle (35.25 + 4.1) plus élevée que les controles (24.73 + 4.8). Les scores a la
sous-dimension « personal distress » (PD) sont aussi significativement plus élevés chez les patients (16.00 +
4.5) que chez les contréles (8.18 + 5.9) (p = 0.004), comme lors de la pré-thérapie. Bien que la capacité de
traitement émotionnel s’Taméliore significativement chez les patients en post-thérapie (cf. p. 92), les scores a
la TAS-total sont toujours significativement plus élevés chez les patients que chez les contrbles (patients :
55.25 + 10.2 ; contrdles : 40.36 + 9.3 ; p =0.006). Le méme pattern est observé pour la TAS-D1 (controles :
10.73 + 3.88 ; patients : 17.63 + 5.04 ; p = 0.007) et la TAS-D2 (contrdles : 12.45 + 4.50 ; patients : 16.88 +
4.19; p=0.025) (Tab. 11 et 13).

. Double Mirror Test (D.M.T) et données cliniques et psychométriques

Sujets contrdles volontaires sains

Les sujets du groupe contrdle ayant participé a la premiere session du D.M.T (n = 21) ont auto-évalué leurs
capacités d’empathie (IRl) et de traitement émotionnel (TAS-20). Dans I'ensemble, ils ne rapportent pas
d’éléments en faveur d’une alexithymie (36.7 + 9 [alexithymie : TAS-20 > 56 ; indéterminé : 44 < TAS-20 >
56 ; TAS-20 < 44]). En outre, les scores a I'IRl montrent un bon niveau général d’empathie (IRI-total : 71.29 +
13.6), une bonne capacité de prise-de perspective (« perspective-taking (PT): 2043.3) et de souci
empathique (21.29 * 3.3). Les scores a la sous-dimension « personal distress » (PD) sont faibles (11.38 + 5.5)
(IRI-FS : 18.52+-5.9).

Il n’y a pas de corrélation (test de Pearson) entre les performances a la condition Autrui = Soi (capacité a
reconnaitre le visage propre et a le distinguer de celui d’autrui) et les scores a I'IRl (totale et sous-
dimensions) (tous les p > 0.050). C'est aussi le cas pour la condition Soi = Autrui (capacité a reconnaitre le
visage d’autrui et a le distinguer du visage propre) (tous les p > 0.050). En revanche, nous observons une
corrélation négative entre les performances a la condition Soi = Autrui et les scores a la TAS-total (R = -
0.642; p = 0.002), la sous-dimension TAS-D2 (R = -0.505; p = 0.020) et la sous-dimension TAS-D3 (R = -
0.506 ; p=0.019). Autrement dit, plus les participants reconnaissent rapidement autrui, moins ils sont
alexithymiques et moins ils ont de difficultés a identifier (D1) et décrire leurs émotions (D2). De maniére
générale, il semble que le traitement émotionnel corréle davantage avec la reconnaissance d’autrui qu’avec
la reconnaissance de soi (Tab. 7 et 8).

Patients atteints de schizophrénie

Pré-thérapie

Pour les patients lors de la phase de pré-thérapie, nous observons une corrélation négative entre la
performance a la condition Soi = Autrui (reconnaissance du visage d’autrui) et les scores a la PANSS négative
(R =-0.714; p = 0.047). Moins le taux de luminosité est élevé sur soi (donc, inversement, plus le taux de
luminosité est élevé sur autrui), plus les scores a la PANSS négative sont élevés. Ce qui signifie que plus la
reconnaissance d’autrui est altérée, plus les symptédmes négatifs sont élevés.
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En ce qui concerne le fonctionnement quotidien, on retrouve également une corrélation positive entre la
performance a la condition Soi = Autrui et les scores a la QLS ((R=0.913 ; p =0.002), indigquant que plus la
qualité de vie est élevée, plus la reconnaissance d’autrui est rapide. En outre, il existe une corrélation
négative entre la performance a la condition Autrui = Soi (reconnaissance du visage propre) et les scores a
I"échelle LSAS. C'est-a-dire que plus les patients se reconnaissent rapidement dans le miroir (donc moins le
taux de luminosité en pourcentage sur le visage propre est élevé), plus le score d’anxiété sociale est élevé.
Nous n’avons pas observé d’autres corrélations entre les performances aux conditions Soi = Autrui et Autrui
— Soi et les scores aux échelles cliniques, psychométriques et d’évaluation du fonctionnement quotidien
(tous les p>0.050) (Tab. 9, 11 et 12).

Patients 01IMG 02ME 03GC 01AS 02BA 03SA 08BB OSLH Mean SD
Groupe MCT MCT MCT ToMR ToMR ToMR ToMR ToMR

MADRS PRE 8 26 12 6 13 13 31 12 15.13 8.72
MADRS POST 2 19 1 11 2 17 29 8 10.88 9.76
HAMA PRE 4 21 5 12 7 12 16 13 11.25 5.75
HAMA POST 4 12 4 10 2 9 16 13 8.75 4.98
LSAS PRE 17 72 47 41 48 18 59 16 39.75 21.00
LSAS POST 19 50 40 66 32 9 39 26 35.13 17..92
PANSS PRE 35 76 56 66 84 56 90 66 66.13 17.57
PANSS POST 35 44 40 46 42 44 94 39 48.00 18.91
PANSS + PRE 7 20 12 12 13 8 8 8 11.00 431
PANSS + POST 8 14 7 11 8 7 7 7 8.63 2.56
PANSS - PRE 9 17 20 25 37 18 33 21 22.50 9.01
PANSS - POST 9 10 13 14 14 10 2 12 10.50 3.93
PANSS PSY GENERALE 19 39 24 29 34 30 49 37 32.63 9.33
PRE

PANSS PSY GENERALE 18 20 20 21 20 27 59 20 25.63 13.74
POST

EAS PRE 5 5 14 14 30 11 32 33 18.00 11.86
EAS POST 7 5 13 23 15 11 26 25 15.63 8.16
QLS PRE 38 25 37 20 22 30 15 26 16.63 8.03
QLS POST 39 33 38 30 38 33 10 24 30.63 9.71

Table 12 : Data descriptives des hétéro-évaluations chez les patients en pré- et en post-thérapie.
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Post-thérapie
Les analyses statistiques pour la phase de post-thérapie ne retrouve pas les différentes corrélations
(négative comme positive) entre les performances au D.M.T et les différentes échelles cliniques,
psychométriques et du fonctionnement quotidien observées pour la phase de pré-thérapie (Tab 9, 11 et 12).

Patients
Groupe
IRI-TOT PRE
IRI-TOT POST
IRI-CE PRE
IRI-CE POST
IRI-FS PRE
IRI-FS POST
IRI-PT PRE
IRI-PT POST
IRI-EE PRE
IRI-EE POST
IRI-EC PRE
IRI-EC POST
IRI-PD PRE
IRI-PD POST
TAS-TOT PRE
TAS-TOT POST
TAS-D1 PRE
TAS-D1 POST
TAS-D2 PRE
TAS D2 POST
TAS D3 PRE
TAS D3 POST
IS PRE

IS POST

IS CS PRE

IS CS POST

IS CM PRE
ISCM POST
IS BT PRE

IS BT POST

01MG
MCT
62
77
27
37
12
14
15
23
35
40
18
20
17
20
60
57
20
18
22
14
18
25
7
95

3.5

02ME
MCT
57
65
18
35
4
14
14
21
39
30
20
18
19
12
62
50
21
11
21
17
20
22
11
10

03GC
MCT
65
47
33
28
18
13
15
15
32
29
19
19
13
10
45
35
16
11
10
8
19

16

N O

~ »~ O

01AS
TomRemed
79
72
34
36
17
19
17
17
45
36
24
18
21
18
69
65
29
21
17
19
23
25
10
11

02BA
TomRemed
63
66
25
29
14
15
11
14
38
37
18
17
20
20
59
52
20
14
20
20
19
18
7
4.5

2.5

03SA
TomRemed
76
67
39
33
20
14
19
19
37
34
22
22
15
12
60
60
27
20
21
21
12
19
8.5
55

2.5
2.5

08BB
TomRemed
57
53
15
13
4
3
11
10
42
40
22
18
20
22
75
68
24
24
20
19
31

25

09LH
TomRemed
59
57
22
21
10
10
12
11
37
36
20
22
17
14
52
55
21
22
16
17
15
16
11
11

Mean

64.75
64.25
26.63
29.00
12.38
12.75
14.25
16.25
38.13
35.25
20.38
19.25
17.75
16.00
60.25
55.25
22.25
17.63
18.38
16.88
19.63
20.75
9.19
8.06
3.13
2.24
2.50
2.25
3.56
3.44

Table 13 : Data descriptives des scores des échelles d’auto-évaluation chez les patients.

SD

8.40
8.15
8.30
8.33
6.09
4.65
2.87
4.62
4.02
4.10
2.13
1.91
2.76
4.54
9.25

10.22
4.20
5.04
3.96
4.19
5.66
3.99
1.60
2.61
1.13
1.28
0.76
1.39
0.62
0.68
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Comparaison Groupe CTRL et Groupe SCZ

Pré-thérapie

Les comparaisons statistiques (Mann Whitney) entre le groupe de sujets contréles (ayant participé aux deux
sessions d’enregistrement ; n = 13) et le groupe de patients en pré-thérapie montrent que les patients ont
des scores significativement plus bas a la catégorie « cognitive empathy » (IRI-CE) (patients: 26.6 + 8.3 ;
contréles: 40.3 + 8.7; p = 0.004), a la sous-échelle « fantasy scale » (IRI-FS) (patients: 12.4 + 6.1;
controles : 19.8 + 6.2 ; p=0.018) et a la sous-échelle « perspective-taking » (patients : 14.3 + 2.9 ; contréles :
20.5 + 3.7 ; p=0.003). En revanche, ils ont des scores plus élevés a la sous-échelle « personal distress » (IRI-
PD) (patients: 17.8 + 2.8; contrbles: 10.2 + 5.5; p=0.005), qui évalue davantage la sympathie que
I'empathie. Il existe également une différence significative entre les patients et les controles aux scores de la
TAS-total (patients: 60.3 + 9.3 ; contrbles :35.8 + 10.9; p < 0.001), de la TAS-D1 (patients: 23.3 + 4.2;
contrbles : 11.1 £+ 4.1; p < 0.001), de la TAS-D2 (patients : 18.4 +3.9 ; contréles :10.8 + 4.5; p = 0.002) et de
la TAS-D3 (patients : 19.6 + 5.7 ; controles : 14.7 +- 4.40 ; p = 0.041 ). Autrement dit les patients sont plus
alexithymiques que les sujets sains et ont, donc, davantage de difficultés a identifier et exprimer leurs
émotions (Tab. 14).

Contréles Patients
IRI/TAS-20 Mean SD Mean SD p value
IRI-total 72,00 14,45 64,75 8,40 0.128
IRI-CE 40,31 8,72 26,63 8,30 0.004
IRIF-FS 19,85 6,24 12,38 6,09 0.018
IRI-PT 20,46 3,73 14,25 2,87 0.003
IRI-EE 31,54 7,62 38,13 4,02 0.050
IRI-EC 21,38 3,23 20,38 2,13 0.444
IRI-PD 10,15 5,49 17,75 2,76 0.005
TAS-total 35,77 10,85 60,25 9,25 <0.001
TAS-D1 11,08 4,13 22,25 4,20 <0.001
TAS-D2 10,77 4,49 18,38 3,96 0.002
TAS-D3 14,69 4,40 19,63 5,66 0.041

Table 14: Comparaison des moyennes des data cliniques entre sujets sains et patients souffrants de
schizophrénie en pré-thérapie.

Post-thérapie

Il persiste les mémes différences significatives avant et apres le programme de remédiation cognitive pour
IRl et la TAS-20 mais cette différence semble moindre car les valeurs de p augmentent un peu (la
significativité est moins forte). A I'exception de la sous-échelle D3 pour laquelle la valeur de p est plus basse,
donc la significativité plus grande en post-thérapie. Bien que le traitement émotionnel des patients
s’améliore significativement entre la pré- et la post-thérapie, ceux-ci ont des scores qui demeurent
significativement plus faibles que les contrdles a I'lRI-CE (patients: 29 + 8.3 ; contréles: 40.31 + 8.7; p =
0.011), I'IRI-FS (patients : 12.75 + 4.7, contréles : 19.85 + 6.2 ; p = 0.027), I'IRI-PT (patients : 16.25 +4.6 ;
contrdles : 20.46 +3.7 ; p = 0.041). Les scores des patients sont aussi significativement plus élevés a I'IRI-PD
(patients : 16 + 4.54 ; controles : 10.15 + 5.5; p = 0.024). Les patients continuent de rapporter des scores
significativement plus élevés que les controles a la TAS-total (patients: 55.25 + 10.2 ; contrOles : 35.77 +
10.9; p =0.004), la TAS-D1 (patients : 17.63 + 5.04 ; contréles : 11.08 + 4.1 ; p = 0.010), la TAS-D2 (patients :
16.88 + 4.2 ; controles : 10.77 + 4.5 ; p = 0.009 ;) et la TAS-D3 (patients : 20.75 + 3.9 ; contrOles : 14.69 + 4.4 ;
p = 0.016). Les patients restent plus alexithymiques que les contréles en post-thérapie méme si leur
traitement émotionnel s’améliore significativement et que les différences avec les contréles tendent a
diminuer (Tab. 15).
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IRI/TAS-20
IRI-total
IRI-CE
IRIF-FS
IRI-PT
IRI-EE
IRI-EC
IRI-PD
TAS-total
TAS-D1
TAS-D2
TAS-D3

Controles
Mean
72,00
40,31
19,85
20,46
31,54
21,38
10,15
35,77
11,08
10,77
14,69

SD
14,45
8,72
6,24
3,73
7,62
3,23
5,49
10,85
4,13
4,49
4,40

Patients
Mean
64,25
29
12,75
16,25
35,25
19,25
16
55,25
17,625
16,875
20,75

SD
8,15
8,33
4,65
4,62
4,09
1,90
4,53
10,22
5,04
4,18
3,99

p value
0.128
0.011
0.027
0.041
0.146
0.135
0.024
0.004
0.010
0.009
0.016

Table 15 : Comparaison des moyennes des data cliniques entre sujets sains et patients souffrants de schizophrénie en

post-thérapie.
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4. Discussion

L’objectif principal de notre étude était d’observer |'effet top-down du renforcement des processus de haut
niveau cognitif par la remédiation cognitive sur l'interaction entre (1) les mécanismes visuels de distinction
entre soi et autrui qui participent a la conscience de soi, (2) les mécanismes visuo-spatiaux de distinction
entre soi et autrui qui participent a I’'empathie et (3) I'activité du DMN au repos dans la schizophrénie.

