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Résumé Le syndrome vélocardiofacial (SVCF) constitue un syndrome neurogénétique di a la
microdélétion du chromosome 22q11. Les individus présentant le SVCF montrent, parmi d’autres
déficits cognitifs, des difficultés dans I’estimation d’intervalles temporels (Debbané et al., 2005)
[4]. De plus, certaines études (Eliez et al., 2002 ; Kates et al., 2004 ; Campbell et al., 2006)
[2,5,12] ont mis en évidence une augmentation du volume des ganglions de la base chez des
personnes affectées par ce syndrome. Dans la présente étude, nous avons mesuré au moyen
de U’imagerie par résonance magnétique (IRM) le volume du noyau caudé. Nous avons observé
une augmentation de ce volume chez les participants SVCF. Notre étude a, en outre, permis de
mettre en relation les résultats obtenus a des taches de perception et de reproduction tempo-
relle avec les modifications structurelles observées. Les résultats recueillis mettent en évidence
une corrélation négative entre le volume du noyau caudé et la performance obtenue a la tache
de perception temporelle chez les participants du groupe témoin. Cette méme corrélation n’est
pas retrouvée chez les participants SVCF, suggérant que l’augmentation du volume du noyau
caudé chez les personnes atteintes par ce syndrome pourrait modifier la relation entre cette
structure et les fonctions a ’ceuvre dans le traitement d’une information temporelle.
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Summary
KEYWORDS ) Introduction. — Velocardiofacial syndrome (VCFS) is a neurogenetic disorder caused by a micro-
Velo-cardio-facial deletion on chromosome 22q11. Among other cognitive impairments and learning difficulties,
syndrome; affected individuals show difficulties in estimating time intervals (Debbané et al., 2005) [4].

22q11 deletion;
Time perception;
Caudate nucleus

Interestingly, neuroimaging studies have found an increased volume of the basal ganglia of
people with VCFS (Eliez et al., 2002; Kates et al., 2004; Campbell et al., 2006) [2,5,12]. Given
that the caudate nucleus represents a central component of the cerebral network underlying
temporal perception skills, the present report proposes to examine potential relationships
between cerebral alteration to the caudate nucleus and time estimation in individuals with
VCFS.

Methods. — A group of 30 patients with VCFS and 38 age-matched healthy individuals participa-
ted in time perception and time reproduction tasks. In the time perception task, individuals
listened to two sequential stimuli and had to choose the longer of both stimuli by pressing a
button. In the time reproduction task, subjects listened to a succession of sounds and once
this succession had stopped they had to reproduce the same rhythm with their dominant index.
Cerebral MRI images were also obtained for each participant. A manual tracing procedure was
performed to measure the basal ganglia volume.

Results. — Participants with VCFS demonstrated significantly poorer performances during the
time perception and time reproduction tasks in comparison to the control participants. Further,
increased volume of the caudate nucleus was found in individuals with VCFS. Correlational
analyses revealed a significant relationship between the caudate nucleus’s volume and the
performances obtained in the time perception task for control participants. This correlation
was not found for individuals with VCFS.

Conclusion. — The present results suggest that cerebral alterations to the caudate nucleus in
VCFS may alter the temporal perception function it sustains.

© L’Encéphale, Paris, 2010.

Introduction

Le syndrome vélocardiofacial (SVCF) est un syndrome neu-
rogénétique issu d’une délétion interstitielle au niveau du
bras long du chromosome 22. Il est estimé a une prévalence
d’environ 1/4000-4500 naissances [28]. Malgré une varia-
bilité phénotypique importante, certaines caractéristiques
semblent communes a la plupart des individus affectés [23].
Celles-ci incluent une fente palatine, des malformations
congénitales du coeur, des problémes d’apprentissage et
des troubles comportementaux et psychiatriques [16,24].
Selon Murphy et al. [17], 30% des patients développent
des troubles schizophréniformes a ’adolescence ou l’age
adulte, dont 24% présentent des symptomes qui sont géné-
ralement regroupés sous le diagnostic de schizophrénie.
En outre, Basset et al. [1] ont conclu dans une étude
comparative que le type de schizophrénie développé par
les patients SVCF était semblable a celui développé par
des patients ne présentant pas de délétion du chromosome
22q11. Par ailleurs, Lewandowski et al. [14] ont montré que
les enfants et les adolescents avec un SVCF, a risque pour
le développement de la schizophrénie, présentent un pro-
fil de déficits neuropsychologiques semblable a celui des
patients schizophrénes en ce qui concerne ’attention sou-
tenue, le fonctionnement exécutif et la mémoire de travail
verbale.

