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RESUME en francais

« - Comment apprécions-nous la complexité du mauil@ous entoure ?

- En bougeant nos yeux !

- Pourquoi ?

- Parce gu’une perception visuelle efficace (avee acuité maximale !) nécessite de placer
I'image des éléments pertinents du champ visuelivaeau d’'une petite partie de notre rétine :
la fovéa. »

Les saccades oculaires sont les mouvements les rppides que peut produire notre
organisme et sont malgreé tout trés précises. Le@erde ces mouvements représente un défi
pour notre cerveau. En effet, ces saccades sdemtmit rapides qu’aucune information
visuelle ne peut modifier leur trajectoire en codisxécution. Mais alors, de quels moyens
dispose notre cerveau pour maintenir ces perforesatmut au long de notre vie? En cas
d’'imprécision répétée, des meécanismes vont progesent modifier I'amplitude de nos
saccades oculaires afin d’en rétablir la précisette adaptation saccadique repose sur des
modifications centrales plastiques.

Ce travail de théese a comme vocation délucider desactéristiques de I'adaptation
saccadigue chez 'homme. Des approches complémentant permis d’étudier d’'une part,
I'adaptation des deux grandes catégories de saxcazbetives et volontaires, et d’autre part,
I'adaptation en diminution et en augmentation d’amge.

Nos données permettent de disséquer les mécanidiméaptation saccadique dans leur
complexité et de mettre en évidence des strucngasonales indispensables a leur mise en
place. Notre travail constitue également le suppar le développement de nouvelles
procédures de rééducation, basées sur la plastaitémotrice.

TITRE en anglais
Control of gaze: mechanisms and neural substrétgscoadic adaptation in Human

RESUME en anglais

“- How can we appreciate the complexity of the sunding word?

- By moving our eyes!

- Why?

- Because an efficient visual perception (with aximal acuity!) necessitates placing the
image of pertinent element from the visual scenteaievel of a small part of our retina: the
fovea.”

Ocular saccades are the fastest movements ouriemgaan produce and they are also highly
precise. The control of these movements is a agdldor our brain. Indeed, these saccades
are so fast that no visual information can be udedng their execution to modify their
trajectory. But then, what means does our brairetiavmaintain these performances all life
long? In case of repeated inaccuracies, some misoharwill progressively modify the
amplitude of our ocular saccades in order to reshacuracy. This saccadic adaptation relies
on central plastic modifications.

The work of this doctorate has the vocation to idlaie the characteristics of saccadic
adaptation in Human. Complimentary approaches aibte study on one side, the adaptation
of the two main saccade categories, reactive sascand voluntary saccades, and on another
side, the adaptation decreasing and increasingda@mplitude.

Our data dissects the complexity of mechanisms nyidg saccadic adaptation and
highlights the neural substrates necessary foethdaptive changes to take place. Our work



constitutes also the basis for the development ef mehabilitation procedures, using
oculomotor plasticity.
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AVANT-PROPOS

Nos mouvements oculaires saccadiques nous permeeplorer visuellement le monde
qui nous entoure. La précision des saccades espertsable pour avoir acces a une bonne
vision. Ces mouvements sont les plus rapides qisseuyroduire notre organisme. lls sont
tellement rapides gqu’aucune information visuellepeeit les modifier en cours d’exécution.
Toutefois, en cas d'imprecisions répétées, des mgoas plastiqgues centraux vont modifier
'amplitude des saccades pour maintenir les periogas saccadiques. L’objectif de ce
travail de thése était d’élucider les mécanismeke®tsubstrats neuronaux de I'adaptation
saccadique, impliqués dans le maintien de la pofcdes saccades.

Dans la section introductive (appelée Cadre et eoisy de ce manuscrit, j'ai fait I'état
des lieux des connaissances sur I'adaptation etitad® qui est induite grace au paradigme
ingénieux décrit par McLaughlin en 1967. Tout angade cette section, des encadrés de

couleur résument les conclusions des différentes-parties.

Mon travail de thése s’est divisé en deux grandasstipns. D’une part, jai voulu
comprendre un peu plus avant les différences dwilaptation de deux types de saccades
particuliéres : les saccades réactives et les dasoalontaires d’exploration. Les premiéres
sont des saccades produites en réaction (d’ounienr de réactive) a I'apparition soudaine
d’'un nouvel objet dans le champ visuel d’'un individes secondes sont des saccades
permettant I'exploration visuelle de notre envirement. Plusieurs études ont déja montré
I'existence de différences adaptatives entre ces datégories et j'ai voulu explorer un peu
plus ces différences. D’autre part, j'ai étudié teécanismes d’adaptation qui permettent
d’augmenter et de diminuer 'amplitude des mouvemseculaires saccadiques, car ces deux

meécanismes de plasticité oculomotrice sont egalepaatiellement sépareés.

Dans la partie sur les contributions expérimentatpsatre chapitre de résultats sont
présentés sous forme d’article scientifique rédiggsanglais (dont trois sont publiés ou en
cours de publication). Deux chapitres supplémesdgaimt été rédigés toujours sous la forme

d’article scientifigue mais en francais.
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Liste des abréviations

Sigle Anglais Francais

BN Long-Lead Burst Neuron Neurone phasique

cMRF central Midbrain Reticular Formation  Formation réticulaire
mésenceéphalique centrale

DLPFC Dorsolateral Prefrontal Cortex Cortex préfrontal dorso-latéral

EBN Excitatory Burst Neuron Neurone phasique excitateur

FEF Frontal Eye Field Champ oculomoteur frontal

FOR Fastigial Oculomotor Region Région oculomotrice fastigiale

IBN Inhibitory Burst Neuron Neurone phasique inhibiteur

IRMf ou functional Magnetic Resonance Imagerie par Résonance

fMRI Imaging Magnétique fonctionnel

Med. RF Medullary Reticular Formation Formation réticulée bulbaire

MN Motoneuron Motoneurone

MRF Midbrain Reticular Formation Formation réticulée
mésencéphalique

NIC Interstitial nucleus of Cajal Noyau interstitiel de Cajal

NPH Nucleus Prepositus Hypoglossi Noyau prepositus hypoglossi

NRTP Nucleus Reticularis Tegmenti Pontis  Noyau réticulaire tegmental du
pont

oMV Oculomotor Vermis Vermis oculomoteur

OPN Omnipause Neuron Neurone omnipause

PEF Parietal Eye Field Champ oculomoteur pariétal

pIPS posterior Intra-Parietal Sulcus Sillon intra-pariétal postérieur

PPC Posterior Parietal Cortex Cortex pariétal postérieur

PPRF Paramedian Pontine Reticular Formatiorormation  réticulée  pontique
paramédiane

rMLF rostral interstitial nucleus of the Medial Noyau interstitiel rostral du

Longitudinal Fasciculus faisceau longitudinal médian

SBG Saccadic Burst Generator Générateur saccadique

SC Superior Colliculus Colliculus supérieur

SEF Supplementary Eye Field Champ oculomoteur
supplémentaire

tDCS transcranial Direct Current Stimulation Stimulation transcranienne par

courant direct

TMS Transcranial Magnetic Stimulation Stimulation magnétique
transcranienne

Notes : Les mots en anglais utilisés dans la partie intttde et dans la discussion de ce
manuscrit sont indiqués en italique. La virguleneh le point est utilisée dans ces mémes
parties pour les chiffres décimaux.
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CADRE ET CONCEPTS : Vision et saccades oculaires

A. Structure des cellules photosensibles
de la rétine
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Figure 1 : Cbnes, batonnets (A) et leur répartitiordans la rétine (B).

Figure extraite de Neurosciences : & la découderteerveau, ' Edition (Bear, Connors, &

Paradiso, 2007).
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Vision et saccades oculaires

|. Description de I'ceil et des muscles extra-oculias

A. Nos yeux, une voie d’entrée sur le monde

Le monde est rempli d'objets que nous percevoraidelde nos différents sens. Grace a
notre vue, il nous est possible de détermineradesatéristiques d’'un objet telle que sa forme,
sa taille, sa couleur, sa position et s’il est esumement, sa vitesse et sa direction. La vision
du monde qui nous entoure nous permet d’interagg@cacelui-ci en produisant un
comportement adapté a ce que nous percevons. &apixsi j'apercois un inconnu qui court
rapidement dans ma direction, ma premiéere réastoa de m’écarter pour éviter la collision.
Au contraire, si je vois un ami qui arrive en saatia mon intention, la réaction adaptée ne
sera pas de m’écarter mais plutdt de ralentir dérle saluer. Toutes ces nuances de notre
comportement (et bien d’autres encore) sont pesmgs&ce a notre vision. L’organe sensoriel
qui collecte les informations visuelles afin quéslisoient traitées par notre cerveau est I'ceil.