Nous avons fait I'hypothése que les patients avant leur participation a la remédiation cognitive
présentaient des troubles de la reconnaissance de soi et d’autrui dans le miroir dans des conditions de
stimulation interpersonnelle visuelle [IMV] et une altération des processus de codage visuo-spatial
hétérocentré lors de I'interaction spontanée et lors d’une tache explicite d’empathie. Nous avons également
supposé que la remédiation cognitive, en permettant un travail de haut niveau d’analyse des cognitions
propres et des intentions d’autrui, pouvait améliorer, au niveau comportemental, les mécanismes visuels et
visuo-spatiaux de distinction soi-autrui et de codage de la perspective hétérocentrée. Notre troisieme
hypothese était que ces modifications comportementales étaient sous-tendues par une modulation du
DMN.

En premier lieu, nos résultats montrent que les capacités de reconnaissance visuelle sont corrélées
négativement a la PANSS, a I'IRI-EE et a I'IRI-PD en pré-thérapie, ce qui montre l'intrication entre ces
mécanismes de distinction soi-autrui avec I'empathie explicite et la clinique. lls indiquent aussi gqu’il y a un
effet bénéfique des programmes de remédiation cognitive sur la capacité de reconnaissance visuelle d’autrui
— donc sur la conscience fondamentale d’autrui — car les patients reconnaissent plus rapidement et
justement autrui aprés la remédiation cognitive.

De plus, les perfomances a la tache d’empathie visuo-spatiale sont corrélées négativement a la sous-échelle
de I'IRI-EE en pré-thérapie. Nous avons en outre retrouvé une amélioration significative des performances a
cette méme tache, donc de I'empathie explicite, ainsi qu'un changement de référentiel spontané en
empathie pour deux de nos patients. Ces améliorations de la reconnaissance visuelle d’autrui et des
mécanismes visuo-spatiaux hétérocentrés de I'empathie sont associées avec une modulation du DMN au
repos en post-thérapie. Ces modifications comportementales et cette modulation de I'activité cérébrale
s’expliquent trés probablement par un réaménagement de la connectivité fronto-pariéto-occipitale, incluant
notamment le cortex préfrontal ventromédian (CPFvm) et dorsomédian (CPFdm), impliqués dans I'analyse
des intentions d’autrui et des cognitions propres, le CPF dorsolatéral (CPFdl), impliqué dans les fonctions
exécutives, la jonction temporo-pariétale (JTP) impliquée dans les processus de conscience de soi et d’autrui
et le gyrus occipital inférieur (GOI) impliqué dans la reconnaissance visuelle de soi.

En outre, il y a une amélioration clinique significative globale en post-thérapie.

Cette étude est une étude pilote puisque seulement 8 patients ont participé intégralement a I'étude.
Toutefois les résultats obtenus sont encourageants. Ills montrent en effet que la remédiation cognitive, en
plus de la clinique, améliore I'empathie, la conscience d’autrui et module le DMN, en conformité avec notre
hypothese principale.

4.1. La remédiation cognitive améliore la distinction soi-autrui visuelle.

. Se distinguer visuelle d’autrui est plus lent que distinguer autrui de soi dans la population non-
clinique

Lors du « Double Mirror Test » (D.M.T), nous avons observé que les sujets sains, lorsque I'on met a I'épreuve
leurs capacités basales de distinction visuelle entre soi et autrui par la confusion graduelle de I'image de leur
visage avec celle du visage d’autrui dans le miroir, ont besoin de voir plus de traits de leur propre visage pour
se reconnaitre (condition Autrui = Soi) (~ 53.9 % de luminosité sur soi) qu’ils n"ont besoin de voir de traits
du visage d’autrui pour reconnaitre autrui (condition Soi = Autrui) (~ 52 % de luminosité sur autrui). Nous ne
retrouvons pas l'effet de « priorisation du visage propre » (ou « Self-face prioritization effect » [SFP])
rapporté dans certaines études et montrant que la reconnaissance du visage propre est toujours plus rapide
gue la reconnaissance de visages connus (personnellement) (Sugiura et al., 2005 ; Ma & Han, 2010 ; Sui et
al., 2015) et inconnus (Tong & Nakayama, 1999). Cette différence de résultats n’est pas paradoxale mais
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reflete I'utilisation de paradigmes distincts. Dans notre paradigme, la reconnaissance du visage propre
repose sur un processus de distinction forcée avec autrui. En effet, dans 'effet de « priorisation du visage
propre », le visage de soi n’est pas mélangé a celui d’autrui, donc n’évalue pas la distinction de soi d’autrui
(comme nous le faisons dans notre condition Autrui = Soi), ni non plus la distinction d’autrui de soi (comme
dans la condition Soi = Autrui). Les études mettant en évidence le SFP évaluent la reconnaissance
immédiate de soi et d’autrui sans induire une tache de distinction forcée entre soi et autrui.

En revanche, nos résultats concordent avec I'étude de morphing de Tsakiris (2008) (mais aussi de Sforza
et al.,, 2009 ; Tajadura-liménez et al., 2012). En effet, dans son étude, Tsakiris utilise une technique de
morphing, c’est-a-dire de mélange informatique du visage de soi et du visage d’autrui. Il a montré que la
stimulation tactile synchrone (sur la joue) pendant que les participants regardent le visage d’une autre
personne recevant la méme stimulation provoque une altération de la reconnaissance du visage propre
Autrement dit, I'intégration multisensorielle participe a la mise a jour de la reconnaissance de soi et de son
propre corps, et modifie la reconnaissance visuelle de soi. En pré-stimulation dans cette étude, les
participants ont au préalable effectué une tache de reconnaissance de soi. Ainsi, un mélange des visages est
effectué de maniere progressive dans le sens Autrui —> Soi, pour évaluer la reconnaissance de soi
(augmentation progressive des traits du soi) et dans le sens Soi = Autrui (augmentation progressive des
traits d’autrui) pour évaluer la reconnaissance d’autrui. Les auteurs montrent qu’en pré-stimulation, les
sujets sains mettent plus de temps a se reconnaitre eux-mémes qu’a reconnaitre autrui. En effet, avant la
stimulation tactile, les participants ont besoin d’environ 60 % des traits de leur visage pour se reconnaitre
lorsque les traits de leur visage augmentent progressivement. Il y a alors plus de traits de soi que d’autrui
dans I'image gu'’ils visionnent pour qu’ils se reconnaissent. Inversement, les participants reconnaissent autrui
a environ 42 % de traits d’autrui lorsque les traits du visage d’autrui augmentent progressivement.
Autrement dit, ils reconnaissent autrui lorsqu’il y a encore plus de traits de leur propre visage que de traits
du visage d’autrui. Les sujets sains sont donc particulierement sensibles aux changements effectués sur les
traits du visage propre, donc familier, puisqu’ils reconnaissent plus rapidement le non-soi. En revanche,
I'apparition de la reconnaissance de soi est plus lente, ce qui indique que les participants sont moins
sensibles a 'apparition de traits familier sur le visage d’autrui. Autrement dit, 'apparition du sentiment de
familiarité semble plus lent a survenir que la distinction « d’autrui de soi ». En outre, cette étude révéle que
la reconnaissance de soi dans le miroir ne procéde pas uniquement d’un traitement visuel mais aussi d’une
intégration multisensorielle (visuo-tactile). En effet, une stimulation tactile effectuée de maniere synchrone
sur soi et sur lI'image du visage d’autrui entraine une auto-appropriation du visage de l'autre (ou
« enfancement »), c’est-a-dire, du visage identifié comme « étranger » (ou « non-familier ») avant la
stimulation. En d’autres termes, cette stimulation multisensorielle perturbe la reconnaissance de soi et la
distinction spontanée entre soi et autrui. Par conséquent, la reconnaissance de soi, aprés une stimulation
tactile synchrone, est altérée par rapport a la condition spontanée, car elle a lieu aux alentours de 54 % de
traits de soi et 46 % de traits d’autrui, au lieu de 60 % et 40 %. Une autre étude, utilisant un paradigme
similaire a celui de Tsakiris (2008), a montré que I'expérience de stimulation multisensorielle
interpersonnelle affecte la reconnaissance de soi, mais pas la reconnaissance d’autrui, ce qui indique que la
reconnaissance de soi procede de mécanismes comportementaux et neuro-fonctionnels qui différent
certainement de ceux sous-tendant la reconnaissance d’autrui, en particulier au niveau du carrefour
temporo-pariétal (Apps et al., 2012). Ces données vont dans le sens d’autres études étudiant la distinction
soi-autrui (Sforza et al., 2009 ; Tajadura-liménez et al.,, 2012) et l'intégration multi-sensorielle dans la
reconnaissance de soi.

Le D.M.T a été utilisé précédemment pour étudier un autre paradigme par Thirioux et al (2016b) sur une
population non-clinique mais aussi par Keromnes et al (2018) chez de jeunes patients souffrant de
schizophrénie précoce. La premiére étude a montré que I'exposition a une stimulation visuelle
interpersonnelle — c’est-a-dire la confusion de I'image du visage propre et du visage d’autrui dans le miroir —
altérait le codage visuo-spatial égocentré, donc la conscience de soi corporelle. Aprés la stimulation,
induisant une confusion entre soi et autrui, les participants font plus d’erreurs de codage visuo-spatial
égocentré que d’erreurs de codage visuo-spatial hétérocentré, avec une augmentation du temps de
réponse. Ces résultats suggerent aussi un effet de la stimulation visuelle sur 'activité de la jonction temporo-
pariétale, probablement a droite (Thirioux et al., 2016b). L'étude réalisée par Keromnes et al interroge I'effet
potentiel de I'intégration multisensorielle (visuelle et tactile) sur le traitement unisensoriel (visuel) dans la
reconnaissance de soi. Les auteurs ont disposé des patients souffrant de schizophrénie trés précoce (avant
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13 ans), précoce (entre 13 et 18 ans) et tardive (apres 18 ans) de part et d’autre du double miroir que nous
avons utilisé pour notre étude. lls ont réalisé une modulation progressive de I'intensité lumineuse d’un coté
du miroir (par palier de 10 %) quand celle de 'autre c6té du miroir était a son maximum d’intensité (100%),
ce qui a permis d’induire un mélange progressif des visages. Les patients avaient pour consigne d’évaluer
alternativement si, en fonction de la modulation de I'intensité lumineuse, ils voyaient davantage leur propre
visage dans le miroir (« moi ») dans le miroir ou celui de 'autre (« autre »). Les résultats de cette étude
montrent que les patients atteints de schizophrénie reconnaissent significativement plus tot que les sujets
contrdles leur propre image dans le miroir et plus tard le visage d’autrui. En ce sens, ces résultats sont en
accord avec d’autres études (Sugiura et al., 2005 ; Ma & Han, 2010 ; Sui et al., 2015 ; Tong & Nakayama,
1999) qui montrent un effet de priorisation du visage propre et des difficultés a se désengager des processus
de traitement auto-référencés dans la schizophrénie (Keromnes et al, 2018).

Nos résultats, dans notre étude, montrent a l'inverse que les patients mettent plus de temps a se
reconnaitre soi qu’a reconnaitre autrui. Ces différences de résultats s’expliquent tres certainement car le
paradigme est différent. Dans I'étude de Keromnes et al (2018), le participant doit dire a I'oral lorsque la
luminosité augmente progressivement de son coté, a quel moment il se reconnait, alors que I'image d’autrui
ne change pas. Autrement dit, la reconnaissance de soi se fait sur un fond stable d’autrui et le sujet
reconnait une apparition de soi. Ce protocole n’étudie donc pas les mémes modalités de distinction soi-
autrui. Autrui ne disparait pas en méme temps que « soi » apparait. Il s’agit alors pour le participant de
reconnaitre une apparition de soi sur une image d’autrui ce qui rejoint un peu les protocoles utilisés pour
mettre en évidence I'effet de priorisation du visage propre.

Considérées dans leur ensemble, ces données sont cohérentes avec le modéle hiérarchisé du Soi de Feinberg
(Feinberg, 2000) selon lequel la reconnaissance de soi proceéde d’un « flow » d’informations recues, allant de
la perception simple de bas niveau cognitif au processus de haut niveau cognitif, avec un double effet
bottom-up de la perception sur la cognition de haut niveau et un effet top-down de la cognition de haut
niveau sur la perception.

Dans notre étude, il semble donc que les participants soient particulierement sensibles au changement
induit sur le visage propre. Cela suggere que I'émergence du soi familier (nous entendons ici par « familier »,
I"appropriation de I'image de soi visuelle au soi propre) est plus difficilement reconnaissable que I'’émergence
de l'altérité. Autrement dit, la reconnaissance visuelle d’autrui semble plus rapide que l'apparition du
sentiment de familiarité, ce qui veut dire qu’il est a priori plus facile de distinguer le « non-soi » du soi, que
I"'émergence du soi lui-méme d’autrui. En d’autres termes, il semble plus facile de distinguer I'apparition de
I"étranger alors que le familier disparait (distinguer « autrui de soi ») que de distinguer I'apparition du
familier lorsqu’autrui disparait (distinguer « soi d’autrui »). La sensation d’altérité intervient plus tét que la
reconnaissance de soi dans des conditions plus écologiques que I'étude de Tsakiris et al (car la tache se fait
avec des personnes vivantes et non avec des images de synthese). Autrement dit, il existe une tendance
naturelle, écologique, a dissocier I'altérité de la mienneté, a « éliminer autrui de soi » qui est plus rapide que
la reconnaissance de soi dans le miroir sur fond d’étrangéité décroissante. Le sentiment de familiarité est
plus long a apparaitre que le sentiment d’étrangéité. Dans la reconnaissance de soi, I'image visuelle est
appropriée par le sujet et acquiert un statut de familiarité, tandis que dans la reconnaissance d’autrui, I'autre
est « éliminé » du familier, distingué du soi par une reconnaissance du non-soi. Le sujet ne s’approprie pas
visuellement des traits d’autrui dés lors qu’il pergoit son étrangéité, et la sensation d’étrangéité émergente,
qui permet la distinction soi-autrui, donc la reconnaissance de I'autre comme étant un alter ego, est plus
rapide que I'émergence du sentiment du familier impliqué dans la reconnaissance de soi.

Par ailleurs, la vitesse de reconnaissance d’autrui, dans nos résultats, est corrélée négativement a
I'alexithymie. Ceci indique que plus la reconnaissance d’autrui (condition Soi = Autrui) — donc de la
distinction du non-soi de soi — est aisée, meilleur est le traitement émotionnel chez le sujet sain. Autrement
dit, plus les sujets sains parviennent a identifier et a décrire leurs émotions, plus ils reconnaissent autrui
rapidement, donc éliminent de leur champ perceptif une altérité. Il y a donc surement un lien entre la
distinction soi-autrui et I'identification de ses émotions, puisque cette identification fait partie intégrante du
sens du soi. De méme une bonne reconnaissance de ses émotions, nous I'avons vu en introduction, permet
également d’identifier correctement et avec justesse les émotions d’autrui, donc permet la bonne
constitution d’autrui. Ainsi, il y aurait un lien entre I'alexithymie et la conscience de soi. Par conséquent,
nous pouvons supposer que I'amélioration de la reconnaissance d’autrui améliore la distinction avec autrui
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puisque la distinction soi-autrui procéde de la conscience de soi immédiate, bien distincte de la constitution
d’autrui.