Les individus atteints par le SVCF partagent égale-
ment d’autres altérations cognitives caractéristiques
des patients schizophrénes, en particulier concernant
les difficultés de perception temporelle. En effet,
I’estimation des intervalles temporels, perturbée chez les
patients schizophrénes [3,7]), semble également toucher
les individus présentant un SVCF [4]. Cela a été mis en

évidence par Debbané et al. [4] dans un groupe de partici-
pants avec SVCF au moyen d’un paradigme expérimental de
traitement temporel. Les auteurs ont proposé aux partici-
pantsune tache de perception temporelle et une autre de
reproduction temporelle. Les résultats obtenus par les par-
ticipants SVCF a la tache de perception temporelle, ont mis
en évidence une acuité sensiblement moins bonne chez ces
personnes que chez les sujets témoins lorsqu’il s’agissait de
percevoir des intervalles de temps. Cela se manifeste par
des seuils perceptifs plus élevés pour ces sujets que pour
les participants témoins. Dans la tache de reproduction
temporelle proposée dans la méme étude, le groupe SVCF
a montré un rythme de reproduction accéléré en rapport a
celui du groupe témoin. En outre, le groupe SVCF présentait
des difficultés a maintenir un rythme constant, donc une
plus grande variabilité dans la reproduction d’un intervalle
temporel. Suite a ces résultats, les auteurs ont suggéré
Uexistence d’une altération des mécanismes de base de la
perception temporelle chez des personnes affectées par le
SVCF.

D’autres études cliniques [9,25]), ainsi que des études
utilisant Uimagerie par résonance magnétique fonction-
nelle (IRMf) [29] et Hinton et Meck, [10]) suggerent que
les mécanismes de base de la perception temporelle sont
soutenus en grande partie par le circuit fronto-thalamo-
striatal. Harrington et al. [9] ont réalisé une étude avec
des patients souffrant de la maladie de Parkinson, mala-
die caractérisée par une dégénérescence de neurones
dopaminergiques de la substantia nigra [11]) ainsi que
de leurs éfférences vers le striatum [20]. Harrington et
al. [9] montrent que les patients parkinsoniens ont des
performances diminuées par rapport au groupe témoin
dans des taches de perception de durée et de repro-
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duction temporelle. En effet, ces patients démontrent
une capacité de discrimination des intervalles tempo-
rels moins efficace, ainsi qu’une une variabilité dans la
reproduction temporelle d’un intervalle. Pour leur part,
Volz et al. [29] ont montré grace a UIRMf que les
patients schizophrénes présentent une hypoactivation du
noyau caudé et du cortex préfrontal en comparaison
aux participants témoins lors d’une tache d’estimation
temporelle. Ces auteurs ont ainsi suggéré que les pertur-
bations observées chez les patients schizophrénes quant
a Uestimation temporelle étaient dues a un dysfonction-
nement du circuit fronto-thalamo-striatal. Ensemble, ces
résultats soutiennent l’hypothése de U’implication des cir-
cuits fronto-striataux dans la représentation des intervalles
temporels chez ’humain.