Les cellules spécialisées sensibles a la lumiane Stuées dans une structure sensorielle
qui tapisse la partie interne de I'ceil, la rétibes cellules photosensibles de la rétine peuvent
étre classifiées en deux catégories : les conles &atonnets (Figure 1A). Elles se distinguent
par leur forme (a 'origine de leur nom), le type ghotopigments qu’elles contiennent et leur
répartition dans la rétine (Figure 1B). Alors qae batonnets sont excessivement sensibles a
la lumiere, les cones présentent une forte résoldgt permettent une bonne acuité visuelle.
La répartition de ces deux types de photorécepisirsnégale dans la rétine : les batonnets
sont présents dans toute la rétine a I'exceptiotadgmtite région centrale de la rétine (~0,5
mm de diamétre), la fovéa. Au niveau de cette @eenila concentration de cbnes est trés
elevée, et leur densité diminue tres fortement ehods de la fovéa (Figure 1B). En
conséguence, c’est uniguement au niveau de la fouaane acuité visuelle élevée est
permise. Ainsi pour avoir une vision précise du demet pour pouvoir reconnaitre et/ou
identifier tous les éléments qui nous entourestn@uvements oculaires sont indispensables.
En effet, c’est en bougeant nos yeux (et notre),téjae I'image des objets qui nous
intéressent est placée au niveau de la fovéa etnque pouvons donc percevoir notre
environnement dans toute sa complexité. La visisindenc un phénomene actif dont les
mouvements oculaires sont un des acteurs princip&ix de comprendre comment ceux-Ci
sont produits, I'organisation des muscles extrdaom@s et de leur innervation est brievement

décrite dans la partie suivante.
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Figure 2 : Organisation des noyaux de nerfs cranienimpliqués dans la commande des

mouvements oculaires et les muscles extra-oculairgg’ils innervent.

Le noyau du VI innerve le muscle droit externe nteyau du IV innerve le muscle grand
oblique ; le noyau du Ill innerve tous les autrassofes extra-oculaires, c’est-a-dire le droit
interne, le droit inférieur, le droit supérieur let petit oblique. Figure extraite du livre

Neuroscience (Purves et al., 2005).
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B. Les muscles extra-oculaires et leur innervation

Trois paires de muscles extra-oculaires permettenfiaire bouger nos yeux (Figure 2).
Ces paires de muscles antagonistes sont resposisibldéplacement selon trois axes. Les
muscles droit interne et droit externe produis@&sipectivement un mouvement horizontal
d’adduction (vers le nez) et d’abduction (vers &mpe). Les mouvements verticaux
nécessitent une contribution a la fois des mustites supérieur et droit inférieur ainsi que
des muscles grand oblique et petit obliqgue. Erndoyr les mouvements de torsion, c’est-a-
dire autour de I'axe optique, les muscles oblicga# les principaux impliqués.

Ces muscles extra-oculaires sont innervés par & reaniens (Figure 2). Le nerf
oculomotor commun (lll) provient du noyau moteurltlysitué a I'avant du mésencéphale,
et innerve les muscles droit supérieur et droénedr, le droit interne et le petit oblique. Le
noyau du VI situé a la jonction bulbo-pontique pttg via le nerf oculomoteur externe ou
nerf abducens (VI) sur le droit externe. Enfin,geand oblique est innervé par le nerf

pathétique, aussi appelé nerf trochléaire (V).

Il. Les saccades oculaires

Comme expliqué précédemment, la vision est pergr&ee au placement ou au maintien
des images d’objets d’intérét au niveau de notvédoLes mouvements oculaires lents, tels
gue la poursuite, la vergence et la phase lentegmmses vestibulaires et optocinétiques,
stabilisent I'image d’objets sur la rétine. A l'iense, les saccades oculaires sont des
mouvements rapides, précis et conjugués des deawx ryeus autorisant a réorienter notre
regard vers de nouveaux objets dintérét (Figurg.3&est essentiellement pendant les
périodes de fixation oculaire que le traitement’isiormation visuelle prend place (Figure
3B) car au cours des saccades, les mécanismes pgeession saccadique abaissent la
sensibilité de notre systeme nerveux aux informatigisuelles. Entre 150 000 et 200 000
saccades sont produites tous les jours, déplaganyeux d’un point a un autre de I'espace.
Elles nous permettent de lire, de nous regardes dammiroir, de localiser et reconnaitre un
objet (tel qu'une tasse a café) afin de produirsuga un mouvement du bras adapté pour le
saisir... Les saccades oculaires, effectuées alors que laet@&st maintenue fixe, et leur

précision sont le caeur de ce travail de these
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Figure 3 : Le traitement de l'information visuelle prend place essentiellement pendant
les périodes de fixation.

(A) : Les saccades (traits bleus) et les fixatidlnstrant le role des saccades dans la vision.
(B) : Informations visuelles obtenues aux difféeenites de fixation. Le flou schématise la
diminution de l'acuité visuelle lorsque la distarick fovéa augmente.

Figure extraite de Wurtz (2008).
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Comme lesaccades horizontalesnt été largement plus étudiées que les saccadisales
et les saccades obliques, ce sont ces premierdsssuelles nous nous sommes focalisés.
Dans cette partie, nous allons décrire les prasiéies saccades et les substrats neuronaux

impliqués dans leur production.

A. Parametres des saccades oculaires

1. Amplitude/gain des saccades
L’amplitude des saccades est calculée comme la différence kenposition finale et la

position initiale des yeux, respectivement avanames la saccade. Le gain d’'une saccade
peut donner une information sur sa précision (Fgdy. Il correspond au rapport entre
amplitude de la saccade et erreur rétinienne (uist&ntre les yeux avant la saccade et la
cible a atteindre). Un gain de 1 indique que lacade a permis aux yeux d’atteindre leur
cible, on dit alors que la saccade est normomédrigune saccade avec un gain inférieur a 1
est hypométrique alors qu’une saccade avec unsg@i@rieur a 1 est hypermétrique (les yeux
ont dépassé la cible).

Les saccades oculaires sont des mouvements paeesun gain avoisinant 0,95 (Becker,
1989), c’est-a-dire qu’elles ont une Iégére tendanétre hypométriques (mis en évidence des
1904 par Dearborn; puis par Becker & Fuchs 1969bé&WVé& Daroff 1971 et de nombreux
autres auteurs). Lesccades primairegpremiéres saccades en direction d’'un objet d@byé
sont immédiatement suivies par une ou plusisaccades secondairegui permettent aux
yeux de se rapprocher encore de la cible (appélg@ement saccades de correction — Figure
4). Ces saccades secondaires ont souvent desdatemartes par rapport a celles des saccades
primaires (de I'ordre de 130-160 ms — Henson, 19¢@&nme si leur programmation pouvait
commencer avant méme la fin de la saccade primBeex hypothéses ont été formulées
pour expliquer cette tendance des saccades praraitbypomeétrie. La premiére proposition
est que cette hypométrie permettrait de maintenieprésentation neuronale de la cible dans
le méme hémisphere cérébral gu'avant la saccadape (Henson, 1978; Robinson, 1975).
Ceci pourrait favoriser un traitement de I'informoat visuelle post-saccadique plus rapide que

si la représentation de la cible était transférbaure hémisphere.
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Figure 4 : Une saccade oculaire dirigée vers unebté dans le champ visuel droit et ses
différentes caractéristiques.

La position de la cible est matérialisée en gredées que la position de I'ceil est représentée
par le tracé noir. Les traits verticaux bleus repnéent les temps de début et de fin des
saccades primaires et secondaires. Le gain declada primaire est calculé comme le
rapport de l'amplitude de cette saccade sur l'erngdiinienne qui correspond ici a

I'excentricité de la cible.
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La deuxieme hypotheése formulée par Harris en 1%95jee cette tendance a I'hypométrie
pourrait minimiser le temps total de vol de la nég®m saccadique (cumul des latences et

durées des saccades primaire et de correction)gt@imdre une cible.