. La remédiation cognitive n’a pas d’effet bénéfique sur la reconnaissance visuelle de soi et sur la
capacité a se distinguer d’autrui dans la schizophrénie

La visualisation des performances (valeurs absolues) au D.M.T des patients souffrant de schizophrénie lors
de la phase de pré-thérapie indique que ceux-ci sont plus lents que les contrbles a se reconnaitre dans le
miroir et a distinguer leur visage de celui d’autrui (patients : ~ 58.8 % ; controles : ~ 54.6 %) (condition Autrui
— Soi). Autrement dit, les patients semblent avoir besoin d’un taux de luminosité sur leur visage plus élevé —
c’est-a-dire de voir plus de traits de leur visage — que les sujets sains pour se reconnaitre. A premiére vue,
cela semble cohérent avec I'idée qu’il existe un trouble de la conscience de soi et de I'appropriation de soi
dans la psychose, jusqu’au défaut d’appropriation de son contenu expérientiel, comme dans 'automatisme
mental de Clérambault (Clérambault (de), 1927).

Toutefois, cette différence observée en valeurs absolues entre les patients et les contrdles n’est pas
significative. C'est-a-dire, que cette capacité distinctive chez les patients dans cette condition précise semble
relativement similaire a celles des sujets sains. |l existerait, ainsi, chez les patients, comme chez les sujets
sains, une meilleure reconnaissance du sentiment d’altérité et une meilleure capacité a distinguer visuelle
autrui de soi. De méme, la reconnaissance de soi est plus difficile et plus longue, car il est plus difficile de
distinguer soi d’autrui, comme nous l'avons expliqué pour les sujets sains. Quatre hypothéses peuvent
rendre compte de cette non-significativité.

Premierement, celle-ci peut s’expliquer par le faible nombre de patients dans notre étude. Il est probable
que ces résultats soient modifiés et a reconsidérer lorsque plus de patients auront été inclus.

Deuxiemement, les patients au moment des passations étaient tous stabilisés (c’était la un des criteres
d’inclusion (cf . p. 63)) et la psychose était traitée par un antipsychotique a dose efficace. Aucun patient n’a
rapporté d’état délirant récent au premier plan, en dehors de quelques hallucinations acoustico-verbales
résiduelles non-envahissantes. Les épisodes délirants étaient, par conséquent, pour la plupart des patients,
relativement anciens. Cette non-significativité peut ainsi indiquer qu’en période de stabilité, les patients
« ressemblent » beaucoup aux sujets sains, au moins dans la reconnaissance immédiate et visuelle de soi.
Cette hypothése peut étre cohérente avec le fait que nos résultats ne montrent pas de corrélation entre les
performances a la condition Autrui = Soi et la sévérité des symptomes cliniques. En outre, il faut noter que
nous n’avons pas inclus de patients décompensés et délirants. En particulier, sur I'ensemble des patients que
nous avions rencontrés en pré-inclusion, deux d’entre eux, qui étaient précisément les plus décompensés et
délirants, n’ont pas été retenus. Les moments de délire et de décompensation peuvent traduire une certaine
perméabilité psychique dont nous avons parlé, qui est au coeur de la problématique de distinction soi-autrui
(Tatossian, 2012 ; Charbonneau, 1999, 2010, 2012). Il est fort probable que cette différence entre les
patients et les contrdles aurait été accentuée et significative si nous avions inclus des patients décompensés.
Des études futures doivent permettre de différencier la capacité de se reconnaitre et de se distinguer
d’autrui chez des patients souffrant de schizophrénie stabilisés et décompensés. Il est actuellement admis
gue l'altération de la conscience de soi dans la schizophrénie peut étre fluctuante et exacerbée lors des
épisodes de décompensation. Nos résultats sont en lien avec cette hypothése mais aussi avec I"approche
multidimensionnelle de Iinsight (ou « conscience du trouble » qui repose en partie sur la conscience de soi).
Selon cette approche, I'insight n’est pas un symptome de la pathologie — c’est-a-dire un état stable, absent
ou présent — mais un état mental — c’est-a-dire un processus dynamique qui varie dans le temps et en
intensité en fonction des états internes (endogenes) et des changement externes (Markova, 2005 ; Jaafari &
Markova, 2011) et qui contribue a la psychopathologie et a I'étiologie de la maladie (Thirioux & Jaafari,2015).
Des études récentes basées sur une méthode multidimensionnelle de I"évaluation de I'insight ont montré
que, sur 421 patients souffrant de schizophrénie, 32.1 % d’entre eux présentaient un faible niveau d’insight,
25.3 % un insight modéré et 40.7 % un bon insight, invalidant I"hypothése de I'approche catégorielle selon
laguelle la schizophrénie est majoritairement associée a un faible insight (70 % des patients), d’une part, et
suggérant que 'insight peut varier dans le temps, d’autre part (Medalia & Thysen, 2008 ; Paillot et al., 2010).

Troisiemement, certaines descriptions cliniques de schizophrénie, précoce notamment, font état de
dysmorphophobie psychotique d’une distorsion de la perception corporelle, d’'idées délirantes centrées sur
le corps, de déréalisation corporelle et de non-reconnaissance d’une partie du corps comme appartenant a
soi (Keromnes et al., 2016 ; Tordjman et al., 2009). Par conséquent, il aurait pu étre attendu que la vitesse de
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reconnaissance de soi, au moins avant la thérapie, soit supérieure a celle des sujets sains, étant donné les
caractéristiques cliniques parfois observées et rapportées dans la littérature — par exemple les longues
observations dans le miroir de certains patients, comme pour vérifier qu’ils « sont toujours la ». Dans ce cas-
la, il peut s’agir d’une affectation de la « mienneté de soi ». C’'est-a-dire que I'activité de la conscience ne
permet pas de recueillir et de donner une cohérence unitaire au vécu corporel. Or, nous n’avons pas
retrouvé lors de nos entrevues avec les patients de manifestations cliniques de ce type en lien avec la
reconnaissance de soi dans le miroir. L'absence de ces manifestations cliniques peut ainsi expliquer la
similarité des performances des patients et des contréles dans la tache de reconnaissance de soi.

Quatriemement, il existe peut-étre d’autres sous-processus de bas niveau cognitif sous-tendant les
troubles de la conscience de soi — et donc de la reconnaissance de soi et de I'appropriation de soi — dans la
schizophrénie mais que le DMT et, en particulier, la condition Autrui = Soi, ne permet pas d’évaluer.
Certaines psychoses, par ailleurs, ne s’accompagnent pas forcément d’une altération franche de la
« mienneté de soi », en tout cas dans les périodes de stabilité, ce qui expliquerait I'absence de différence
significative entre les patients et les sujets sains pour cette condition précise. D’autres psychoses procédent
d’une modification structurale et antéprédicative de I'expérience de la mienneté, comme dans la paranoia
(Charbonneau, 1999, 2007) sans forcément que cette affectation se traduise par une altération des
processus de bas niveau cognitif de reconnaissance visuelle de soi, lorsqu’il s’agit de reconnaitre la
familiarité du soi troublé par I'image d’autrui.

Les analyses de corrélation entre les performances au D.M.T et les échelles psychométriques montrent
gue plus les patients se reconnaissent vite et facilement dans le miroir, plus le score d’anxiété sociale est
élevé. Ce résultat n’était pas attendu. Il semble indiquer que I'anxiété sociale peut jouer un role dans la
distinction visuelle soi-autrui de bas niveau cognitif. Les patients qui ont une anxiété sociale moduleraient
différemment les processus de reconnaissance de soi et le sentiment de familiarité apparaitrait plus
précocement chez ces patients que chez les patients sans anxiété sociale. Cette précocité du traitement de
soi refleterait peut-étre une recherche plus active du familier lors de la tache — a visée contra-phobique —
puisque l'anxiété sociale survient surtout lors d’une exposition a I'étrangéité. Les patients souffrant de
schizophrénie avec une anxiété sociale auraient donc a priori une meilleure reconnaissance de soi et, donc,
une meilleure acuité distinctive visuelle perceptive que les patients n’en souffrant pas. Toutefois, d’autres
investigations sont nécessaires pour étayer cette constatation, d’autant plus que nous n’avons pas pu
comparer dans le présent travail de these ces résultats avec ceux des controles puisque I'anxiété sociale de
ces derniers n"a pas été évaluée.

Au total, I'étude de I'impact de la remédiation cognitive sur les processus de distinction visuelle soi-
autrui, montre chez les patients étudiés qu’il n’y a pas d’effet sur la reconnaissance de soi, lorsque le patient
doit distinguer soi d’autrui. Autrement dit, la reconnaissance de soi dans le miroir, de ce qui est familier et de
ce qui est spontanément attribué a soi visuellement, et son corollaire, la capacité de distinguer « soi
d’autrui » n’est a priori pas améliorée dans la schizophrénie par les deux programmes de remédiation
cognitive étudiés.

] Amélioration de la reconnaissance visuelle d’autrui et de la capacité a distinguer autrui de soi

La comparaison des performances a la condition Autrui = Soi avant et aprés la remédiation cognitive a
montré que les patients souffrant de schizophrénie reconnaissent plus rapidement autrui en post-thérapie.
C'est-a-dire gu’ils ont besoin de voir moins de traits du visage d’autrui pour le reconnaitre et distinguer le
visage d’autrui de leur propre visage que lors de la pré-thérapie. Ces données suggérent que le programme
de remédiation cognitive suivi de maniére réguliére entrainerait une amélioration de la reconnaissance
visuelle d’autrui. Il est donc possible qu’il y ait un effet top-down de la remédiation cognitive sur cette
composante visuelle de la distinction soi-autrui. C'est-a-dire un impact du travail de haut niveau cognitif sur
des processus de plus bas niveau cognitif, ce qui est conforme a nos hypothéses initiales. En outre, nous
avons montré qu’il n’y avait pas d’effet apprentissage du DMT chez les sujets sains (n = 13) a quatre mois
apres la premiére passation du test. Cette amélioration observée chez nos patients ne peut donc pas étre
attribuée a un effet apprentissage que nous avons, par ailleurs éliminé avec ce test controle.

Nous avons vu que la stimulation interpersonnelle multisensorielle (stimulation tactile synchrone)
provoque une perturbation de la reconnaissance de soi mais n’altére pas la reconnaissance d’autrui (Tsakiris,
2008 ; Apps et al., 2012 ; Sforza et al., 2009). Autrement dit, la constitution d’autrui semble obéir a des
processus bien distincts de la reconnaissance de soi et du familier. La reconnaissance de soi est le résultat de
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I'intégration multisensorielle de la perception de soi (visuelle, somatosensorielle, proprioceptive), qui est
mise a jour de facon continue, couplé au recrutement des fonctions mnésiques épisodiques (« cette image
ressemble a I'image de moi hier ») qui participent a I'émergence du sentiment du familier (« c’est moi »). La
reconnaissance d’autrui, en revanche, dans ces conditions expérimentales qui exposent a une confusion
imposée entre soi et autrui, ne semble pas étre liée directement a une intégration multisensorielle d’autrui
(visuelle et visuo-spatiale, certes oui, mais ni tactile, ni proprioceptive) — quoi que cela puisse étre discuté —
mais a la faculté fondamentale de rejeter le non-soi du soi. C'est-a-dire a la faculté d’« éliminer » autrui de
soi, dans une intentionnalité distinctive. Il en va de méme avec le D.M.T et bien que nous n’ayons pas exposé
les patients a une stimulation interpersonnelle multisensorielle mais uniqguement a une stimulation
interpersonnelle visuelle (la confusion forcée des reflets des deux a visages lors de la répartition égale du
taux de luminosité sur le visage propre (50 %) et le visage d’autrui (50 %)). Cette faculté a distinguer
(« éliminer » ou « rejeter ») autrui de soi (condition Soi = Autrui), nous |'avons vu, semble plus spontanée,
naturelle et évidente que la faculté a se distinguer d’autrui (condition Autrui = Soi). Il est donc probable que
la remédiation cognitive centrée sur la cognition sociale agirait sur cette faculté basale distinctive qui permet
« d’éliminer autrui de soi » mais n’agirait pas sur la faculté basale distinctive « d’éliminer soi d’autrui » car il
s’agit de deux phénomeénes différents.

Comme nous l'avons vu dans lintroduction, la distinction soi-autrui est la condition de possibilité
fondamentale a 'empathie et permet I'acces a une intersubjectivité commune (Blanckenburg, 1991). Cette
distinction fait partie intégrante de I'accordage pré-réflexif a cette intersubjectivité commune (Tatossian,
2002). Elle procéde de cognitions de bas niveau que nous avons tenté d’évaluer dans cette étude. La
remédiation cognitive centrée sur la cognition sociale, en améliorant la reconnaissance visuelle d’autru
évaluée en milieu écologique aurait certainement un impact, lorsque celle-ci est bien menée par une bonne
meédiation soignante, sur 'accordage pré-réflexif des relations interpersonnelles. Le sujet reconnalt mieux
visuellement autrui, donc l'acuité perceptive et distinctive visuelle d’autrui serait améliorée par la
remédiation cognitive. Ces programmes en agissant sur ces processus de bas niveau fondamentaux de
distinction soi-autrui, qui reglent I'accordage pré-réflexif aux relations intersubjectives et participent aux
synthéses passives du sens commun (Blanckenbrug, 1991), pourraient agir, par voie de conséquence, sur
I"appropriation pathologique du contenu expérientiel d’'un Autrui fantomatique, comme dans I'automatisme
mental ou les hallucinations accoustico-verbales envahissantes. Autrement dit, la remédiation cognitive
pourrait aider a « rétablir » la sensation naturelle (et ici purement visuelle) d’altérité spontanée dans les
rapports interpersonnels et impacter |'accordage pré-réflexif nécessaire a I’'empathie, soit a mieux « éliminer
autrui de soi ». Ainsi, elle agirait sur la constitution de soi et d’autrui et, donc, stabiliserait la conscience de
soi, I'appartenance a soi (« je suis celui qui entreprend une expérience et cette expérience se passe dans les
limites de mon moi propre ») et le sens d’activité du soi (« je suis celui qui initie I'action et pas autrui »).
L’hypothése qui en découle serait que le sujet pourrait « éliminer » cet Autre fantomatique comme source
d’un contenu expérientiel par une meilleure capacité distinctive entre soi et autrui pré-réflexive, et en
I'occurrence ici, par une meilleure perception distinctive basale visuelle d’autrui rendue possible par la
remédiation cognitive. Ces conclusions restent tres hypothétiques compte tenu du faible nombre de patients
disponibles pour notre étude. D’autres investigations sont nécessaires pour étayer ces hypothéses.

