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I. Introduction  
 
 
 

I. 1. Généralités sur le trouble du spectre de l’autisme  
 
 
 Le trouble du spectre de l’autisme (TSA) fait parti des troubles du 

neurodéveloppement dans le Manuel diagnostique et statistique des troubles 

mentaux et psychiatriques, 5ème version révisée (DSM-5-TR) ; et dans la 

classification internationale des maladies, 11ème édition (CIM-11). Les troubles du 

neurodéveloppement sont définis dans le DSM-5-TR comme un groupe de maladies 

commençant durant la période développementale, souvent avant que l’enfant n’entre 

à l’école et sont caractérisés par des déficits ou des différences au niveau des 

processus cérébraux ayant un retentissement dans la vie personnelle, sociale ou 

scolaire. Selon le DSM-5-TR, les critères diagnostics du TSA sont généralisables en 

2 dimensions qui sont les déficits persistants de la communication et des interactions 

sociales observés dans des contextes variés ainsi que le caractère restreint et 

répétitif des comportements, des intérêts ou des activités. Les signes et symptômes 

retrouvés dans ces 2 dimensions sont plus ou moins sévères chez les sujets atteints. 

L’incidence du TSA, en France, représente entre 0,9% et 1,2% des naissances 

chaque année.  

 « Les troubles autistiques du contact affectif » sont décrits dès 1943 par 

Kanner chez onze enfants « d’intelligence normale ». Il note chez ces enfants « un 

repli sur soi » vis à vis de leur relation aux autres et du temps ; « ils ont besoin de ne 

pas être dérangés », « de ne subir aucun changement » (Hjalmarsson, 2014).  
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I. 2. Comorbidités épileptiques  
 

 Kanner, dans sa description des onze enfants autistes, rapporte que l’un d’eux 

souffrait d’épilepsie. Actuellement, on estime que 26 à 45% des individus souffrant 

de TSA ont en effet été touchés par des crises avérées d’épilepsie, le plus souvent 

sans cause identifiée. Quarante % des enfants ayant un TSA présentent des 

anomalies à l’électroencéphalogramme (EEG) standard (ce pourcentage augmentant 

encore lorsque ce dernier est enregistré durant le sommeil). La prévalence d’une 

maladie épileptique est estimée à environ 8% chez les individus TSA n’ayant pas de 

déficience intellectuelle contre 21% chez les individus ayant une déficience mentale 

(contre 1% en population générale) (Hjalmarsson, 2014). Dans une méta-analyse, 

réalisée en 2022 par Liu et al. , issue de 53 articles, la prévalence globale actualisée 

de la maladie épileptique chez les individus TSA était de 10% (de 19% dans les 

études transversales basées sur les échantillons cliniques, 7% dans les études de 

cohorte, 9% dans les études transversales basées sur la population). La prévalence 

globale de l’épilepsie est plus élevée chez les adultes (19% contre 7% chez les 

enfants, avec une augmentation de la prévalence chez les adolescents par rapport 

aux plus jeunes). La prévalence est plus élevée chez les femmes atteintes de TSA. 

 

 Lors d’une crise d’épilepsie, schématiquement, il est remarqué qu’un taux 

d’acide gamma-aminobutyrique (GABA), neurotransmetteur inhibiteur, au niveau 

synaptique est inférieur au taux habituel, tandis que celui du glutamate, 

neurotransmetteur excitateur, est anormalement élevé. L’activité neuronale est alors 

intense (hyperexcitabilité) et anormalement synchrone dans les réseaux neuronaux 

impliqués (INSERM, Epilepsie, 2017).  
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I. 3. L’homéostasie neuronale  
 
 
I. 3. 1. Définition  
  

 L’homéostasie, concept décrit pour la première fois par Claude Bernard (1813 

- 1878) et développé par la suite par Walter B. Cannon (1871 - 1945), est un 

processus physiologique permettant le maintien constant du milieu intérieur de 

l’organisme afin d’en assurer le bon fonctionnement selon le dictionnaire médical de 

l’Académie de Médecine.  

 

I. 3. 2. Equilibre de la balance GABA - glutamate au sein de la mini-colonne  
 

 Au niveau cérébral, un équilibre électrique, entre l’excitation et l’inhibition, est 

continuellement maintenu. Schématiquement, celui-ci est permis grâce à des 

neurones excitateurs et des neurones inhibiteurs. Ces derniers vont réguler 

l’excitation, grâce à leur rétro-action inhibitrice.  

 

 Les neurones excitateurs et inhibiteurs sont organisés en mini-colonnes au 

niveau cortical : ce sont les unités fondamentales du cortex. Elles sont composées 

de 80 à 120 neurones, placées de façon perpendiculaire à la surface du cortex, 

traversant les différentes couches corticales, structurant le cortex de façon cristalline. 

Les neurones excitateurs sont au centre de la mini-colonne tandis que les neurones 

inhibiteurs sont à l’extérieur, Figure 1. .  

  



10 
 

  

Les principaux neurones inhibiteurs corticaux comprennent : les cellules en 

panier formant des terminaisons nerveuses en forme de panier autour des corps 

cellulaires des neurones excitateurs, surtout présentes dans le cortex et le cervelet ;  

les cellules en chandelier autour des axones des cellules pyramidales (ces 2 types 

de cellules expriment la parvalbumine, une protéine liant le calcium ; elles sont 

souvent appelées « cellules à la parvalbumine ») ; les cellules en double bouquet 

avec des faisceaux autour des dendrites des neurones pyramidaux ; les cellules de 

Martinotti, situées dans les couches profondes du cortex, avec des axones se 

projetant dans les couches superficielles.  

 Les principaux neurones excitateurs sont : les neurones pyramidaux, reliant 

les régions corticales et sous-corticales ; les cellules étoilées épineuses, impliquées 
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dans le traitement sensoriel, recevant des afférences directes des noyaux 

thalamiques.  

 Les neurones pyramidaux, les cellules étoilées épineuses, les interneurones 

en Panier peuvent communiquer avec d’autres mini-colonnes que celles où ils se 

trouvent grâce à des projections horizontales plus ou moins longues (Casanova et 

al., 2003), Figure 2. .   

 

  

 Le GABA est un neurotransmetteur inhibiteur chez l’adulte mais excitateur 

chez le foetus et en post-natal précoce. Dans la fente synaptique, le GABA est 

relargué par les interneurones à la parvalbumine (entre autres) et est capté par le 

récepteur post-synaptique : GABA-A (ionotrope, perméable aux anions) et GABA-B 

(métabotrope, relié à une protéine G). Le GABA est fabriqué à partir de glutamate 
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grâce à l’enzyme glutamate décarboxylase (GAD) avec de la vitamine B6. Il est 

ensuite dégradé en acide semi aldéhyde succinique par la gaba transaminase.  

 Le glutamate est chargé négativement, hydrophile, il ne passe pas la barrière 

hémato-encéphalique. Relargué par les neurones pyramidaux, entres autres, il active 

des récepteurs ionotropes : AMPA (acide aminométhylphosphonique) ; NMDA (N-

méthyl-D-Aspartate) ; kaïnate et des récepteurs métabotropes (couplés à des 

protéines G). Il y a 2 façons de produire du glutamate : à partir de la glutamine avec 

l’enzyme glutaminase, ou à partir de l’acide succinique (lui même provenant de 

l’acide semi aldéhyde succinique), qui rentrant dans le cycle de Krebs va permettre la 

production d’alpha cétoglutarate qui grâce à la transaminase va devenir du glutamate 

(Ghit et al., 2021).  

 

I. 3. 3. Physiopathologie épileptique et autistique  
 

 Ce trouble de l’homéostasie neuronale observé lors d’une crise d’épilepsie 

pourrait être une base neurodéveloppementale commune aux troubles épileptiques 

et autistique, au vu de la prévalence des crises d’épilepsie dans le trouble du spectre 

de l’autisme. L’hypothétique déséquilibre de la balance excitation inhibition chronique 

dans le trouble du spectre de l’autisme pourrait favoriser la formation de crises 

d’épilepsie.  

 Il est d’ailleurs retrouvé dans la revue de la littérature de Bozzi et al. 2017, un 

dysfonctionnement gabaergique dans le TSA comme dans l’épilepsie : un défaut de 

conduction des interneurones gabaergiques est depuis longtemps reconnu comme 

un mécanisme clé de l’épileptogenèse avec une diminution des niveaux de GABA, 

de l’activité de la glutamate décarboxylase, du nombre d’interneurones gabaergiques 

et de la liaison des ligands aux récepteurs GABA-A.  
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 De nombreux gènes associés au TSA ont été impliqués dans l’épilepsie ; le 

syndrome Dup15q, par exemple, est caractérisé par la co-occurence de symptômes 

de TSA et d’épilepsie, et résulte de la surexpression de gènes reliés à des sous-

unités de récepteurs GABA-A (Schroer et al. , 1999).  

 Dans des études post-mortem, on retrouve chez des individus TSA, des 

niveaux inférieurs de glutamate decarboxylase au niveau des aires pariétales, entre 

autres (Fatemi et al. , 2002), des niveaux réduits de l’ARN messager donnant des 

sous-unités des récepteurs GABA-A au niveau du cortex frontal supérieur (Fatemi et 

al. , 2010), des niveaux inférieurs de récepteurs GABA-A au niveau du cortex 

cingalaise postérieur et du gyrus fusiforme (Oblack et al. 2011), des niveaux 

inférieurs de sous-unités GABA-B dans le cortex cingulaire (Oblack et al. , 2010) 

ainsi qu’une réduction du nombre de mini-colonnes (Casanova et al. 2002), par 

rapport aux patients sains.  

 Les personnes atteintes de TSA présentent une incidence marquée d’activité 

épileptiforme à l’EEG comme rapporté précédemment. De plus, des oscillations 

altérées de la bande gamma y sont décrites (Van Diessen et al. , 2014), suggérant 

un dysfonctionnement des interneurones à la parvalbumine. Des études d’imagerie 

fonctionnelle ont montré, chez les individus TSA, des niveaux réduits de récepteurs 

GABA-A dans le cortex frontal (Mori et al. , 2012), des niveaux réduits de GABA 

associés à des déficits de perception visuelle dans le cortex visuel (Robertson et al. , 

2016).  

 En post-natal précoce, le GABA est excitateur. Il devient inhibiteur grâce à la 

réduction de la concentration intracellulaire d’ion chlorure. Des modèles animaux de 

TSA et d’épilepsie montrent une action excitatrice du GABA dans certaines régions 

cérébrales comme l’hippocampe, car le transporteur NKCC1, augmentant le taux 
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intracellulaire de Cl- est à la hausse, tandis que NKCC2, expulsant le Cl- à l’extérieur 

de la cellule, est diminué (Ben-Ari, 2014). L’ocytocine réduit temporairement la 

concentration intracellulaire de Cl- dans les neurones hippocampiques à la 

naissance, ce processus est aussi perturbé dans les modèles animaux de TSA 

(Leonzino et al. 2016).  

 Il est aussi retrouvé un dysfonctionnement du glutamate dans le TSA et 

l’épilepsie. Les troubles monogéniques caractérisés par la comorbidité TSA-épilepsie 

(tels que le syndrome X fragile, la sclérose tubéreuse de Bourneville, le syndrome de 

Pelant-McDermid) sont causés par des mutations dans des gènes régulant la 

signalisation des récepteurs au glutamate (Fmr1, Tsc et Shank3 respectivement). Le 

gène Fmr1 code pour la protéine FMRP, dont la mutation provoque le syndrome de 

l'X fragile (FXS), une affection caractérisée par une déficience mentale et un TSA. 

FMRP régule négativement la production du récepteur métabotropique du glutamate 

5 (mGluR5) : dans le FXS, l'absence de FMRP entraîne une synthèse accrue des 

protéines synaptiques mGluR5. Une régulation à la hausse de mGluR5 a été 

détectée dans des échantillons de cerveau post-mortem de patients TSA (Bear et al. 

, 2004); une expression réduite de FMRP a été rapporté chez des souris ayant une 

plus grande susceptibilité aux crises épileptiques (Provenzano et al. , 2015).  

 

I. 3. 4. Différentes pistes thérapeutiques  
  

 D’après Bozzi et al., 2017, ces différentes observations ont donné naissance à 

différentes pistes thérapeutiques, testées chez les animaux et parfois déjà chez les 

humains.  

 Le bumétamide, testé actuellement chez l’enfant, est un bloqueur de NKCC1 

et montre des résultats prometteurs (chez des patients TSA et ayant un syndrome de 
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l’X fragile) en améliorant la reconnaissance des expressions faciales chez les 

adolescents. Dans Zhang et al. en 2020, il est montré une amélioration du score total 

de la CARS (échelle d’évaluation de l’autisme chez l’enfant) et du score de 6 sous 

échelles de la CARS (relations sociales, affects inappropriés, bizarreries motrices et 

stéréotypies, particularités d’utilisation des objets, particularités de la réponse 

visuelle), chez des enfants de 3 à 6 ans ayant pris la bumétamide pendant 3 mois.  

 Les agonistes du GABA-A tel que le CLONAZEPAM, ont montré des 

améliorations comportementales chez les souris mutées SCN1A (Han et al. , 2012). 

Certaines benzodiazépines, comme le DIAZEPAM ont pu montrer des effets 

paradoxaux, vraisemblablement dus à la non-inversion de l’effet du GABA, restant 

excitateur (Marrosu et al., 1987). Il a été suggéré que des molécules agissant 

spécifiquement sur le récepteur GABA-A pouvait être plus efficientes (Han et al., 

2014). Le R-BACLOFENE, pourtant agoniste des récepteurs GABA-B a pu montrer 

une amélioration des symptômes chez des souris mutées Fmr1 (Henderson et al., 

2012) et d’autres modèles de TSA (Silverman et al., 2015). Chez l’enfant, le R-

BACLOFENE a montré une amélioration de certains symptômes (Berry-Kravis et al., 

2012; Veenstra-VanderWeele et al., 2016). Les preuves soutenant l'effet bénéfique 

des médicaments GABAergiques dans le TSA restent limitées et controversées 

(Brondino et al., 2016).  

 Le GANALOXONE, un neurostéroïde (analogue de la progestérone), agissant 

comme un récepteur allostérique modulateur de GABA-A, montre une réduction des 

crises d’épilepsie (Yum et al., 2014) et des déficits neurodéveloppementaux (Braat et 

al., 2015) chez des modèles murins de spasmes infantiles et de TSA, 

respectivement.  
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 Des antagonistes des récepteurs du glutamate ont été testés chez l’Homme 

(syndrome de l’X fragile surtout) montrant tantôt une correction des déficits 

d’apprentissage et comportementaux, tantôt aucune amélioration. L’amantadine, 

antagoniste des récepteurs de la NMDA a montré une réduction de l’anxiété, de 

l’irritabilité; mais pas d’efficacité sur les symptômes typiques du TSA (Brignell et al., 

2022).  

 

I. 4. Les troubles sensoriels dans le trouble du spectre de 
l’autisme 
 

I. 4. 1. Généralités  
 

 En plus des troubles concernant la communication, les interactions sociales, le 

langage et les comportements restreints, la sémiologie autistique comprend des 

signes sensoriels ; ces atypicités ont été observées dès les premières descriptions 

cliniques de Kanner en 1943.  

 Ces particularités sensorielles, contribuant peu au diagnostic de trouble du 

spectre de l’autisme jusqu’au DSM-5, ont été explicitement incluses dans ce dernier 

dans la dimension de la restriction des comportements, des intérêts et des activités. 

On y retrouve les « stéréotypies motrices ou verbales, ou comportements sensoriels 

inhabituels »; « une adhérence extrême à des routines et rituels ou rigidité et 

résistance importantes face aux changements (ex : mêmes aliments, rituels de 

gestes moteurs, détresse extrême lors de petits changements) » et une « hypo- ou 

hyperréactivité à certaines stimulations sensorielles ou intérêts pour la nature 

sensorielle de l’environnement (réactions aversives à certains bruits et/ou textures, 
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touche ou sent les objets de façon excessive, ne semble pas percevoir la douleur ou 

les changements de température, fascination pour les lumières)».  

 

I. 4. 2. Liens avec les autres composantes du TSA  
 

 Dans l’étude des films familiaux, réalisée par Baranek et al. en 2006, les 

particularités sensorielles sont retrouvées dès l’âge de 9 mois avec une pauvreté de 

l’interaction visuelle, une aversion pour le contact physique, une moins bonne 

poursuite oculaire des objets ou des personnes en mouvement, un développement 

d’un intérêt marqué pour leurs mains, des mouvements des doigts devant les yeux, 

des balancements (comportements dits d’autostimulation). 

 Malgré la petitesse des cohortes utilisées induisant un biais de recrutement 

important et la multiplicité des méthodes utilisées, plusieurs études montrent une 

corrélation entre l’intensité des signes sensoriels et celle des autres symptômes 

composant le syndrome autistique. Hilton et al. en 2007 montre que l’intensité des 

particularités sensorielles est positivement corrélée aux troubles de la communication 

et des interactions sociales (lien statistique retrouvé entre le défaut d’habileté sociale 

et le score au profil sensoriel chez 36 enfants d’âge scolaire présentant un TSA de 

haut niveau). Gabriels et al. en 2008 a montré que les particularités sensorielles sont 

corrélées à l’intensité des comportements répétitifs et stéréotypés en croisant les 

résultats du Repetitive Behavior Scale-Revised (RBS-R) et ceux du profil sensoriel 

de 70 enfants ayant un TSA. Baker et al. en 2008 ont eux corrélé le profil sensoriel à 

la sous-échelle « maladaptative behavior » (incluant les stéréotypies motrices) de la 

Vineland Adaptative Behaviour Scale (VABS) à partir de 22 enfants atteints de TSA. 

L’hypothèse que les comportements stéréotypés correspondent à des 
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autostimulations sensorielles ou à des réactions atypiques suite à certains stimuli 

reste entière. 