Linterprétation des récentes études neuroscientifiques
portant sur la perception temporelle s’inscrivent dans
un modéle tentant d’expliquer le fonctionnement de
«U’horloge interne » [15]. Ce modeéle est composé de trois
stades distincts pendant lesquels l’information temporelle
d’un événement est extraite, encodée et interprétée. Le
premier stade de ce modeéle représente la transformation
du temps physique en temps psychologique. Pendant ce
premier stade, une fonction excitatrice émet des pulsa-
tions vers un réservoir situé au niveau du striatum via
des processus attentionnels. Ces processus attentionnels
peuvent étre compris comme une sorte d’interrupteur qui
serait dans la position «éteint» pour laisser passer les
informations temporelles pertinentes et dans la position
«allumé » lorsqu’il s’agit d’arréter le flux d’information. Le
réservoir aurait pour fonction d’intégrer les pulsations de
facon linéaire tant que U’événement temporel pertinent a
lieu. Dans le deuxiéme stade les valeurs contenues dans
ce réservoir sont emmagasinées en mémoire de travail et
comparées au temps attendu pour cet événement particu-
lier dans la mémoire de référence. Enfin, le troisieme stade
constitue le processus décisionnel entrepris pour adopter
une régle de décision appropriée. Si les valeurs obtenues
sont suffisamment proches des valeurs attendues, selon la
régle de décision appliquée, alors une réponse peut étre
produite.

Les mécanismes de base de la perception tempo-
relle semblent liés, comme exposé plus haut, au circuit
fronto-thalamo-striatal. Dans le SVCF on retrouve certaines
altérations cérébrales faisant partie de ce circuit. Plusieurs
auteurs [2,5,12] ont mis en évidence chez les personnes
atteintes par ce syndrome une augmentation du volume
du noyau caudé, non en absolu mais relativement au
volume cérébral diminué, par rapport a des individus non
affectés.

Compte tenu des altérations du noyau caudé retrou-
vées dans d’autres études chez les personnes avec un SVCF,
’étude actuelle a comme premier objectif de répliquer les
résultats suggérant un volume augmenté de cette structure
chez les personnes atteintes de ce syndrome. En second
lieu, nous nous proposons de comparer la performance a des
taches de perception/reproduction temporelle chez les par-
ticipants témoins a celle des participants SVCF. Enfin, nous
désirons examiner s’il y a un lien entre les modifications du
volume du noyau caudé et la performance obtenue par les
patients SVCF aux taches de perception et de reproduction
temporelle.

En ce qui concerne la structure anatomique du noyau
caudé, nous nous attendons a une augmentation relative de
son volume en relation au volume cérébral total chez les
participants SVCF en comparaison de la méme relation chez
les participants du groupe témoin.

Pour I’évaluation de la perception/reproduction tempo-
relle, deux taches précédemment associées au phénoméne
de traitement temporel et concernant les ganglions de
la base sont utilisées: une tache de perception tempo-
relle et une tache de «finger tapping». Dans la tache
de perception temporelle, nous formulons [’hypothése que
les individus avec un SVCF présenteront une acuité infé-
rieure que celle des participants témoins lorsqu’il s’agira
d’évaluer des intervalles temporels. Concernant la tache de
«finger-tapping », nous formulons I’hypothése que le groupe
d’individus SVCF démontrera une variabilité plus importante
lorsqu’il s’agira de reproduire une cadence présentée audi-
tivement, en comparaison a un groupe témoin de méme age
moyen.

Enfin, nous testerons également l’hypothése d’un lien
entre la performance a ces taches de perception et de repro-
duction temporelle et le volume relatif du noyau caudé
calculé a UIRM structurelle. Nous prévoyons de pouvoir
observer une corrélation entre le degré de changement du
noyau caudé et les performances a la tache de perception
temporelle.

Méthode

Participants

Trente enfants et jeunes adultes agés de 6—32ans (age
moyen de 16,64 ans et écart-type de 8,25ans), sex ratio de
1,31 (F/M), avec un SVCF ont participé a cette étude. Ces
participants ont un QI moyen de 71avec un écart-type de
11,4. Les sujets ont été recrutés a travers les associations
des parents. Chez tous les patients SVCF de ’échantillon
la microdélétion du chromosome 22 au niveau 22q11.2 a été
confirmée a U’aide de la technique d’hybridation par fluo-
rescence in situ.