Nous avons mis en évidence en pré-thérapie une corrélation négative entre les capacités a reconnaitre
visuelle autrui (condition en Soi = Autrui) et les scores a la PANSS négative. Ces résultats indiquent que plus
la reconnaissance basale et pré-réflexive d’autrui est altérée, plus les patients ont un score de PANSS élevé,
c’est-a-dire, plus ils présentaient de symptdmes psychotiques au moment de leur évaluation clinique.
Autrement dit, des troubles de la distinction soi-autrui de bas niveau, et en l'occurrence de la
reconnaissance d’autrui, et plus précisément de « I’élimination d’autrui du champ perceptif rapporté a soi »,
sont certainement liés a la sévérité clinique de la maladie. En d’autres termes, plus la symptomatologie
négative est importante, moins la distinction soi-autrui est bonne, ce qui impacte a I’évidence la conscience
de soi et les capacités d’empathie. Ces résultats sont cohérents avec les résultats retrouvant une corrélation
négative entre la sévérité des symptdmes négatifs et Ialtération des fonctions visuo-spatiales
hétérocentrées (Thirioux et al., 2014b). Les patients ayant une symptomatologie négative ont plus de
difficultés a se décentrer de leur propre référentiel égocentré. La symptomatologie négative est également
associée a une altération de la théorie de I'esprit (Briine, 2005b ; Langdon et al., 1997). Il y a donc une
corrélation positive générale entre la symptomatologie négative et I'altération de la distinction soi-autrui, en
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lien avec une altération de la théorie de l'esprit, et une altération des processus visuo-spatiaux
hétérocentrés retrouvée dans la littérature.

Les études portant sur I'auto-évaluation de I'empathie chez les patients a 'aide de I'IRI montrent qu’il
existe une tendance dans la schizophrénie a la diminution de I'empathie cognitive (IRI-CE) (Montag et al.,
2007), en particulier des scores a la sous-dimension « perspective-taking » (IRI-PT) qui évalue les capacités
de changement de perspective), donc, les capacités a adopter un référentiel visuo-spatial hétérocentré.
Cette altération de I'empathie cognitive est généralement associée avec une exagération de I'empathie
émotionnelle (IRI-EE) (Derntl et al., 2009) et, en particulier, des scores a la sous-dimension « personal
distress » (IRI-PD) qui évalue davantage la contagion émotionnelle, donc une forme de sympathie, et qui ne
distingue pas la contagion émotionnelle du partage intentionnel (ou « compassion »). Notons que les scores
gue nous retrouvons a I'IRI-EE et I'IRI-PD dans notre étude sont significativement plus élevés chez les
patients que chez les sujets sains, ce qui concorde avec les données de la littérature (cf. aussi Thirioux et al.,
2014b). L’altération de I'empathie cognitive et I'exagération de I'empathie émotionnelle semblent étre un
trait commun a la schizophrénie. Nous avons retrouvé en pré-thérapie une corrélation négative entre les
performances a la tadche de reconnaissance d’autrui (condition Soi —> Autrui) et les scores aux sous-
dimensions « emotional empathy » (IRI-EE) et « personal distress » (IRI-PD). En d’autres termes, il y aurait
une association entre |'altération de la reconnaissance d’autrui et les scores d’empathie émotionnelle élevés.
La sous-échelle « Personal Distress » évalue essentiellement les difficultés d’empathie et de mise en place de
stratégies spontanées d’interaction soi-autrui. Elle est plus en lien avec des stratégies spontanées en
sympathie. Ces difficultés sont corrélées d’aprés nos données a une moins bonne reconnaissance d’autrui
dans la condition Soi = Autrui. Autrement dit, I'altération du sentiment pré-reflexif d’altérité serait corrélée,
en pré-thérapie, a une plus grande tendance a la confusion avec autrui, a la contagion des émotions d’autrui
en soi, autrement dit a ne faire qu’un — mais pathologiquement — avec autrui. Cela étant, il y a un lien entre
ce que nous avons observé avec la tache de reconnaissance d’autrui au D.M.T et une dimension clinique et
symptomatologique de la maladie puisque les troubles de I'empathie sont au coeur méme de la
schizophrénie. Ces corrélations entre les scores aux échelles cliniques et notre tache comportementale vient
renforcer I'idée que la reconnaissance visuelle perceptive d’autrui pourrait étre un processus central de bas
niveau, nécessaire a I'empathie, mais lié également a la symptomatologie psychotique.

Ce que nous observons avec le test du miroir pourrait nous renseigner sur les conditions de possibilité
d’une altération des capacités générales d’empathie. Il y aurait une affection basale et apriorique de la
constitution d’autrui, se traduisant par une moins bonne reconnaissance distinctive d’autrui dans la
condition Soi = Autrui (qui reste cependant modérée car il n'y a pas de différence significative entre les
sujets sains et les patients en pré-thérapie pour cette condition). Cette altération aurait un retentissement
sur les capacités d’empathie et la présentation clinique, puisque cette tache est corrélée a la fois a certains
scores a 'Rl et a la PANSS. Il semble que plus les patients présentent une altération manifeste des capacités
globales d’empathie et une symptomatologie négative, plus il existe une altération de la reconnaissance
visuelle distinctive d’autrui. La corrélation positive de la QLS avec les performances des patients dans la
condition Soi = Autrui vient compléter I'idée que la reconnaissance d’autrui est probablement liée a la
clinique globale, puisqu’elle varie positivement avec la qualité de vie. Toutefois, cette hypothése est a
nuancer car la différence de performances a la tache de reconnaissance d’autrui entre la pré- et la post-
thérapie ne corréle pas avec la différence des scores a la PANSS, I'IRI et la TAS-20 (cf. aussi les autres
échelles) entre la pré- et la post-thérapie. Il faut noter cependant que I"'amélioration significative de la
performance a la tache de reconnaissance d’autrui (condition Soi = Autrui) s’accompagne d’une diminution
significative de la PANSS totale, négative, positive et de la TAS-20 (méme s'il persiste une alexithymie chez
les patients) apres la remédiation cognitive. En revanche, nous n’avons pas mis en évidence de changement
a la sous-dimension « Personal Distress » de I'IRI en post-thérapie. L’'amélioration de la capacité pré-réflexive
visuelle de reconnaissance d’autrui ne s’accompagne, donc, pas ici d’'une modification significative de la
tendance a la confusion entre soi et autrui. Cela peut étre di au faible nombre de patients dont nous
disposons.

En somme, cette tache du double miroir montre que la distinction « de soi d’autrui » (reconnaissance de
soi) est plus longue que la distinction « d’autrui de soi » (reconnaissance d’autrui) dans des conditions
expérimentales plus écologiques que dans les expériences de morphing, lorsque les visages sont mélangés
pour les sujets sains et les patients. La remédiation cognitive centrée sur la cognition sociale n’a pas d'impact
bénéfique sur la reconnaissance visuelle de soi et la capacité a se distinction d’autrui. En revanche, elle
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améliore significativement la reconnaissance visuelle d’autrui et la capacité a distinguer autrui de soi. Celle-ci
est en outre associée a une amélioration clinique, avec a priori, un lien existant entre la clinique et cette
donnée phénoménologique fondamentale. Il faut noter que les résultats ne permettent pas de mettre en
évidence, dans I'état actuel des inclusions, d’effet modulatoire des programmes MCT et ToMRemed sur la
reconnaissance visuelle d’autrui lors du D.M.T.

4.2. La remédiation cognitive améliore les capacités visuo-spatiales
hétérocentrées de 'empathie chez les patients souffrant de schizophrénie

Chez les sujets contréles volontaires sains, nous avons observé deux modes d’interaction sociale spontanés
différents lors de 'Empathy Sympathy Test (E.S.T). C'est-a-dire que les contrdles se distribuent en deux sous-
groupes, sélectivement pour la condition spontanée (SPO) de face : I'un utilise spontanément un référentiel
visuo-spatial égocentré — reflétant la sympathie — pour interagir avec la funambule (n = 4) et I'autre un
référentiel visuo-spatial hétérocentré —reflétant I'empathie (n = 7). Dans les précédentes recherches utilisant
cette tache, les sujets sains avaient tendance a adopter spontanément un référentiel visuo-spatial
hétérocentré, ce que nous ne retrouvons pas forcément ici (Thirioux et al., 2010, 2014b). Toutefois, ces
données sont conformes a une étude plus récente utilisant le méme paradigme (Thirioux et al., in prep.). La
perspective adoptée d’emblée et spontanément par les sujets sains semble constituer un trait particulier,
sans qu’il n'y ait de conséquence clinique franche puisque nous n’observons pas de corrélation entre les
performances a la tache SPO-face et les scores aux différentes échelles psychométriques. Toutefois, il est
possible d’envisager que les échelles utilisées ici (IRl, TAS-20) ne permettent pas de mettre en évidence un
trait psychologique lié a une tendance spontanée a |'empathie ou a la sympathie. Cette interaction
spontanée pourrait également définir les conditions de possibilité de I'empathie, c’est-a-dire le rapport a
autrui par la prise d’un référentiel spontané égocentré ou hétérocentré.

En outre, nos résultats a la tache d’empathie explicite (OBT) et de sympathie explicite (MIR) sont

globalement comparables avec les données retrouvées chez d’autres groupes contrdles dans des études
antérieures (Thirioux et al., 2014b) (OBT - étude actuelle : 95.87 + 2.78 %, étude antérieure : 98.03 +-0.8 % ;
MIR — étude actuelle : 94.25 + 6.38, étude antérieure : 97.8+ 1%.)
Nous avons retrouvé chez les sujets contrbles une corrélation entre les performances visuo-spatiales
hétérocentrées lors de la condition explicite d’'empathie (OBT) et les scores a la sous-catégorie « emotional
empathy » de I'IRI (IRI-EE). Plus les performances en empathie sont bonnes, plus 'empathie émotionnelle
(dont la sous-dimension « personal distress » (PD) évalue davantage la sympathie que I'empathie) est basse.
Inversement, plus les performances en sympathie (MIR) sont bonnes, plus I'empathie émotionnelle est
haute. Cela signifie que certaines caractéristiques visuo-spatiales de I'empathie et de la sympathie dans des
conditions explicites (et non pas spontanées) mises en évidence par I'E.S.T peuvent refléter différents traits
de I'empathie réflexive (c’est-a-dire I'empathie auto-évaluée par I'IRI).

Lors de la pré-thérapie, un seul patient a utilisé spontanément un référentiel visuo-spatial hétérocentré
dans la condition SPO de face. Les sept autres patients ont utilisé un référentiel visuo-spatial égocentré dans
cette méme condition (groupe SCZ-sym). Nous avons vu dans l'introduction que les patients atteints de
schizophrénie présentent des difficultés pour simuler spontanément I'expérience en premiere personne
d’un autre individu (Langdon et al., 2006 ; Thirioux et al., 2014b). Les difficultés a se désengager
spontanément de sa propre perspective étaient corrélées a une altération des capacités de changement de
point de vue a I'auto-évaluation par I'IRI (sous-échelles d’empathie cognitive) (Thirioux et al., 2014b). Les
résultats que nous avons obtenus en pré-thérapie viennent appuyer les résultats précédents, c’est-a-dire
qgue les patients ont des difficultés a se désengager de leur perspective égocentrée pour prendre une
perspective hétérocentrée. Toutefois, il faut noter que dans notre étude, nous ne retrouvons pas de
corrélation positive entre les performances visuo-spatiales hétérocentrées dans la condition SPO de face et
les scores a la sous-dimension « perspective-taking » de I'IRl, ni non plus de corrélation négative entre ces
mémes performances et les scores a la sous-dimension « personal distress », comme |'étude antérieure
mentionnée I'avait montré (Thirioux et al., 20014b). En outre, nous n’observons pas non plus de corrélation
positive entre les performances visuo-spatiales égocentrées (sympathie) et la « personal distress » (Thirioux
et al., 2014b) chez nos patients.
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Nous retrouvons en revanche une corrélation positive entre les performances visuo-spatiales égocentrées
dans la condition de sympathie explicite (MIR-face) et les scores a la PANSS chez le groupe SCZ-sym.
Autrement dit, plus les performances en sympathie sont élevées, plus les patients sont symptomatiques
selon la PANSS. Cela pourrait indiquer que plus le sujet réagit aisément en sympathie, plus la
symptomatologie psychotique évaluée est importante. Autrement dit, la tendance a utiliser spontanément
un référentiel visuo-spatial égocentré pourrait étre associée a une sévérité des symptdmes psychotiques
plus importante. Ces résultats sont concordants avec I’étude de Thirioux et al (2014b) montrant que les
performances visuo-spatiales égocentrées spontanées correlent positivement avec la sévérité des
symptémes négatifs. Cette incapacité a se dégager de son propre référentiel ferait partie intégrante de la
symptomatologie. Elle limite la constitution subjective d’autrui d’un point de vue spatial, autrui
n’apparaissant plus comme un point zéro d’orientation « possible » et différent du mien, mais enchevétré au
mien. Cet enchevétrement spatial serait, donc, lié a la symptomatologie. Toutefois, il faut noter que nous
n‘avons pas distingué pour notre étude les patients a symptomatologie positive et les patients a
symptomatologie négative car I'effectif était trop réduit.

En outre, en pré-thérapie, les temps de réponse lors des taches spontanées sont plus courts chez les patients
du groupe SCZ-sym que les temps de réponse lors des taches explicites (OBT et MIR). Ces résultats sont
conformes aux résultats précédemment retrouvés (Thirioux et al., 2014b). Ces différences de temps de
réponse pourraient étre en lien avec un recrutement plus important des fonctions cognitives dans les taches
explicites, montrant un fonctionnement assez automatique en spontané chez les patients.

En post-thérapie, il est intéressant de noter que trois patients sur huit adoptent spontanément un
référentiel hétérocentré contre un patient seulement en pré-thérapie. Ce qui signifie que deux patients sur
huit ont changé de stratégie spontanée d’interaction. Dans ce cas précis, nous ne pouvons pas exclure
définitivement un effet apprentissage, en particulier lorsqu’il s’agit d’'une tache spontanée qui,
nécessairement, ne 'est plus une fois qu’elle est répétée. Toutefois, comme nous I'avons vu dans la partie
Méthode (cf. p. 69), les résultats préliminaires d’'une double étude de cas (Thirioux et al., in prep.) montrent
que, suite a la stimulation par rTMS du CPFdl gauche, un patient a modifié son comportement spontané,
passant de ['utilisation d’un référentiel visuo-spatial égocentré a un référentiel visuo-spatial hétérocentré
dans la condition SPO-face a 15 jours. Ce changement de stratégie spontanée était associé a une
amélioration des mécanismes visuo-spatiaux hétérocentrés explicites de I'empathie (OBT) et a une
I"amélioration clinique significative (évaluée par la MADRS et 'HAMA). Un autre patient soumis au méme
protocole n’a pas été répondeur a la rTMS, c’est-a-dire que la cure n’a pas eu d'impact bénéfique sur les
symptémes cliniques. Cette absence d’amélioration clinique était associée avec une non-modification des
performances spontanées, c’est-a-dire avec le maintien d’une stratégie visuo-spatiale égocentrée dans la
condition SPO-face. Ce qui montre qu’il n’y a a priori pas d’effet d’apprentissage sur la tache SPO.