 

I. 4. 3. Descriptions des troubles auditifs et visuels  
  

 La revue Cruveiller et al. en 2019, rassemble des données de la littérature 

montrant qu’au niveau de la modalité tactile, visuelle, auditive, gustative, olfactive et 

proprioceptive, il existe des arguments en faveur d’une hypersensibilité (une 

perception importante et une réponse comportementale importante) et d’autres en 

faveur d’une hyposensibilité (une absence de perception et l’absence de réponse 

comportementale) aux stimuli sensoriels.  

 

 Par exemple, pour l’ouïe qui est la modalité sensorielle la plus étudiée, il est 

rapporté une hyposensibilité, lorsque la personne atteinte ne se retourne pas à 

l’appel de son nom, lorsqu’elle manque de conscience du ton de la voix, lorsque son 

temps de réaction à un stimulus auditif est allongé (Rosenthall et coll., 2003). Il est 

aussi rapporté une hypersensibilité, lorsque la personne présente une intolérance au 

bruit à certaines fréquences. On retrouve une augmentation de la fréquence de 

l’oreille dite absolue chez les individus autistes. Les capacités retrouvées concernant 

la discrimination auditive sont mesurées comme supérieures lors de tâches dans 

plusieurs études (Nieto Del Rincon et al., 2008; Samson et al. , 2006; Järvinen-

Pasley et al. , 2008; Heaton et al. , 2008). « Les sons glissaient les uns sur les autres 

pour se mélanger. Je n’arrivais à les exclure pour mettre la voix de la maîtresse au 

premier plan. » rapporte Gunilla Gerland en 2004.  
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 Pour la vue, il est là aussi rapporté des comportements allant dans un sens 

paradoxal : méconnaissance d’obstacles, difficultés à identifier les visages, évitement 

du regard ; une attirance pour la brillance, les reflets, les scintillements mais aussi un 

intérêt pour certains détails de l’environnement pouvant absorber l’attention de 

l’individu et constituer un intérêt restreint (Caucal et Brunod, 2010). Plusieurs auteurs 

ont montré une perception accrue des détails visuels avec un retentissement négatif 

sur la capacité à effectuer des tâches visuelles complexes (Bertone, 2005). Les 

personnes souffrant de TSA présenteraient des capacités de traitement diminuées 

pour les stimuli visuels dynamiques alors qu’elles seraient intactes voire exacerbées 

pour les stimuli fixes (Vlamings et al., 2010; Mottron et al., 2006).  

 

I. 4. 4. Profils de Dunn  
 

 Dunn en 1999, dans Sensory Profile: User’s Manual, a classé les signes 

sensoriels en 4 profils réagissant différemment à un stimulus. La réaction à un 

stimulus selon lui dépend à la fois du seuil de réceptivité et des stratégies de réponse 

(passive ou active). Les 4 profils sensoriels sont : l’hypo-réactivité (haut seuil de 

réceptivité et réponse passive) ; recherche de sensation (haut seuil de réceptivité et 

réponse active) ; l’hyper-réactivité (bas seuil et réponse passive) ; et l’évitement de 

sensation (bas seuil et réponse active). Plusieurs études réalisées retrouvent la 

présence de ces 4 profils de façon significativement plus grande chez les sujets TSA 

que chez les sujets sains. Mais dans les études réalisées, il n’a pas été possible de 

trouver une seule direction pour les individus TSA au niveau de leur profil sensoriel. 

Une méta-analyse met en évidence une hyper-réactivité et une hypo-réactivité 

prédominantes chez les individus TSA parmis les 4 profils sensoriels (Rapin et 

Tuchman, 2008). Dans Ben Sasson et al., 2009, le profil hyper-réactif est le plus 
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important chez les individus TSA. Plusieurs études montrent pourtant un seuil de 

perception plus élevé chez les individus TSA (Dawson et coll., 2004 ; Loveland, 

2001; Mundy et Markus, 1997; O’Connor et coll., 2000). Des études montrent une 

hyper- et une hypo-réactivité chez une même personne en fonction de la modalité 

sensorielle étudiée (Rogers et Ozonoff, 2005, Hirstein et coll., 2001).  

 Nous pouvons apercevoir dans ces troubles sensoriels regroupés en profils 

une similarité avec les hypothèses neurobiologiques évoqués plus haut du 

déséquilibre de la balance neuronal excitation-inhibition.  

 

I. 5. Théories existantes ; questionnements et hypothèses  
 
 

 Des théories neurobiologiques tentent d’expliquer ces altérations sensorielles 

en utilisant des modèles computationnels.  

 

 Selon Gustafsson et al. en 1997, le cortex cérébral organise les informations 

sensorielles en « cartes corticales » basées sur les caractéristiques des stimuli 

sensoriels ; les neurones voisins sur la carte réagissent de manière similaire à des 

stimuli similaires, organisant les informations de façon topographique. 

L’apprentissage dans ces cartes est basé sur le principe Hebbien qui stipule que les 

connexions entre les neurones se renforcent lorsqu’ils sont activés ensemble, 

conduisant à une organisation de plus en plus précise des informations dans le 

cortex. Les caractéristiques du TSA seraient liées à des « cartes corticales 

inadéquates » selon Gustafsson, qui décrit une inhibition latérale excessive 

entraînant des difficultés à traiter les informations sensorielles de manière flexible et 

adaptative, entrainant une hypersensibilité (les mini-colonnes étant dans l’incapacité 
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de traiter une large gamme d’informations de par l’inhibition excessive), et entrainant 

une focalisation accrue sur des détails spécifiques (les mini-colonnes deviennent 

extrêmement sensibles aux détails spécifiques des stimuli). Cette théorie n’explique 

pas la prévalence importante des crises d’épilepsie.  

 

 Selon Favorov et Kelly en 1994, le cortex s’organise en groupements, ou 

groupes de macro-colonnes s’activant en fonction des différents stimuli présentés 

(entrées thalamo-corticales excitatrices propagées par les excitations latérales des 

cellules pyramidales, inhibées ou non pas les interneurones). Dans un cortex 

somatosensoriel normal, les mini-colonnes ne sont pas toutes activées 

simultanément. Elles répondent de manière sélective à différentes entrées 

thalamocorticales grâce à l’inhibition fournie par les neurones gabaergiques. Les 

connexions thalamiques aux mini-colonnes ne sont pas prédéterminées par des 

schémas fixes, elles sont façonnées par les interactions historiques des mini 

colonnes avec les stimuli sensoriels reçus. Ce processus dynamique permet une 

organisation auto-organisée des mini colonnes au sein des regroupements, modulée 

par l’inhibition latérale. Par exemple, si un stimulus dans une certaine direction active 

une mini-colonne (disons « x »), cette minicolonne inhibera ses voisines (« y » et 

« z »), empêchant ainsi leur activation par le même stimulus. Si le stimulus change 

de direction, une autre mini-colonne (« y ») s'active et inhibe « x ». Dans le TSA, 

lorsque l’inhibition est trop forte, les mini-colonnes au sein d’un groupement 

deviennent désordonnées, répondant de manière trop précise aux stimuli ; 

contribuant à des réponses atypiques comme l’hypersensibilité ou l’augmentation de 

la discrimination. Si l’inhibition est trop faible, les groupements de mini-colonnes 
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peuvent se fondre les uns dans les autres, conduisant à un traitement sensoriel peu 

précis et donc une hyposensibilité ; voire une crise d’épilepsie.  

  

 La difficulté est de trouver un modèle regroupant les différentes observations 

réalisées dans le trouble du spectre de l’autisme. Les signes, les symptômes et les 

données biologiques sont globalement disparates, paraissent souvent paradoxaux. Il 

est par exemple difficile de corréler l’hyper- et l’hyposensibilité observées, ainsi que 

les crises d’épilepsie. Ce modèle pourrait prendre en compte plusieurs profils 

répondant à des caractéristiques particulières et à un traitement donné, 

médicamenteux ou non. A l’image des profils cliniques de Dunn, une mesure 

objective de la sensorialité pourrait aider à la création des profils et des traitements 

répondant spécifiquement à l’hyper-inhibition ou l’hyperexcitation.  

 

 Pour tenter de répondre à cette problématique, il est ici réalisé une revue de la 

littérature, ayant pour objectif de récapituler les données en lien avec la mesure 

directe  de la balance excitation inhibition grâce à des explorations fonctionnelles de 

la sensorialité chez des enfants ayant un trouble du spectre de l’autisme, comparées 

aux données des enfants neurotypiques. L’hypothèse est qu’il existe chez les 

individus TSA, plusieurs profils de sensorialité différents, ceux-ci pouvant être 

impactés par la présence de crises d’épilepsie, de catatonie, ou d’un retard de 

développement intellectuel. 
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II. Méthode  
 
II. 1. Recherche d’articles de la littérature  
 
 

La base de données PubMed a été utilisée pour la recherche d’articles à 

inclure dans cette revue de la littérature. Il était prévu d’utiliser une autre base de 

données en plus de PubMed, telles que Google Scholar ou Scopus, mais le nombre 

d’articles à trier s’est avéré abondant sur PubMed. L’algorithme suivant a été utilisé, 

afin de trouver des articles les plus en rapport avec le sujet souhaité :  ((excitat* OR 

inhibit* OR GABA OR Glutam* OR parvalbumin OR interneuron OR homeostas* OR 

"critical period" OR "critical window" OR minicolumn) AND (autis* OR ASD) AND 

(sensor* OR percept* OR audi* OR hear* OR tact* OR olphact* OR visual*))    

 L’algorithme proposé sur PubMed permet de retrouver un mot écrit dans la 

barre de recherche dans les titres et résumés des articles proposés. Grâce au “OR” 

placé entre 2 mots dans la barre de recherche nous pouvons ajouter des termes 

synonymes, des termes appartenant au même thème de recherche souhaité ; ainsi, 

la sensibilité de la recherche est augmentée. Grâce au “AND” il est possible de lier 2 

mots ou 2 groupes de mots, c’est à dire 2 thèmes ; ces 2 thèmes doivent être 

retrouvés dans le résumé de l’article. Cette recherche avancée permet d’augmenter 

la spécificité de la recherche ; elle permet de directement s’intéresser aux différents 

thèmes clés souhaités, ensemble.  

 

A cet algorithme, ont été ajoutés, grâce aux fonctionnalités PubMed, des 

filtres, permettant de centrer un peu plus la recherche, en l'occurrence sur des sujets 

humains les plus jeunes possibles.  
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Les filtres étaient :  

 
• HUMANS  

• NEWBORN : birth - 1 months  

• Infant: birth - 23 months  

• Infant: 1- 23 months  

• Preschool Child: 2 - 5 years 

 

L’étude présentée s’intéressait à tous les articles parus avant la date du 20 

janvier 2024.  

 

 

II. 2. Critères d’inclusion 
 
 
 Les critères d’inclusion des articles étaient les suivants :  

 

• Sont inclus dans la population de l’étude des enfants ayant un âge inférieur ou égal 

à 11 ans pour les enfants de sexe féminin et inférieur ou égal à 12 ans pour les 

enfants de sexe masculin OU des enfants plus âgés et/ou des adultes si la 

méthode d’analyse statistique des résultats prend en compte l’âge en tant que 

covariable (1) ;  

• Les sujets ont un diagnostic de TSA établi ; ou un diagnostic d’un syndrome 

génétique (mutation génétique connue) avec une symptomatologie “TSA like” (2) ;  

• L’article s’intéresse à la balance neuronale excitation, inhibition ;  
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• Il est réalisé dans l’étude une tâche sensorielle, c’est à dire une mesure électro-

physiologique pendant laquelle les sujets sont en train de réaliser une tâche 

stimulant leur système sensoriel. 

 

(1) L’objectif dans cette étude était de comparer la balance neuronale lors d’entrées 

sensorielles à un âge le plus précoce possible. Avec des enfants plus âgés, le risque 

est de mesurer des différences qui peuvent être des conséquences plus avancées 

du trouble ou des conséquences liés à l’âge de développement. Les filtres utilisés se 

limitaient donc aux enfants âgés de moins de 6 ans. Or il n’était pas rare que des 

articles apparaissent dans les résultats PubMed alors qu’ils incluaient aussi des 

sujets ayant plus de 6 ans. Pour ne pas réduire de façon extrême le nombre 

d’articles, il a été décidé d’inclure aussi les articles incluant des enfants ayant un âge 

inférieur à 11 ans pour les enfants de sexe féminin et inférieur à 12 ans pour les 

enfants de sexe masculin. En effet, ce sont les âges moyens du début de la puberté 

chez les 2 sexes. Ils ont été retenus car la période pubertaire marque une période 

critique dans le développement cérébral. Il a lieu à ce moment en particulier un 

remodelage cérébral plus important que durant les années précédant la puberté, 

avec entre autres, une augmentation du volume de la substance blanche : une 

myélinisation accrue des connections interhémisphériques et cortico-sous-corticales 

et une diminution du volume la substance grise en rapport avec le phénomène 

d’élagage synaptique qui affecte la matière grise corticale et sous-corticale en 

commençant par les aires sensori-motrices primaires et s’achevant dans le cortex 

pré-frontal. Ce phénomène permet la « spécialisation » des circuits neuronaux, à la 

différence des périodes dites « critiques » où il existe une prolifération synaptique, où 

les fonctions de base des aires cérébrales émergent (Holzer et al. 2009). Ces 



26 
 

différents phénomènes sont susceptibles de modifier les résultats concernant les 

mesures de la balance excitation inhibition. Il est préférable, dans la mesure du 

possible de comparer des sujets ayant des stades développementaux cérébraux 

similaires afin de contrôler au maximum des différences pouvant être liées à une 

différence d’âge développemental. Si l’article incluait des enfants d’âge inférieur à 6 

ans, ainsi que des enfants plus vieux ou des adultes, mais que les résultats étaient 

traités en prenant en compte l’âge en tant que co-variable, alors l’article était inclus ; 

l’utilisation d’une covariable permettant de contrôler l’âge vis à vis des résultats 

obtenus. 

(2) Ce qui est nommé ici la symptomatologie “TSA like” est par exemple retrouvée 

dans les syndromes de l’X fragile; de Rett; de Phelan-McDermid; d’Angelman ou le 

complexe de la Sclérose Tubéreuse de Bourneville. Dans ces pathologies, une 

mutation provoquant la perte de fonction d’un gène a été retrouvée; celle-ci a pu être 

associée à une symptomatologie autistique chez le patient atteint, c’est-à-dire des 

anomalies de la communication et des interactions sociales, ainsi qu’un caractère 

restreint et répétitif des comportements, des intérêts, des activités restreintes et des 

particularités sensorielles. 

 

II. 3. Critères d’exclusion 
 
 Les critères d’exclusion des articles étaient les suivants : 

• L’article est une revue de la littérature ;  
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• Certains sujets de l’article ont un âge supérieur à 12 ans pour les sujets de sexe 

masculin et 11 ans pour les sujets de sexe féminin et l’âge n’est pas utilisé comme 

covariable dans l’analyse statistique des résultats ;  

• Les sujets inclus n’ont pas de diagnostic de TSA établi ou d’un syndrome génétique 

comprenant une symptomatologie “TSA like” ; 

• L’article ne fait pas de liens avec la balance excitation inhibition ;  

• Aucune tâche sensorielle n’est réalisée dans l’étude.  
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III. Résultats 
 
III. 1. Flowchart  
  

 Après tri et sélection des articles à partir des mots clés et des filtres choisis et 

appliqués sur PubMed, 7 articles ont été inclus dans cette revue.  L’inclusion des 

articles a eu lieu de la façon suivante : Figure 3.  

 

 Finalement, les 7 articles intégrés dans cette étude se sont servis de l’électro-

encéphalogramme, de l’électrorétinogramme et du magnétoencéphalogramme pour 

mesurer la réponse cérébrale ou rétinienne à un stimulus auditif ou visuel. Aucune 

étude en lien avec les sens autres que visuel ou auditif n’a pu être incluse, quelques 

études portaient sur d’autres modalités sensorielles mais ne rentraient pas dans les 

critères d’inclusion. Aucune étude dans les tranches d’âges sélectionnées, utilisant 

d’autres moyens de mesures, comme l’Imagerie par Résonance Magnétique 

fonctionnelle (IRMf) ou la Résonance Magnétique Spectrométrique (MRS) n’a été 

trouvé avec l’algorithme utilisé. Ceci peut sûrement s’expliquer par la durée de 

l’examen (de 30 minutes à une heure) où l’enfant doit rester éveillé et immobile pour 

effectuer la tâche sensorielle. Une molécule sédative est difficilement utilisable (bien 

que d’autres études préliminaires pourraient s’affranchir de son effet), celle-ci 

pouvant interférer avec les mesures de la balance excitation-inhibition réalisées.   
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III. 2. Caractéristiques des participants  
 
 

Cette étude a porté son intérêt plus particulièrement sur certaines 

caractéristiques dans les différentes études choisies, en plus des informations 

concernant la population choisies (nombre de participants, sexe, âge moyen, 

pathologie principale) : les critères diagnostiques du TSA, les échelles réalisées pour 
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caractériser le TSA et sa sévérité, le niveau de développement intellectuel des 

participants, les antécédents d’épilepsie ainsi que les traitements médicamenteux au 

moment de l’étude, Tableau 1. .  

Dans une étude inclue (article 1 (1)), un groupe de sujets diagnostiqués 

trouble déficit de l’attention et hyperactivité (TDAH) était comparé aux sujets TSA et 

aux sujets neurotypiques (NT). Dans 3 articles (2, 4, 5) des sujets frère ou soeur de 

personnes TSA étaient inclus dans l’étude (appelés groupe « HR-Atyp » et « HR-

NT » dans l’article 2, groupe « SIBS » dans l’article 4, individus déficients 

intellectuels (DI) dans l’article 5). L’inclusion de ces sujets peut permettre d’observer 

un continuum entre les sujets TSA et sains.  