Le groupe témoin est constitué de 38 individus de déve-
loppement normal, agés de six a 39ans (age moyen de
15,66 ans et un écart-type de 9,62 ans), sex ratio de 1,23
(F/M). Le QI moyen de ce groupe est de 112avec un
écart-type de 13,6. Toutes les personnes ont été recru-
tées au moyen d’un dépliant distribué dans plusieurs écoles
publiques de Geneve. Les parents et les sujets ont pris part
avant leur entretien d’admission a une minutieuse sélec-
tion téléphonique menée par un pédopsychiatre entrainé,
et qui a examiné leur profil psychologique et psychia-
trique passé et présent. Durant leur visite, les sujets et
leurs parents ont répondu aux questionnaires « Child Beha-
vior Checklist » (CBCL) ou « Symptom Checklist-90-Revised »
(SCL-90) afin d’écarter des troubles neurologiques et psy-
chiatriques.

Les groupes ont été appariés pour la latéralité manuelle
mesurée a 'aide du questionnaire de latéralité manuelle
d’Edinburgh [19]. Pour tous les participants de l’étude un
consentement écrit a été demandé selon les protocoles
approuvés par la Commission d’éthique de la faculté de
médecine de 'université de Geneéve.

Pour citer cet article : Gabriel Mounir D, et al. Noyau caudé et traitement temporel dans le syndrome vélocardiofacial
(22q11). Encephale (2010), doi:10.1016/j.encep.2010.04.011



dx.doi.org/10.1016/j.encep.2010.04.011

Modele +

ENCEP-348; No. of Pages8

4

D. Gabriel Mounir et al.

Procédure et matériel

Taches de perception et de reproduction temporelle

Au cours des taches les participants sont placés a un
meétre environ d’un ordinateur portable Toshiba Satellite
2520 CDT. Les réponses sont enregistrées au moyen d’un boi-
tier de réponses sérielles (Psychology Software Tools Inc.).
L’administration des stimuli et ’encodage de réponses sont
gérés par le logiciel Eprime 1.0. Le boitier de réponses
sérielles comprend cing boutons (1cm x 1cm) alignés a
’horizontal et espacés d’environ 10 mm.

Tdche de perception temporelle. Cette tache, décrite
dans Uarticle de Debbané et al. [4], permet de tester la
discrimination de courts intervalles temporels (< 1 seconde)
présentés en modalité auditive. Le stimulus est constitué
d’un son d’une fréquence de 1109 Hz et de 65 décibels.
Chaque essai présente deux sons de maniére séquentielle,
a la suite desquels le participant désigne le son le plus long
en appuyant sur la touche correspondante au premier ou au
second son. L’expérimentateur prend le soin de vérifier la
compréhension de cette distinction pendant |’énonciation
des consignes ainsi que lors des trois premiers essais. Le
premier stimulus présenté est toujours de méme longueur
(400 millisecondes) et le deuxiéme stimulus est de longueur
variable, suivant le premier par un intervalle inter-stimuli
de 1000 millisecondes. Une procédure en escalier est utili-
sée: chaque réponse correcte donne lieu a une diminution
de dix millisecondes de la variabilité entre le premier et le
deuxiéme son, une réponse incorrecte donne lieu a une aug-
mentation de dix millisecondes de cette méme variabilité.
Le seuil perceptif est calculé en identifiant pour chaque
sujet les six derniers points de variation de la courbe de
réponses. Chaque point de variation correspond a la valeur
temporelle du stimulus pour laquelle une réponse passe de
correcte a incorrecte et vice-versa. Un total de 45 essais est
proposé aux participants.

Tédche de reproduction temporelle. La passation est
constituée de 20sons d’une durée de 200 millisecondes,
séparés par un intervalle cible. Le stimulus auditif est un
son d’une fréquence de 1109 Hz et de 65 décibels créé a par-
tir du logiciel KinkyBeep. Les participants doivent appuyer
une touche avec leur index dominant au rythme de la série
de sons présentés, et de continuer d’appuyer au méme
rythme une fois la série terminée. Trois niveaux d’intervalles
inter-sons différents sont proposésdans l'ordre suivant:
325, 550et 450 millisecondes. Les trois «stimulus onset
asynchronies (SOAs)», représentant la somme du stimulus
(200 millisecondes) et des intervalles inter-sons, sont res-
pectivement de 525, 750 et 650 millisecondes. Les réponses
des participants sont enregistrées pendant les 15 secondes
qui suivent arrét de la série de sons. La variabilité du
rythme produit a Uintérieur de chaque essai est calculée
avec une mesure de ’écart interquartile (IQR).