Nous pouvons donc supposer que la remédiation cognitive centrée sur la cognition sociale a un effet
positif sur les capacités d’interaction sociale spontanée de certains patients. Autrement dit, en travaillant sur
les intentions d’autrui et sur la métacognition, les patients pourraient améliorer leur capacité a se décentrer
spontanément d’eux-mémes et a effectuer une rotation mentale de leur corps propre pour adopter (simuler
mentalement) la perspective visuo-spatiale de quelqu’un d’autre et ainsi s’imaginer, d’un point de vue
spatial, dans le corps de I'autre pour « atteindre » un état d’empathie. La constitution d’autrui serait, donc,
fondamentalement modifiée par un changement de référentiel pré-réflexif, en tant que condition de
possibilité de la rencontre. Autrui est constitué a partir d’'un référentiel hétérocentré, ce qui suppose un
« laisser étre » d’autrui et le définit comme un point zéro d’orientation extérieur « possible » et bien distinct
du mien. En d’autres termes, ces programmes de remédiation cognitive pourraient modifier la perception
basale et antéprédicative d’autrui, qui ne se superpose plus a soi mais qui devient une altérité située non pas
« ici » (hic) mais « la-bas » (illic). Les patients gagneraient donc une certaine liberté de prise de perspective.
L’hypothése d’une action indirecte de la remédiation cognitive sur ce sous-processus de bas niveau cognitif,
par un effet top-down de la cognition haute sur la cognition dite de bas niveau, est cependant a nuancer car
la plupart des patients gardent un référentiel égocentré spontané. Ce qui semble indiquer que la thérapie
n‘agit pas nécessairement et de maniére spécifigue sur ce sous-processus spontané visuo-spatial de
I'empathie.

En pré-thérapie les résultats des patients du groupe SCZ-sym en OBT (78.33 + 39.00 %) sont diminués en
comparaison des résultats rapportés dans la littérature (96.67 = 1.9 %) chez le méme type de patients
(Thirioux et al., 2014b). Cela s’explique parce qu’un outsider n’a pas compris la tdche correctement et a fait
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chuter la moyenne des performances en OBT. Nous retrouvons pour ce groupe des performances en MIR
(91.55+ 7.93 %) superposables aux données qui existaient précédemment (90.8 + 5.4 %) (Thirioux et al.,
2014b). En post-thérapie, il y a deux groupes qui se distinguent. Un groupe qui réagit spontanément en
sympathie - les patients ont donc gardé leur référentiel égocentré (5 patients). Et un autre groupe qui réagit
spontanément en empathie (3 patients). Dans ces deux groupes, les données pour la tdche de OBT (94.44 +
4.9 %) sont superposables aux données retrouvées dans la littérature chez le méme type de patients (94.9 +
1.8 %), et les données de MIR sont légérement abaissées (85 + -13.4 % contre 95.2 + 2.4 %) (Thirioux et al.,
2014).

La comparaison statistique des résultats en pré- et en post-thérapie indique qu’il y a une amélioration
significative des performances a la tache OBT de face et de dos, donc de I'empathie explicite chez I'ensemble
des patients et une amélioration de I'empathie implicite (SPO de face et de dos) chez quelques-uns des
patients seulement, amélioration rendue possible par la remédiation cognitive. Il est intéressant de noter
gu’il n’y a pas d’amélioration de la sympathie explicite (tache MIR de face comme de dos). Ceci indique que
I’'amélioration observée pour la tache d’empathie explicite n’est pas due a un effet d’apprentissage a quatre
mois mais bien a un effet de la remédiation cognitive. Il semble, en outre, que la remédiation cognitive
n‘augmente pas les facultés de sympathie, donc, ne péjore pas davantage la confusion entre soi et autrui.
Autrement dit, la remédiation cognitive centrée sur la cognition sociale permettrait d’améliorer les sous-
processus visuo-spatiaux de I'empathie, soit la constitution basale d’autrui par une meilleure capacité de
prise de perspective pré-réflexive d’autrui. De plus, les différences constatées de performances entre les
patients et les sujets contrbles en pré-thérapie tendent a diminuer voire a disparaitre en post-thérapie. Les
performances des patients sont quasi superposables a celles des sujets sains, ce qui indique que la
remédiation cognitive aurait permis une « normalisation » des capacités cognitives visuo-spatiales des
patients. Il existerait, par conséquent, une amélioration des capacités de prise de perspective mise en
évidence par ce test, méme si nous n’avons pas trouvé de corrélation entre cette amélioration et I’évolution
de I'IRI-CE (« cognitive empathy ») entre la pré- et la post-thérapie (pas de différence significative pour les
sous-dimensions de IRl des patients dans le temps). L’IRI est une auto-évaluation. L’amélioration que I'on
constate par nos taches comportementales sont assez fines, il est possible que les patients ne le percoivent
pas clairement de maniére explicite, du fait d’'un défaut d’insight, et remplissent les auto-questionnaires
comme si rien n’était changé en post-thérapie.

Visuellement (aucune analyse statistique n’a visé a évaluer la différence entre les patients du groupe MCT
et ceux du groupe ToMRemed), les patients MCT semblent s"améliorer davantage a la condition OBT entre la
pré-thérapie (76.11 + 7.8) et la post-thérapie (93.70 + 4.2) et changent davantage de stratégie dans la
condition SPO (deux patients sur trois) que les patients inclus dans ToMRemed (OBT en pré-thérapie : 76.55
+ 38.6 ; post-thérapie : 78.77 + 39.24). Il semble que le programme MCT soit plus efficace sur 'amélioration
des processus visuo-spatiaux de |'empathie (explicite comme implicite). Toutefois, ces données sont
évidemment trés préliminaires car nous n’avons que 3 patients pour MCT et 5 patients pour ToMRemed.
Nous ne pouvons pas mettre en évidence de différence significative avec si peu de sujets.

D’un point de vue clinique, les patients connaissent en plus d’une amélioration des processus visuo-
spatiaux de I'empathie et d’'une meilleure reconnaissance basale visuelle d’autrui, une amélioration co-
occurrente et non négligeable clinique de la PANSS, de la HAMA et de la TAS-20. Autrement dit, les patients
voient, apres la remédiation cognitive, leur symptomatologie psychotique, leur anxiété et leur alexithymie
diminuer. lls restent cependant toujours plus alexithymiques que les sujets contrOles et présentent
également toujours des scores d’empathie émotionnelle (qui évalue la sympathie) plus élevés. Autrement
dit, les patients tendent a s’améliorer sur le plan clinique aprés la participation a un programme complet de
remédiation cognitive centré sur la cognition sociale. L'ensemble de ces données montrent une efficacité de
ces programmes de remédiation cognitive, tant sur le plan clinigue que comportemental et
phénoménologique.

Ces résultats suggerent que I'empathie peut aussi se penser comme un état dynamique, variant en
fonction de la clinique, de la méme facon que 'insight est un état mental dynamique variant en fonction de
la clinique (Jaafari & Markova, 2011). L'insight en effet, est la conscience de la maladie, c’est-a-dire la
capacité a s’observer soi comme sujet malade. Cela implique de constituer un point de vue objectif sur son
propre corps, donc de se décentrer de soi pour s’observer soi-méme (Thirioux & Jaafari, 2015). L'« insight »
s’apparente a un trait qui ne pose pas question lorsque le sujet est sain (on pourrait parler de « conscience
de soi » mais sans lien avec une pathologie potentielle puisque le sujet est non-pathologique) mais devient
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un état a part entiere, lié intrinsequement a la clinique chez le patient. La question de l'insight dans la
schizophrénie est, en effet, au cceur de la prise en charge thérapeutique. Nous pouvons faire I'hypothese
qgue I'empathie fonctionne de la méme maniere que l'insight. Elle serait un trait chez les sujets sains mais
serait soumise a des variations — et deviendrait, partant, un état — en fonction de la clinique. Ainsi les
variables que I'on peut observer chez les sujets sains, comme la prise de perspective spontanée égocentrée
ou hétérocentrée ne sont pas associées a une pathologie clinique et apparaissent comme des traits
particulier, invariants et détachés de toute clinique. En revanche, chez le patient, 'empathie se lie de
maniere intrinseque a la clinique et devient un état variable, plus ou moins pathologique en fonction de
I'altération de certains sous-processus de I'empathie. Les sous-processus visuo-spatiaux sont de fait altérés
chez le sujet souffrant de schizophrénie adulte et peuvent s"améliorer, ce qui prouve que I'empathie reste
un état variable. Ces sous-processus, évalués dans des paradigmes similaires a celui que nous avons utilisé,
sont également altérés chez les enfants autistes et semblent également varier en fonction de la clinique
(Xavier et al., 2018). Dans la schizophrénie, I'empathie est donc un état variable, qui se modifie avec la
symptomatologie, et chez les sujets sains, elle est un trait implicite invariant, non problématique.

L’'ensemble de nos résultats s"accompagne nous allons le voir, d’'une modulation de I'activation du DMN par
I'effet top-down de la remédiation cognitive.

4.3. La remédiation cognitive module |'activité d’un des réseaux du DMN au repos
dans la schizophrénie

. Les micro-états cérébraux stables : du « block » de connectivité a I'« atome de la pensée »

Il faut noter que le « DMN » (Default Brain Network), malgré son singulier, se caractérise, en réalité, par une
pluralité de réseaux de repos (ou « Resting State Networks), comme nous I'avons mentionné dans
I'introduction. Ces différents réseaux se chevauchent dans le temps et dans I'espace (Smith et al., 2012 ;
Karahanoglu & Van de Ville, 2015), suggérant qu’il existe des interactions dynamiques entre eux. Considérés
dans leur ensemble, ces réseaux et leur interaction (corrélation et anti-corrélation) corroborent I’hypothese
d’une fonction globale « par défaut » du cerveau (Musso et al.,, 2010). Le DMN renvoie donc ici a cette
fonction globale qui se matérialise a travers différents réseaux et leur interaction.

Ces différents réseaux de repos se caractérisent a 'EEG par différents micro-états cérébraux stables. En
effet, certains auteurs ont étudié les caractéristiques de I'EEG en utilisant une méthode consistant a
déterminer et individualiser ces micro-états cérébraux stables au repos, a les quantifier et a comparer leur
durée et leur occurrence sur les tracés observés. Les micro-états cérébraux correspondent a des périodes de
temps au cours desquelles il existe un signal EEG quasi-stable représentant une configuration spatiale
particuliére, soit un état stable de connectivité cérébrale (Lehmann et al., 2005). Ce signal stable est ensuite
remplacé par un autre signal stable correspondant a un autre état fonctionnel. Leur durée est d’environ 100
ms, ce qui est a priori nécessaire pour la survenue d’une opération mentale spontanée (Lehmann et al., 2005
; Nishida et al., 2013). Ces micro-états cérébraux seraient la capture momentanée de la cognition humaine,
se manifestant sous forme de « block de connectivité », encore appelé « atome de la pensée » (Lehmann et
al.,, 1990). lls seraient la corrélation électro-physiologique de périodes stables qui atteignent un degré
variable de conscience et seraient liés a la préoccupation momentanée. Le changement de préoccupations
se ferait de maniere co-occurrente aux changements de « micro-états » (Custo et al., 2017). Ces « micro-
états » topographiques correspondent aux différents réseaux de repos dans les études utilisant de facon
simultanée les techniques de I'EEG et de I'IRMf (Britz et al., 2010 ; Musso et al., 2010 ; Yuan et al., 2012). Ces
états sous-tendent a priori aussi la conscience de soi, du corps propre, qui est synthétisé passivement, au-
dela de la préoccupation. lls sont constitutifs, a priori, du DMN, et représentent une activité psychigue de
repos, comprenant les syntheses a la fois passives et actives de la conscience.

Nous avons retrouvé dans notre étude six micro-états cérébraux stables au repos (« cartes » ou
« maps »), qui ont des taux de corrélation similaires, situés entre 13.2 et 17.6 %. Ces six maps décrivent |'état
neuro-fonctionnel des patients souffrant de schizophrénie en pré- comme en post-thérapie. Les analyses
statistiques montrent que les maps 2 et 4 sont celles qui expliquent le mieux les data, c’est-a-dire |'état
neuro-fonctionnel au repos des patients (Fig. 8). La comparaison statistique entre la pré- et la post-thérapie
révele que les segments de la map 6 durent significativement moins longtemps en post-thérapie qu’en pré-
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thérapie. Ce sont ces résultats que nous allons discuter. Il faut noter que ces résultats sont encore tres
préliminaires, étant donné notre échantillon. En outre, nous n’avons pas analysé les sources neurales
génératrices des différentes topographiques (reconstruction de sources). Toutefois, nous comparons ici nos
données avec les données rapportées de la littérature dans la population non-clinique et chez les patients
souffrant de schizophrénie.

. Les principaux micro-états cérébraux stables au repos dans la population générale et leurs
signification fonctionnelle.
Ces micro-états topographiques ont été, dans un premier temps, décrits puis classés en quatre
configurations principales (Koenig et al.,, 2002) (Fig. 9). Il s’agit de quatre topographies classiquement
retrouvées dans la littérature qui existent tout au long de la vie dans la population générale. Ces maps
(« cartes ») alternent en permanence au repos, ce qui rend possible I'activité psychique. Ces quatre classes,
de A a D, représenteraient les configurations spatiales des réseaux les plus fréquemment retrouvés, pouvant
expliquer les différents états de préoccupation et la conscience de soi chez les sujets sains (Kindler et al.,
2011).
Des auteurs ont associé I'EEG et I'IRMf pour corréler les topographies obtenues avec I'EEG (les quatre
micro-états) avec les différents réseaux neuronaux sous-jacents (Britz et al., 2010 ; Custo et al., 2017) par une
analyse de reconstruction de sources.

- DR
- DRSS
- S
e S

Figure 9: Topographies des micro-états cérébraux stables au repos (EEG) dans la population
non-cliniques et chez les patients souffrant de schizophrénie. HC renvoie aux différentes
maps représentées chez les sujets sains dans |'étude d’Andreous et al. 2014 ; SZ renvoie
aux maps observées chez les patients souffrant de schizophrénie et HR aux maps chez les
patients a haut risque de schizophrénie. Les maps de la ligne ND représentent les données
classiques retrouvées chez les sujets sains (Koenig et al., 2002) (d’apres Andreous et al.,
2014).