Une de ces études (2) est prospective et observe le devenir de sujets à haut 

risque (ayant un frère ou une soeur diagnostiqué TSA) ; les données 

électroencéphalographiques enregistrées au 8ème mois de vie des patients sont 

examinées et comparées au 36ème mois, après évaluation clinique et passation de 

l’ADOS-2.  

Dans l’article 5, la symptomatologie TSA était en lien avec une mutation 

connue du génome (mutations des gènes ANK3, NLGAX et GLBRB).  

Seule l’étude 2 a pu être réalisée chez des sujets ayant tous moins de 6 ans; 

toutes les autres études incluent des sujets plus âgés : 4 incluent des sujets allant 

jusque 9 ans ; la première inclut des sujets allant jusque 27 ans, mais utilise l’âge en 

tant que covariable ; la 5ème inclut 2 sujets de sexe masculin atteints de TSA qui ont 

8,5 et 12 ans.  

Quatre études ont utilisé les critères du Manuel Diagnostic et Statistique des 

troubles mentaux (DSM-IV, DSM-IV-TR, DSM-V) ou de la Classification Internationale 

des Maladies (CIM-10) (1, 4, 6, 7) pour le diagnostic des sujets TSA. Dans toutes les 
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études, des questionnaires cliniques ont pu être réalisés afin de diagnostiquer et/ou 

caractériser le trouble : l’échelle d’observation diagnostique de l’autisme (l’ADOS, 

1ère et 2ème version) (1, 2, 3, 4), qui est un outil standardisé (mallette avec matériel) 

permettant l’observation des comportements sociaux et non sociaux de l’enfant ; 

l’entretien diagnostique pour l’autisme (l’ADI, 1ère version et version révisée) (2, 4, 

5), qui est un entretien structuré pour les parents (ou personnes proches de l’enfant), 

afin d’évaluer les éléments de retard de développement, la communication, le 

comportement social ainsi que les comportements restreints et répétitifs chez les 

enfants ; l’entretien diagnostique pour les troubles sociaux et de communication 

(DISCO, première édition et édition plus concise et ciblée, dite DISCO-10) (3, 6, 7) 

qui est un entretien diagnostique pour évaluer les troubles de la communication et 

sociaux liés au TSA ; l’échelle de réactivité sociale (SRS 1ère et 2ème version) (2, 4) 

; l’échelle d’évaluation de l’autisme chez l’enfant (CARS), qui est une échelle 

d’évaluation comportementale (5, 7) ; l’entretien développement, dimensionnel et 

diagnostique (3Di) (1) qui est un questionnaire standardisé destiné aux parents, 

portant sur les symptômes du TSA; l’échelle de comportement adaptatif de Vineland 

(VABS) (2, 4, 7) qui est une échelle d’évaluation des comportements adaptatifs : 

communication, vie quotidienne, motricité (réalisé en lien avec un test 

psychométrique) ; le Behavioral Summarized Evaluation-Revised (BSE-R) (5) qui est 

un outil d’évaluation des symptômes comportementaux autistiques, il aide les 

cliniciens à identifier les comportements typiques de l’autisme et à mesurer leur 

sévérité.  

Quatre études incluent des sujets avec retard de développement ou déficience 

intellectuelle : 1 individu sur les 2 individus souffrant de TSA et 3 autres individus 

ayant une déficience intellectuelle seule étaient inclus dans l’étude 5 ; 10 sujets (sur 
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21) dans le groupe TSA ont été inclus dans l’étude 6 ; les sujets TSA avaient en 

moyenne un retard de développement de 23% par rapport aux sujets sains dans 

l’étude 7 ; dans l’étude 4, le QI verbal et non verbal des individus TSA descendaient 

respectivement jusqu’à 42 et 40. Seul l’article 5 inclut des sujets ayant une déficience 

intellectuelle sans TSA (le détail des tests utilisés pour mesurer le développement 

intellectuel est disponible dans le Tableau 1. ).  

En ce qui concerne les antécédents d’épilepsie, seule une étude (5) rapporte 

des antécédents de pointes-ondes (spikes) sur les enregistrements 

électroencéphalographiques pour 1 participant, traduisant une hyper-excitabilité 

neuronale (mais il n’est pas précisé si le sujet présente des antécédents cliniques de 

crises d’épilepsie) ; 3 études ne précisent pas les antécédents d’épilepsie des 

participants (2, 3, 4), 3 études incluent des sujets sans antécédents d’épilepsie (les 

antécédents neurologiques étant des facteurs d’exclusion) (6, 7, 1).  

Aucune étude ne fait part d’antécédent de syndrome catatonique chez les 

sujets TSA inclus.  

Des sujets étaient sous traitement médicamenteux dans 3 études (1, 6, 7); ces 

derniers étaient : des IRSR, des antihistaminiques, des antagonistes 

dopaminergiques, de la MELATONINE, des agonistes alpha-2, des anti-épileptiques 

(1, 7) ; le traitement utilisé chez 1 sujet dans l’article 6 n’était pas précisé. L’utilisation 

de traitements médicamenteux n’étaient pas précisés dans l’article 3.  
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Numéro de l’article 
dans cette étude  

 Auteurs 
 Année de 
publication  
 Journal de 

parution  
 Lieu(x) 

géographique(s) de 
l’étude 

Nombres de sujets inclus 
(nombre de sujets de sexe 

masculin ; nombre de 
sujets de sexe féminin si 

précisé) ;  
[nombre de sujets TSA ou 

TSA like ; nombre de sujets 
NT]    

Étendu de l’âge ;  
âge moyen (écart type) 

lorsque spécifié  

Critères diagnostic 
TSA si précisés 
  Autres échelles 
cliniques en lien 
avec le TSA si 

réalisées  

Test 
psychométriques 

et résultats si 
réalisés  

Antécé-
dents 

d’épilep-
sie 

Prise de 
traitements 

médicamen-
teux si 
précisé  

1 
 
Irene O. Lee et coll. 
 
2022 
 
Journal of 
Neurodevelopment
al Disorders (BMC) 
 
University College 
London, Great 
Ormond Street 
Hospital Hospital 
for Children NHS 
Trust, London, UK ; 
Finders University, 
University of South 
Australia, Adelaide, 
Australie  

131 (82 ; 49) 
 
[57 ; 59] + 15 sujets TDAH  
 
5 - 27 ans ; 13,71 ans 
(4,59 ans)  
(âge est une covariable) 

DSM-IV; DSM-V; 
CIM-10 
Par pédiatres, 
pédopsychiatres, 
psychologues 
cliniciens 
 
3Di ; ADOS 
 
-Score de sévérité 
de l’autisme pour 
patients TSA 
(questionnaires 
donnés aux prenant 
soins, parents, 
professeurs des 
écoles)  
-Score de sévérité 
de l’ADHD avec 
sous scores : 
hyperactivité, 
impulsivité, 
inattention pour 
TDAH et TSA 
(questionnaires 
donnés)  
 
 

FSIQ : pas de 
déficience 
intellectuelle chez 
les participants ; 
TSA avaient un QI 
de 92,9 en 
moyenne (± 14,2) 

Non Chez TSA:  
-4 avec 
inhibiteur de 
la recapture 
de la 
sérotonine ; 
dont 2 avec 
méthylphény
date ; dont 1 
avec anti-
histaminique 
et inhalateur 
anti-
asthmatique  
-1 avec un 
antagoniste 
dopaminergi
que et 
antihistamini
que et 
inhalateur 
anti-
asthmatique  
-2 avec 
alpha-2 
agonistes 
-1 avec 
traitement 
anti-
épileptique  

2 
 
A. Kolesnik et coll.  
 
2019 
 
Transl Psychiatry. 
(Nature) 
 
Université de 
Londres, King’s 
College UK ; 
clinique de 
consultation à 
Cambridge, UK ; 
Université de 
Cambridge  
 

143 (78 ; 65) 
 
[sujets à haut risque (HR) 
de développer TSA = 116 ; 
sujets à bas risque (BR) de 
développer TSA = 27]  
 
Dans les sujets HR, après 
avoir réalisé les tests 
cliniques à 36 mois [17 
diagnostiqués TSA (HR-
TSA); 32 avec atypicités de 
développement (HR-Atyp) ; 
67 NT (HR-NT)]    
 
8 - 36 mois  
 
 

groupe d’expert ; 
ADOS-2 ; ADI-R ; 
SRS ; VABS 
(réalisés à 36 mois) 
   

MSEL : moyenne 
(écart type) : 
langage réceptif ; 
langage expressif 
   

 

A 8 mois :   
- BR : 49 (11) ; 58 
(9)  
- HR-NT : 51 (10); 
55 (9)  
- HR-Atyp : 49 (7); 
53 (11)  
- HR-TSA : 47 (9); 
56 (12)  A 36 
mois :   
- BR : 59 (10); 60 
(11)  
- HR-NT : 57 (10); 
57 (10)  
- HR-Atyp : 44 
(15) ; 46 (13)  
- HR-TSA : 40 
(17) ; 39 (16) 

Non 
précisé 

Non précisé  
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Article N (M;F) (TSA ; NT) 
 âge min - âge max ; 

moyenne (SD) 

Diagnostic TSA et 
échelles cliniques 

Test 
psychométriques 

et résultats 

Epilepsie Traitement 
médicamen-

teux 
3 
 
Tetsuya Takahashi 
et coll.  
 
2016 
 
Human Brain 
Mapping  
 
Université de 
Kanazawa, Japon  

115 (85 ; 30) 
 
[43 ; 72]   
 

3,3 - 9,2 ans ; 5,6 ans 
(1,2 an)  

ADOS ; DISCO  
 
Enfants en dessous 
du seuil diagnostic 
de l’ADOS mais au 
dessus pour le 
DISCO étaient tout 
de même inclus 
dans le groupe TSA  

K-ABC (et score 
composite MPC); 
MSEL ;  
 
QI entre 99 et 101 
pour l’ensemble 
des participants  

Non 
précisé  

Non précisé  

4 
 
Paige M. Siper et 
coll. 
 
2016 
 
Plos One  
 
Icanh School of 
Medicine at Mount 
Sinai, Yeshiva 
University, Hunter 
College, Now York, 
USA 

96 (65 ; 31) 
 
[37 ; 36]  
+ 23 frères et soeurs non 
affectés (SIBS)   
 
6,69 ans (2,63 ans) 

DSM-5  
Par pédopsychiatre 
ou psychologue 
clinicien 
 
ADOS-2 ; ADI-R ; 
SRS-2 ; VABS-II 

SB-5 
DAS-II 
MSEL 
 
 
Participants TSA 
moyenne (SD):  
QI non verbal : 
88,92 (23,51) 
QI verbal : 80,22 
(25,23)  

Non 
précisé  

Pas de 
traitements 
utilisés au 
moment des 
tests  

5 
 
F Bonnet-Brilhault 
et coll.  
 
2015 
 
Molecular 
Psychiatry (Nature)  
 
INSERM Tours, 
France  

9 (5 ; 4) : 2 familles :  
 
famille 1 (n=8):  
-1 garçon TSA (mutations 
NLGAX + GLBRB) ;  
-1 garçon asymptomatique 
sans mutation (sujet 
contrôle, du même âge que 
sujets TSA)  
-3 garçons avec déficience 
intellectuelle (DI) (mutation 
NLGAX seule) ;  
-4 filles asymptomatiques 
(mutation NLGAX)  
 
famille 2 (n=1) :  
-1 garçon TSA et DI 
(mutation ANK3 et NLGAX) 
 
+ 15 résultats de sujets 
contrôles NT d’une étude 
précédente pour 
comparaison des résultats 
EEG (Gomot, 2010)   
 
8,5 ans et 12 ans pour les 
2 sujets TSA   
 

 

 

 

 

 

 

CARS ; ADI-R  
 
BSE-R 
 
+ reprise de 
l’histoire du 
développement  

Individu F1 : pas 
de déficience 
intellectuelle : 
WPPSI: QI non 
verbal à 88, QI 
verbal à 37  
 
Individu F2 : 
déficience 
intellectuelle : 
Brunet-Lezine 
quotient global de 
développement à 
16 avec quotients 
de développement 
verbal et non 
verbal à 14 
 
+ 3 individus non 
TSA avec 
déficience 
intellectuelle  
 
 

EEG 
normal 
pour 
individu 
F1    
 
Individu 
F2 : 
spike à 
l’EEG  

Non précisé  
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Article   
   

N (M;F) (TSA ; NT) 
âge min - âge max ; 

moyenne(SD) 

Diagnostic TSA et 
échelles cliniques  

Test 
psychométriques 

et résultats 

Epilepsie Traitements 
médicamen- 

teux 
6 
 
E.V.Orekhova et 
coll. 
 
2008 
 
Neuroscience 
Letters 
 
Université de 
Sahlgrenska, 
Göteborg, Sweden 
; Academy of 
Education et 
Université de 
Moscou, Russie  

42 (35 ; 7) 
 
[21 ; 21]  3 - 8 ans  
 
6 ans (1,52 ans) 

DSM-IV-TR; CIM-10  
 
DISCO-10  

WPPSI-R  
WISC III  
GMDS 
 
Groupe avec un 
diagnostic de 
TSA: 
-QI < 70 (n=11) 
-QI > 70 (n=10) 

Non  1 sujet avec 
traitement 
(molécule 
non 
précisée)  

7 
 
E. V. Orekhova et 
coll.  
 
2007  
 
Biological 
Psychiatry   
 
Université de 
Sahlgrenska, 
Göteborg, Sweden 
; Université de 
Moscou, Russie 

80 (80 ; 0)   
 
[40 ; 40]  
Dans 2 échantillons 
différents : 1 à Göteborg 
(40 sujets avec 20 sujets 
TSA) ; 1 à Moscou (40 
sujets avec 20 sujets TSA)  
 
3 - 8 ans ; 5,21 ans (1,35 
ans) 

DSM-IV-TR; CIM-10 
Par clinicien 
expérimenté 
   
DISCO ou CARS 
VABS 

WPPSI 
R GMDS  
K-ABC 
K-ABC  
 
en moyenne 
23,45% de retard 
par rapport à l’âge 
chronologique 
pour le groupe 
TSA 

Non groupe TSA:  
1 sujet sous 
SERTRALIN
E  
1 sujet sous 
RISPERIDO
NE + 
MELATONIN
E   
1 sujet sous 
MELATONIN
E  

 

 

III. 3. Méthodes et matériels utilisés dans les différents articles  
 

Dans les 7 articles choisis, l’électroencéphalogramme (EEG), pour 5 articles, 

le magnéto-encéphalogramme (MEG) (article 3) ou l’électrorétinogramme (ERG) 

(article 1) ont été utilisés lors d’une tâche auditive ou visuelle, Tableau 2. .  

III. 3. 1. Électrodes et régions cérébrales d’intérêt 
 

Dans les articles sélectionnés, les électrodes, plus ou moins nombreuses (de 

19 à 128) sont placées au niveau du scalp. Elles forment les régions cérébrales 

d’intérêt (RCI). Elles sont rapportées à titre indicatif, permettant la reproductibilité des 
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résultats dans de futurs études, car la résolution spatiale étant médiocre dans l’EEG 

et le MEG, elles ne font que peu de lien avec les structures cérébrales adjacentes. 

Les principales électrodes utilisées dans les études sont : 

• Frontales : F3 (gauche), F4 (droite), Fz (centrale);  

• Temporales : T7 (gauche), T8 (droite) ;  

• Pariétales : P7 (gauche), P8 (droite) ;  

• Occipitale : Oz (centrale) ;  

• Centrale : Cz (vertex).  

Elles sont représentées dans la Figure 4. . 
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III. 3. 2. Généralités sur l’EEG 
 
 
 L’EEG permet la mesure des fluctuations électriques cérébrales, résultant des 

courants ioniques à travers les neurones, créant des différences de potentiels 

d’action enregistrés au niveau des électrodes de l’EEG : le potentiel d’action mesuré 

au niveau d’une électrode de masse (ou « contrôle ») est soustrait à celui mesuré au 

niveau d’une électrode d’intérêt. 

 Le courant cérébral circulant, détectable à l’EEG, résulte de la mise en 

synchronie dans le temps et l’espace d’assemblées de cellules comportant au 

minimum environ 10 puissance 5 neurones dans quelques millimètre cube de cortex ; 

ces assemblées sont typiquement contenues dans des macrocolonnes 

fonctionnelles. Les courants résultant de l’activité d’une macrocolonne sont 

modélisés par un dipôle de courant dont la direction est donnée par l’orientation 

principale des dendrites. Celles-ci sont orientées de façon perpendiculaire à la 

surface de la tête au niveau des gyri du cortex (source radiale) ou de façon 

tangentielle à la surface du crâne au niveau des sillons du cortex (source 

tangentielle) ou de façon mixte entre les 2. La sensibilité de l’EEG est accrue pour la 

source radiale et est plus grande que celle du MEG pour des sources profondes. 

Pendant longtemps depuis son invention en 1929, l’analyse EEG n’a concerné que 

les propriétés temporelles des signaux. En effet il dispose d’une bonne résolution 

temporelle à l’inverse de la résolution spatiale. Il est difficile de relier 

mathématiquement les nombreuses sources des potentiels enregistrés, provenant de 

différentes régions sous-corticales et corticales, s’additionnant ou s’annulant, au peu 

d’électrodes utilisées. De plus les mesures EEG sont affectées par la conductivité 
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des différents tissus (dont le tissus osseux) entre les sources neuronales et les 

électrodes de mesure (Kibler et al. 2006).  

 

III. 3. 3. Généralités sur le MEG 
 
 

C’est avec l’avènement du MEG en 1972, grâce à l’apparition de capteurs de 

champ magnétique très sensibles, que des algorithmes de localisation ont été 

développés et que le besoin d’un nombre accru de capteurs s’est fait sentir, le champ 

magnétique étant moins impacté par les différents milieux. Dans l’article 3, le MEG 

est utilisé avec un casque composé de 151 électrodes tout autour du scalp. 