2. Durée et pic de vitesse des saccades
La durée d'une saccade est définie comme la différenceeeld@rtemps en fin de

mouvement et le temps au début de la saccade €~uiLepic de vitessecorrespond a la
vitesse maximale des yeux au cours du mouvemesidte une relation stéréotypée entre la
durée des saccades et leur amplitude et entrecleeivitesse et leur amplitude appelée
séquence principale (Bahill, Bahill, Clark, & Stafl©975).Les saccades sont les mouvements
les plus rapides et de plus courte durée que ppregkiire un organisme. Ces performances
élevées et la séquence principale refletent lescténistiques du générateur saccadique situé

au niveau du tronc cérébral.

3. Latence des saccades
La latence d’'une saccade correspond au temps entre la censigrfaire une saccade

(signal de départ, apparition d’une nouvelle cifilede la saccade précédente,...) et le début
effectif du mouvement (Figure 4). La latence dexades est généralement de I'ordre de 150
a 500 ms et est utilisée comme un des criteres plassifier les saccades selon deux

catégories.

B. Les deux catégories de saccades

1. Les saccades réactives
Les saccades réactiveaussi appelées saccades réflexes) sont les fnéqmentes dans

la vie de tous les jours. Pourtant ce sont celleoqgt été le plus étudiées en laboratoire car
des protocoles et des instructions simples permtatieles induire chez des singes, des sujets
sains et des patients. Elles sont provoquéesgggpdrition soudaine d’'un nouvel objet dans le
champ visuel périphérique d’un individu. Elles pettant également de suivre des yeux un
objet se déplacant rapidement, comme une ballemt@st ou un ballon de basketball. Dans
'environnement contrdlé du laboratoire, il est gibke de susciter ce type de saccades de la
facon suivante (Figure 5A). Le sujet commence [pesrfun point présenté sur un écran
d’ordinateur. Apres un délai aléatoire, ce poirspdrait et réapparait simultanément dans le
champ périphérique du sujet. En réponse a l'appargoudaine de cette nouvelle cible, le

sujet produit une saccade vers cette cible avedaterlece de I'ordre de 150-200 ms.
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Figure 5: Les protocoles expérimentaux permettantia production des différentes
catégories et sous-catégories de saccades.

Chaque graphe représente la position des yeuxramida du temps. Les boites en grisée
indiquent les positions et les temps de présemtates points de fixation (PF) et des cibles.
La fleche verticale matérialise le signal de dépalbrs que le trait vertical en pointillé
indique le début de la saccade. La différence ersedeux temps permet d'évaluer la latence
des saccades. On peut noter que les latences a=glea volontaires sont plus longues que
celles des saccades réactives.

Pour les saccades réactives, sont représentésrdescqgies permettant la production de
saccades réactives classiques (A) et de saccapesses (B).

Pour la catégorie des saccades volontaires, ldsgmes permettant d'induire des saccades
d'exploration (C), des saccades mémorisées (D9sadti-saccades (E) sont représentés.
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On inclut dans la catégorie des saccades réactaesaccades ditexpressesqui sont
déclenchées encore plus précocement que les sacoaldives classiques. En effet, ces
saccades ont des latences de l'ordre de 70-90 amslelsinge (Fischer & Boch, 1983) et de
90-120 ms chez I'homme (Fischer & Ramsperger, 1984) conditions expérimentales,
I'ajout d’un délai entre la disparition du point fieation et I'apparition de la cible (protocole

dit «gap») augmente la probabilité de produire ce typesateades (Figure 5B).

2. Les saccades volontaires

La seconde catégorie de saccades existante est dmdlsaccades volontaires Ces
saccades se différencient des saccades réactivelepdatences plus élevées, généralement
supérieures a 250 ms (Alahyane et al., 2007; DedB8bb) et par une précision légerement
plus grande (Lemij & Collewijn, 1989). Les saccadedontaires peuvent se décliner en
différentes sous-catégories. Lesccades d’explorationsont les plus fréquentes dans notre
quotidien. Elles sont déclenchées en fonction désniions d'un individu et permettent,
comme indiqué par leur nom, I'exploration d’objeddntérét déja présents dans notre
environnement. En lisant les quelques mots qui cs@pt cette thése, vous déplacez vos
yeux d’'un mot a un autre grace a des saccadesldiakpn. Au laboratoire, il est possible de
susciter ce type de saccades d’exploration en mig@sesimultanément plusieurs objets a un
sujet et en lui demandant d’aller voir ces difféesncibles dans un ordre soit prédéterminé,
soit libre. Une version minimaliste d'un protocal&exploration consiste a présenter aux
sujets une cible simultanément avec un point datifin (soit une scéne visuelle composée de
seulement deux objets — Figure 5C). Ce protocdle dioverlap» est assez similaire a celui
utilisé pour produire des saccades réactives naimqt la présentation de deux éléments en
méme temps (le point de fixation et la cible sampag). Dans un premier temps, le sujet doit
maintenir son regard au niveau d’'un point de fo@tmais, contrairement au protocole de
saccades réactives, lorsque la cible périphérigparait, ce point de fixation ne disparait pas.
Dans le cas d’un protocotBoverlap classique le sujet doit alors désengager son attention du
point de fixation initial le plus rapidement podsilafin de pouvoir produire une saccade en
direction de la cible. Dans le cas d’'un protocdleverlap avec délai(voir par exemple :
Erkelens & Hulleman, 1993; Hopp & Fuchs, 2002), degets doivent attendre un signal de
départ (son, disparition du point de fixation, .syrvenant un certain temps aprés I'apparition
de la cible, avant d'initier la saccade vers ceitite.

D’autres sous-catégories de saccades volontaitegepeétre étudiées au laboratoire, et

leur classification dépend du type de protocoléiséti Lessaccadesmémorisées(Deubel,
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1995b) mettent en jeu la mémoire de travail spatigls sujets (Figure 5D). Durant la fixation
du sujet, une cible est présentée brievement (omquiklle est flashée) dans son champ visuel
périphérique et le sujet doit attendre la dispamitilu point de fixation avant d’effectuer une
saccade en direction de la position mémorisée dabla. Lessaccadespredictives font
eégalement partie de la catégorie des saccadestais Ce sont des saccades qui sont
produites en réponse a l'alternance, selon unencadetguliere, d’'un stimulus visuel entre
des positions fixes.

Les dernieres saccades volontaires dont il vaggtestion dans cette partie sont desi-
saccadegvoir pour revue : Munoz & Everling, 2004). Comnmus-entendu dans leur nom,
ces saccades sont dirigées dans la direction opos@e cible (Figure 5E). Un exemple du
réle de ces anti-saccades dans la vie de tousles @ été proposé au début de la revue de
Munoz & Everling (2004). Vous promenant dans la, rueus apercevez une personne
attrayante. Une réaction possible peut étre deyatirvotre regard en direction de cette
personne. Mais, en présence de votre partenairéatdion la plus adaptée sera de détourner
le regard, pour placer vos yeux a I'opposé de qmteonne. Au laboratoire, on présente au
sujet une cible et on lui demande de produire @wreale dans la direction opposée a cette
cible et en miroir par rapport a la position deafign. Cette tache d’anti-saccades est souvent
utilisée pour tester les capacités d’'un sujet ébarhun comportement réflexe, c’est-a-dire la
saccade réactive que I'on aurait tendance a effeqgtour diriger nos yeux vers la cible. Ces
anti-saccades présentent également un intérét i@ exploité dans la partie expérimentale
de cette thése : contrairement aux autres saccelles,arborent une dissociation entre le
vecteur sensoriel, qui pointe en direction du shiswisuel, et le vecteur moteur, qui est

dirigé dans la direction opposée.

Les saccades sont des mouvements rapides, précis@tjugués des deux yeux. Elle
se caractérisent par leur amplitude, qui définit da fois leur durée et leur pic de vitessg
Leurs latences permettent de classer les saccadesre saccades réactives ou saccad
volontaires.