Le micro-état ou map « A » correspond a un réseau incluant les aires temporales supérieures et moyennes
impliquées dans les processus phonologiques. Plus précisément, la map « A » recouvre le lobe temporal
moyen et supérieur gauche, incluant les aires de Brodmann 41 (BA41, cortex auditif primaire) et 22 (BA22,
Wernicke), ainsi que le cortex insulaire gauche. Il existe aussi une activation circonscrite un peu moins
intense du gyrus lingual gauche (BA19) (Custo et al., 2017).

La map « B » correspondrait a un réseau visuel bilatéral. Cette map est associée a une activation intense dans
les cortex occipitaux droit et gauche, incluant les aires de Brodmann 17 et 18 (cortex visuel primaire). Une
seconde zone d’activation plus limitée et localisée au niveau du cortex insulaire droit, s’entendant jusqu’au
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claustrum droit et au « Frontal Eye Field » (FEF ; BA 8) au niveau du cortex frontal, est également associée a
cette map.

La map « C » définit un réseau comprenant I'insula et le cortex cingulaire impliqués dans la représentation du
corps (Britz et al., 2010). L'activité principale de cette map se situe selon Custo et al (2017) au niveau du
précuneus et du cortex cingulaire postérieur. Cette map concerne également la partie postérieure du cortex
cingulaire antérieur, la partie antérieure de l'insula droit et le claustrum gauche (Britz et al., 2010). Une
seconde activation plus faible est retrouvée au niveau du gyrus angulaire gauche.

La map « D» correspond a un réseau comprenant les régions droites fronto-pariétales associées a
I'orientation de l'attention (Britz et al., 2010). Plus précisément, ce micro-état est associé a une forte
activation dans le lobe pariétal droit (BA40) et le gyrus frontal moyen et supérieur. L'insula droite est
également activée (BA13).

Il faut noter que Custo et al (2017) ont défini trois autres micro-états supplémentaires qui n’apparaissaient
pas dans la littérature. La map « E » recouvre le gyrus frontal moyen gauche (incluant le champ visuel frontal
droit (BA8) et la partie dorsale du cingulaire antérieur, associés a une forte activation du cunéus, étendue au
cortex cingulaire postérieur. La map « F » correspond a une tres forte activation localisée au niveau de la
partie dorsale du cortex cingulaire antérieur (BA32), qui s’étend au gyrus frontal supérieur. Les gyrus
frontaux moyens bilatéraux et l'insula droite et gauche sont également activés. Enfin, la map « G » est
associée a une forte activation au niveau du lobe pariétal droit inférieur, et cette activation s’étend au
niveau du gyrus temporal supérieur. Le cervelet est également activé (Custo et al., 2017).

. Différenciation et modulation des topographies EEG de repos chez les sujets sains et les patients
souffrant de schizophrénie
Certains auteurs (Koenig et al, 1999) ont fait I'hypothése qu’a partir de cette méthode de détermination des
micro-états cérébraux, il était possible de mettre en évidence des variations fonctionnelles des « micro-
états EEG » chez les sujets souffrant de schizophrénie, pouvant expliquer la symptomatologie observée. Dans
la schizophrénie, un nombre conséquent d’anomalies en regard des maps des sujets sains ont été constatées
(Koenig et al., 1999 ; Strelets et al., 2003 ; Lehmann et al., 2005; Nishida et al., 2013).

Map A

Des auteurs ont remarqué une augmentation significative de la fréquence des occurrences de la map A
(Lehmann et al., 2005 ; Nishida et al., 2013) qui couvrent alors plus de temps d’enregistrement (Lehmann et
al., 2005) chez les patients souffrants de schizophrénie. Ces occurrences ont, en outre, une durée réduite
chez les individus souffrant de schizophrénie, en comparaison des sujets sains. Certaines études ont mis en
évidence une corrélation positive entre la contribution de la map A dans les configurations fonctionnelles
globales enregistrées et les symptémes négatifs évalués par la BNSS scale (Brief Negative Symptom Scale),
et, en particulier, I'apathie, 'anhédonie, le retrait social et I'avolition (Giordanoa et al., 2018). Cette map
recouvre en partie le réseau « FPN » (Frontal Parietal Network), autrement dit le réseau impliqué lorsque le
sujet réalise une tache cognitive tournée vers |'extérieur et qui est anti-corrélé aux réseaux du DMN. La
survenue en plus grand nombre des occurrences de la map A dans la schizophrénie pourraitpeut-étre
expliquer I'enchevétrement du réseau sous-tendant les taches cognitives tournées vers I'extérieur et le DMN
(cf. p. 42). Giordoanoa et al (2018) formulent I’hypothése que la corrélation entre les anomalies de la map A
et I'avolition-apathie, étant donné que la map A recouvre certaines zones du réseau extrinseque, suggere
gue les déficits motivationnels dans la schizophrénie seraient sous-tendus par des anomalies des processus
sensoriels impliqués dans le réseau de I'attention (Giordanoa et al., 2018). Koenig et al (1999) ont également
trouvé une plus grande fréquence du « micro-état » A et expliquent que I'augmentation de la map A pourrait
étre en lien avec les troubles du cours de la pensée et les hallucinations dans les psychoses décompensées.
Ces modifications de connectivité topographique existent également dans d’autres pathologies
psychiatriques. Ainsi, des auteurs ont constaté des anomalies de la map A chez les patients avec un trouble
panique (Kikuchi et al., 2011), qui peut se surajouter a la schizophrénie et entrainer des biais de confusion.

Map B

Des anomalies ont été observées durant le « micro-état » de classe B chez les patients (Koenig et al., 1999 ;
Strelets et al., 2003 ; Lehmann et al., 2005 ; Nishida et al., 2013) mais les résultats sont contradictoires.
Tomescu et al (2014) ont rapporté une faible diminution des occurrences de map B chez les sujets porteurs
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de la micro-délétion 22q11. Les résultats restent inconsistants pour cette map. Une méta-analyse cite des
études qui rapportent une augmentation du « micro-état » B et d’autres qui en rapportent une diminution
(Rieger et al., 2016).

Map C

Les données concernant la map C montrent qu’il existe une augmentation de la contribution et de la durée
de ce micro-état dans la schizophrénie, comparé aux sujets sains (Giordanoa et al., 2018 ; Lehman et al,,
2005). En outre, I'augmentation de ce micro-état a été associée a la perte de connexion avec les
informations contextuelles, autrement dit avec la rupture de I'accordage situationnel de I'individu. Ainsi, des
auteurs ont observé une augmentation de la map C durant les états d’attention réduite (Brandeis &
Lehmann, 1989), les états psychotiques (Rieger et al., 2016), le sommeil (Brodbeck et al., 2012), la réduction
des perceptions corporelles (Pipinis et al., 2017) et I'hypnose (Katayama et al., 2007). Ces conditions peuvent
étre associées avec une altération des expériences nécessitant une attention particuliere.

Les sources neurales de cette map recouvrent partiellement le « salience network » (Fox et al., 2006;
Mantini et al., 2007; Seeley et al., 2007). Ce réseau a été lié a la capacité a sélectionner les stimuli internes
ou externes qui méritent notre attention et un fonctionnement aberrant de ce réseau a été rapporté dans la
schizophrénie (Menon & Uddin, 2010 ; Palaniyappan & Liddle, 2012).

Map D

La map D représente, nous l'avons vu, un micro-état correspondant au réseau fronto-pariétal associé a
I’attention (Britz et al., 2010). Dans la schizophrénie, il a été montré une réduction significative du micro-état
D au repos, retrouvée dans plusieurs études (Koenig et al., 1999 ; Lehmann et al., 2005 ; Nishida et al., 2013)
pour des patients malades non traités ainsi qu’une différence de la configuration spatiale de cette méme
map (Koenig et al, 1999). Ces modifications spatiales ont été associées a des manifestations cérébrales en
lien avec une absence d’attention (Brandeis & Lehmann 1989). L’'amélioration des symptémes psychotiques
par les traitements a été corrélée a des prolongations du micro-état D (Kikuchi et al., 2007). Des volontaires
sains ont également eu une augmentation des occurrences du micro-état D en prenant des faibles doses
d’antipsychotiques (Yoshimura et al, 2007). D’autres études ont rapporté que ces micro-états D tendaient a
raccourcir dans les expériences hallucinatoires et paranoides, par rapport aux patients souffrant de
schizophrénie stabilisée ne présentant pas d’hallucination (Kindler et al.,, 2011 ; Koenig et al., 1999). Le
raccourcissement du micro-état D serait un marqueur de symptomes positifs. Ce déficit de la durée du
micro-état D serait remplacé par une augmentation des occurrences du micro-état A (Koenig et al, 1999).
Ces modifications de ce micro-état sous tendraient une dégradation des mécanismes d’attention.

Ce micro-état, en effet, serait impliqué dans la flexibilité de I'attention, tel que le changement et la
réorientation de I'attention pour relever des informations pertinentes, car cette map est associée au réseau
fronto-parietal attentionnel retrouvé en imagerie fonctionnelle (Britz et al., 2010). Comme pour la map C, le
micro-état D est réduit dans certains états mentaux entrainant une baisse de I'attention comme I’hypnose
(Katayama et al., 2007), le sommeil (Brodbeck et al., 2012) ou durant les phases d’hallucinations (Kindler et
al., 2011). Autrement dit, une altération de ce micro-état serait liée a un déficit des processus attentionnels,
de la mise a jour contextuelle et du contréle exécutif, qui ont été identifiés dans la schizophrénie (Fioraventi
et al., 2012).

Pour résumer, I'ensemble des données précédentes convergent vers une réduction du micro-état D et d’une
augmentation des micro-états C et A chez les sujets souffrant de schizophrénie en comparaison des sujets
sains. Le micro-état C a été associé au salience network et le micro-état D au réseau impliqué dans les
processus attentionnels. Ces deux états appartiendraient au réseau sous-tendant une forme de conscience
interne. Les micro-états A et B appartiendrait plutét au réseau sous-tendant une forme de conscience
externe (Britz et al.,, 2010 ; Custo et al., 2017). Par ailleurs, d’autres auteurs ont relevé des différences
d’enchainement de ces maps. La séquence ACDA serait prédominante chez les controles, alors que les sujets
souffrant de schizophrénie auraient une séquence prédominante différente, a savoir ADCA (Lehmann et al.,
2005). En effet, les sujets ont montré plus de transition de C a D et les patients plus de transition de D a C
(Tomescu et al., 2015 ; Nishida et al., 2013).
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. Remaniement fonctionnel d’un micro-état cérébral au repos obtenu par la remédiation cognitive
dans la schizophrénie

Nous comparons ici les maps obtenues en pré- en post-thérapie dans notre étude ainsi que les résultats des
analyses statistiques portant sur la durée moyenne, I'occurrence et la durée des segments de ces maps avec
les maps rapportées dans la littérature pour la population non-clinique et les patients souffrant de
schizophrénie. Nous commencons par décrire et discuter les maps que nous avons observées qui
correspondent aux maps des sujets sains dans la littérature et qui restent inchangées entre la pré- et la post-
thérapie ; les maps qui correspondent a celles des sujets mais qui montrent une forme d’altération en
comparaison de celles-ci et qui restent altérées entre la pré- et la post-thérapie ; puis les maps qui sont
spécifiques de la schizophrénie et qui restent inchangées; enfin celles qui sont spécifiques de la
schizophrénie et qui sont modifiées par la remédiation cognitive.

La comparaison visuelle des maps montre que la map 1 dans nos données (Fig. 8) correspond a la map B

chez les sujets sains décrite dans la littérature (Fig. 9). La topographie de cette map semble étre
superposable a celle des sujets sains et n’est pas modifiée en post-thérapie par la remédiation cognitive. |l
n’y a donc pas d’anomalie au niveau du réseau visuel bilatéral, donc le systéme visuel perceptif semble
normal chez les patients. L'analyse de cette map ne nous renseigne pas sur les difficultés de distinction soi-
autrui visuelle et perceptive que nous avons mis en évidence par notre étude, faisant intervenir la JTP, qui
n’est pas citée pour cette map.
La map 2 correspond a la map C et sa topographie est également superposable a celle des sujets sains. La
map C est la méme pour les patients et pour les controles dans les études antérieures (Andreous et al.,
2014). Les modifications de cette map dans la schizophrénie concernent surtout ses occurrences et sa durée,
gue nous ne retrouvons pas dans notre étude, plutot que la topographie elle-méme. Cette map, dans notre
étude, n’est pas non plus modifiée par la remédiation cognitive, c’est-a-dire qu’il n’y a pas de différence
entre la map 2 en pré- et en post-thérapie. La map 5 semble étre superposable a la map F des sujets sains
retrouvée dans l'article de Custo et al (2017). Elle n’est pas modifiée par la remédiation cognitive. Nous
n’avons pas retrouvé de ressemblance franche entre la map 4 de notre étude et I'ensemble des différentes
maps rapportées dans la littérature. Toutefois, il semble que la map G dans les données de la littérature
(Custo et al., 2017) soit celle dont la topographie ressemble le plus a la map 4 de notre étude. Les sources
neurales de cette map se localisent au niveau du lobe pariétal droit inférieur jusqu’au gyrus tempora
supérieur droit. Autrement dit, une des sources neurales génératrices de cette map serait la jonction
temporo-pariétale droite qui est impliquée dans le codage de la perspective égocentrée. Nous postulons que
la map 4 que nous observons serait une altération de la map G retrouvée chez les sujets sains dans I'étude
de Custo et al (2017). Elle refléterait une altération de I'activation de la jonction temporo-pariétal droite,
sous-tendant une anomalie du codage égocentré, de la conscience du corps propre et de la distinction soi-
autrui. Les analyses statistiques montrent que ni la durée moyenne, ni la durée des segments de cette map
n’est modifié par la remédiation cognitive.

La topographie de la map 3 dans nos données est superposable a la topographie de la map D qui est
rapportée spécifiguement chez les patients souffrant de schizophrénie dans la littérature (Andreous et al.,
2014). Cette map semble correspondre a une modification de la map D retrouvée chez les sujets sains. Nous
pouvons donc faire I'hypothése que nos patients avaient un déficit des processus attentionnels, de la mise a
jour contextuelle et du controle exécutif associé a la modification au moins topographique de cette map. Ces
déficits n’ont, semble-t-il, pas été améliorés par la remédiation cognitive puisque nous retrouvons les mémes
topographies et la méme durée d’apparition de cette map en post-thérapie.