Lorsqu’un potentiel d’action se propage le long d’un neurone, un champ magnétique 

est généré autour du trajet, de façon perpendiculaire à la direction du courant. Le 

MEG mesure ce champs magnétique au niveau des électrodes (Kibler et al. 2006).  

 

III. 3. 4. Utilisation de l’ERG dans l’article 1  
 
 

 Dans l’article 1, l’ERG est utilisé, les électrodes d’intérêt sont positionnées 

quelques millimètres sous les paupières inférieures des sujets et ce sont les 

potentiels d’action des cellules bipolaires, horizontales et ganglionnaires au niveau 

de la rétine qui sont mesurés. Il est intéressant de pouvoir, autant que possible, 

comparer des mesures provenant de différents niveaux, permettant de cibler les 

régions altérées. L’inclusion de cette étude nous permet d’inclure des résultats 

provenant du système nerveux périphérique. 
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III. 3. 5. Techniques de diminution des artefacts  
 
 

Réduire au maximum la captation de signaux électro-magnétiques ne 

provenant pas de ce qui est mesuré est l’un des enjeux dans l’utilisation de l’EEG et 

du MEG. Dans l’article 7, 19 électrodes aux positions standards autour du scalp sont 

utilisées, mais seulement les électrodes centrales Fz, Cz, Pz sont utilisées pour les 

calculs ultérieurs dans l’article ; les artefacts myogéniques étant moins présents au 

niveau de ces localisations, les plus éloignées des muscles de la face, du cou et des 

membres.  

Des électrodes dites de masse ou de référence sont utilisées dans chacun 

des articles, généralement au niveau des lobes d’oreilles, des os mastoïdiens, du 

nez, du vertex. La mesure du signal électrique au niveau de l’électrodes de masse 

est soustraite à la mesure au niveau de chaque électrode, permettant une diminution 

du « bruit » qui est la production d’un signal électriques par des sources indésirables 

comme des muscles, des sources électriques proches (appareils électroniques, 

lumières fluorescentes) ou magnétiques (lignes électriques, appareils électroniques). 

L’utilisation d’une salle blindée peut permettre de réduire les interférences 

électro-magnétiques (cette dernière est utilisée pour l’un des échantillon de sujets      

« Moscou » de l’étude 7 et pour l’étude 3).  

L’utilisation d’un enregistrement vidéo (précisé dans 4, 6 et 7) ou de l’électro-

oculogramme (précisé dans 6 et 7) pour relier de potentiels mouvements à des 

évènements sur l’EEG ou l’EMG est au mieux réalisé.  
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Les morceaux de tracés contenant des artefacts peuvent être manuellement 

ou automatiquement supprimés.  

III. 3. 6. Stimuli  
 
 
 Les enregistrements ont lieu pendant une tâche d’écoute dans 3 des 7 articles 

sélectionnés :  

Les tâches d'écoute correspondent à l’écoute par les sujets de sons blancs 

(composés de toutes les fréquences à la même intensité), les nourrissons étant 

particulièrement sensibles aux bruits blancs (Kushnerenko et al. 2007), répétés par 

paires (article 6). Dans l’article 2, la tâche d’écoute se résume à l’écoute d’un son pur 

(son composé d’une seule fréquence), d’un son blanc (à une fréquence moindre) et 

d’un autre son pur (à un fréquence moindre aussi), constituant l’« Oddball 

paradigm » , utilisé par Guiraud et al. en 2011 montrant une mauvaise habituation 

chez les participants TSA aux mêmes sons. Dans l’article 5, 2 sons purs avec des 

fréquences légèrement différentes sont utilisés.  

Les enregistrements ont lieu pendant une tâche visuelle dans 4 des 7 articles 

sélectionnés :   

 Les tâches visuelles correspondent à la présentation d’un stimulus visuel 

discontinu ou continu : des flashs d’intensité randomisée ou standardisée (article 1), 

un film sur écran (article 3), des motifs en damier de carrés contrastés (article 4), des 

bulles de savon soufflées par un intervenant ou écran d’ordinateur avec poissons en 

mouvement (article 7). L’utilisation de motifs en damier contrastés repose, entre 

autres, sur les observations avancées dans l’article de Zemon et al. de 2009 : les 

motifs à contraste réversible ont induit des réponses plus fortes dans certaines 
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bandes de fréquences spécifiques par rapport aux motifs statiques, suggérant que le 

cerveau traite les changements de contraste de manière unique, offrant une 

perspective plus fine et détaillée des dynamiques des réponses visuelles.    

III. 3. 7. EEG et potentiels évoqués  
 
 

Les très faibles voltages retrouvés à l’EEG après un stimuli, sont des 

« potentiels évoqués » (ERP, de l’anglais Event-Related Potential), Figure 5. . Ils 

correspondent à une amplitude par rapport à la ligne de base mesurée en Volt (V) en 

fonction du temps.    

Quelques ERP décrits et étudiés sont (Sur and Sinha, 2009):  

• P50 : onde positive, observée entre 40 et 75 ms après la présentation d’un 

stimulus ; elle est utilisée pour étudier les mécanismes de filtrage sensoriel, c’est à 

dire la capacité à supprimer les informations répétitives ou non pertinentes, c’est à 

dire la capacité d’habituation : la quantité d’atténuation dans la réponse neuronale 

au deuxième des deux stimuli identiques indexe la force de la voie inhibitrice. Elle 

est principalement étudiée dans le contexte auditif (utilisée dans l’article 6).  

• N1 (ou N100) : onde négative entre 90 et 200 ms après le stimulus ; son 

amplitude maximale est retrouvée au niveau de Cz, on l’appelle « potentiel du 

vertex ».  

• P2 (ou P200) : onde positive survenant entre 100 et 250 ms après le 

stimulus. Elle est associée à la reconnaissance d’un stimulus pertinent.  

• N2 (ou N200) : déflexion négative à environ 200 ms ; il en existe 3 

composantes :  
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• N2a ou Mismatch Negativity (MMN) : réponse automatique à un 

changement inattendu dans une séquence de stimuli auditifs répétés. Il est calculé 

en soustrayant la réponse moyenne (latence et amplitude) aux stimuli standards 

de la réponse moyenne aux stimuli déviants. Il est utilisé dans l’article 5 et dans 

d’autres articles incluant des sujets atteints d’autisme (Gomot et al., 2011; 

Ceponiene et al. 2003) ou de schizophrénie, par exemple : le MMN est l’un des 

moyens d’étudier le codage prédictif, qui est une théorie selon laquelle le cerveau 

anticipe constamment les évènements sensoriels en générant des prédictions 

basées sur les expériences passées. Lorsque dans une séquence de stimuli 

présentés, un stimulus diffère des autres, une erreur de prédiction survient, 

déclenchant des réponses neurales comme le MMN.  

• N2b : survient légèrement plus tard que la N2a et apparait 

lorsque les changements dans la propriété physique du stimulus sont pertinents 

pour la tâche.  

• N2c : apparait lorsque le cerveau doit classer ou distinguer des 

stimuli disparates au même moment.  

• P3 (ou P300) : entre 250 et 400 ms ; il est associé à la reconnaissance 

consciente d’un stimuli nouveau ou inattendu (P3a) ; il est associé à la mise à jour 

de la mémoire de travail (P3b).  

• N3 (ou N300) : survenant entre 250 et 350 ms, il serait associé à la 

congruité sémantique et à l’attente sémantique dans des tâches de traitement du 

langage. Il serait aussi impliqué dans le traitement des stimuli visuels dans les 

tâches où les participants doivent faire correspondre des objets visuels à des 

catégories préétablies.  
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Les potentiels évoqués suscités sont surtout retrouvés et étudiés à l’aide de 

tâches auditives. Lorsqu’une tâche visuelle est réalisée, nous obtenons à l’EEG des 

potentiels évoqués visuels (VEP).  

Les ERP seraient la somme des potentiels post-synaptiques produits 

lorsqu’un grand nombre de neurones pyramidaux corticaux sont orientés de manière 

similaire et déchargent au même moment. Les neurones inhibiteurs permettent de 

limiter l’excitation à un point précis. Les ondes précoces proviendraient plutôt de 

régions bas situées au niveau cérébral, et sont nommées « sensorielles » ou 

« exogènes », en référence à la captation directe du stimulus sensoriel exogène 

(comme par exemple les composantes des potentiels évoqués auditifs du tronc 

cérébral (BAEPs)  ou ABR (Auditory Brainstem Responses), ou le P50). Les ondes 

plus tardives, à partir de 100 ms après le stimuli, provenant du cortex plutôt, sont 

nommées « cognitives » ou « endogènes », reflétant le traitement cortical de 

l’information.  
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III. 3. 8. EEG et potentiels évoqués visuels 
 
 

Les potentiels évoqués visuels sont différents en fonction des tâches visuelles 

réalisées (Odom et al. 2016), qui sont standardisées. Il existe 3 tâches visuelles 

principales : la tâche en motif réversible (comme dans l’article 4, la plus couramment 

utilisée) donnant P60, N75, P100 et N135 ; la tâche en flash (article 1, utilisée chez 

les nourrissons ou les sujets incapables de fixer un motif) avec des pics et des creux 

mesurables de 30 ms à 300 ms ; et la tâche en motif échelonné (apparition et 

disparition de motifs visuels, damier ou grilles) donnant P75, N125, P150. Dans 

l’article 4, P60 reflèterait l’activation du cortex visuel primaire à partir du noyau 

géniculé latéral ; N75 reflèterait la dépolarisation de l’activité post-synaptique 

glutamatergique se propageant aux couches superficielles du cortex visuel primaire 

et P100, l’hyperpolarisation superficielle GABAergique. 

III. 3. 9. EEG et fréquence des signaux  
 
 

Une composante des ondes cérébrales, non prise en compte dans l’étude des 

ERP est la fréquence des signaux. Le signal complexe peut être décomposé par la 

transformation de Fourier (fonction mathématique) en différentes fréquences 

cérébrales. Ces différentes oscillations (ou fréquences) sont ainsi nommées et 

décrites (seules les fréquences correspondant aux états de veille sont décrites ici, 

Handbook of Clinical Neurology, Muller-Putz, 2020):  

• Ondes delta : de 8 à 13 Hertz (Hz) : ondes retrouvées lors d’un état de 

veille détendue chez les adultes en bonne santé, yeux ouverts ou fermés. 

L’amplitude de ces oscillations est généralement très grande (pouvant atteindre 

plusieurs dizaine de millivolt (mV), observée dans les articles 2 et 4). 
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• Ondes bêta : de 13 à 30 Hz : elles sont liées à divers états mentaux tels que 

la concentration active, l’engagement dans une tâche, l’excitation, l’anxiété, 

l’attention ou la vigilance. C’est aussi un marqueur de l’activité sensori-motrice. 

L’amplitude de ces ondes sont généralement dans la plage des milli Volt (celle-ci 

est utilisée dans les articles 2, 4 et 7). 

• Ondes gamma : de 30 à 200 Hz : associées à l’éveil et aux mécanismes de 

liaison perceptuelle, c’est à dire à l’intégration des divers aspects d’un stimulus 

dans un perception globale cohérente. Elle est retrouvée lors de la résolution de 

problème, la mémoire de travail.  Elles peuvent être spontanées ou déclenchées 

par un stimulus. Les amplitudes sont assez petites, généralement entre 1 et 2 mV 

(ce sont ces oscillations, donnant les puissances spectrales gamma, qui nous 

intéressent dans l’article 2, 4, 6 et 7).  

La puissance spectrale est une mesure quantitative de l'énergie des 

différentes fréquences dans un signal EEG. Elle est mesurée en Volt par Hertz, c’est 

une mesure de l’amplitude des ondes électriques en fonction de la fréquence de 

l’oscillation du signal. 

Dans l’article 2, l’amplitude des oscillations gamma (amplitude gamma 

évoquée et puissance spectrale gamma) est observée au fil des essais. Il est attendu 

une diminution de l’amplitude gamma, voire une suppression de la réponse gamma 

évoquée, au fil des essais chez les individus sains, montrant une habituation au son 

connu, permettant à l’individu de se focaliser sur des sons nouveaux. La mesure de 

la suppression de l’amplitude gamma évoquée se fait dans l’article, par la mesure de 

la suppression de répétition normative (RS) qui est la réduction de l’amplitude 

gamma entre la 1ère et la 3ème répétition d’un stimulus.  
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Toujours dans l’article 2, la fréquence est incluse dans le calcul de la 

cohérence inter-essai (inter-trial cohérence (ITC) en anglais), qui est l’évaluation de 

la cohérence de phase, c’est à dire la constance temporelle, entre les essais pour 

des bandes de fréquences spécifiques (en l’occurence de 10 à 20 Hz, fréquences 

appartenant à la bande delta et bêta) en utilisant une fenêtre temporelle précise de 

plusieurs millisecondes (ms) après le stimulus. L’ITC évalue si les oscillations 

électriques atteignent leurs pics et leurs creux aux même moments à travers 

plusieurs présentations d’un même stimulus. Sa valeur varie entre 0 (aucune 

cohérence) et 1 (cohérence parfaite). Cette mesure offre une vue plus complète des 

dynamiques cérébrales en réponse aux stimuli, en tenant compte à la fois des 

aspects temporels et fréquentiels, Makeig et al. 2004. Dans l’article 2 encore, l’ITC 

est utilisé pour mesurer l’index de réactivité cortical (cortical réactivité index (CRI) en 

anglais) lorsque ce dernier se combine aux mesures de suppression des ondes 

gamma évoquées.  

Les puissances spectrales au niveau d’autres bandes de fréquence sont 

utilisées dans les articles 4 (bande de fréquences delta et bêta en plus de la bande 

gamma, de 6 jusque’à 84 Hz), 6 et 7 (bande de fréquences bêta en plus de la bande 

gamma). Dans l’article 4, la puissance spectrale dans les différentes bandes de 

fréquences découpées par la transformée de Fourier, permet de calculer la 

cohérence au carré de la magnitude (Magnitude-Squared Coherence (MSC) en 

anglais). Celle-ci est une mesure la fiabilité de la réponse entre 2 séries temporelles 

dans une bande de fréquence donnée : elle quantifie la relation de phase et 

d’amplitude entre 2 signaux en prenant en compte le bruit, elle est comprise entre 0 

(aucune cohérence : bruit prédominant par rapport au signal) et 1 (cohérence parfaite 

: signal relativement pur, très peu de bruit). Bien que l’ITC et la MSC partagent des 
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concepts similaires en cohérence et synchronisation, elles ne sont pas calculées de 

la même manière et ne mesurent pas exactement la même chose ; l’ITC se 

concentre sur la stabilité de la phase d’un signal à travers plusieurs essais, tandis 

que la MSC se concentre sur la corrélation (en phase et en amplitude) entre deux 

séries temporelles pour des fréquences spécifiques.   

III. 3. 10. MEG et entropie multi-échelle  
 
 

Dans l’article 3, c’est le calcul de l’entropie multi-échelle (Multi-Sale Entropie 

(MSE) en anglais) qui est effectué pour comparer les différents groupes. L’entropie 

est la mesure de l'imprévisibilité ou de la complexité d’un signal électrique. Une 

entropie élevée signifie théoriquement que le signal est complexe et variable. Un 

niveau optimal (ni trop bas, ni trop élevé) de la variabilité des signaux est nécessaire 

pour faciliter l’apprentissage et l’adaptation aux exigences changeantes d’un 

environnement dynamique. La MSE est calculée à partir de l’entropie d’échantillon 

(SampEn) qui évalue la probabilité qu’un motif de données reste similaire dans la 

suite de la série (avec m : longueur du motif à comparer (dans l’article 3, m = 2), et r : 

la tolérance pour considérer 2 motifs comme similaires (ici r = 0,2), qui sont les 

valeurs appliquées dans plusieurs études précédemment réalisées, Takahashi et al., 

2009, entre autres). L’entropie multi-échelle analyse les signaux en les décomposant 

en différentes échelles de temps (en appliquant un processus de moyenne et de 

rééchantillonnage selon un facteur d’échelle (SF) qui capture l’irrégularité à court 

terme lorsqu’il est faible et à long terme lorsqu’il est élevé, pour capturer la 

complexité à chaque niveau. L’EEG et le MEG ayant une bonne résolution 

temporelle, l’utilisation du MSE semble pertinente. La complexité de l’activité 

neuronale est explorée dans plusieurs troubles neuro-psychiatriques, les résultats 
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observés ne sont pas toujours cohérents, et leur traduction physiopathologique reste 

difficile à établir, comme rapporté dans une revue de la littérature du même auteur, 

Takahashi, 2013.  