IRM

Des images par résonance magnétique du cerveau de
chacun des participants sont obtenues au moyen d’un
scanner Philips Intera 1.5T. Les images sont acquises
dans Uorientation coronale, avecun gradient permet-
tant d’obtenir des images volumétriques tridimensionnelles
suivant les parametres suivants: temps de répétition

(TR) = 35 millisecondes, temps d’écho (TE) = 6 millisecondes,
angle de prise=45°, nombre d’excitations=1, matrice de
’image =256 x 256 pixels, champ de vue =24cm, épaisseur
des tranches: 1,5 mm, 124 tranches, résolution dans le plan:
0,94 x 0,94 mm.

Les images ont été segmentées et mesurées avec le Soft-
ware Brainlmage 5.2.4de U'université de Stanford utilisant
des étapes déja décrites par d’autres auteurs [22]. Le cer-
veau est isolé des structures extracérébrales et segmenté en
classes tissulaires (matiére grise, matiere blanche, liquide
céphalo-rachidien), pour permettre de mesurer le volume
du noyau caudé. Chaque image cérébrale est réalignée dans
un plan défini par les commissures antérieure et posté-
rieure (plan «AC-PC», selon la dénomination de Talairach
et Tournoux [27]. Sur ces images coronales réalignées, le
noyau caudé est d’abord séparé de la matiére blanche et du
liquide céphalorachidien de maniére semi-automatisée, et
ensuite isolé manuellement des autres structures de matiére
grise qui ’entourent (putamen, hippocampe, thalamus). Le
volume du noyau caudé ainsi délimité est divisé en téte
(head of the caudate, HC) et corps (body of the caudate,
BC) grace a la grille dynamique de Talairach.

Les tracés des noyaux caudés ont été effectués par deux
experts (DGM et MS) ignorant |’appartenance des images a
’un ou I’autre groupe de notre étude (SVCF versus contréle).
Une corrélation inter-juge a été calculée pour le volume du
noyau caudé («intraclass correlation coefficient») sur dix
sujets définis au hasard et nous avons obtenu une valeur de
«=0,968 a droite et de «=0,986 a gauche.

Résultats

Analyse volumétrique du noyau caudé

Les valeurs moyennes du volume du noyau caudé par hémi-
sphére sont présentées dans le Tableau 1. Aprés ajustement
pour les différences de volume total intracranien, une aug-
mentation significative du volume total relatif du noyau
caudé ainsi que de celui de la téte a été retrouvée chez
les patients SVCF par rapport aux participants témoins. Le
volume du corps du noyau caudé n’a pas dévoilé de diffé-
rence significative entre les groupes. Cela suggérerait que
la différence retrouvée au niveau du volume total de cette
structure dépend de l’augmentation importante du volume
de la téte de ce noyau (Tableau 1).

Taches de perception et de reproduction
temporelle

Les sujets présentant un SVCF montrent un seuil perceptif
plus élevé (M=45,99, SD=17,99) dans la tache de percep-
tion temporelle en comparaison aux participants témoins
(M=30,47, SD=16,34). L’Anova permet de mettre en évi-
dence un important effet de groupe qui indique que les
participants avec un SVCF ont un seuil perceptif significa-
tivement plus élevé que les participants du groupe témoin
(F=13,85, p=0,000).

Dans la tache de reproduction temporelle les résultats
montrent que les patients avec un SCVF présentent un IQR
plus important (M =57,95, SD=19,16) que les participants du
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Tableau 1

intracranien total).