Dans ce travail de these, nous nous sommes focaigxclusivement sur deux type

de saccades prépondérantes: les saccades réactivelassiques et les saccad

volontaires d’exploration.
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C. Les réseaux neuronaux saccadiques

Comme tout mouvement dirigé vers un but spatiak saccade est le produit d'une
transformation sensori-motrice: une stimulation visuelle, tactile ou auditive é&re
transformée en commande motrice pour produire aceasle en direction de ce stimulus.
Diverses aires engagees dans les processus senstentionnels, intentionnels, mnésiques
et moteurs, sont impliqguées dans la productionadeagles. Nous allons décrire dans cette
partie les principaux circuits oculomoteurs saccadiques, ne nous focalisant sur les
saccades dirigées vers un stimulus visudbes expériences menées chez les animaux, dont
des primates non-humains, ont permis d’appréheledeéie de structures corticales et sous-
corticales dans la production de saccades, gradesdésions ciblées, des enregistrements
cellulaires, des stimulations, des études en IRMir(\pour revues :Encyclopedia of
Neuroscience Binder, Hirokawa, & Windhorst, 2008; Johnston Everling, 2008;
Moschovakis, Scudder, & Highstein, 1996,... Plus récemment, différentes études en
imagerie fonctionnelle (IRMf et PET), en stimulatimagnétique transcranienne (TMS), ainsi
gue des études chez des patients présentant tiypes de |ésions, ont mis en évidence un
réseau complexe responsable du contrble des sacchdz I'homme (voir pour revues
McDowell, Dyckman, Austin, & Clementz, 2008; Muri &yffeler, 2008; Pierrot-
Deseilligny, Rivaud, Gaymard, Muri, & Vermersch,959 Pierrot-Deseilligny, Muri, Ploner,
Gaymard, & Rivaud-Pechoux, 2003; Pierrot-DeseilligMilea, & Muri, 2004; Wurtz &
Goldberg, 1989). Ces différentes études ont moatté,fois chez I'animal et chez 'homme,
gue des structures corticales différentes sont iqu@es pour la production des deux
catégories de saccades alors que les aires sdislas sont communes aux saccades

réactives et aux saccades volontaires.

1. Le réseau cortical saccadique

Les informations visuelles utilisées pour la prddut de saccades sont collectées par la
rétine et transitent jusqu’au cortex visuel coratt®al par I'intermédiaire du corps genouillé
latéral, situé au sein du thalamus (Figure 6). Diansas des saccades expresses, il a été
postulé que les informations visuelles permettamt §énération ne mettraient aucunement en
jeu le cortex frontal (Schiller, Sandell, & Maurlsdl987; Schiller & Tehovnik, 2001) mais
transiteraient directement du cortex visuel auicalis supérieur (Edelman & Keller, 1996;
Fischer & Weber, 1993; McDowell et al., 2008; SgaiRohrer, & Zhang, 2000).
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Entrée visuelle

Figure 6: Réseau cortical et sous-cortical engagdans la production de saccades
réactives et volontaires.

Les aires corticales impliquées dans le controfesdecades réactives sont indiquées en bleu
et celles spécifiques aux saccades volontaires swatBrialisées en rouge. Les aires
communes aux deux catégories de saccades soniéedign violet.

DLPFC : Dorsolateral Prefrontal Cortex— FEF : Frontal Eye Field— FOR : Fastigial
Oculomotor Region- OMV : Oculomotor Vermis— PEF : Parietal Eye Field— PPC :
Posterior Parietal Cortex- SBG : Saccadic Burst Generater SC : Superior Colliculus—

SEF :Supplementary Eye Field.
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Le cortex pariétal.Le traitement et l'intégration spatiale du stimrsuiasuel
s’effectuent au niveau du cortex pariétal postériparmettant d’évaluer la position de
I'objet a atteindre en fonction de la position dups. Selon le type de saccade a
produire, l'information visuelle est transmise dfé@tentes aires corticales avant
d’atteindre le colliculus supérieur, responsablel’oeégration sensori-motrice. Le
champ oculomoteur pariétal (Parietal Eye Field PEF) est situé dans la partie
postérieure du sillon intra-pariétal. Des lésiors aktte structure entrainent un
allongement des latences des saccades réactivash(l& McLaren, 1989; Pierrot-
Deseilligny, Rivaud, Penet, & Rigolet, 1987; Pi¢fibeseilligny, Rivaud, Gaymard, &
Agid, 1991b). Ces données suggérent ainsi que I[E €& plus spécifiquement
impliqué dans la production de saccades réactitgguie 6). Cette structure ne
possede pas de projection directe vers le généramtcadique mais permet le
déclenchement de saccades via des connexions enadliculus supérieur (Lynch,
Graybiel, & Lobeck, 1985). Le PEF posséde égalendestconnexions réciproques

avec des aires frontales oculomotrices (non reptéss sur la Figure 6).

Le cortex frontal et les saccades volontair€ontrairement aux saccades
réactives, le déclenchement de saccades volonteemse essentiellement sur un
réseau d’aires frontales (Figure 6). thamp oculomoteur frontal (Frontal Eye
Field, FEF) est situé chez I'homme a la jonction du sillogantral et du sillon
frontal supérieur et est impliqué dans le déclenwreg des saccades volontaires. En
effet, des lésions du FEF sont associées avec ugreentation de latence des anti-
saccades (Gaymard, Ploner, Rivaud-Pechoux, & RiBeeeilligny, 1999; Rivaud,
Muri, Gaymard, Vermersch, & Pierrot-Deseilligny,949. Schraa-Tam et al. (2009)
ont trouvé une activation au niveau du FEF lorslaleéalisation d’'une tache de
saccades prédictives. Le FEF permet la product®rsatcades volontaires via des
projections vers le colliculus supérieur. Le FEFSgEmle également des projections
directes vers le générateur saccadique (Stantoldb&g, & Bruce, 1988) mais leur
réle dans la production de saccades a été rema@se récemment par une étude
d’inactivation du colliculus supérieur (Hanes & WWr2001).

Les deux dernieres aires frontales dont il va gtrestion ne sont pas des aires
oculomotrices en soi mais sont indispensables @disation de certains types de
saccades volontaires. Le champ oculomoteur suppl@&ine Supplementary Eye

Field, SEF) est localisé dans la région du sillon pamtral et est impliqué dans le
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contrdle de séquence de saccades. Suite a une BsiSEF gauche, la mémorisation
de l'ordre chronologique d’'une séquence est moormnb, résultant en la production
d’'une série de saccades dans le désordre (GayRamalid, & Pierrot-Deseilligny,
1993). Cette structure jouerait donc un rble damgroduction de séquences de
saccades. Enfin la région préfrontale dorso-lagéé@@brsolateral Prefrontal Cortex
DLPFC) est nécessaire a la mémorisation a courteete positions de cibles dans une
tache de saccades mémorisées (Muri, Vermersch,uRiv&aymard, & Pierrot-
Deseilligny, 1996; O'Sullivan, Jenkins, Henderdéennard, & Brooks, 1995; Pierrot-
Deseilligny, Rivaud, Gaymard, & Agid, 1991a) aimgi'a l'inhibition de la saccade
réactive en direction de la cible dans une tachetdsaccades (DeSouza, Menon, &
Everling, 2003; Guitton, Buchtel, & Douglas, 1985).

Afin de produire des anti-saccades, un processueansion spatiale est requis pour
transformer le vecteur sensoriel (vecteur dirigés\a cible) en un vecteur moteur (vecteur
dirigé a I'opposé de la cible). Deux aires corésabnt été proposées comme pouvant étre
impliquées dans ce phénomene d'inversion de vectdne étude chez le singe (Zhang &
Barash, 2000) et cing études chez 'homme (Medgndsoltz, & Vilis, 2005; Moon et al.,
2007; Nyffeler, Rivaud-Péchoux, Pierrot-Deseignilliallo, & Gaymard, 2007; Nyffeler,
Hartmann, Hess, & Muri, 2008; Van Der Werf, Jensénes, & Medendorp, 2008) ont
montré que le cortex pariétal postérieur pouraiej un réle dans ce processus. La seconde
structure qui pourrait étre impliquée dans cettelision de vecteur est le FEF (Moon et al.,
2007).

Les différentes aires corticales que nous venonsléieire projettent sur le colliculus
supérieur qui va intégrer les informations visugllainsi que d'autres informations
sensorielles et les transformer en une commandec@oCes aires projettent également vers
les ganglions de la base qui sont une structuredafés le contréle de la production de
mouvements volontaires (Hikosaka, Takikawa, & Kageg2000). Les ganglions de la base
contrblent la production des saccades en maintema@tinhibition tonique du colliculus

supérieur et ils contribuent a l'initiation des cages en levant cette inhibition.

2. Le colliculus supérieur et I'intégration senisamotrice

Le colliculus supérieur joue un rdle central dairgtdgration sensorimotrice liée a la
production de saccades (King, 2004) car il rece# dfférences d’aires sensorielles et sensori-

motrices et projette sur des structures pré-matratanotrices du tronc cérébral (Figure 6). |l
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fait partie de la voie finale commune aux saccadastives et aux saccades volontaires pour

la production de mouvements rapides des yeux. lliewas supérieur est localisé au niveau

du toit du mésencéphale et présente une strucormaire avec trois couches superficielles

et quatre couches profondes, différant sur le pteatomique et fonctionnel (May, 2006).