III. 3. 11. Signal ERG  
 
 

Dans l’article 1, sont observés, via l’électrorétinogramme des signaux 

électriques provenant de neurones périphériques ; ce sont les cellules rétiniennes qui 

sont étudiées, Figure 6. . L’arrivée de la lumière sur les cellules photoréceptrices 

provoque la sortie de glutamate dans les synapses ; le glutamate se liant aux 

récepteurs iGLUR4 des cellules dites « OFF » provoque une hyperpolarisation rapide 

(onde négative nommée a-wave), et une dépolarisation plus tardive (onde positive 

nommée b-wave) en se liant aux récepteurs mGLUR6 des cellules dites « ON ». Une 

dernière onde négative « Photopic Négative Response » (PhNR) est l’addition des 2 

activations précédentes. La latence et l’amplitude de l’onde a, de l’onde b, de 

PhNRmin, ainsi que l’amplitude à P72 (ms) sont mesurés et comparés entre les 

groupes. La méthode de cet article suit les protocoles et les critères de l’ERG 

clinique à champs complet établis par la Société internationale d’électrophysiologie 

clinique de la vision, précisés par L. McCulloch et al., 2014.  
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III. 3. 12. Autres examens complémentaires réalisés 
 
 

Il est à la suite précisé si d’autres examens complémentaires ont été réalisés 

dans l’étude. Dans l’article 3, le périmètre crânien (PC) a été mesuré, permettant de 

s’assurer que l’espacement des électrodes avec l’augmentation du PC n’ait pas 

d’incidence sur les résultats. Des analyses génétiques par microarray dans l’article 4 

ont été réalisés chez les participants TSA afin d’éliminer toute cause génétique 

connue au TSA. Dans l’article 5, des analyses génétiques par microarray et WES ont 

été réalisées afin de diagnostiquer les individus atteints d’un syndrome autistique au 

sein d’une famille avec anomalies génétiques connues. En plus des recherches 

génétiques, une IRM pour les individus TSA, n’ayant pas relevé d’anomalie 

morphométrique, et un EEG ont été réalisées. L’EEG a pu déceler des spikes 

anormaux pour l’un des 2 individus TSA. Dans l’article 7, la fréquence cardiaque a 

été mesurée au moment de la tâche réalisée, afin de savoir si l’activation 

sympathique pouvait avoir un impact sur la réactivité cérébrale. 
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N°  Enre
gistre
ment 

Stimulus RCI Mesures  Autres 
examens  

1 ERG Visuel : 9 flashs de 
lumière blanche 
d’intensité différente 
randomisée, suivis par 
des flash standards, 
fréquence de 2 Hz pour 
les 2, sur un fond blanc ; 
sur lumière ambiante 

Quelques mm 
sous la 
paupière 
inférieure du 
participant  

- latence et 
amplitude de 
l’onde a et b (a-
amp ; b-amp ; a-
time ; b-time)  
- Tmin   
- PhNRmin  
- p72  
- p-ratio  
- w-ratio  

/ 

2 EEG 
(à 8 
mois)  

Auditif : son pur 
standard de 500 Hz 
(77%) ou son blanc 
déviant (11,5%) ou son 
pur de 650 Hz (11,5%) 
durant 100 ms ; 
intervalle inter-sons de 
700 ms ; entre 450 et 
500 essais = « oddball 
paradigm »  

F3, F4 ; T7, T8 
; P7, P8  

- RS   
- ITC   
- CRI 

/  

3 MEG Visuel : films choisis par 
les participants : la 
plupart ont choisi un film 
d’animation japonais 
populaires ; 2 ont choisi 
des vidéos de trains en 
marche ; sur grand 
écran ; le son a été 
stoppé durant 
l’enregistrement MEG  

casque avec 
151 électrodes 
placées tout 
autour du 
scalp 
(subdivisées 
par la suite en 
5 régions : 
frontale, 
centrale, 
pariétale, 
temporale, 
occipitale)  

- MSE : 
SampEn en 
fonction de SF  

Périmètre 
crânien  

4 EEG Visuel : 2 motifs en 
damier : 1 grille 32x32 
carrés noirs et blancs et 
1 autre grille 
« inversée » (les carrés 
noirs deviennent blancs 
et les noirs blancs) 
affichées de façon 
alternée (changement 1 
fois par seconde) 
pendant 60 s (condition 
standard) ou 3 s x 10 
(condition courte)  

Oz - VEP (latences 
: P60, N75, 
P100 ; 
amplitudes P60 
à N75 et N75 à 
P100)  
- MSC dans 6 
bandes de 
fréquence de 6 
à 84 Hz    

Analyses 
génétiques 
par 
microarrays 
(pour 
éliminer 
étiologie 
génétique 
au TSA) 
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5 EEG Auditif : son pur de 
1000Hz ou 1100 Hz 
(=ton déviant avec une 
probabilité d’occurence 
de 0,15); 70 dB; 50 ms; 
1000 stimuli présentés  

Fz, Cz, Pz, 
 T3, T4  

- MMN : 
soustraction des 
réponses aux 
sons standards 
des réponses 
sons déviants 
(amplitude et 
latence de 
l’onde obtenue 
autour de 230 
ms +/- 30 ms)  

- Analyses 
génétiques 
par micro-
array et 
WES  
- IRM  
- EEG  

6 EEG  Auditif : sons blancs de 
4 ms, 90 dB répétés 
(100 paires ; 500 ms 
intra-paire ; 7,5 à 9,5s 
inter-paires) pendant un 
dessin animé silencieux 
ou 1 personne faisant 
des bulles  

Cz ; Fz ; Pz    - P50 (latence, 
amplitude, 
pourcentage de 
suppression) en 
Cz   
- Puissance 
gamma en Cz, 
Fz, Pz  

/ 

7 EEG Visuel : un 
expérimentateur qui 
soufflait des bulles ou 
une vidéo avec des 
poissons en train de 
bouger sur un écran 
d’ordinateur ; pendant 2 
minutes  

19 électrodes 
aux positions 
standards tout 
autour du 
scalp 

- SP (moyenne 
au niveau des 
19 électrodes) 
dans 3 bandes 
de fréquence : 
bêta (13,2-24 
Hz), gamma 1 
(24,4-44,0 Hz) 
et gamma 2 
(56,0 - 70 Hz)  

- mesure de 
la fréquence 
cardiaque 
au moment 
de la tâche 
enregistrée 
pour 
l’échantillon 
Göteborg 
(reflétant 
l’excitation 
émotionnell
e)  

 
 
III. 4. Analyses statistiques  
 

 Les études sélectionnées sont des études épidémiologiques analytiques cas-

témoins. Elles sont toutes rétrospectives, sauf l’étude 2 qui est prospective. Le détail 

des analyses statistiques se trouve dans la première colonne du Tableau 3. . 

Différentes études d’associations ont été réalisées comme énoncé ci-après.  

 Dans les articles 1, 3 et 4, les résultats ont été analysés en fonction du sexe, 

dans les articles 1, 3, 4, 6, 7, en fonction de l’âge.  
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 Les auteurs de 3 articles (1, 2, 3) ont analysé leurs résultats en fonction des 

scores cliniques réalisés, c’est à dire : les scores de gravité cliniques (questionnaires 

donnés aux prenant soin, aux parents, aux instituteurs des enfants inclus) du TDAH 

(au niveau de l’inattention et de l’impulsivité) et du TSA ainsi que le score totale de 

l’ADOS pour l’article 1, le SRS total et le score total de l’ADOS pour l’article 2, 

l’ADOS (avec son score total, son score de communication, son score interaction 

sociale) pour l’article 3.  

 Dans tous les articles, le développement intellectuel est pris en compte : score 

de développement, pourcentage de retard de développement par rapport aux sujets 

neurotypiques, quotient intellectuel ou antécédent de diagnostic de déficience 

intellectuelle. Mais il existe une différence significative au niveau des scores de 

développement entre les sujets TSA (avec des sujets ayant et n’ayant pas de retard 

intellectuel) dans les articles 2, 4, 5, 6, 7.  

 Les auteurs de l’article 3 ont aussi analysé ses résultats en fonction du 

périmètre crânien (celui-ci pouvant avoir un impact sur l’écart entre les électrodes 

utilisées et donc sur les résultats de l’enregistrement).  

 Dans l’article 7 les auteurs ont analysé les résultats en fonction du rythme 

cardiaque (intervalle R-R), analysant ainsi si le système nerveux sympathique peut 

avoir un impact significatif sur les données EEG.  

 Dans l’article 1, les auteurs se sont surtout intéressés aux intensités de flash à 

utiliser dans l’expérience pour avoir les résultats les plus significatifs. Ils ont aussi 

analysé les résultats en fonction de la prise de méthylphénidate : ceci ne concernait 

que les enfants dans le groupe « TDAH ».  

 Dans l’article 6, les auteurs ont confronté les résultats de 2 mesures 

différentes : la suppression du P50 et la puissance gamma.  
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N
° 

Analyses statistiques des 
mesures entres les groupes 

Analyse de corrélation 

Résultats  Corrélations 

1 Comparaisons multiples non 
paramétriques des groupes pour 
chaque intensité de flash avec effet 
aléatoire : participant  
et effets fixes (covariables): âge; 
couleur de l’iris; localisation de 
l’électrode; latéralité de l’oeil; sexe; 
traitement médicamenteux; 
intensité du flash   
 
Création d’une fonction colline 
photopique pour observation de b-
amp en fonction du flash avec 5 
paramètres : a-amp / b-amp / 
largeur de a-wave / intensité du 
flash / intensité du flash pour 
laquelle on obtient la moitié de b-
amp 
Et comparaison des résultats par 
ANOVA robuste à 1 facteur entre 
les groupes  
 
Courbe ROC pour b-amp entre les 
3 groupes aux 2 intensités 
lumineuses montrant les 
différences les plus significatives 
entre les 3 groupes  
 
Corrélation de Pearson et 
représentation en « corrélation plot 
network » pour les mesures et les 
scores de gravité TDAH et TSA ; 
ADOS et FSIQ 

b-amp : plus faible pour 
ASD que NT et TDAH (en 
moyenne pour toutes les 
intensités de flash testées)  
 
b-time : plus grande pour 
ASD que pour NT et TDAH  
(en moyenne pour toutes 
les intensités de flash 
testées) (pas de différence 
retrouvée pour les autres 
mesures pour le groupe 
ASD)  
 
 
 
 
 
 
 
 

Pas de modification des résultats 
en changeant le sexe et l’âge 
 
Pas de corrélation entre les scores 
cliniques et psychométriques et les 
mesures ERG mais le corrélation 
plot network montre une tendance : 
b-wave et l’amplitude de p72 sont 
reliées au score de sévérité et sous 
scores du TDAH  
 
Courbe ROC montre une bonne 
capacité avec b-amp à distinguer 
entre TDAH et ASD (aire sous la 
courbe à 0,86 et 0,88 pour les 2 
intensités de flash) 

2 Test apparié pour comparaison des 
réponses gamma entre le 1er et le 
3ème stimulus (bande 20-40 Hz et 
40-60Hz, régions temporo-
pariétales droite et gauche) dans le 
groupe BR 
 
ANOVA pour comparaison RS des 
HR-NT, HR-Atyp et HR-ASD 
(bande 40-60Hz, région temporo-
pariétale droite) 
 
ANOVA pour comparaison des ITC 
(région temporo-pariétale droite ; 
10-20 Hz et 4-8 Hz) des HR-ASD et 
HR-NT  
 
ANOVA pour comparaison des CRI 
: RS bande 40-60 Hz + ITC 10-20 
Hz par ANOVA 
 
Régression logistique sur CRI et 
groupe  

Amplitude gamma évoquée 
(entre 1er et 3eme essai) : 
diminuée pour les sujets 
BR, HR-NT et HR-Atyp au 
niveau temporo-pariétal 
droit pour des bandes de 
fréquence élevée (40-
60Hz) ; augmentée pour 
HR-TSA (différence 
significative entre HR-TSA 
et les 2 autres groupes)  
 
ITC : significativement plus 
élevée (bande 10 à 20 Hz) 
dans le groupe HR-TSA par 
rapport à HR-NT ; pas de 
différence entre les groupes 
dans la bande thêta (4-8 
Hz) 
 
CRI : scores plus élevés 
dans le groupe HR-TSA 
que dans le groupe HR-NT 

Régression logistique classifie 
correctement 93% des HR-NT ; 50 
% des HR-ASD  
 
IRC associé au langage réceptif ; 
aux scores totaux SRS : tendance 
à la diminution du score langage 
réceptif avec augmentation du CRI 
et à l’augmentation du SRS avec 
augmentation du CRI  
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Régression linéaire CRI - scores 
cliniques (SRS (scores totaux) ; 
score langage réceptif et expressif 
MSEL (soustraction score à 8 mois 
du score à 36 mois); ADOS (score 
de sévérité total)) 

et HR-Atyp 

3 ANCOVA (groupe x SF x ROI) pour 
comparaison des valeurs de 
SampEn entre les groupes et les 
sexes, en prenant en compte l’âge 
(en tant que covariable) 
 
Corrélations de Spearman pour 
associations entre les valeurs MSE, 
l’âge, le périmètre crânien, le QI et 
le score ADOS (total ; score de 
communication ; score des 
interactions sociales) 
 
Séparation des groupes TSA et NT 
en 2 (avec sujets < et > à 70 mois) ; 
ANCOVA (groupe x SF x ROI) pour 
comparaison des valeurs de 
SampEn   

Valeurs MSE plus élevées 
pour les régions centrales, 
temporales et pariéto-
occipitales chez TSA, pour 
des SF plus élevés  
 
 

Pas d’association entre le sexe et 
le MSE  
Pas d’association entre le périmètre 
crânien et le MSE  
 
Groupe TD : valeurs MSE 
augmentent significativement avec 
l’âge (SF autour de 10, région 
temporo-pariéto-occipitales)  
 
Séparation des sujets : < ou > à 70 
mois : résultats significatifs 
seulement chez les plus jeunes 
avec MSE plus élevé chez TSA (SF 
plus élevés, région pariétale 
surtout)  
 
Pas de lien entre valeurs MSE et QI 
(mais sujets TSA ayant tous un QI 
autour de 100) 
 
Corrélation négative entre MSE 
(régions centro-frontales, SF haut) 
et score de communication de 
l’ADOS (score MSE réduit lorsque 
score communication augmenté = 
mauvaise communication)  

4 MANOVAs pour comparaison de 
l’amplitude et de la latence des 
différents VEP et des MSC (groupe 
x bande de fréquence), entre les 3 
groupes 
Covariables : âge, sexe 
 
Test de Pearson pour corrélation 
dans le groupe TSA entre le QI, 
l’âge et les amplitudes des VEP   
 
 

Pas de différence pour la 
latence des VEPs entre les 
groupes 
 
Amplitude des VEP pour le 
TSA significativement plus 
petite que pour les groupes 
SIBS et NT ensemble 
(SIBS tendant à se situer 
entre TSA et NT) dans les 2 
conditions testées (durée 
standard et durée courte) 
surtout pour les 2 
premières composantes du 
VEP (P60-N75 et N75-
P100)  
 
MSC significativement plus 
faible pour TSA dans 
plusieurs bandes de 
fréquence gamma (de 12 à 
64 Hz) 
 
 
 
 

Résultats inchangés en introduisant 
les covariables âge et sexe 
 
Pas de corrélation significative QI 
ou âge avec les mesures des 
amplitudes des VEP 
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5 Comparaison des MMN des 
individus asymptomatiques, DI et 
TSA de la famille 1 ; de l’individu 
TSA et DI de la famille 2 ; et de 15 
individus contrôles sains entre les 
différents RCI  
 
Peu d’explications données quant 
aux analyses statistiques  

Latences des MMN 
significativement 
raccourcies pour les sujets 
TSA de la famille 1 et 2  
 
Amplitudes moins 
importantes de la MMN 
(onde négative) pour les 
sujets TSA, surtout pour la 
région Fz  

Pas d’altération de la MMN pour les 
sujets DI sans TSA  

6 ANOVA (groupe x stimulus (1er et 
2eme)) pour comparaison de 
l’amplitude, latence et pourcentage 
de suppression du P50 entre les 2 
groupes ; âge introduit comme 
covariable  
 
Test de Wilcoxon: comparaison de 
la modulation du P50 entre TSA et 
NT appariés en âge, séparément 
dans les groupes « faible QI (<70) » 
et « QI normal (>70)»  
 
ANOVA (groupe x RCI) pour 
comparaison de la puissance 
spectrale gamma entre les groupes 
; âge introduit comme covariable 
 
Analyse de régression : variable 
dépendante : scores de 
suppression P50 ; variables 
indépendantes : âge, puissance 
gamma 

Pas de différence 
significative retrouvée entre 
les groupes au niveau du 
score de suppression du 
P50 
Latences du P50 : 
significativement plus 
courtes chez TSA ; ne 
dépendaient ni de l’âge ni 
du développement  
 
Plus grande puissance 
gamma évoquée (25-44 
Hz) chez les TSA (surtout 
retrouvée au niveau Fz) 
 
 

Amélioration de la suppression du 
P50 avec l’âge dans les 2 groupes; 
amplitude du P50 au 2ème clic tend 
à moins diminuer au fil du temps 
chez TSA 
 
Faible QI corrélé avec une absence 
de filtrage du P50 chez TSA 
(significativement différent des 
témoins appariés en âge par le test 
de Wilcoxon)  
 
Analyse de régression :  
Scores de suppression du P50 sont 
liés à l’âge et à la puissance 
gamma en Fz (de façon 
indépendante)  
chez TSA : plus grande puissance 
gamma Fz est corrélée avec des 
capacités de filtrage sensoriel P50 
plus faibles 
chez NT : plus grande puissance 
spectrale gamma (Pz) est associé à 
un meilleur filtrage sensoriel P50 

7 Test non paramétrique de Mann-
Whitney pour comparaison des 
puissances spectrales entre les 4 
groupes  
 
Corrélation de Spearman : âge et 
hautes puissances spectrales à 
toutes les positions d’électrode  
 
Régression linéaire :  
Variable dépendante : SP gamma1 
en Fz, Cz, Pz  
Variables prédictives : pourcentage 
de retard de développement, 
intervalle R-R  
 
 

Puissance spectrale chez 
TSA significativement plus 
élevée pour les 2 
échantillons : bande bêta 
(13,2 - 24 Hz), gamma 1 
(24,4 - 44 Hz), gamma 2 
(56 - 70 Hz) pour Moscou 
et bêta et gamma 1 pour 
Göteborg  
 
 

Corrélation négative entre l’âge et 
la mesure de la SP principalement 
pour les individus NT (positions P7, 
P3, C4, C3, P4, Fz, Cz pour les 2 
échantillons) ; pour les individus 
TSA : corrélations seulement dans 
l’échantillon Moscou en T7 
 
Effet du retard de développement 
sur les mesures  SP avec un plus 
grand retard de développement en 
lien avec une plus grande quantité 
d’activité gamma1 à l’EEG 
 
Corrélation entre entre la puissance 
gamma1 et intervalle R-R (aux 
positions Cz et Pz) : plus grande 
activité haute fréquence lorsque la 
fréquence cardiaque est élevée  
Mais contrôle de l’intervalle R-R 
moyen a augmenté la corrélation 
entre la puissance gamma 1 et le 
retard de développement pour 
l’échantillon Göteborg 

 



56 
 

III. 5. Résultats et interprétations  
 
 

III. 5. 1. Résultats généraux  
 

 Des 7 articles sélectionnés, la majorité (4 articles) montrent une augmentation 

de l’excitation neuronale chez des individus TSA enfants au moment d’une tâche 

sensorielle auditive ou visuelle.  