Volume des différentes parties du noyau caudé par groupe (valeurs brutes et résiduelles par rapport au volume

Noyau caudé Syndrome Controle (cm?) Syndrome Controle - valeurs F p
vélocardiofacial vélocardiofacial - résiduelles
(cm?) valeurs résiduelles
Total gauche 3,515 + 0,589 3,394 + 0,534 0,200 + 0,516 —0,113 £ 0,476 6,713 0,012
Téte gauche 2,742 + 0,511 2,517 + 0,394 0,199 + 0,476 —0,144 + 0,351 11,661 0,001
Corps gauche 0,773 £ 0,174 0,877 £ 0,222 0,001 £ 0,145 0,031 £ 0,215 0,433 0,513
Total droite 3,689 + 0,584 3,586 + 0,504 0,152 + 0,509 —0,128 + 0,443 5,900 0,018
Téte droite 2,985 + 0,473 2,745 + 0,388 0,191 £ 0,414 —0,170 £ 0,344 15,369 0,000
Corps droite 0,703 + 0,152 0,841 + 0,170 —0,039 + 0,148 0,041 + 0,159 4,485 0,038
Total 7,203 + 1,137 6,980 + 1,002 0,351 + 0,983 —0,241 + 0,877 6,886 0,011
Total téte 5,727 + 0,937 5,261 &+ 0,0747 0,389 + 0,838 —0,313 £ 0,656 15,059 0,000
Total corps 1,476 + 0,298 1,718 & 0,364 —0,038 + 0,263 0,072 + 0,345 2,084 0,154

groupe témoin (M=46,44, SD=22,52). L’Anova montre que
cette différence est significative (F=4,98, p=0,029) suggé-
rant ainsi que le groupe de patients SVCF démontre une plus
grande variabilité dans la reproduction du rythme que des
participants du groupe témoin.

Corrélation entre les taches de
perception/reproduction temporelle et le noyau
caudé

Les résultats révelent une corrélation négative entre le seuil
perceptif et la taille du corps du noyau caudé (r=-0,384,
p<0,05) chez les participants témoins. Aucune corrélation
n’est significative dans le groupe de patients avec un SVCF
(Fig. 1et 2).

En revanche, les résultats obtenus a la tache de repro-
duction temporelle ne corrélent pas avec le volume du noyau
caudé obtenu a I’IRM dans aucun des deux groupes évalués
dans cette étude.

Figure 1  Corrélation entre le seuil perceptif et le volume du
corps du noyau caudé groupe syndrome vélocardiofacial (SVCF)
(r=0,081, p=0,67).

Corrélation entre les taches de
perception/reproduction temporelle et I’age

Ces taches sont différemment liées a I’age selon le groupe
considéré. En effet, chez les participants du groupe témoin,
ces deux taches de perception et de reproduction tem-
porelle sont liées a l’age des participants (r=-0,330,
p<0,05et r=-0,422, p<0,01respectivement) alors que
chez les participants présentant un SVCF, cela est vrai
uniquement pour la tache de reproduction temporelle
(r=-0,526, p<0,01), la tache de perception temporelle ne
présentant aucun lien avec |’age des sujets observés.

Corrélation entre le volume du noyau caudé et
I’age

Nos résultats montrent une corrélation positive entre le
volume de la téte du noyau caudé et l’age chez les par-
ticipants du groupe témoin (r=-0,337, p<0,05). Chez les

Figure 2 Corrélation entre le seuil perceptif et le volume
du corps du noyau caudé dans le groupe témoin (r=-0,384,
p<0,05).
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participants avec un SVCF cette corrélation est retrouvée
pour le volume de la téte (r=-0,583, p<0,01) et le volume
total du noyau caudé (r=-0,544, p<0,01).

Discussion

Cette étude a permis de reproduire les résultats obte-
nus dans des études précédentes [2,5,12] quant a
’augmentation du volume total du noyau caudé chez les
personnes affectées par le SVCF. En effet, ’analyse de UIRM
structurelle de chacun des participants a mis en évidence
une augmentation bilatérale significative de la téte du noyau
caudé et du volume total de ce noyau, une fois le volume
ajusté au volume intracranien total.