Les couches superficielles du colliculus supéri€es couches sont purement
visuelles et recoivent des afférences directemeriadétine ou indirectement via le
cortex visuel. Les neurones de ces couches déctiapgéférentiellement pour des
stimuli présentés dans une zone limitée du charapeli appelée champ récepteur
visuel de ces neurones (Goldberg & Wurtz, 1972%. he&urones situés au niveau de la
partie rostrale répondent a des stimuli visuellpes de la fovéa. A l'inverse, les
neurones situés dans la partie caudale de cettetis sont activés par des stimuli
plus périphériques. Cette organisation des neurendsnction de la position de leur
champ récepteur représente ainsi une carte toguqregpde I'espace visuel organisée
de facon rétinotopique (Gaither & Stein, 1979). lcesiches visuelles du colliculus

supérieur projettent vers les couches profondesosemotrices (Hall & Lee, 1997).

Les couches profondes du colliculus supérieties couches jouent un role
dans lorientation du regard dans l'espace gracdewr implication dans les
mouvements combinés de la téte et des yeux (Wurdb&no, 1980). Comme nous
nous sommes focalisés sur l'orientation du regardtéde fixe, nous aborderons
uniquement le réle du colliculus supérieur dans lesnouvements des yeuxCes
couches profondes ont des fonctions sensoriellesltes recoivent des afférences
multi-sensorielles (auditives, visuelles, somatgseelles — Groh & Sparks, 1996; Jay
& Sparks, 1984) en provenance des aires occipjtadadétales, frontales et des
couches superficielles du colliculus supérieur.e&lbnt également des fonctions
motrices car elles projettent vers des structuresnpmtrices du tronc cerébral
(Harting, 1977) et contiennent des neurones montraa activité liée a I'exécution
des saccades. En effet, les neurones des couobiesges déchargent 18 a 20 ms
avant le début de saccades (Sparks & Jay, 19863olit activés pour des saccades
dirigées vers une région limitée de I'espace visappelée champ de mouvement de
ces neurones (Schiller & Koerner, 1971; Sparksjdid| & Guthrie, 1976; Wurtz &
Goldberg, 1972). Au sein de la partie caudale dlicatus supérieur, les neurones
sont activés pour des saccades horizontales deey@mmplitude, alors que ceux du

pole rostral déchargent pour des saccades horlesrda faible amplitude (Figure 7).
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Le long de l'axe médio-latéral du colliculus, legeunones déchargent pour des
saccades verticales. Ainsi ces neurones sont G&men une carte motrice spatiale et,
cette carte motrice est alignée avec la carte Nesukes couches superficielles du
colliculus (Mohler & Wurtz, 1976; Sparks et al.,, 7B). Dans la suite de ce
paragraphe, ces neurones seront appelés neuracasisaes du colliculus supérieur.
Au sein du péle rostral des couches profondes dlicdas supérieur, se situent
des neurones dits de fixation, actifs pendant lemss@s de fixation et empéchant le
déclenchement non désiré de saccades vers deactists (Munoz & Wurtz, 1992,
Munoz & Wurtz, 1993b; Munoz & Wurtz, 1993a). Caittaibition de la production de
saccades se fait via des projections excitatriegsless neurones omnipauses du
générateur saccadique (Pare & Guitton, 1994; Raybdéu Keller, 1977) et des
projections inhibitrices sur les neurones saccadiqdu colliculus supérieur. Par
contre, ces neurones de fixation cessent de démhavgnt et pendant les saccades.
Les neurones saccadiques du colliculus supérieettém une bouffée de potentiels
d’action a haute fréqguence avant le début d'unecagsbc dans leur champ de
mouvement. Les caractéristiques de cette dechanrgedefinir la vitesse des saccades,
tandis que 'amplitude et la direction des saccates étre déterminées par la position
de la population de neurones actifs au sein dark enotrice colliculaire (Figure 7 —
Schiller & Koerner, 1971; Sparks et al., 1976; W&t Goldberg, 1972). Des Iésions
ou des inactivations du colliculus supérieur n’eaf@t pas la production de saccades
(sauf des saccades expresses : étude de Schiller B287), mais vont conduire a une
augmentation de leur latence et a une réductionlede précision. Un réseau
n'impliqguant pas le colliculus supérieur pourragngenser le dysfonctionnement

colliculaire et permettre ainsi la production pr@sgqormale de saccades.

Les voies de sortie principales du colliculus sigérdans le cadre de la production de
mouvements saccadiques sont au nombre de troigoibadescendante vers les noyaux pré-
moteurs et moteurs du tronc cérébral permet laymtomh de saccades (Wurtz & Albano,
1980). La voie descendante vers le cervelet eeg@mnm oculomotrice joue un rble dans le
contrble de la précision des saccades. Enfin, ia &scendante qui passe par les neurones
relais du thalamus médio-dorsal transmet une cdgila commande motrice du mouvement
au champ oculomoteur frontal. Cette copie efféresteutilisée par le cerveau pour garder
une trace du mouvement et peut permettre de prékreonséquences sensorielles de ce
mouvement (Sommer & Wurtz, 2008; Wurtz & SommeQ4£0Nurtz, 2008).
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Figure 7 : Carte motrice du colliculus supérieur du singe poutes mouvements oculaires
saccadiques.

Le graphe sur la droite montre une représentationhéimp visuel en coordonnées polaires.
L’exemple d’'un vecteur saccadique est indiqué marfleche sur ce graphe. La partie gauche
de cette figure montre le colliculus supérieur dgeu¢SQ) et le colliculus supérieur droit
(SG&) avec les courbes saccadiques d’iso-amplitude=uéls) et d’iso-directions (rouges).
Dans le cas d’'une saccade correspondant au veaefadésenté dans la partie droite de cette
figure, la plus grande activité neuronale va app@&au niveau du SCa I'emplacement du
point gris. Les zones grisées au sein des pantisisates des deux colliculi indiquent la
localisation de la zone de fixation.

Figure extraite du livreEncyclopedia of Neurosciend®inder, Hirokawa, & Windhorst,
2008).
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3. Le générateur saccadique

Le générateur saccadique permettant la producgésadcades horizontales est localisé au
niveau de la formation réticulée du tronc cérédiagénére une activation qui est transmise
aux motoneurones des noyaux oculomoteurs dontlée @€t d’activer les muscles extra-
oculaires agonistes et d’inhiber les antagonisfes @ produire une saccade dans une
direction donnée. Pour produire une saccade, leg®nmaorones ont une décharge de type
« pulse-step>. La décharge de typpulse correspond au signal phasique qui induit le
déplacement rapide des yeux malgré les forces e@ismps s’exercant sur I'ceil. La décharge
dite stepest le signal tonique maintenant les yeux dans euvelle position a l'issue de
chaque mouvement. Cette décharge de typelse-step> des motoneurones provient de
l'activité de différentes classes de neurones déggeur saccadique, répartis dans le tronc

cérébral. Les neurones responsables de I'acttéjgsont :

- Lesneurones toniques (TN} ces neurones sont localisés au niveau du napgogitus
hypoglossi (NPH) et du noyau vestibulaire médiagyfe 8 — Langer, Kaneko, Scudder,
& Fuchs, 1986). La décharge excitatrice toniqueeke neurones est proportionnelle a la

position horizontale des yeux.