   

 Trois articles sur les 4, s’intéressant aux fréquences des signaux électriques 

(2, 6 et 7), montrent une excitation neuronale. Dans l’article 2, l’amplitude gamma, 

entre l’essai 1 et 3 de la présentation d’un même stimulus auditif, est augmentée 

chez les individus à 8 mois qui ont un diagnostic de TSA à 36 mois, à l’inverse des 

individus n’ayant pas de diagnostic de TSA à 36 mois. L’ITC est lui aussi augmenté 

chez les individus diagnostiqués TSA à 36 mois, montrant une cohérence de phase 

bêta et alpha plus importante chez les individus qui seront diagnostiqués TSA à 36 

mois (mesuré en région temporo-pariétale droite). Le CRI, par continuité, est lui aussi 

augmenté chez ces mêmes individus par rapport aux HR-NT. Ces 3 marqueurs 

électroencéphalographiques montrent une hyper-réactivité corticale par une 

altération de l’habituation aux stimuli auditifs répétitifs, à 8 mois de vie, avant la 

possibilité de diagnostiquer cliniquement un TSA ; avant l’apparition des troubles 

comportementaux et relationnels symptomatiques du TSA.  

 

 Dans les articles 6 et 7, la puissance spectrale gamma (24 - 44 Hz) au niveau 

des régions cérébrales médianes, est plus importante chez les individus TSA par 

rapport aux individus sains suggérant une hyperexcitabilité neuronale lors d’une 
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tâche visuelle ou auditive répétitive chez les individus TSA par rapport aux individus 

sains. Dans l’article 7, 2 échantillons différents étaient utilisés (un incluant des 

enfants de Moscou et ses environs, et un de Göteborg et ses environs). Pour 

l’échantillon de Moscou, des résultats significatifs sur une plus grande bande de 

fréquences étaient retrouvés (13,2 - 70 Hz). Ceux-ci pouvaient s’expliquer par une 

différence au niveau de l’âge des échantillons (les individus de Moscou étaient 

légèrement plus jeunes, d’un an en moyenne) et par les méthodes employées : la 

salle d’enregistrement à Moscou était blindée, l’isolant électriquement. Cette 

puissance spectrale gamma élevée pourrait refléter dans le TSA des réseaux 

corticaux « bruyants » et instables, mal différenciés et susceptibles de provoquer des 

crises d’épilepsie, rendant la modulation neuronale plus difficile lors de tâches 

mentales.  

 

 Dans les articles 5 et 6, les ERPs (MMN et P50 respectivement) sont modifiés 

chez les sujets TSA, par rapport aux sujets neurotypiques, en faveur d’une excitation. 

Dans l’article 5, on retrouve une latence du MMN diminuée ; son amplitude (qui est 

négative) est elle aussi diminuée (mesure en faveur donc d’une hyper-excitation), 

surtout au niveau de la région frontale médiane. Or la présence du MMN serait le 

témoin d’une prédiction réalisée au niveau cérébral, le MMN étant présent seulement 

lorsque le stimulus est changeant par rapport à d’autres identiques entendus 

précédemment. Selon Wacongne, Changeux et Dehaene, 2012, la latence diminuée 

de la survenue du MMN montrerait un excès de l’excitation glutamatergique, et la 

diminution de l’amplitude du MMN, une diminution de la stimulation inhibitrice 

gabaergique, reflétant une mauvaise adaptation perceptive au stimulus changeant, 

avec en plus d’une défaillance de l’habituation, une réponse prédictive altérée.  
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Dans l’article 6, la latence d’apparition de l’onde P50 est plus courte chez les 

sujets TSA par rapport aux individus sains reflétant là aussi une atypie des processus 

pré-attentifs de modulation sensorielle chez les enfants souffrant de TSA. Dans ce 

même article, il n’a pas été retrouvé de différence significative au niveau des groupes 

concernant la suppression ou la diminution de l’amplitude de l’onde P50 au deuxième 

clic (les stimuli, auditifs, étant des paires de click répétées), même si une tendance 

dans ce sens se révèle au niveau du groupe TSA. Lorsque le groupe TSA est divisé 

en 2 (individus ayant un QI inférieur et supérieur à 70), les résultats dans le groupe 

avec déficience intellectuelle montrent une différence significative dans la 

suppression du P50 (avec absence de suppression du P50) par rapport à leur témoin 

neurotypique apparié en âge. L’altération de la suppression du P50 semble donc 

d’avantage spécifique du retard de développement intellectuel plutôt que du TSA.  

 

 Un article (3) montre une augmentation de la variabilité des signaux, c’est à 

dire des valeurs MSE plus élevées chez les sujets TSA (surtout jeunes) surtout dans 

les régions cérébrales liées aux fonctions perceptuelles. 

 

 Deux articles (1 et 4) rapportent une augmentation de l’inhibition par rapport à 

l’excitation. Dans l’article 1, l’amplitude de l’onde b (positive) est diminuée et la 

latence d’apparition de l’onde b est augmentée chez les individus TSA par rapport 

aux individus sains et TDAH. Ceci traduit une diminution de la dépolarisation des 

cellules bipolaires au niveau de la rétine, médiée par le glutamate, traduisant une 

anomalie probable des récepteurs et transporteurs au glutamate au niveau des 

synapses des cônes, des cellules bipolaires et des cellules horizontales de la rétine. 

Les autres mesures (toutes réalisées à partir des premières ondes après un stimulus 
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visuel) de cet article ne donnent pas de résultats significativement différents entre le 

groupe TSA et le groupe contrôle.  

Dans l’article 4, l’amplitude des VEP est plus faible chez les individus TSA que 

chez les individus sains et SIBS lors d’une tâche visuelle, surtout pour la première 

onde reflétant l’activité excitatrice, et aussi la deuxième reflétant l’activité inhibitrice. 

Mais cette dernière (qui est normalement le reflet de l’excitation précédente) reste 

proportionnelle à l’activité excitatrice diminuée. Seul l’apport excitateur au cortex 

semble ici altéré ; ce qui est cohérent avec l’étude électrorétinographique (1). La 

latence de la réponse n’est pas altérée. Ceci montre qu’il n’y a pas de retard dans la 

transmission des informations au cortex. Les mesures MSC sont plus faibles chez les 

individus TSA tout au long de l’enregistrement par rapport aux 2 autres groupes 

montrant une variabilité de réponse plus grande dans les bandes de fréquence bêta 

et gamma chez les individus TSA. La corrélation entre l’altération des VEP et la 

variabilité retrouvée par une perte d’activité à haute fréquence au niveau des 

fréquences gamma, montrant un mécanisme cérébral commun à ces deux 

observations, est hypothétique (Porcaro et al. 2011); elle reste à explorer d’avantage.  

 

III. 5. 2. Articles avec fratrie d’individus TSA 
  

 Les mesures concernant le groupe SIBS dans l’article 4, cohérentes avec les 

résultats précédents dans la littérature (Arutiunian et al. 2024, Kuwakubo et al. 2009, 

entre autres Tiede et Walton, 2020). Les amplitudes des VEP dans le groupe SIBS 

se sont révélées non différentes significativement des mesures concernant le groupe 

contrôle mais une tendance a clairement été identifiée avec des résultats compris 

entre ceux du groupe contrôle et du groupe TSA. La diminution de l’amplitude des 

VEP est de ce fait un hypothétique phénotype du trouble du spectre de l’autisme.  
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 Dans l’article 2, il n’est pas retrouvée de tendance claire pour le groupe HR-

TD, celui-ci étant comparé au groupe HR-ASD et HR-Atyp, et non au groupe BR.  

 Dans l’article 5, les auteurs ne se sont pas non plus intéressés à une 

éventuelle tendance concernant les résultats des apparentés aux individus TSA par 

rapport aux individus sains.   

 Il est, grâce à ces 3 articles, difficile de conclure à une tendance concernant 

les apparentés au premier degré d’individus TSA.  

 

III. 5. 3. Corrélations entre les résultats et les données démographiques, 
cliniques et phénotypiques  
 

III. 5. 3. 1. Concernant le sexe : 

 Des études d’association réalisées, on ne retrouve pas d’association entre le 

sexe et les résultats. Les résultats MSE sont inchangés lorsque l’on introduit la 

covariable sexe dans l’article 3 ; les résultats concernant les VEP sont inchangés en 

introduisant la variable sexe dans l’article 4 ; les résultats concernant les mesures 

ERG ne sont pas modifiés par le sexe dans l’article 1.  

  

III. 5. 3. 2. Concernant l’âge :  

 Des articles sélectionnés, 5 étudient l’association des mesures à l’âge. Trois 

d’entres eux montrent une association entre les 2.  

 

 La suppression du P50 augmente avec l’âge (dans le groupe TSA comme 

dans le groupe contrôle), ceci faisant part d’une maturation des circuits inhibiteurs 

avec l’âge (6). 
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 Peu de preuves dans l’article 7 sont retrouvées quant à l’association de la 

puissance spectrale avec l’âge chez les individus TSA: il existe une puissance 

spectrale plus élevée chez les TSA sur une bande plus étendue de fréquences dans 

l’échantillon où les individus sont les plus jeunes (mais l’âge n’est pas la seule 

variable pouvant expliquer cette différence entre les 2 échantillons) ; et il existe une 

association entre la puissance spectrale gamma 1 dans l’échantillon Moscou au 

niveau de l’électrode T7 (corrélation de Spearman) et l’âge : la puissance gamma est 

diminuée avec l’âge. Chez les individus neurotypiques en revanche, on observe une 

forte corrélation négative entre l’âge et la puissance gamma, au niveau de plusieurs 

électrodes et dans les 2 échantillons. 

 

 Dans l’article 3, les valeurs du MSE dépendent de l’âge : les valeurs 

augmentent au fil du temps pour les individus neurotypiques. Cette tendance est 

largement retrouvée dans la littérature : la courbe des valeurs MSE est dite en U 

inversée au fil du temps, les valeurs augmentent puis se stabilisent à l’âge adulte, 

pour diminuer par la suite. Tandis que pour les sujets TSA, on remarque une 

variabilité accrue pour les plus jeunes, avec une différence nette entre les groupes 

au niveau des valeurs MSE pour les TSA < 70 mois, qui n’est pas retrouvée dans 

pour les sujets TSA > 70 mois (bien que la variation de l’âge dans le groupe TSA ne 

soit pas très étendue, allant de 3 ans et 4 mois à 7 ans et 8 mois). 

 

 A l’inverse de tous les résultats précédents, dans l’article 4 et dans l’article 1, il 

n’a pas été retrouvé d’association entre les mesures à l’EEG et à l’ERG 

(respectivement) lors d’une tâche visuelle et l’âge.  
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III. 5. 3. 3. Concernant les scores cliniques : 

 On retrouve une association entre 2 mesures et des scores cliniques relatifs 

au TSA dans 2 études sur les 3 ayant réalisé des études d’association : le MSE ainsi 

que le CRI semblent tous deux en lien avec 2 scores de la communication.  

 Dans l’article 2, le CRI est associé au score total de la réponse sociale (SRS): 

plus le CRI est élevé, plus sévère sont les troubles de la communication sociale.  

 Dans l’article 3, le MSE n’est pas corrélé au score total de l’ADOS ni au score 

des interactions sociales mais est négativement corrélé au score de communication 

de l’ADOS. Lorsque le MSE est élevé (dans les régions centro-frontales, avec un SF 

haut), la communication se révèle plus sévèrement altérée, semblant paradoxal. Ceci 

rejoint la théorie selon laquelle les capacités de communication, comme les 

capacités cognitives peuvent ne pas être associées linéairement à la variabilité du 

signal.  

 Dans l’article 1, il n’a pas été retrouvé de lien entre les mesures sur le signal 

ERG et les scores cliniques réalisés à savoir les scores de sévérité du TSA (mesurés 

par des questionnaires aux aidants principaux), et l’ADOS.  

     

III. 5. 3. 4. Concernant le niveau de développement intellectuel : 

 Il est retrouvé, dans 3 articles sur 7, une association entre le niveau de 

développement intellectuel et les résultats des mesures ; on note que dans ces 3 

articles sur 5, le retard de développement est associé à une hyperexcitation 

neuronale, lors de 2 tâches d’écoute et une tâche visuelle.  

 Dans l’article 2, on retrouve une association entre le CRI et le score de 

langage réceptif du MSEL avec une altération plus grande du langage réceptif avec 

l’augmentation du CRI. L’article 2 étant prospectif, on note que l’altération du CRI est 
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antérieure à la dégradation du score du langage réceptif du MSEL chez les individus 

diagnostiqués TSA à 36 mois ; l’altération du CRI est antérieure à l’apparition du TSA 

et du retard de développement.  

 Dans les articles 6 et 7, la suppression du P50 et la puissance spectrale 

gamma, respectivement, sont en lien avec le retard de développement. Dans l’article 

6, plus le QI est bas et plus la suppression du P50 est déficitaire ; celle-ci n’est pas 

altérée chez les enfants TSA de haut niveau intellectuel. De même, plus le retard de 

développement intellectuel est sévère chez les individus TSA et plus il est retrouvé 

de rythmes gamma à l’EEG dans les 2 échantillons de l’article 7.  

 

 Dans les articles 4 et 5, à l’inverse, les mesures choisies à l’EEG ne semblent 

pas en lien avec le retard de développement.  

 Dans l’étude 5, le MMN n’est affecté que chez les individus ayant un TSA ; les 

individus ayant une déficience intellectuelle seule ne montrent pas d’anomalie au 

niveau du MMN par rapport aux individus sains. Cependant, il est important de noter 

que les individus avec déficience intellectuelle ont un âge plus élevé (supérieur à 

celui de la puberté) que les individus TSA et NT ; une différence liée à l’âge ne peut 

être éliminée.  

Dans l’article 4, il n’a pas été retrouvé de corrélation entre le niveau de 

développement intellectuel et les amplitudes des VEP, suggérant que cette mesure 

pourrait être plus spécifique du TSA (bien qu’aucun individu ayant un retard de 

développement sans TSA n’ait été inclus).  

 

 Il n’a pas été retrouvé de différence au niveau du signal ERG en fonction du 

QI dans l’article 1, pas non plus de différence dans les mesures du MSE en fonction 
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du QI dans l’article 3, cependant les individus se trouvaient tous dans la norme 

intellectuelle (de façon plus ou moins étendue).  

 

III. 5. 3. 5. Concernant l’association entre les ERP et la fréquence : 

 Lors d’une tâche auditive (écoute de sons par paires), on retrouve dans 

l’article 6, une association de la suppression du P50 avec la puissance spectrale 

gamma : chez les enfants TSA, moins importante est la suppression du P50 et plus 

importante est la puissance spectrale gamma. Il existerait un lien direct entre le P50 

et la puissance spectrale gamma ; le probable mécanisme commun à l’altération des 

2 repose sur peut être sur l’altération des circuits inhibiteurs. A l’inverse, chez les 

enfants neurotypiques, plus la puissance spectrale gamma est forte, plus la 

suppression du P50 est importante. 

 

III. 5. 3. 6. Concernant le périmètre crânien : 

 Il n’est pas retrouvé de lien entre MSE et périmètre crânien (3).  

 

III. 5. 3. 7. Concernant 2 mutations génétiques : 

 Les liens obtenus entre les analyses génétiques, cliniques et 

électroencéphalographiques dans l’articles 5 montrent qu’un assemblage de 

mutations sont nécessaires (2 mutations repérées, au moins) pour faire apparaitre 

une symptomatologie autistique et une altération du MMN. Chez les individus avec 1 

mutation seule, du gène ANK3 (codant pour une protéine permettant la formation et 

le maintien de l’axone, des dendrites, des épines glutamatergiques) ou du gène 

GLRB (codant pour une protéine des récepteurs post-synaptiques inhibiteurs), une 

symptomatologie déficitaire (déficience intellectuelle) ou une absence de symptômes 
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sont observés. Lorsque la mutation du gène NLGNAX (codant pour une protéine 

aidant à la transmission synaptique) est ajoutée à l’une des 2 mutations 

précédemment citées, une symptomatologie autistique est retrouvée (avec plus ou 

moins un retard intellectuel).  

 

III. 5. 3. 8. Concernant l’association entre rythme gamma et rythme cardiaque : 

 Dans l’article 4, il est retrouvé une différence entre les groupes concernant le 

niveau d’excitation autonome (évalué via l’intervalle moyen R-R à 

l’électrocardiogramme), mais il est peu probable que cette différence explique la 

quantité anormalement élevée de rythmes rapides à l’EEG. En effet, le contrôle du 

rythme cardiaque augmente la corrélation entre la puissance gamma et le retard de 

développement dans l’un des 2 échantillons (Gothenburg).  

 

III. 5. 4. Hypothétiques marqueurs électroencéphalographiques du TSA 
  

 Des marqueurs électroencéphalographiques ont été repérés comme pouvant 

aider au diagnostic des individus à risque en dépistant certains déséquilibres 

précocement. Selon l’article 2, le CRI, corrélé au langage réceptif et à la 

communication sociale, pourrait être un biomarqueur potentiel pour le 

fonctionnement du langage dans le TSA, lui-même fort prédicteur du développement 

cognitif global.  