Certains auteurs [12] suggérent que ’augmentation du
volume de la téte et du corps du noyau caudé ainsi que
la réduction de la matiére grise et blanche du cortex
préfrontal pourraient étre les responsables d’une altéra-
tion des connexions préfronto-striatales chez les enfants
SVCF. Ce dysfonctionnement a été également associé
a d’autres caractéristiques faisant partie du phénotype
comportemental et cognitif des enfants SVCF telles que des
déficits attentionnels, des fonctions exécutives, dans des
taches d’inhibition ainsi qu’avec une instabilité émotion-
nelle. Campbell et al. [2], de leur c6té, ont mis également
en évidence une augmentation du volume du noyau caudé
chez des enfants SVCF mais seulement du c6té droit. En
outre, ces auteurs ont établi une relation entre ces modifica-
tions cérébrales au niveau du noyau caudé et des symptomes
d’ordre émotionnel et relationnel mais non pas avec des
fonctions cognitives comme c’est le cas de la présente
étude. Plus spécifiquement, Debbané et al. [4] ont suggéré
que ’augmentation du volume du noyau caudé pourrait per-
turber le circuit fronto-thalamo-striatal et les fonctions qui
lui sont attribuées, telles qu’une représentation temporelle
adéquate. Par ailleurs, de fagon plus générale, Lenroot et
Giedd [13] ont montré que dans le développement cérébral
des sujets tout venants le noyau caudé suit une courbe en
forme de U inversé, avec un pic a sept ans et demi pour
les filles et a dix ans pour les garcons. Sowell et al. [26]
ont également trouvé une diminution du noyau caudé avec
’age dans un échantillon d’enfants et adolescents de sept a
16 ans. L’augmentation du volume du noyau caudé que nous
trouvons chez les participants SVCF pourrait s’expliquer par
un défaut d’optimisation des circuits impliquant cette struc-
ture.

D’autres auteurs [8,9,19] avaient déja animé pré-
cédemment le débat autour du lien possible entre la
sous-estimation des intervalles temporels et un substrat
dans les ganglions de la base. L'exactitude de la percep-
tion temporelle, processus a l’ceuvre dans la reproduction
d’intervalles de temps réguliers constitue, selon O’Boyle
et al. [18], une des mesures les plus consistantes de
I’implication des noyaux gris centraux. Enfin, Harrington
et al. [9] ont montré que les patients parkinsoniens,
qui présentent des déficits au niveau du fonctionnement
des ganglions de la base, obtiennent des seuils de dis-
crimination temporelle sensiblement plus élevés que les
participants témoins. Cela conduit a nouveau a la conclu-
sion que ces patients sous-estiment les intervalles temporels
séparant deux stimuli présentés séquentiellement. Cette

sous-estimation est également présente chez les individus
atteints du SVCF, comme U"ont montré les résultats exposés
plus haut. Nos hypothéses de ’existence a la fois d’un seuil
perceptif plus élevé chez les patients SVCF et d’une varia-
bilité plus grande au niveau de la reproduction d’intervalles
temporels semblent bien étre ainsi confirmées.

Quant au lien entre la performance aux taches de percep-
tion et de reproduction temporelle proposées et le volume
du noyau caudé, nous avons trouvé une corrélation néga-
tive entre le seuil perceptif et le volume du corps du
noyau caudé chez les participants témoins suggérant que
plus le volume du corps du noyau caudé est important,
meilleure est U'acuité. Cette corrélation n’est pas retrou-
vée chez les participants SVCF, nous amenant a penser que
l’altération du noyau caudé observée chez ces individus,
pourrait induire une modification dans les relations entre
cette structure et la fonction de perception temporelle qui
y est associée. C’est du moins ce que suggérent les diffé-
rences de corrélation avec la tache observées entre les deux
groupes.

En outre, les taches de perception et de reproduction
temporelle s’averent différemment liées a ’age selon le
groupe considéré dans cette étude. Chez les participants du
groupe témoin on trouve une évolution des performances a
ces deux taches avec l’age, les participants devenant de
plus en plus précis dans les estimations et la reproduc-
tion du rythme. Cela n’est pas le cas chez les participants
présentant un SVCF pour qui cette évolution est présente
exclusivement dans la tache de reproduction temporelle.
Cela pourrait s’expliquer par le fait que les individus avec
un SVCF perfectionnent leurs capacités motrices avec ’age,
ce qui leur permet d’améliorer leurs performances dans la
tache de reproduction temporelle mais ne présentent pas
de progrés notable dans la perception du temps elle-méme,
essentielle a la réussite de la tache de perception tempo-
relle proposée dans cette étude.