La décharge de typpulse des motoneurones oculomoteurs provient de traitesale
neurones pré-moteurs présentant des patternswtéstvariés (Buttner & Buttner-Ennever,
2006; Horn, Buttner-Ennever, & Buttner, 1996; Ho&006; Leigh & Kennard, 2004;
Moschovakis et al., 1996; Ramat, Leigh, Zee, & €pii 2007; Scudder, Kaneko, & Fuchs,
2002; Sparks, 2002) :

- lesShort-Lead Burst Neurons(SLBN) : ces neurones n’ont aucune activité penbtin
périodes de fixation. lls présentent une boufféeléharge ~10-12ms avant le début des
saccades ipsiversives et cette activité phasiqareésé une dizaine de millisecondes avant
la fin de la saccade. Leur taux de décharge estlémvec la vitesse des yeux, le nombre
de potentiel d’action lors de cette décharge egtqtionnel a 'amplitude de la saccade et
la durée de la décharge définit la durée de laaskcclls recoivent des afférences
excitatrices des Long-Lead Burst Neurons (LLBN)des neurones du noyau fastigial
controlatéral (cervelet — Figure 9). Leur actiwitgt inhibée par les neurones omnipauses
(OPN) et par les Inhibitory Burst Neuron (IBN) camiaitéraux. Ces SLBNs sont de deux

types :
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Figure 8 : Localisation des noyaux oculomoteurs et des diffénes structures composant
le générateur saccadique.

lll : oculomotor nucleus- IV : trochlear nucleus- VI: abducens nucleus Med. RF:
Medullary Reticular Formatior- MRF : Midbrain Reticular Formation- NIC : Interstitial
nucleus of Cajal- NPH : Nucleus Prepositus Hypoglossi PPRF :Paramedian Pontine
Reticular Formation— riMLF : rostral interstitial nucleus of the Medial Longitindl
Fasciculus- SC :Superior Colliculus

Figure extraite de Sparks (2002).
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GAUCHE DROITE

=ECE<IEO

Superior
Colliculus

CerREEREA QOZO0R-

IBN : IBN

Figure 9 : Schéma des connexions anatomiques desiranes du colliculus supérieur, du
générateur saccadique et du cervelet oculomoteur ppdes saccades horizontales vers la
gauche (Figure modifiée de Scudder, 2002).

Les connexions excitatrices (cercle plein noir) iehibitrices (triangles blancs) sont
représentées sur cette figure. Les fleches conaetgaur le colliculus supérieur (Superior
Colliculus) matérialisent le réle intégrateur déeastructure. Les traits en pointillés indiquent
des projections hypothétigues (non démontrées empgtalement) proposées par certains
auteurs.

Tronc cérébral : EBN : Excitatory BurstNeuron— IBN : Inhibitory Burst Neuron- latch :
circuit inhibiteur réciproque prévenant la déchadgs OPN pendant les saccades — LLBN :
Long-Lead Burst Neuror MN : Motoneuron— nph :nucleus prepositus hypoglossiOPN :
Omnipause Neuron.

Cervelet: FOR :Fastigial Oculomotor Regior OMV : Oculomotor Vermis
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» Excitatory Burst Neurons (EBN) : ces neurones sont situés au niveau de la
formation réticulée pontique paramédiane (PPRFguriei 8). Ils possedent des
synapses excitatrices avec les motoneurones duunalgducens ipsilatéral
ainsi gu'avec les neurones toniques (Figure 9). @agones fournissent la
principale activité excitatrice responsable de é&chdirge de type pulse des
motoneurones ipsilatéraux.

* Inhibitory Burst Neurons (IBN) : ces neurones sont localisés au niveawade |
formation réticulée bulbaire (Med RF - Figure 8) @it des connexions
inhibitrices avec les motoneurones du noyau abduaamtrolatéral, ainsi
gu’'avec les EBNs et IBNs controlatéraux. Lors derdaduction de saccades
ipsiversives (dirigées du coté des IBNs), ces IBat responsables d'une

pause dans la décharge des motoneurones contaobtai&igure 9).

- Les Long-Lead Burst Neurons (LLBN) : ces neurones sont répartis dans diffé@ent
zones de la formation réticulée du tronc cérélpal,exemple au niveau de la PPRF et de
la Med RF (parmi les SLBNs — Figure 8), du noydicudaire tegmental du pont (NRTP)
et de la formation réticulaire mésencéphaliqguerag{cMRF). Les LLBN commencent a
décharger ~40-100 ms avant le début des saccadaseigmnent leur pic d'activité au
moment de la saccade. lIs recoivent des afféredesscouches profondes du colliculus
supérieur ainsi que des aires oculomotrices dwexdrbntal. Ces LLBNs auraient deux
réles potentiels. Le premier serait de relayer mhsrmations sur I'amplitude de la
saccade a effectuer aux SLBNs ainsi qu’'au cerveketdeuxiéme serait d’envoyer un
signal aux neurones omnipauses, via les SLBNspermettrait de stopper l'activité de
ces neurones (Figure 9).

- Lesneurones omnipause4OPN) sont situés dans le noyau interstitiel qahéa(partie
caudale de la formation réticulée paramédiane hBuEnnever, Cohen, Pause, & Fries,
1988). Ces neurones ont une activité tonique pendsnpériodes de fixation et les
mouvements oculaires lents. Cette activité providatla stimulation excitatrice des
neurones de fixation du colliculus supérieur (BéttEnnever, Horn, Henn, & Cohen,
1999), ainsi que d’autres afférences en provendraiees corticales (FEF, SEF) et du
noyau fastigial du cervelet. En exercant une irtiwbisur les SLBNs, I'activité tonique
des OPNs prévient la production de saccades. Litgktdles OPNs est arrétée avant le
début de la décharge des SLBNs et se termine dvdimt des saccades. L'inhibition de

ces OPNs serait déclenchée par un signal bref paowedu colliculus supérieur via des
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LLBNs. Cette inhibition des OPN serait maintenuadat toute la durée de la saccade
grace a un signal qui proviendrait de LLBNSs, vias d@ter-neurones inhibiteurs

hypothétiques appeldstch cells

Le générateur saccadique envoie des connexionsmataneurones pour produire une
saccade (Figure 6). Il envoie également des coons»an direction de la région oculomotrice

du cervelet qui joue un réle de contréleur quaditénodulateur de la saccade.

4. Le cervelet oculomoteur

Le cervelet (Figure 10A) est un acteur clé danscéatrble de la précision des
mouvements. Les lobules VI et VII du vermis cérthed (vermis oculomoteur) ainsi que la
partie caudale du noyau fastigial (région fastagiatulomotrice) sur laquelle ils projettent
sont les acteurs principaux dans le contrble desasi@s (voir pour revues : Buttner &
Buttner-Ennever, 2006; Girard & Berthoz, 2005; &diein, Sultan, & Voogd, 2011;
Pelisson, Goffart, & Guillaume, 2003; Ramat et 2007). Ces deux régions sont également
appelées cervelet oculomoteur et font partie dweter meédio-postérieur. Ces structures
recoivent des informations saccadiques et visu@teprovenance du FEF et du colliculus
supérieur via des noyaux relais du tronc céréliigufe 6 — Figure 9). Les voies afférentes au
cervelet sont au nombre de deux. Voici la desaniptlies afférences spécifiques au vermis
oculomoteur et au noyau fastigial (Figure 10B) :

- Lesfibres grimpantes projetant sur les cellules de Purkinje du vernaigleamoteur et
sur les neurones fastigiaux proviennent de l'olaseessoire caudale médiale. Celle-ci
recoit de nombreuses afférences des couches pexfahdcolliculus supérieur. Les fibres
grimpantes exercent une puissante activation desdesede Purkinje et sont responsables
de l'activité de typeomplex-spike de ces cellules, c’est-a-dire une successionraggde
de 2 & 4 potentiels d’action amples (Keller, 19&3lon les principaux modeéles du réle
du cervelet, I'activité des fibres grimpantes cadtenn signal d’erreur motrice (distance
de I'effecteur a la cible).

- Lesfibres moussuesafférentes au lobule vermien VII proviennent l&tatement du
NRTP (générateur saccadique) et des noyaux du pomtrecoivent de nombreuses
connexions du FEF et du colliculus supérieur (ymdur revue : Voogd & Barmack,
2006). Les fibres moussues transmettent des infansaa la fois sensorielles et motrices
provenant de neurones LLBNs (NRTP). L’activatiors d=ellules de Purkinje par le
systeme des fibres moussues, par I'intermédiasecdiulaires granulaires, résulte en une

activité de typesimple-spike, c’est-a-dire un unique potentiel d’action (Kell&989).
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Figure 10 : Organisation générale du cervelet (A)temeurones du cervelet (B).

Cerebrocerebellum

(A) : Vue dorsale du cervelet gauche avec unetilition de la localisation des noyaux
profonds @eep cerebellar nuclei(B) : Diagramme montrant les afférences auxutedl de
Purkinje par les fibres paralléles et les fibremgantes. Les sorties des cellules de Purkinje
sont les noyaux profonds cérébelleux.