 Dans l’article 6, la latence du P50 semble permettre une différenciation 

précoce entre individus sains et atteints de TSA. Elle semble montrer précocement 

une hyperexcitation neuronale chez les individus TSA, indépendamment de l’âge ou 

du niveau de développement.  
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 Selon l’article 1, l’amplitude de l’onde b sur l’électrorétinogramme lors d’une 

tâche visuelle (9 flashs de lumière blanche) différencie de façon performante les 

individus TSA des individus TDAH : l’aire sous la courbe ROC (Receviez Operating 

Caracteristic, représentant la relation entre la sensibilité et la spécificité de 

l’amplitude de l’onde B en fonction de l’intensité du flash, ayant une meilleure 

sensibilité et spécificité lorsqu’elle se rapproche de 1) est égale à 0,86 et 0,88 pour 2 

intensités de flash.  

 Dans l’article 4, 2 conditions de tâches visuelles (de damiers contrastés) ont 

été testées, l’une permettant des pauses au besoin, et nécessitant seulement 3 

secondes d’attention visuelle soutenue par essai, permettant une accessibilité plus 

importante aux enfants TSA avec troubles sévères du neurodéveloppement. Environ 

30 secondes de test sous cette condition ont montré des données VEP comparables 

en termes d’amplitude, de latence et d’activité fréquentielle par rapport à la condition 

standard de 60 secondes, sans pause possible. Les données dans la condition 

courte ont permis d’obtenir 24% de résultats en plus chez les individus TSA testés. 

Cette condition de tâche visuelle, permettant une mesure facile des VEP, 

différenciant dans l’étude les TSA des SIBS et des sujets neurotypiques, tend vers la 

constitution d’un test diagnostic.  
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III. 6. Discussions et limites abordées dans les études  
 
 

III. 6. 1. Remarques concernant l’augmentation de l’excitation 
  

 L’hyperexcitabilité retrouvée pose question (2) : est-elle seulement transitoire ; 

montre-elle un retard de développement de l’inhibition, se résolvant par la suite mais 

laissant des traces sur le développement précoce ?  

 Au niveau structuro-fonctionnel, il est retrouvé une surconnectivité significative 

entre les régions frontales et temporales (Orekhova et al. 2014), entrainant une 

croissance structurelle excessive, les processus de développement internes étant 

basés sur l’activité contribuant à la croissance du cerveau (Redcay et al. 2005); 

existe-il un lien avec l’hyperexcitation neuronale dans ces régions cérébrales 

sensorielles ?   

 L’une des conséquences de l’hyper-excitabilité moléculaire pourrait être un 

stress oxydatif délétère dans les zones cérébrales où elle a lieu. Un effet convergent 

pourrait être observé si d’autres facteurs environnementaux délivrent un stress 

oxydatif cérébral. Ceci pourrait amplifier le renouvellement synaptique (déjà induit par 

l’hyper-excitabilité en elle-même) délétère. De plus, les interneurones inhibiteurs sont 

particulièrement sensibles au stress oxydatif, ceci pouvant augmenter l’excitabilité 

(Steullet et al. 2017). 

 

III. 6. 2. Remarques concernant le défaut d’habituation 
  

 Par le défaut de l’habituation cérébrale aux stimuli répétés, voire de la 

prédiction des stimuli répétés, comme montré dans l’article 2 et 5, la trajectoire de 



68 
 

spécialisation cérébrale des aires sensorielles auditives semble altérée. L’attention à 

la nouveauté et au changement semble de ce fait impactée. Dans le prolongement, 

la sensibilité attendue aux sons humains (plus complexes et changeants) et par 

extrapolation aux stimulus visuels humains comme les visages, pourrait être altérée. 

Quelques études s’intéressent à ce phénomène comme celle de Lloyd-Fox et al en 

2013 ou celle de Webb et al. en 2017 montrant un retard dans la réponse cérébrale 

attendue chez les enfants TSA par rapport aux enfants neurotypiques par la 

spectroscopie fonctionnelle dans le proche infrarouge (fNIRS) et par l’EEG, 

respectivement, face à des stimuli humains auditifs et visuels.  

 

III. 6. 3. Concernant l’utilisation du MSE 
 
 Dans l’article 3, la faible plage d’âge des sujets TSA étudiés, ainsi que la non-

inclusion de sujets ayant un retard intellectuel limitent les résultats obtenus. De plus, 

l’utilisation du MSE se servant d’un grand nombre de fenêtres temporelles et du MEG 

se servant d’un grand nombre d’électrodes autours du scalp, certains étant très 

possiblement exposés aux artefacts myogéniques, a possiblement augmenté le 

risque d’erreur de type I, c’est à dire le risque de trouver une différence entre les 

groupes alors qu’il n’y en a pas. Il est possible que la diminution des résultats MSE 

liée à l’âge pour les individus TSA soit reliées à l’augmentation des artefacts 

myogéniques des individus plus jeunes. De plus, le stimulus utilisé, un film sans son 

ne permettait pas de contrôler la condition, c’est à dire ne permettait pas de vérifier si 

les sujets étaient attentifs ou non au stimulus présenté. Dans l’article 7, utilisant la 

même famille de stimulus (film ou individus faisant des bulles), un enregistrement 
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vidéo ainsi qu’un EOG permettait de repérer au mieux les moments pendant lesquels 

le sujet testé n’était pas attentif au stimulus présenté.  

 

III. 6. 4. Concernant la différenciation TSA, déficience intellectuelle  
  

 La différenciation entre déficience intellectuelle et TSA est parfois difficile à 

repérer tant sur le plan clinique que paraclinique. En effet, il existerait des biais de 

confusion diagnostic : la même mutation peut avoir un effet pléiotrope et différentes 

mutations du même gène peuvent avoir des conséquences différentes. Au niveau 

paraclinique, certains résultats rencontrés, comme l’altération de la suppression du 

P50 dans l’article 6, semblait d’avantage spécifique d’un retard de développement 

intellectuel plutôt que d’un TSA. L’élévation de la puissance spectrale gamma dans 

l’article 7 semblait elle aussi, peu spécifique du TSA, étant associée au retard de 

développement intellectuelle. Le MMN par contre, était spécifique du TSA (5), altéré 

lorsque le diagnostic de TSA était présent (avec déficience intellectuel ou non); 

soutenant qu’il existe des mécanismes cellulaires et donc une association de gènes 

spécifiques du TSA. Selon Parikshak et al. en 2013, ayant réalisé des réseaux de co-

expression des gènes en lien avec le TSA et la déficience intellectuelle, montre que 

lorsqu’il y a diagnostic de TSA (avec déficience intellectuel ou non), on retrouve une 

expression des mutations géniques surtout au niveau cortical (en l’occurrence 

concernant plutôt les projections glutamatergiques), à l’inverse de la déficience 

intellectuelle seule où l’expression des altérations est sous-corticale. Le P50, onde 

précoce, n’est peut-être pas spécifique du TSA mais plutôt de la déficience 

intellectuelle car intègre des mécanismes sous-corticaux.  
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III. 6. 5. Concernant la balance au niveau périphérique  
 
 
 Il est noté dans l’article 1, une différence au niveau périphérique entre les 

individus sains et TSA : au niveau de la rétine, l’amplitude de la première onde 

positive en lien avec un flash visuel est moins grande que celle des individus sains et 

des individus TDAH (qui présenteraient un bruit de fond plus important au niveau 

rétinien, abaissant le seuil d’excitabilité des cellules rétiniennes). Cette diminution de 

l’excitation serait en lien avec une altération de la transmission glutamatergique 

(contrôlant au niveau rétinien l’excitation neuronale). D’autres études vont dans ce 

sens (Constable et al. 2016 et 2020). Il est intéressant de noter l’altération de la 

balance neuronale, lors d’une tâche visuelle, au niveau périphérique, allant dans un 

sens différent d’autres études au niveau central (vers l’inhibition).  

 La principale limite retrouvée dans l’étude 1 est le biais de sélection : les 

individus ayant un diagnostic avec un TSA et un TDAH comorbides n’ont pas pu être 

inclus. Or plus de 50% des personnes qui ont un TSA répondent aux critères du 

TDAH et jusqu’à 50% des enfants ayant un TDAH ont des traits de TSA.  

 

III. 6. 6. Ouvertures proposées dans les différents articles  
  

 Pour répondre à ces interrogations et limites, d’autres études sont 

nécessaires, comme des études longitudinales avec un phénotypage 

électroencéphalographique répété tout au long de l’enfance puis durant 

l’adolescence. Il serait pertinent d’inclure des sujets ayant des phénotypes différents 

au niveau du développement intellectuel ainsi que des groupes contrôles incluant 

des sujets ayant un retard de développement intellectuel seul, sans TSA (articles 6 et 
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7). Afin d’éliminer les artefacts myogéniques, il pourrait aussi être intéressant de 

mêler des mesures du signal électrique durant le sommeil paradoxal (surtout dans 

l’objectif de mesurer le bruit de fond). 

 Dans la pratique clinique, il est intéressant de combiner les expertises 

cliniques et génétiques en réalisant des consensus d’experts, permettant d’éviter le 

biais diagnostic et permettant ainsi d’isoler les syndromes et symptômes afin de 

pouvoir agir spécifiquement sur ces derniers. 

 Par ces hypothèses et résultats, des traitements pharmacologiques sont 

considérés comme hypothétiquement adaptés aux mécanismes observés. Par 

exemple, l’Arbaclofène, agoniste sélectif des récepteurs GABA-B a montré des 

améliorations des déficits sociaux et des comportements répétitifs dans plusieurs 

modèles murins de troubles neurodéveloppementaux ; il a montré une amélioration 

du filtrage sensoriel chez des rats avec mutation d’un gène associé au TSA 

(Cntnap2) par suppression du sursaut acoustique et amélioration de l’habituation 

(Möhrle et al. 2021). Des études sont actuellement en cours chez l’Homme ; des 

études réalisées chez des enfants souffrant d’un syndrome X fragile avec trouble du 

spectre de l’autisme montrent seulement une amélioration de l’irritabilité (Berry-

Kravis et al. 2017).  

 L’utilisation de certains marqueurs EEG, comme la puissance spectrale 

pourrait révéler des sous-types de TSA génétiquement différents, répondant de façon 

distincte aux traitements. Porjesz et al, 2002 ont relié la puissance spectrale gamma 

au bras court du chromosome 4, et plus précisément au gène GABRB1 (codant pour 

la sous-unité bêta-1 du récepteur GABA-A) grâce à une mesure de variabilité des 

génomes (analyse de liaison SOLAR) en fonction de la variabilité du phénotype EEG. 
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IV. Discussion   
 
 
 

IV. 1. Résumé des résultats obtenus   
 
 
 En conclusion, l’homéostasie neuronale semble impactée dans le trouble du 

spectre de l’autisme. Ceci est mis en évidence dans cette revue de la littérature par 

l’enregistrement EEG, MEG et ERG lors de tâches visuelles et auditives chez de 

jeunes enfants ayant un TSA (de 8 mois, jusqu’à l’âge moyen du début de la 

puberté). Il est montré un déséquilibre de la balance excitation inhibition dans les 7 

études sélectionnées chez les participants TSA par rapport aux participants sains, au 

niveau central (6 études) et au niveau périphérique (1 étude). Il en est déduit une 

altération du traitement sensoriel au niveau central et périphérique chez les enfants 

ayant un trouble du spectre de l’autisme.  

 Des 7 articles étudiés, 4 montrent une augmentation de l’excitation neuronale. 

Cette hyperexcitation est retrouvée lors d’une tâche visuelle non contrôlée 

(examinateur soufflant des bulles, film de poissons sur un écran d’ordinateur), en se 

basant sur la mesure de la puissance spectrale (augmentée chez les sujets TSA pour 

les fréquences 25-44 Hz) tout autour du scalp (19 électrodes). L’hyperexcitabilité est 

aussi retrouvée lors de tâches auditives : paires de click ; son pur mêlé à son déviant 

; paradigme oddball, en se basant, respectivement, sur l’amplitude gamma évoquée 

(40-60 Hz), l’ITC (10-20Hz), le CRI (augmentés chez les individus TSA, au niveau 

temporel-pariétal droit) ; la latence et l’amplitude du MMN (diminuées chez les 

individus TSA au niveau frontale) ; la puissance spectrale gamma (25-44 Hz) 

(augmentée chez les individus TSA au niveau frontal). Il est à noter que dans les 2 

articles retrouvant une augmentation de l’amplitude gamma, cette augmentation était 
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surtout reliée au niveau de développement de l’individu, non pas aux symptômes 

cliniques autistiques.  

 Un article montre une augmentation de la variabilité des réponses électriques 

lors d’une tâche visuelle non contrôlée (film sur écran) avec augmentation du MSE 

chez les sujets TSA dans les régions centrales, temporales et pariéto-occipitales 

(pour des SF élevés).  

 Enfin, deux articles montrent une hyper-inhibition, tous deux lors d’une tâche 

visuelle contrôlée : flash et damiers contrastés, au niveau périphérique (rétine) et 

central (occipital), respectivement, en se basant sur la diminution de l’amplitude de 

l’onde b ainsi que l’augmentation de sa latence au niveau rétinien ; et sur la 

diminution de l’amplitude des VEP et du MSC (12-64 Hz) au niveau occipital.  

 

 

IV. 2. Tendances  
 
 
 Au vu du très petit nombre d’articles inclus, et au vu de la disparité des 

méthodes utilisées, il est impossible d’établir une tendance en fonction des mesures 

réalisées vers une excitation ou une inhibition majoritaire au niveau du système 

nerveux central ou périphérique dans le trouble du spectre de l’autisme. Nous 

remarquons qu’il est, de même, difficile d’établir une tendance avec d’autres revues 

de la littérature citées après.  

 

 On remarque que l’hyper-inhibition dans cette revue survient pour des tâches 

visuelles contrôlées au niveau périphérique comme au niveau central, mais il n’est 

pas possible d’extrapoler davantage. Dans 3 études récentes (Sayorwan et al. 2018, 
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Kovarski et al. 2019, Hamdan et al. 2022) portées sur la mesure des VEP chez des 

enfants autistes, il est montré que les latences sont plus longues et les amplitudes 

moins grandes pour les individus TSA par rapport aux individus neurotypiques ; allant 

dans le même sens que l’article 4 dans cette revue. De même pour l’onde b au 

niveau des enregistrements ERG : celle-ci est d’amplitude moins grande chez les 

individus TSA que chez les individus neurotypiques dans d’autres articles (Constable 

et al. 2016, 2020), survenant après un temps de latence plus long (Constable et al. 

2020).  

  

 Dans 2 articles (2 et 6) il est souligné que l’habituation passive à un même 

stimulus sonore est altérée, en lien avec l’hyper-réactivité cérébrale. En effet, le 

potentiel gamma évoqué dans l’article 2 augmente chez les individus TSA, dès 8 

mois de vie, entre le 1er et le 3ème essai. Dans l’article 6, la suppression du P50 au 

2ème click est déficitaire chez les individus TSA avec retard intellectuel (QI < 70). 

Dans l’article 5, il est ajouté à cette notion, une altération de la prédiction cérébrale. 

En effet, la réactivité à un nouveau son, traduite par l’amplitude et la latence du 

MMN, est plus grande chez les individus TSA (et pas chez les individus ayant un 

retard intellectuel seul), amenant dans cet article la supposition que la prédiction (le 

« top down ») est aussi altérée chez des individus TSA ayant 8,5 et 12 ans. Dans 

une méta-analyse réalisée en 2018 par Schwartz et all., une tendance vers une 

diminution de l’amplitude du MMN chez les individus TSA est aussi retrouvée, surtout 

pour les sujets plus jeunes, surtout pour des sons non verbaux. Cette dernière 

donnée va à l’encontre de l’hypothèse qu’une mauvaise prédiction pour des sons 

simples entraine de façon logique une mauvaise prédiction pour des sons 

complexes, vocaux. Dans les études incluses dans la méta-analyse, nous ne 
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retrouvons pas d’enfants ayant moins de 5 ans. Il est rapporté une comparabilité 

difficile du fait du peu de méthodes standardisées appliquées dans les tâches 

réalisées ; de plus, des petits groupes de sujets TSA ont souvent été inclus, ne 

montrant alors pas de différence avec les sujets sains.  

 

 D’autres études prospectives à l’image de l’étude 2 ont été réalisées, comme 

celle de The BASIS team et al. en 2014, montrant, durant le visionnage d’une vidéo 

plus de régions cérébrales ayant la même fréquence alpha, en phase décalée, chez 

les enfants diagnostiqués comme ayant un TSA plusieurs mois après. Cette 

cohérence décalée en fréquence alpha, surtout au niveau des régions frontales et 

centrales, montre une hyperconnectivé (par probable maturation précoce de la 

substance blanche) et donc une hyperexcitation corrélée ensuite à un diagnostic de 

TSA et au degré de sévérité des comportements répétitifs à 3 ans. Huberty et al. ont 

réalisé une étude en 2021, reprenant dans la plateforme internationale d’intégration, 

des données EEG de nourrissons (entre 3 et 36 mois de vie) ; 222 à haut risque de 

TSA (frères ou soeurs de personnes diagnostiquées TSA) et 210 témoins. Les 

trajectoires de la puissance spectrale (avec ici une puissance spectrale réduite à 3 

mois pour les sujets à haut risque, et augmentée à 36 mois pour les enfants ASD, 

pour toutes les bandes de fréquence) sont prédites par le risque familial ; mais la 

puissance spectrale ne prédit pas le résultat diagnostique au-delà du statut de risque 

familial.  