La map 6 est, quant a elle, significativement modifiée par la remédiation cognitive. Elle correspond
visuellement a la map A. Autrement dit, cette map a un taux de corrélation expliquant les data de 13.2 % et
la fréquence de cette map diminue en post-thérapie. Plus précisément, la durée moyenne des segments
correspondant a I'apparition de cette map diminue significativement en post-thérapie. Nous avons vu que
I’augmentation de la fréquence des occurrences de cette map pouvait se traduire par une augmentation des
symptémes négatifs tel que I'avolition, I'anhédonie et I'apathie (Giordanoa et al., 2018). La diminution des
occurrences de ce micro-état entrainerait donc moins de symptomes négatifs. Les patients qui ont participé
a notre étude sont globalement moins symptomatiques, comme l'indiquent la diminution significative des
scores aux différentes échelles d’évaluation clinique entre la pré-thérapie et la post-thérapie. La remédiation
cognitive aurait peut-étre permis une diminution de I'apparition de ce micro-état dont I'exces d’occurrence
est associé aux symptomes négatifs, associée a une amélioration clinique.
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Par ailleurs, étant donné que cette map recouvre une partie du FPN (fronto-pariétal network), la diminution
de la survenue de ces micro-états pourrait s"accompagner d’une meilleure anti-corrélation entre le DMN et
les taches cognitives tournées vers |'extérieur. De plus, cette map recouvre le cortex auditif primaire et 'aire
de Wernicke, que l'on suppose impliqués dans la perception et l'interprétation hallucinatoire. Une
augmentation de la fréquence d’apparition de cette map a été également associée a la survenue
d’hallucinations acoustico-verbales (Koenig et al., 1999). Autrement dit, la remédiation cognitive agirait
d’une certaine facon sur les conditions de possibilité des hallucinations acoustico-verbales et de leurs
interprétations en diminuant le nombre d’occurrences de cette map.

Cette map, nous I'avons vu, est impliquée dans une forme de conscience interne et de reconnaissance
intime de soi comme |'origine de son expérience. Mais elle sous-tend aussi la distinction basale entre soi et
autrui dans sa dimension sensorielle et, en particulier, auditive, puisque les sources neurales génératrices de
cette map correspondent a 'aire de Wernicke et au cortex auditif primaire. Autrement dit, grace a la
diminution des occurrences de cette map, le sujet souffrant de schizophrénie percevrait mieux le soi intime,
distinct d’'une étrangéité envahissante, par une diminution des hallucinations accoustico-verbales. Il serait
donc plus sensible et plus apte a reconnaitre I'étrangéité et le soi intime, en « repoussant » I’Autre ou « la
voix » de I'Autre hors de soi. La remédiation cognitive permettrait, sur un plan neuro-fonctionnel,
d’améliorer la distinction soi-autrui en diminuant les occurrences d’'une map impliquée dans les
hallucinations, et I'envahissement psychique de soi par Autrui. Elle agirait en quelque sorte sur un « atome
de la pensée » défini plus haut, c’est-a-dire un micro-état dit « pathologique » impliqué dans I'apathie,
I'avolition et 'anhédonie et peut-étre dans la genése des hallucinations acoustico-verbales.

Il est important de préciser nouveau que ces constatations sont encore tres hypothétiques : la taille de
I’échantillon est faible et nous n’avons pas fait d’analyse de sources pour nos différentes maps. Cela étant,
d’autres études ultérieures permettront surement d’éclaircir ces différents points pour approcher de
maniere plus précise ces manifestations cérébrales qui sont probablement dysfonctionnelles sinon
pathologiques.

Nous avons donc vu que les programmes de remédiation cognitive, MCT et ToMRemed, agissent
directement et a plusieurs niveaux sur la distinction soi-autrui. Au niveau visuel, ces programmes permettent
d’améliorer la reconnaissance d’autrui dans la condition Soi = Autrui, soit une meilleure « élimination »
visuelle du non-soi lorsque la reconnaissance du soi est en jeu. Ces programmes permettent aussi
d’améliorer les performances visuo-spatiales hétérocentrées fondamentale de I'empathie et permettent aux
patients de développer un sens de l'altérité posant I'autre comme un corps distinct du mien, sur un plan
spatial, situé « la-bas ». Ces programmes agissent aussi sur un plan neuro-fonctionnel en diminuant les
occurrences d’'un micro-état cérébral stable que I'on sait impliquer dans les hallucinations accoustico-
verbales, suggérant que ce changement reflete une meilleure capacité distinctive, auditive cette fois, entre
soi et autrui.

4.4. Modélisation de I'effet top-down de la remédiation cognitive : hypothéses

Nous avons vu en introduction que la neurophysiologie de I'empathie se caractérise par des dynamiques
corticales qui suivent un décours temporel spécifique, c’est-a-dire une interaction entre des processus
bottom-up et top-down au sein de réseaux neuro-anatomiques et neuro-fonctionnels distincts qui coopérent
mais qui sont aussi en compétition entre eux. Plus précisément, des étude en EEG (cf. Thirioux et al., 2010,
2014a) sur une population non-clinique a permis de montrer que |'empathie procede d’une activation
premiére bottom-up au sein du réseau MNS (Mirror Neuron System) ( de l'insula au lobule pariétal inférieur
via le gyrus temporal moyen et le sulcus temporal supérieur), puis d’une co-activation du gyrus frontal
inférieur (réseau MNS) et du cortex préfrontal dorso-latéral gauche (CPFdl) (qui appartient au réseau des
fonctions exécutives). Ces dynamiques corticales sont suivies d’une activation du réseau MENT
(« Mentalization Network »), impliqué dans les mécanismes de théorie de I'esprit (cf. p. 51)(le
CPFvm/CPFdm, la JTP, la partie antérieure du STS (STSa), le précuneus et les pbéles temporaux (PT) (Frith &
Frith, 2003 ; Gallagher & Frith, 2003 ; Walter et al., 2004)). Cette activation du MENT suit I'intervention des
fonctions exécutives sous-tendues par le CPFdl. Cette activation du CPFdl rendrait possible I'activation du
réseau MENT par un effet top-down sur la JTP gauche. En effet, le CPFdl est lié a la JTP gauche, appartenant
a la fois au réseau MENT — et impliquée dans le codage pour I'attribution de la propriété (soi vs. autrui) de la
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perspective psychologique lors de la mentalisation (Samson et al., 2004) — mais aussi au systeme vestibulaire
— et impliquée dans le codage visuo-spatial hétérocentré et la conscience du corps d’autrui (Blanke et al,,
2005 ; Arzy et al., 2006). Le CPFdl semble donc intervenir dans le découplage soi-autrui. Ainsi, il participerait
a la distinction fondamentale entre soi et autrui qui est nécessaire a I'empathie dans la mesure ou il rend
possible I'activation du réseau MENT (selon un processus bottom-up) et module I'activation de la JTP (selon
un processus top-down).

En outre, nous avons vu mentionné qu’en plus d’une altération globale du DMN dans la schizophrénie, il
existe une atteinte frontale et plus précisément du CPFdl, associée a des troubles des fonctions exécutives
(Haller et al., 2014). Ainsi qu’un dysfonctionnement de la JTP (Vercammen et al., 2010 ; Bodnar et al., 2014),
en particulier chez les patients présentant des symptomes schneidériens. Cette atteinte sous-tend trés
certainement les troubles de la distinction soi-autrui dans sa dimension spatiale.

Nous avons tout d’abord constaté dans notre étude une amélioration des capacités visuo-spatiales
hétérocentrées de I'empathie chez les patients apres la remédiation cognitive. Nous faisons I’hypothése que
cette amélioration au niveau cognitivo-comportemental est sous-tendue par une modulation au niveau
neuro-fonctionnel de I'activation de la JTP gauche. Cette modulation de la JTP serait I'effet top-down du
renforcement des CPFvm/CPFdm et CPFdI grace a la remédiation cognitive. En effet, il semble, en recoupant
les données de la littérature et nos données, gu’il y ait une modulation potentielle de I'activité de la ITP
gauche gauche via le CPFdI.

Lors des séances de remédiation cognitive, les patients réalisent un travail de haut niveau cognitif sur les
intentions d’autrui et sur leurs propres états mentaux. Ills mobilisent ainsi le réseau MENT qui est modulé par
la plasticité cérébrale que génére la remédiation (cf. p. 56). Les patients, lors des taches d’inférence des
intentions que les soignants leur demandent de réaliser, activent ainsi le CPFvm et le CPFdm qui sont
impliqués dans la représentation du point de vue psychologique ou mental d’autrui (Aichhorn et al., 2006 ;
McCleery et al.,, 2011). Mais aussi I'ensemble du réseau MENT. Ce renforcement de I'activation du
CPFvm/CPFdm est probablement aussi associé a une consolidation de I'activation du CPFd| nécessaire au
découplage entre soi et autrui. Il est probable que ce soit le renforcement de la connectivité fonctionnelle
réciprogue CPFvm/CPFdm —> CPFdl et CPFdl - CPFvm/CPFdm qui permettent le processus de plasticité
cérébrale du CPFvm/dm et du CPFdI. Autrement dit, les patients en travaillant sur les intentions d’autrui,
travaillent également certaines fonctions exécutives via le CPFdIl qui intervient dans le découplage soi-autrui.
Il'y aurait donc une co-modulation top-down du CPFdl par le MENT et bottom-up du MENT par le CPFdI.
L’amélioration des capacités visuo-spatiales hétérocentrées de I'empathie que nous rapportons dans notre
étude procede probablement d’un entrainement cognitif faisant intervenir le cortex frontal et, plus
précisément, les CPFvm/CPFdm et le CPFdI qui co-moduleraient leur activité réciproque et moduleraient de
facon top-down I'activation de la JTP. Nous pouvons donc supposer que la remédiation cognitive (1) stimule
la capacité a inférer des intentions a autrui et a avoir conscience de ses propres états mentaux sous-tendue
par le CPFvm et le CPFdm (2) qu’elle stimule en méme temps les fonctions exécutives sous-tendues par le
CPFdI et (3) donc augmente la connectivité fonctionnelle réciprogue entre le CPFvm/dm et le CPFdI. (4) De
la, le CPFdI, par sa connectivité avec la JTP, interviendrait dans la modulation de I'activité de cette derniére.
Cette modulation de I'activation de la JTP modifierait les capacités de distinction soi-autrui visuo-spatiales de
I’'empathie, en lien avec un réaménagement plus large de la connectivité au sein du systéme vestibulaire. Il y
aurait donc un effet « top-down » de la remédiation cognitive puisque la remédiation a permis d’améliorer
les capacités visuo-spatiales hétérocentrées de |'empathie, via I'augmentation de la connectivité
fonctionnelle CPFvm/dm <> CPFdl et CPFdl = JTP et la modulation de I'activation de la JTP, montrant la
dimension éminemment spatiale de I’'empathie.

Thirioux et Jaafari (2015) ont proposé qu’il y aurait un lien entre I'empathie et I'insight. L'insight
procéderait aussi d’'une forme de découplage entre « soi et soi », c’est-a-dire d’une capacité a pouvoir
s’extraire d’un référentiel purement égocentré pour se penser en tant que corps ou psyché malade et avoir,
partant, un point de vue objectif sur soi (ou « processus d’objectivation »). Il est probable qu’en améliorant
les capacités d’empathie par la remédiation cognitive, nous pourrions également améliorer les capacités
d’insight, dans sa dimension spatiale. En ce qui concerne la reconnaissance visuelle de soi et d’autrui, Apps
et al (2012) ont rapporté que la reconnaissance de soi dans le miroir et non lors de I'exposition a des photos
anciennes de soi, active en IRMf le gyrus occipital inférieur (GOI), associé au gyrus temporal inférieur (GTI)
mais aussi la JTP droite. Ces régions ne s’activent pas lorsque les participants visionnent leurs visages passés,
mais uniquement lorsqu’ils visionnent leur visage actuel, ce qui indique que ces activations cérébrales
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correspondent a des mises a jour continues de soi, via une intégration multisensorielle. C'est-a-dire que
I'intégration multisensorielle sous-tendue par la conscience du corps serait aussi nécessaire pour la
reconnaissance de soi selon une modalité purement visuelle (dans le miroir) (Apps et al., 2012). Ces mémes
auteurs ont montré que la stimulation multisensorielle interpersonelle (SMI) synchrone qui altére la
reconnaissance de soi (Tsakiris et al, 2008)) module I'activité du GOI, du GTI mais aussi de la JTP. Les auteurs
suggérent qu’il y aurait une interaction entre la JTP et le GOIl. L'altération de la reconnaissance de soi
s’accompagne, en effet, d’'une diminution du signal BOLD au niveau de la JTP et d’une augmentation du
signal au niveau du GOlI. Cela signifie que le trouble de la distinction soi-autrui associé a une altération de
I'activité de la JTP affecte la reconnaissance visuelle de soi et I'activité du GOI. Ainsi, lors de la tache du
miroir, en mettant a I'épreuve la capacité visuelle distinctive entre soi et autrui, les participants activent
donc trés probablement la JTP, le GOI (avec le GTI) impliqué a la fois dans la distinction soi-autrui, mais
également dans la reconnaissance visuelle de soi et du non soi.

Nous postulons que I'amélioration de la reconnaissance visuelle d’autrui retrouvée dans notre étude serait
peut-étre sous-tendue par une augmentation de la connectivité entre la JTP gauche et le GOI. Et que celle-ci
serait I'effet d’'un renforcement de I'activité de la JTP grace a 'augmentation de sa connectivité avec le CPFd|
gue nous avons décrite précédemment. Autrement dit, en incluant les données de Apps et al (2012) a nos
hypotheses formulées précédemment I'amélioration de la reconnaissance d’autrui dans le miroir pourrait
étre due a deux processus top-down liés entre eux : (1) une augmentation de la connectivité entre le CPFdI
et la JTP gauche qui module 'activité de la JTP ; (2) cette modulation renforcant la connectivité de la JTP avec
le GOI. Nous aurions donc un effet « top-down » sur I'activité du GOI via la modulation de la JTP par le CPFdI.
Cela pourrait expliquer d’un point de vue neuro-fonctionnel I'amélioration de la distinction soi-autrui dans sa
dimension visuelle par la remédiation cognitive.

Pour finir, I'envahissement d’un Autrui auditif, a I'ceuvre dans les hallucinations acoustico-verbales
semble également réduit par la remédiation cognitive et cette réduction serait sous tendue par la réduction
des occurrences d’'une map incluant les aires temporales supérieures et moyennes impliquées dans les
processus phonologiques. Nous pouvons donc supposer que la modification de I'activité et de la connectivité
cérébrales pendant les taches cognitives ait eu un effet sur I'activité cérébrale au repos. Il est probable que
cette modulation de l'activité au repos soit liée a une stabilisation des aires temporales supérieures et
moyennes vig une meilleure connectivité de ces régions a la JTP, qui serait stabilisée par le CFPdI, pendant la
tache. L'effet de la remédiation cognitive ne serait donc pas uniquement associé a une modification neuro-
fonctionnelle pendant le recrutement cognitif mais aurait des effets élargis au repos. Cela est cohérent avec
I"hypothése actuelle selon laquelle I'activité cérébrale au repos et I'activité cérébrale pendant la tache
s'influencent et se conditionnent mutuellement. Ce remaniement neuro-fonctionnel pourrait, au repos,
diminuer I'activité délirante provoquée par des imputs auditifs aberrants. En ce qui concerne le DMN en tant
gue fonction de repos (Musso et al., 2010), nous retrouvons donc une modification des occurrences de la
map 6 qui recouvre une partie du réseau auditif de repos impliqué dans le codage de la parole, du ton, de la
musique (Laird et al., 2011). Ce réseau de repos comprend le cortex primaire et secondaire auditif, incluant
le gyrus de Heschl, les gyri bilatéraux temporaux supérieurs et le cortex cingulaire postérieur. Nous
supposons que les patients ont eu un réaménagement d’'un des sous-réseaux du DMN, en plus du
réaménagement de la connectivité du DMN au niveau de la jonction temporo pariétale et des CPFvm et
CPFdm via le CPFdIl que nous avons évoqué.