Figure extraite de Neuroscience (Purves, 2005).
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Le vermis oculomoteurLa microstimulation des neurones saccadiques du
vermis oculomoteur induit la production de saccdgde#atérales (Fujikado & Noda,
1987). Des lésions du vermis oculomoteur chez lim@met chez le primate
provoquent des hypométries ou hypermeétries saagesligéveélant le réle de cette
structure dans la précision des saccades indivetu¢Barash et al., 1999; Ritchie,
1976; Takagi, Zee, & Tamargo, 1998). L'enregistretdes cellules de Purkinje de
cette région montre une décharge en relation avdédlenchement des saccades (voir
pour revue : Robinson & Fuchs, 2001; Voogd & Barkp&006). Ohtsuka & Noda
(1995) ont décrit plusieurs types de décharge digles de Purkinje, couplés avec la
production des saccades : une bouffé, une décharggue, une pause... Et plus
récemment, Thier, Dicke, Haas, & Barash (2000) montré que I'activitésimple-
spiked’une population de cellules de Purkinje codeueéd de la saccade.

Parce que la production des saccades réactivessetatcades volontaires repose
sur des substrats neuronaux partiellement sépaedsauteurs ont testé si le vermis
oculomoteur avait une contribution qui variait eondtion du type de saccades
(Kojima, Soetedjo, & Fuchs, 2010b). Pour ce fail®,ont enregistré I'activité des
cellules de Purkinje pendant I'exécution de cesxdgpes de saccades. lls montrent
une décharge globalement similaire pour les diffi&ae saccades testées, indiquant
ainsi un réle commun du vermis oculomoteur danslerdle des deux catégories de

saccades.

La région fastigiale oculomotriceSuite a une inactivation bilatérale des
noyaux fastigiaux, les saccades horizontales sgmermétriques, alors qu’une
inactivation unilatérale entraine une hypermétres daccades ipsiversives et une
hypométrie des saccades contraversives (Buttramist, & Spuler, 1994; Iwamoto &
Yoshida, 2002; Pelisson, Goffart, Guillaume, & @ijn2003; Robinson, Straube, &
Fuchs, 1993; Vilis & Hore, 1981). L'enregistremedé neurones de la région
oculomotrice fastigiale suggére que la bouffée tiVdaé pré-saccadique (~8 ms avant
le début des saccades) de ces neurones encodedaitée (et donc I'amplitude) des
saccades controlatérales. De plus, la survenueedhouffée d'activité tardive
encoderait I'arrét des saccades ipsilatérales (Rat& Noda, 1991). La stimulation
expérimentale de neurones de la partie caudale oyaunfastigial provoque des
saccades controlatérales (Noda et al., 1988; Q@irtgbffart, 2009; Ron & Robinson,
1973).
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La voie de sortie du cervelet passe par les piojectGABAergiques des cellules de
Purkinje sur les noyaux profonds du cervelet, lganofastigial dans le cas des mouvements
saccadiques. Les neurones du noyau fastigial mfladeur tour sur l'activité des neurones
pré-moteurs controlatéraux (EBN et IBN) et des aras omnipauses controlatéraux (Figure
9). Par leur action sur ces neurones, ils modulamplitude des saccades. Dans les modéles
actuels, seul le cervelet médio-postérieur (veratisioyau fastigial) est impliqué dans le
contrble de la précision des saccades. Pourtant éledes en électrophysiologie (Mano, Ito,
& Shibutani, 1991; Ron & Robinson, 1973) et traigdes en IRMf chez I'homme (Dieterich,
Bucher, Seelos, & Brandt, 2000; Hayakawa, Nakajifakagi, Fukuhara, & Abe, 2002;
Schraa-Tam et al., 2009) suggerent I'implicatioautifes zones du cervelet dans le contrble
des saccades. Dans la partie expérimentale dethéte, nous reviendrons sur le réle que

pourraient jouer ces autres structures cérébebealemas le controle des saccades.

La production de saccades repose sur un réseau nemal dense et bien décrit. A
niveau du cortex cérébral, la production de saccade réactives implique
préférentiellement le cortex pariétal, tandis que & déclenchement de saccads
volontaires fait intervenir le cortex frontal. L’in tégration sensori-motrice a lieu au
niveau du colliculus supérieur qui envoie des infanations relatives a 'amplitude et a la|
direction de la saccade au générateur saccadiquen paralléle de cette chaine sensor

motrice, le vermis oculomoteur et la partie caudalelu noyau fastigiale sont impliqués

dans le maintien des performances saccadiques.
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Les mécanismes d’adaptation saccadique

Dans la partie précédente, nous avons indiqué egiesdccades sont des mouvements
précis. Toutefois, il peut arriver, pour diversessons, que les performances saccadiques
soient dégradées. Du fait de leur grande rapiditéune information sensorielle ne peut étre
utilisée pour modifier les saccades au cours dedrécution (sauf de tres faibles corrections
observées dans le cas de saccades de grande dmptituGaveau et al., 2003). Pourtant, en
cas dimprécision répétée, notre cerveau possede ndécanismes qui vont modifier
'amplitude et/ou la direction des saccades afinédablir leur précision. Par exemple, lorsque
les saccades d’un sujet manquent systématiquem@ntible, I'erreur a la fin de la saccade
entre la position des yeux et la position de ldecid atteindre va étre progressivement
corrigée. Cette correction s’effectue via une aalég graduelle de I'amplitude ou de la
direction de la saccade vers la cible, qui perrnreti @ux yeux du sujet d’atteindre leur cible
en une seule saccade précise. L'adaptation saceadigintient la précision des saccades
lors de perturbations progressives, telles que rtassance ou le vieillissement, mais
egalement lors d’'imprécisions fortes et répétéestteCadaptation se caractérise par une
modification de la commande motrice envoyée payléme nerveux central aux muscles
extra-oculaires. Elle repose sur des modificatigmastiques centrales, c’est-a-dire des
changements électrophysiologiques et éventuellemmaotphologiques des neurones,
comprenant des modifications du nombre de synaptete la force de la transmission
synaptique. Les changements plastigues associéstté adaptation saccadique et leurs
structures sous-jacents sont encore méconnus, @lersi I'on prend I'exemple du réflexe
vestibulo-oculaire, nous savons depuis déja quslgneées que son adaptation dépend d’'une
dépression a long-terme des cellules de Purkime pour revue : Ito, 1989).’objectif de
ce travail de these a alors été de comprendre lesnanismes d’adaptation saccadique et
d’appréhender les substrats neuronaux sous-jacents.

Dans cette partie, nous allons d’abord présentertrievaux qui ont mis en évidence
'existence de ces mécanismes d’adaptation saasadious nous consacrerons ensuite a

développer les différentes propriétés de cettetatlap saccadique.
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|. L'adaptation saccadique et ses précurseurs

A. Maintien des performances motrices tout au ldada vie d’un individu

Maintenir la précision des saccades tout au longdee d’'un individu est essentiel pour
avoir acces a une bonne vision. Munoz, Broughtooldi®g, & Armstrong (1998) ont
enregistré les saccades chez des individus ag8sats a 79 ans. Pour cette tranche d’age
testée, les saccades produites sont normométr{iyliesoz et al., 1998). Pourtant pendant la
croissance ou au cours du vieillissement, la faicé tonicité des muscles extra-oculaires
varient. Ceci implique que les modifications de passcles pourraient étre compensées par
des variations des commandes motrices qui leuresordyees.

Nos muscles extra-oculaires nous permettent deupeoén moyenne 2 a 3 saccades par
seconde. On peut supposer gu’en fin de journée cartaine fatigue musculaire s’installe.
Toutefois, deux étudem vitro ont montré que les muscles extra-oculaires possade
grande résistance a la fatigue (Frueh, Hayes, Lyd&chWilliams, 1994; Kaminski &
Richmonds, 2002). Une étude vivo chez le singe a confirmé ce résultat (Prsa, Diéke,
Thier, 2010). Les auteurs ont stimulé a une mérmengité le noyau abducens avant et aprés
une expérience induisant de la fatigue (répétitiemplus de trois cents saccades). Si la fatigue
induite affectait les muscles extra-oculaires, ales saccades produites par stimulation a la
fin de I'expérience devraient étre plus petites ptus lentes— que celles produites au début.
Or les saccades induites par la stimulation sosemtiues avant et aprés cette expérience,
soutenant I'idée de la résistance des muscles-egtraires a la fatigue.