La corrélation négative entre le volume du noyau caudé
et l’age, retrouvée dans nos deux groupes suggere que
’augmentation du volume du noyau caudé retrouvée chez
les participants avec un SVCF n’est pas le produit d’une
trajectoire développementale aberrante, mais plut6t d’une
atteinte structurelle précoce qui persiste avec le temps..
De facon plus générale, Lenroot et Giedd [13] ont montré
que dans le développement cérébral des sujets tout-venant
le noyau caudé suivait une courbe en forme de U inversé,
avec un pic a sept ans et demi pour les filles et a dix
ans pour les garcons. Sowell et al. [26] ont également
trouvé une diminution du noyau caudé avec l’age dans
un échantillon d’enfants et adolescents de sept a 16ans.
L’augmentation du volume du noyau caudé que nous trou-
vons chez les participants SVCF pourrait s’expliquer par un
défaut d’optimisation des circuits impliquant cette struc-
ture.

Une derniére réflexion concernant d’autres régions
cérébrales a U'ceuvre dans la représentation temporelle
s’impose. En effet, il serait déraisonnable de réduire
un processus aussi complexe que celui de la percep-
tion/reproduction temporelle a la seule activité des
ganglions de la base. Comme le propose le modéle créé
par Santamaria (2002, cité par Meck et Benson [16]), deux
systémes paralléles rendraient compte de la totalité des
intervalles de durée englobés par I’horloge interne. Ces deux

Pour citer cet article : Gabriel Mounir D, et al. Noyau caudé et traitement temporel dans le syndrome vélocardiofacial
(22q11). Encephale (2010), doi:10.1016/j.encep.2010.04.011



dx.doi.org/10.1016/j.encep.2010.04.011

Modele +

ENCEP-348; No. of Pages8

Le traitement temporel dans le syndrome vélocardiofacial (22q11)

7

systemes seraient accomplis l’un par le cervelet ’autre par
les circuits frontostriataux mais seraient en coordination.
Ils rendraient compte de la complexité du processus de
représentation temporelle. Eliez, et al. [6] ont également
montré une altération du vermis cérébelleux chez des indivi-
dus présentant un SVCF, laissant supposer que ces altérations
cérébrales, additionnées a celles observées au niveau des
ganglions de la base pourraient, au moins partiellement,
expliquer les difficultés rencontrées dans le traitement tem-
porel dans le groupe de SVCF.

Un article d’IRMf exploratoire [21] a cherché a mettre
en évidence le déroulement de l'activation cérébrale
dans une tache de perception temporelle. Cette étude
a suggéré que les ganglions de la base seraient impli-
qués dans ’encodage des intervalles temporels assez tot
dans la séquence d’activation, alors que l’activité céré-
belleuse n’était observée que tard dans la séquence,
conduisant ainsi leurs auteurs a faire ’hypothése que le
cervelet serait impliqué dans d’autres processus que ceux
de la stricte temporalité. Par conséquent, le traitement
de Uinformation temporelle implique un réseau cortico-
sous-cortical dynamique et complexe associé a différentes
composantes.

Cette étude a permis d’explorer le lien entre Uintégrité
du noyau caudé, et les performances obtenues a des taches
de perception et de reproduction temporelle. La corrélation
retrouvée chez les participants témoins suggére qu’un fonc-
tionnement différent pourrait étre en jeu chez les patients
SVCF en ce qui concerne leur représentation temporelle.
Une étude d’IRMf pourrait permettre de tester ’hypothése
d’une activation différente chez les personnes atteintes du
SVCF par rapport a des participants témoins. Des recherches
futures permettront peut-étre de mieux comprendre les
processus a l’ceuvre dans le traitement temporel chez cette
population clinique afin de mieux adapter la prise en charge.
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