 

 Dans une méta-analyse réalisée en 2022 par Williams et al. reprenant 45 

études chez des enfants d’un âge médian situé entre 10 et 12 ans, la réponse à des 

sons purs, des paires de clicks et des films silencieux mesurée à l’EEG montre : une 
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latence prolongée de P1, une diminution de l’amplitude de N1c et de N2 ainsi qu’une 

réduction de la capacité de filtrage sensoriel avec une diminution de la suppression 

de P1 et N1b, bien que cette réduction de suppression soit liée à des réponses plus 

faibles au premier click. Il n’a pas été retrouvé de différence pour les latences P2 ou 

N2, ni pour les amplitudes P1, N1 ou P2. Il est donc principalement montré des 

altérations au niveau du traitement auditif précoce, avec un traitement sensoriel plus 

tardif et une inhibition diminuée par diminution des ondes négatives et diminution du 

filtrage sensoriel. Les échantillons inclus restaient petits (33/45 études avaient moins 

de 30 sujets dans leur groupe « TSA ») ; les protocoles peu harmonieux ; et les âges 

des sujets inclus disparates (de l’enfance à l’adulte jeune). Ce dernier point pourrait 

expliquer la différence importante, qu’est l’augmentation de la latence P1, avec les 

résultats des études incluses dans cette présente revue (principalement une 

diminution des latences précoces pour les stimuli auditifs).  

 

 Dans Gurau et al. publié en 2017, une revue de la littérature regroupant 21 

études chez des sujets TSA de 66 mois jusque l’adolescence, les résultats les plus 

reproduits concernent l’augmentation de la puissance spectrale gamma chez les 

individus TSA (durant des tâches de relaxation yeux ouverts, tâche visuelle et tâche 

cognitive). 

 

 Les résultats MSE pour les sujets TSA sont variables d’une étude à l’autre, et 

les résultats obtenus parfois paradoxaux (Takahashi, 2013). La variabilité des valeurs 

MSE pourrait s’expliquer par la variabilité des régions cérébrales étudiées, la 

variabilité de l’échelle utilisée et du développement intellectuel des sujets dans les 

études. Mais la théorie reliant la majorité des résultats retrouvés à travers la 
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littérature et dans l’étude 3 est qu’un niveau optimal (ni trop bas, ni trop élevé) de 

fluctuations de signal, en fonction de la complexité de la tâche demandée, peut 

contribuer à faciliter le traitement cognitif. Par conséquent, une variabilité des 

signaux excessivement élevée pourrait engendrer des incapacités. 

 

 Dans Parallada et al. 2024, une revue de la littérature concernant 940 

biomarqueurs testés (755 de façon unique, c’est à dire dans une seule étude), 50 

marqueurs EEG ont été évalués, sans précision à propos des conditions de mesure, 

ne révélant pas de tendance précise. Le plus testé a été le rythme alpha (marqueur 

non analysé dans notre étude), montrant chez les individus TSA des résultats parfois 

en faveur d’une inhibition, parfois en faveur d’une excitation et parfois inchangés par 

rapport aux individus neurotypiques. Différents ERP ont aussi été testés, sans étude 

de réplication. De part ces résultats à la reproductibilité non testée, ou faible 

concernant les différents biomarqueurs, aucun n’est reconnu par la CDER BPQ 

(Biomarker Qualification Program du Center for Drug Evaluation and Research 

Biomarker Qualification Program). Les biomarqueurs testés ont été associés à des 

échelles ou sous-échelles comportementales du TSA. Ces liens restent 

hypothétiques, les résultats ayant des directions d’effet variables lorsque répliqués. 

De plus, très peu ont pu être répliqués. Les résultats répertoriés dans cette étude ne 

prennent pas en compte le retard de développement ; il existe de ce fait une 

probable confusion dans les symptômes évalués et reliés aux biomarqueurs du TSA. 
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IV. 3. Evolution des marqueurs EEG au fil des âges  
 

 D’après les résultats des études sélectionnées, chez les individus 

neurotypiques, de façon développementale, on observe : une augmentation de 

l’habituation aux même stimuli au fil du temps, c’est à dire une augmentation de la 

suppression du P50 avec l’âge à la présentation d’un même stimulus auditif (article 6, 

incluant des enfants ayant de 3 à 8 ans); une diminution des puissances spectrales à 

la présentation d’un stimulus visuel non contrôlé (film ou bulles) au fil du temps 

(article 7, incluant des enfants ayant de 3 à 8 ans) au niveau pariéto-centro-frontal.  

  

 Yordanova et al. et Herrmann et al. , montrent des réponses gamma précoces 

associées à des processus sensoriels de bas niveau, tels que le traitement sensoriel 

et l’intégration perceptive lors de la petite enfance. Celles-ci, avec l’âge, oscillent de 

façon plus synchronisée, mieux verrouillées en phase avec l’âge, réduisant leur 

localisation à la région frontale. Celles-ci, avec l’âge permettent la réalisation de 

tâches cognitives de haut niveau, les ondes alpha et beta prenant le relais (à partir 

de 8 ans environ) dans le traitement sensoriel. Ceci va dans le sens d’une 

localisation et d’une spécialisation accrue du traitement cortical avec l’âge (Johnson, 

2001).  

 

 Concernant les ERP précoces, de filtrage dit perceptuel, impliquant des 

processus automatiques, pré ou inconscients, surtout ascendants, ont tendance à 

diminuer avec l’âge. De 5 ans jusqu’au début de l’adolescence, leurs latences 

diminuent, reflétant l’augmentation de la vitesse de traitement cognitif, comme leurs 
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amplitudes, reflétant une amélioration de l’efficacité des processus de traitement et 

des processus inhibiteurs. Chez le nourrisson et l’enfant jeune, ce filtrage perceptuel, 

immature, est peu utilisé ; l’information produisant une charge cognitive trop 

importante est filtrée par le stade ultérieur, dit « de réponse », où le processus est 

descendant, décrit ci-dessous.  

 

 Concernant les ERP tardifs de sélectivité attentionnelle active (impliquant des 

processus conscients, lorsqu’il est demandé de répondre à un stimuli pertinent pour 

la tâche en cours), on observe : des précurseurs de P300 visibles dès les premiers 

mois de vie, un P3a qui devient apparent à partir de l’âge de 2 ans ; son amplitude 

décroit jusque l’âge de 7 ans puis est changeante jusqu’à se stabiliser vers 30 ans. 

La latence et l’amplitude de P3a sont les témoins d’un traitement plus rapide et d’une 

meilleure maitrise cognitive. La latence de P3b, et son amplitude, surtout dans les 

régions frontales, augmentent jusque l’âge de 25 ans. Les augmentations 

d’amplitude de P3b montrent l’étendue de l’encodage mnésique.  

 

 Concernant les ERP tardifs de sélectivité attentionnelle passive (lorsqu’une 

série de stimuli auditifs présente un stimulus changeant), on observe une diminution 

des latences des MMN surtout entre 3 et 14 ans et des amplitudes des MMN 

changeantes de la naissance à l’âge adulte qu’il n’a pas été possible de généraliser. 

La comparaison des mesures concernant l’amplitude du MMN des individus sains et 

autistes n’est peut être pas la plus fiable.  

 

 Finalement, les résultats les plus constants concernent les latences, montrant 

une décroissance au fil de l’âge (Karakas, 2024).  
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 On peut s’attendre à ce que la dynamique liée à l’âge des oscillations de 

haute fréquence dans l’autisme soit moins évidente en raison de l’impact du trouble 

du développement sur les ERP et l’activité gamma. En effet, dans l’article 6, le P50 

diminue aussi au fil du temps chez les individus TSA, et la puissance spectrale 

gamma, dans l’article 7, diminue moins au fil des âges que chez les individus sains.  

  

 Concernant la mesure de la variabilité du signal mesurée par la MSE, la 

dynamique observée pour les individus sains, de la naissance jusqu’à la fin de vie, 

ressemble à une courbe en U inversée : ceci serait lié à l’amélioration des capacités 

cognitives avec l’âge puis à sa diminution (McIntosh et al. 2008). Le cadre 

conceptuel pouvant en partie expliquer ce phénomène est celui de la résonance 

stochastique qui prédit que des fluctuations imprévisibles du signal à un niveau 

modéré peut augmenter la qualité de la transmission ou de la détection du signal, ce 

qui faciliterait le traitement de l’information dans un système neural. Pour les 

individus ayant un diagnostic de TSA, cette courbe serait, à l’inverse, en forme de U : 

ceci reflèterait la « théorie de la connectivité neuronale aberrante », passant de 

l’hyper-connectivité intrinsèque à l’hypo-conectivité pendant la puberté (Uddin et al. 

2013).  

 

  

IV. 4. Liens avec les classifications diagnostiques  
 

 Toutes les études inclues semblent avoir suivi un protocole stricte concernant 

l’inclusion des sujets TSA mise à part dans l’article 3, où un enfant avec un score à 
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l’ADOS ne dépassant pas le seuil requis pouvait être inclus dans le groupe TSA si et 

seulement si son score au DISCO était positif. Quatre sur les 7 études incluses 

rapportent un (re)questionnement du diagnostic des enfants inclus dans le groupe 

TSA par un clinicien expérimenté (1, 4, 2, 7) et 4/7 études rapportent un 

(re)questionnement du diagnostic par l’utilisation des critères du DSM-IV, ou IV-TR, 

ou V, ou la CIM-10 (1, 4, 6, 7). Dans l’article 5, pour les 2 sujets TSA inclus, plus 

vieux (8,5 et 12 ans), déjà diagnostiqués par le passé, l’histoire développementale a 

pu être reprise. Les tendances établies ne semblent pas avoir de lien avec les 

classifications diagnostiques utilisées. Les tendances établies ne semblent pas avoir 

de lien avec la sévérité des symptômes mesurés par les scores autistiques utilisés 

(disparates dans les études).  

 

 Il est pertinent de pouvoir comparer les résultats obtenus en fonction des 

classifications utilisées pour établir le diagnostic. L’utilisation de l’EEG pourrait 

d’ailleurs être un moyen de rediscuter les diagnostics établis ou de subdiviser des 

diagnostics, ceux-ci regroupant des symptômes cliniques changeants, plus ou moins 

sévères, en fonction des individus. Il est encore difficile de relier des mesures EEG 

aux symptômes cliniques évalués par les différentes sous échelles de 

questionnaires, comme rapportés dans les études sélectionnées et les revues de la 

littérature citées, les groupes de symptômes cliniques créés n’étant peut-être pas 

représentatifs des fonctionnements neuronaux internes. De ce fait, l’utilisation de 

marqueurs plus spécifiques du traitement neuronal, comme les différents paramètres 

EEG pourrait permettre de catégoriser plus simplement des groupes d’individus TSA, 

pour lesquels telle ou telle thérapeutique fonctionnerait au mieux.  
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IV. 5. Limites et ouvertures    
 

 Le nombre d’articles inclus dans cette revue de la littérature qualitative est 

petit. L’exhaustivité concernant les études se servant de l’EEG, de l’EMG, de l’ERG 

ou d’autres techniques d’imagerie, dans la littérature est mauvaise ; cela étant 

imputable à la recherche ayant seulement été réalisé sur PubMed et à l’algorithme 

précis utilisé. Il existe de ce fait un biais important de sélection des articles (ceci 

pouvant amener dans les résultats des différences entre les individus TSA et sains, 

comme retrouvé dans cette revue, n’existant pas dans la réalité).  

 Les puissances respectives des articles inclus restent petites, avec un nombre 

de sujets inclus dans le groupe TSA ne dépassant pas 57 (sauf pour l’article 2, seule 

étude prospective, dans lequel 116 individus à haut risque ont été inclus), un article 

n’inclut que 2 sujets TSA (article 5), la médiane du nombre de participants s'élève à 

38,5 (en retirant l’étude 2). De plus, dans les articles sélectionnés, les méthodes 

utilisées sont toutes différentes (mise à part la mesure de la puissance spectrale 

gamma retrouvée dans l’article 6 et dans l’article 7, mais lors de tâches différentes, 

ces 2 articles ayant été écrits par les mêmes auteurs).  

 Ces 2 observations limitent la généralisation des résultats obtenus ici. Pour 

améliorer la comparabilité des articles, il aurait fallu spécifier dans l’algorithme de 

départ une méthode plus précise à utiliser, un unique marqueur EEG, ERG ou MEG. 

Il pourrait être intéressant de réaliser une méta-analyse par marqueur EEG pour 

plusieurs tâches sensorielles, au fil des âges, en prenant en compte les comorbidités 

fréquentes telles que la déficience intellectuelle, le TDAH (où il est retrouvé une 

augmentation de l’excitation, article 1), les antécédents d’épilepsie ou de syndrome 
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catatonique, pour pouvoir créer des profils électrophysiologiques en fonction des 

caractéristiques des participants.  

 Des recommandations pour la recherche de biomarqueurs du TSA sont 

précisées dans Parellada et al. 2024 telles que des valeurs individuelles de 

biomarqueurs partagées pour plusieurs échantillons, enregistrées selon des 

schémas standards et des atlas anatomiques (établis à l’avance pour chaque 

biomarqueur), répliquées de façon indépendante ; avec des données 

démographiques et phénotypiques devant être détaillées pour chaque participant 

(l’âge, le sexe, l’ascendance génotypique, les médicaments, les conditions 

comorbides).  

 

 De plus, on pourrait relier ces études d’activation neuronale à d’autres études 

portant sur d’autres caractéristiques retrouvées dans l’autisme à un âge précoce. 

L’utilisation de techniques bio-stucturo-fonctionnelles comme par exemple la fNIRS, 

l’IRM fonctionnelle, la MRS, et de techniques génétiques, couplées aux mesures 

électriques ou magnétiques permettrait de relier les troubles de la dynamique 

électrique à des régions cérébrales, plus ou moins impactées morphologiquement, et 

à des marqueurs biologiques.  

 Il pourrait aussi être important de mêler à ces études traitant du traitement 

sensoriel central, plus d’études traitant du traitement sensoriel périphérique comme 

l’étude 1 incluse ici. Pouvoir repérer des anomalies au niveau périphérique 

influencerait les recherches au niveau central.  

 Enfin, il y aurait un intérêt à répéter des mesures avant et après des 

thérapeutiques médicamenteuses, développementales et comportementales afin de 
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pouvoir mesurer une amélioration des marqueurs testés en même temps que 

l’amélioration symptomatique.  

 

 On observe qu’avec notre algorithme, aucun article dans les études 

sélectionnées, n’inclut de sujets ayant des antécédents de crise d’épilepsie (seul 

l’article 5 inclut 1 sujet TSA montrant à l’EEG des spikes épileptiformes, mais cette 

donnée n’est pas incluse dans l’analyse des résultats) ; il aurait été intéressant de 

comparer les résultats obtenus avec ces sujets, permettant ou non d’observer une 

différence dans le profil électrophysiologie présenté par les personnes ayant un 

antécédent d’épilepsie et les autres. Aucun article ne rapporte, ou n’inclut, de sujets 

ayant des antécédents de syndrome catatonique.  

 

IV. 6. Conclusion générale  
 

 Bien que cette étude n’inclut que peu d’articles, elle semble représentative à 

minima des études contemporaines sur la balance excitation-inhibition utilisant des 

marqueurs électriques lors de tâches sensorielles. A l’image des revues de la 

littérature ainsi que des méta-analyses préexistantes, cette revue amène de 

nouveaux arguments pour une altération de l’homéostasie neuronale ; de la balance 

excitation-inhibition dans le trouble du spectre de l’autisme. Il est intéressant de noter 

que les tendances sont impactées par l’âge (comme l’épilepsie) et les troubles du 

développement intellectuel. Il n’est pas possible, au vu du peu de données obtenues, 

et du peu de caractéristiques rapportées (à propos de l’épilepsie, du retard de 

développement ou du syndrome catatonique) dans les études, d’établir ou non des 

profils sensoriels, d’hyper-inhibition ou d’hyper-excitation, impactés par les 

caractéristiques intellectuelles, épileptiques, catatoniques, autistiques (sévérité des 
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symptômes). Un recueil de données plus systématique concernant les participants, 

ainsi que des protocoles systématisés concernant les mesures sensorielles doivent 

être réalisés dans les prochaines études d’exploration fonctionnelle chez les 

individus TSA enfants.  
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Résumé : L’incidence du trouble du spectre de l’autisme (TSA) en France se situe entre 
0,9% et 1,2% des naissances chaque année. On estime que 26% à 45% des individus 
souffrant de TSA ont déjà souffert de crises avérées d’épilepsie ; nous amenant à 
l’hypothèse, comme dans plusieurs études précédentes, d’un déséquilibre de 
l’homéostasie neuronale dans le TSA. Les particularités sensorielles ont été explicitement 
inclues dans les critères diagnostics du DSM-5. Les données concernant la balance 
excitation inhibition ainsi que les particularités sensorielles sont disparates dans les études 
précédemment réalisées. Une mesure objective de la sensorialité pourrait aider à la 
création de profils et de traitements répondant spécifiquement à l’hyper-inhibition ou 
l’hyperexcitation neuronale. Il est ici réalisé une revue de la littérature, ayant pour objectif 
de récapituler les données en lien avec la mesure directe de la balance excitation inhibition 
grâce à des explorations fonctionnelles de la sensorialité chez des enfants ayant un trouble 
du spectre de l’autisme. Les résultats, sur le moteur de recherche PubMed ont permis 
l’inclusion dans cette revue de 7 études portant sur l’électroencéphalogramme (EEG), le 
magnéto-encéphalogramme (MEG) ainsi que l’électrorétinogramme (ERG) durant des 
tâches d’écoute et visuelles. Il est montré un déséquilibre de l’homéostasie neuronale dans 
les 7 études sélectionnées chez les participants TSA, sans pouvoir établir de tendance vers 
une hyper- ou hypo-excitation. Les tendances semblent cependant impactées par l’âge et 
les troubles du développement intellectuel. Il n’est pas possible, au vu du peu de données 
obtenues, et du peu de caractéristiques rapportées concernant les participants dans les 
différentes études d’établir des profils sensoriels, d’hyper-inhibition ou d’hyperexcitation, 
impactés par les caractéristiques intellectuelles, épileptiques, catatoniques, autistiques 
(sévérité des symptômes). Un recueil de données plus systématique concernant les 
participants, ainsi que des protocoles systématisés doivent être réalisés dans les 
prochaines études d’exploration fonctionnelle chez les individus TSA enfants. 
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