4.5. Ouverture phénoménologique : vers une herméneutique de la distinction soi-
autrui

Nombre de phénoménologues, en particulier Binswanger, Boss, Blanckenburg et Tatossian, pour ne citer que
les figures tutélaires, ont développé, a partir de la philosophie de Heidegger (Heidegger, 1972) et de Husserl
(Husserl, 1928), une phénoménologie psychiatrique. C'est-a-dire une méthode herméneutique particuliere
pour étudier les modifications des structures de la conscience pouvant rendre compte de |'expérience
psychotique. La conscience procéde d'une série de synthéses passives, pré-psychologiques et
antéprédicatives, correspondant aux existentiaux de Heidegger, c’est-a-dire des structures préréflexives de
I'expérience. Celles-ci rendent possible I'expérience. Et le sujet ne peut pas faire I'économie de ces
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structures aprioriques et transcendantales. Ces structures s’apparentent aux formes a priori de la sensibilité
de Kant (Kant, 1975). L'expérience s’inscrit pour Kant nécessairement dans une temporalité et une spatialité.
Marc Richir (2004), reprenant les réflexions des phénoménologues établit la mienneté comme une
dimension anthropologique structurale de I'expérience. Ainsi la mienneté est ce qui est appropriée de
maniere pré-réflexive a soi. Heidegger, dans Etre et Temps, fait référence a la mienneté du soi, soulignant le
« toujours déja mien » du soi.

Blanckenburg définit la schizophrénie comme une perte fondamentale et basale du common sense
(Blanckenburg, 1991). Le sens commun permet le tact, le go(t, le sentiment de ce qui est convenable ou
adéquat, la capacité de distinguer ce qui est pertinent et ce qui ne I'est pas, ce qui est vraisemblable et ce
qui ne 'est pas. Il forme le sol sur lequel s’appuie la vie quotidienne de la présence humaine et inscrit
I"hnomme et son expérience dans une continuité intersubjective, connaissable, et reconnaissable. La perte du
sens commun correspond a la perte de contact avec la réalité, et plus précisément la réalité co-constituée
intersubjective. Ce common sense procéde semble-t-il de la constitution de soi, d’'un sens du soi intime,
d’une perception d’un soi minimal rendant possible un péle d’appartenance a I'expérience propre. La
schizophrénie est, nous I'avons vu, une vulnérabilité a la psychose, la survenue d’expérience délirante et
d’une perte de contact avec la réalité a I'occasion d’un stress. La psychose est pour George Charbonneau le
résultat d’un « accident ipséique », c’est-a-dire d’une modification structurale de I'expérience fondamentale
sur laguelle repose le sens intime du sujet, qui touche la forme de la présence (Charbonneau, 2010). Ainsi, la
conscience échoue a établir I'unité-continuité de I'expérience, par une altération fondamentale du rapport
au monde. Il y a une altération du soi minimal, c’est-a-dire, de la conscience de soi préréflexive en tant que
sujet d’une expérience immédiate (Gallagher, 2000) et « point d’origine pré-réflexif de I'action, expérience et
pensée » (Nelson et al., 2013). Les troubles de la mienneté sont des troubles structuraux de la propriation
de soi, et ces troubles rendent vulnérables a I'envahissement psychique d’un Autrui fantomatique. La
manifestation clinique d’un épisode psychotique, tel que I'automatisme mental par exemple, révéle a quel
point cette dimension anthropologique est altérée dans la psychose. Le soi minimal est la condition de
possibilité de la distinction entre la préoccupation (au sens heideggérien) et celui qui se préoccupe
Lorsqu’un sujet se préoccupe d’autrui, I'intégrité des fonctions minimales de la conscience, qui procédes de
synthéses passives inconscientes, ou du phenomenological mind (Gallagher et al., 2008), rend possible la
distinction soi-autrui. L'inconscient phénoménologique désigne I'ensemble des syntheses passives de la
conscience, ce travail souterrain pour que I'expérience puisse étre. L'accident ipséique dont nous parlions
concerne directement I'inconscient phénoménologique (Charbonneau, 1999).

Dans certaines psychoses, il y a une altération fondamentale de la perception immédiate du soi minimal.
Le soi n’est ainsi plus constitué convenablement. Cette constitution comporte, nous l'avons vu, une
dimension spatiale. Ainsi, lorsque le sujet est envahi par un Autrui fantomatique, il perd la capacité de
« s’éloigner du monde », qui devient par-la envahissant. Cet envahissement psychique par le monde procede
d’une altération de la constitution spatiale du soi et de la mienneté. Ainsi le soi s’enchevétre-t-il de maniere
préréflexive au monde et a autrui, avant méme d’avoir conscience du rapport interpersonnel. Dans
I’automatisme mental, il y a une altération du « soi minimal » qui n’intégre pas comme mien et comme
familier une partie du champ de son expérience, que le patient attribue a autrui, plus précisément a un
Autre fantomatique. Les troubles de la mienneté et de la spatialité ne laissent pas la possibilité aux patients
de constituer autrui comme bien distinct de leur corps propre, en lien avec une altération du soi minimal
rendant possible I'envahissement psychique par un Autrui fantomatique. Le délire intervient comme
tentative de réparation, de cicatrisation de cet accident ipséique qui rend I'expérience inconséquente. Par le
délire, le sujet tente de rétablir l'unité-continuité de I'expérience (Charbonneau, 2010). Ainsi les
hallucinations qui font le noyau du délire ne sont pas simplement de simples manifestations sensorielles, qui
existent chez les sujets sains, critiquables d’emblée. Les hallucinations accoustico-verbales d’ordre
psychotiques sont vécues comme « étre-parlé », c’est-a-dire un « soi-autre » qui parle, et non plus un moi
saisi spontanément, a I'évidence, immédiatement percu de maniére pré-réflexive comme soi minima
rendant possible la distinction soi-autrui (Tatossian, 2002). Il en est de méme pour les hallucinations
cénesthésiques qui sont vécues comme « étre-bougé », et qui n‘ont rien a voir avec l'illusion perceptive,
comme les membres fantébmes par exemple. De méme, certains psychotiques présentent cliniquement une
perte de la « priveté » de 'expérience, autrement dit la sensation d’étre observé en permanence, en
n‘importe quelle circonstance, et surtout dans les moments d’intimité (Charbonneau, 2010). Il s’agit la
encore d’un vécu subjectif « d’étre regardé », un soi-autrui qui regarde, et qui procede d’une indistinction
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préalable et pré-réflexive entre soi et autrui, soit d’'une altération de la dimension visuelle de la distinction
soi autrui. Ces hallucinations et délires sus cités, sont donc des manifestations perceptives associées a un
trouble de la distinction soi-autrui, sans quoi il n'y a pas de psychose.

Les programmes de remédiation cognitive pourraient avoir un impact sur le soi minimal car ils réduisent
la symptomatologie psychotique et améliore la distinction soi-autrui au moins dans ses dimensions spatiales,
visuelle et auditive. D’autres dimensions de la distinction soi-autrui pourraient étre étudiées, comme par
exemple la dimension historiale, qui chez le psychotique, rend possible I'apparition de faux souvenir (cf. p.
27), et la construction identitaire sur 'appropriation pathologique d’expériences n’ayant jamais eu lieu.

5. Conclusion

Dans cette étude, nous avons pu montrer la faisabilité d’'un nouveau protocole expérimental, qui rend
possible I’étude de I'impact de la remédiation cognitive sur certaines dimensions neuro-phénoménologiques
de la conscience d’autrui et de I'empathie. Ainsi nos résultats, bien que préliminaires, sont encourageants. lls
montrent que la remédiation cognitive centrée sur la cognition sociale améliore significativement la
distinction soi-autrui, dans sa dimension visuelle et perceptive en améliorant la capacité de distinguer autrui
de soi et également dans sa dimension spatiale, en améliorant la capacité de prise de perspective d’autrui
visuo-spatiale. Elle diminue également les occurrences d’un micro-état cérébral stable au repos impliqués
dans la survenue d’hallucinations acoustico-verbales, c’est-a-dire qu’elle agit sur au moins un des sous-
réseaux du DMN qui sous-tend la distinction soi-autrui dans sa dimension auditive. Ces améliorations et
modulations que nous avons observées s’accompagnent d’une amélioration clinique. Ce qui qui indique que
ces dimensions étudiées sont certainement au coeur de la schizophrénie. Ces résultats montrent que
certains patients peuvent avoir un bénéfice réel et franc de la remédiation cognitive centrée sur la cognition
sociale sur I’évolution clinique, la reconnaissance d’autrui et 'empathie globale (réflexive et pré-réflexive),
les trois étant intriqués et sous-tendus par une modulation du DMN.

Cette étude s’est déroulée sur plusieurs mois et elle a été difficile a mettre en place car elle demande du
temps aux patients et de I'investissement de la part des soignants. Cependant, la plupart des patients inclus
sont restés jusqu’au bout de I'étude, ce qui a été rendu possible par une bonne alliance mise en place par
I'’équipe médicale et infirmiére soignante de C.R.E.A.T.L.V. avec les patients, qui se sentent pour la plupart en
confiance a I'hopital de jour, et de fait aussi avec nous lorsque nous les avons recus a I'Unité de Recherche
Clinique (URC). Autrement dit, nous pouvons avec un travail d’équipe étudier les effets neuro-cognitivito-
comportementaux et phénoménologiques d’un programme de remédiation cognitive qui dure quelque mois
avec des patients suffisamment stabilisés. Etant donné la faisabilité d’un tel protocole, cette étude sera
poursuivie et pourra également donner lieu a d’autres paradigmes afin d’étudier les effets fondamentaux de
la remédiation cognitive couplés a la prise en charge médicamenteuse sur les patients.
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7. Résumé

Introduction : L’histoire du concept de schizophrénie nous renseigne sur la base commune qui fait consensus pour
définir cette pathologie : elle procede d’une altération fondamentale de la conscience de soi, d’autrui, de
I’empathie et de la distinction soi-autrui. Cette altération semble étre une dimension centrale dans la psychose. La
schizophrénie est une vulnérabilité globale, d’ordre constitutif, cognitive mais également interpersonnelle. Si le
sujet souffrant de psychose est coupé de lui-méme par des troubles de la conscience de soi, il est également
coupé des autres et de lintersubjectivité commune par une altération de certains sous-processus rendant
possible la distinction soi-autrui et I'empathie. Dans cette étude, réalisée en collaboration entre I'Unité de
Recherche Clinique Pierre Deniker (URC) du Centre Hospitalier Henri Laborit (CHL) de Poitiers et le Centre de
REhabilitation et d’Activités Thérapeutiques Intersectoriel de la Vienne (C.R.E.AAT.L.V; CHL; Poitiers) spécialisé
dans la prise en charge des patients souffrant de psychose, nous avons étudié I'impact de la remédiation des
cognitions sociales sur certains sous-processus qui sous-tendent la conscience de soi, la conscience d’autrui et
I’'empathie et sur 'activité du Default Mode Network (DMN), le réseau d’activité cérébral par défaut qui sous-tend
la conscience de soi au repos mais qui fait aussi partie des réseaux intégrés de I'empathie. L'objectif principal de
notre étude était de montrer une action « top-down » de la remédiation cognitive sociale sur I'interaction entre
(1) les sous-processus cognitifs de bas niveau visuels et (2) visuo-spatiaux de distinction soi-autrui — qui sont
nécessaires respectivement a la conscience de soi et a 'empathie — et (3) I'activité du DMN au repos.

Méthode : Pour cela nous avons réalisé une étude monocentriqgue (URC), comparative contrélée et non-
randomisée sur 8 patients stabilisés d’octobre 2017 a juin 2018 (I'étude se poursuivra jusqu’en septembre 2022).
3 patients ont participé au programme Metacognitiv therapy (MCT) et 5 ont participé au programme ToMRemed.
Les patients ont été évalués cliniqguement par des hétéro-questionnaires (MINI, PANSS, MADRS, HAMA, F-NART,
LSAS, I'EAS, QSL, LSAS), des auto-questionnaires (IRI, TAS-20, IS) et des tests cognitifs. Ces 8 patients ont aussi été
évaluées au niveau comportemental a l'aide de I'Empathy-Sympathy Test (E.S.T) qui permet de mesurer les
capacités visuo-spatiales de I'empathie et a I'aide du Double Mirror Test (D.M.T) qui permet d’évaluer les
capacités de reconnaissance visuelle de soi et d’autrui. Les passations de I'E.S.T et du D.M.T étaient précédées
d’un examen EEG (256 électrodes). L'ensemble de ces évaluations et examens ont eu lieu en pré- et en post-
thérapie.

Résultats : Nos résultats indiquent qu’il y a un effet « top-down » de la remédiation cognitive (MCT et ToMRemed
confondus) sur les mécanismes visuo-spatiaux hétérocentrées de I'empathie et sur la reconnaissance visuelle
d’autrui, suggérant une amélioration de la capacité a distinguer autrui de soi . Ces effets sont sous-tendus par une
modulation de I'activité du DMN, en particulier d’'un des états cérébraux de repos. Cette modulation de I'activité
s’explique trés probablement par un réaménagement de la connectivité fronto-pariéto-occipitale, incluant
notamment le cortex préfrontal ventromédian (CPFvm) et dorsomédian (CPFdm), impliqués dans I'analyse des
intentions d’autrui et des cognitions propres, le CPF dorsolatéral (CPFdI), impliqué dans les fonctions exécutives,
la jonction temporo-pariétale (JTP) impliquée dans les processus de conscience de soi et d’autrui et le gyrus
occipital inférieur (GOI) impliqué dans la reconnaissance visuelle de soi. Ces résultats sont associés a une
amélioration clinique globale (amélioration de la PANSS, de la HAMA et de la TAS-20), montrant I'intrication entre
la symptomatologie clinique et cette dimension fondamentale de distinction soi-autrui.

Conclusion : Les résultats de ce travail sont trés encourageants quant a l'action de la remédiation de la cognition
sociale sur le coeur de la symptomatologie psychotique, c’est-a-dire I'altération de la distinction soi-autrui, de
I’'empathie et de ses corrélats neuro-fonctionnels. Cette thése a démontré, en outre, la faisabilité d’'une étude a la
fois clinique, cognitivo-comportementale et neuro-fonctionnelle sur des patients stabilisés.

Mots clefs : schizophrénie, remédiation cognitive, DMN, empathie, reconnaissance d’autrui, distinction soi-autrui
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