Malgré cette résistance des muscles extra-oculairkes fatigue, I'exécution répétée de
saccades peut conduire a une modification de Hiwal stéréotypée entre 'amplitude des
saccades et leur pic de vitesse et durée (ChernsHaoiner, Ethier, Zee, & Shadmehr, 2008;
Fuchs & Binder, 1983; Golla et al., 2008; Straubechs, Usher, & Robinson, 1997; Xu-
Wilson, Chen-Harris, Zee, & Shadmehr, 2009a; Xuséhl, Zee, & Shadmehr, 2009b). En
effet, plusieurs études montrent une tendancedimaution de la vitesse des saccades qui
serait liée a des processus cognitifs tels qu'undification de la motivation des sujets, une
fatigue mentale, ... Associée a cette diminution desse, une augmentation de durée des
saccades maintient 'amplitude des saccades cdes(gigure 11). Cette modification de
durée des saccades pourrait correspondre a urdiygaptation sous contrdle du cervelet car
des patients avec une ataxie spinocérebelleusgpdet(Figure 11 - Xu-Wilson et al., 2009a)
ou avec des lésions du vermis cérébelleux (Goli.e2008) montrent une baisse de vitesse

saccadique liée a la fatigue non compensée paaugraentation de durée des saccades.
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Figure 11 : Les patients cérébelleux ne peuvent pasrriger pour des variabilités de la
commande saccadique.

Tracés moyen d’amplitude, de vitesse et de dédiarpour les premiers (rouge) et derniers
(bleu) blocs d'une expérience de plus de 600 sas;ah réponse a une cible présentée a 15°
chez un sujet contréle et un patient cérébelleyprésentatifs. Dans le dernier bloc, les
saccades du sujet contréle et du patient soné@stavec une vitesse réduite, mais seul le sujet
contrble compense ce ralentissement pour maintéamplitude totale, grace a une
augmentation de la durée de décélération (fleche).

Figure extraite de Xu-Wilson et al., (2009a).
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Tous les jours et tout au long de notre vie, la poision de nos mouvement

saccadigues est maintenue grace a des modificatioss commandes motrices envoyét

aux muscles extra-oculaires.

B. L’adaptation saccadique dans des conditionsgbagiques

Les mouvements oculaires de patients présentant panésie monoculaire ont été
enregistrés (Abel, Schmidt, Dell'Osso, & Daroff, 789 Kommerell, Olivier, & Theopold,
1976). Lorsqu'ils effectuent des saccades danséattn de la parésie, I'ceil faible réalise un
mouvement trop court (hypométrique) pour atteinkisbjet d’intérét alors que I'ceil sain
réalise un mouvement normomeétrique, placant I'imdge’objet d’intérét au niveau de la
fovéa. Dans l'étude d’Abel et al. (1978) un patdt placé sur I'eeil sain du patient,
n'autorisant la vision que par lintermédiaire deeil parétique. Apres 5 jours de vision
monoculaire, les saccades de I'ceil parétique sml@venues normomeéetriques alors que celles
de I'ceil sain sont clairement hypermétriques (Wogure 12, exemple chez le singe). Ainsi,
I'exposition a la vision par I'ceil parétique a pésrde rétablir la précision des saccades de cet
ceil mais en augmentant simultanément I'amplitude ssecades de I'ceil sain. Ceci montre
gue le retour a la normométrie pour les saccadeBogle parétigue n’est pas due a une
récupération de la parésie mais bien a une motidicadaptative de la commande nerveuse
envoyée aux muscles extra-oculaires des deux yeesxchangements adaptatifs reposent sur
la capacité de notre cerveau a modifier ses coonsxbu la force des transmissions
synaptiques suite a des expériences : c'est ldigtascérébrale. Dans I'étude de Kommerell
et al. (1976), les auteurs présentent les donréaspdtient habitué a utiliser non pas son ceil
sain mais son ceil parétique car ce dernier a umégadsuelle plus élevée que I'ceil sain. Ce
patient effectue des saccades normales avec saitegit mais des saccades hypermétriques
avec I'eeil sain. Toutefois, si un patch est plagé’seil atteint, les auteurs montrent un retour
a la normalité pour I'amplitude des saccades dél kan et une hypométrie pour I'ceil
parétiqgue. Ainsi, dans ces conditions de déficinauulaire, les mécanismes de plasticité
oculomotrice permettent de rétablir la précisios daccades de I'ceil autorisé a voir, et ceci
aussi bien par le biais d’'une augmentation queeddiminution d’amplitude.

Une étude tres similaire a celles présentées cudes été effectuée chez des singes, pour
lesquels la parésie avait été induite au niveauotwdaire par la section des tendons des
muscles extra-oculaires (ténectomie - Optican &iRsin, 1980). Suite a la ténectomie, les

saccades de I'ceil parétique sont hypométriques:s atpie celles de I'eeil sain sont
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normomeétriques (Figure 12A). Les auteurs montrergrgplacant un patch sur I'ceil normal
du singe, celui-ci effectue dans un premier tempgnand nombre de petites saccades avec
son ceil faible avant d’atteindre la cible (Figu2B) Cing jours apres le début du port du
patch, les saccades de I'ceil parétique sont coemkit normométriques alors que celles de
I'ceil normal sont devenues largement hypermétriqirégure 12C). Les auteurs montrent
ainsi pour la premiére fois I'existence de mécaesme plasticité saccadique chez le singe,

similaires a ceux identifiés chez 'homme.

Les saccades sont des mouvements conjugués deyeleuxDans les études présentées
précédemment, les mécanismes d’adaptation décritaieent une modification conjuguée
des deux yeux. En effet, lorsque c’est I'ceil paéti qui a accés aux informations visuelles,
celui-ci effectue des saccades normométriquesat ain produit des saccades trop grandes
par rapport a I'amplitude attendue. Inversememgdoe c’est I'ceil sain qui voit, les saccades
de cet ceil sont normomeétriques alors que celldsalkatteint ont des amplitudes trés petites.
Ceci s’explique par le fait que la commande envogée& deux yeux a été modifiée
conjointement. Il a toutefois été montré chez deges avec un ceil parétique que, si aucun
patch n'est porté pendant 22 a 50 jours (c’estr@-djue les deux yeux ont acces a
linformation visuelle), alors les mouvements satigaes des deux yeux peuvent redevenir
précis (Snow, Hore, & Vilis, 1985). Ceci illustrimes le fait que 'amplitude des mouvements
saccadiques pourrait étre modifiée conjointemersigloun ceil seul est autorisé a voir mais
gue des modifications non-conjuguées peuvent égalemvoir lieu. Il semble surprenant
dans un premier temps que seule cette étude nmetteamt cette modification non-conjuguée
pour les deux yeux. Toutefois, les constantes depdequi permettent d’obtenir des
mouvements oculaires de méme amplitude pour lez geux (adaptation non-conjuguées)
sont Iégérement plus longues que les constantesges de I'adaptation conjuguée, révelées
dans les études précédentes. En effet, Snow €945) obtiennent des saccades de méme
amplitude pour les deux yeux apres vingt-deux guante jours de vision binoculaire. Dans
les études précédentes (Abel et al., 1978; Kominetral., 1976; Optican & Robinson, 1980),
les patients n'ont eu acceés a la vision binoculpgadant seulement 15 et 21 jours avant
d’étre testés, alors que les singes avaient lelrfaoble caché immeédiatement aprés la
ténectomie. De plus, il est important de noter lgueas rapporté par Kommerell et al. (1976)
est celui d'un patient qui a «appris a supprimer @il droit (ceil sain) » car I'acuité de cet ceil
est faible. Cette adaptation non-conjuguée des dewx pourrait nécessiter une vision

binoculaire de qualité et plus de temps a se mettqglace qu’'une adaptation conjuguée.
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A switch B 5 days C
natch

normal

Time (sec)
Figure 12 : Adaptation saccadique chez un singe aygsubi une ténectomie monoculaire.
Figure extraite d’'Optican & Robinson (1980).
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C. Un protocole ingénieux et non-invasif pour imdWadaptation saccadique

C’est en 1967 que McLaughlin décrit pour la premi@is un paradigme qui va permettre
de modifier 'amplitude des saccades de facon neasive, en créant une imprécision
saccadique artificielle. Il pose I'hypothese quéané donné que les saccades sont des
mouvements trop rapides pour étre modifiés en cdarséalisation, le systéme saccadique
pourrait posséder la capacité de corriger ses msrreusque celles-ci se répétent. Cette
correction se traduirait par une modification pesgive d’amplitude des saccades afin de
réduire la probabilité que cette erreur se produdette hypothése est testée grace a un
paradigme qui consiste a déplacer une cible deosdign initiale (10°) vers une position
différente (9°) pendant la saccade du sujet. Eetagp ce type d’essai avec un saut intra-
saccadique de cible seulement 5 fois, McLaughlimtneoque I'amplitude des saccades est
progressivement ajustée, permettant ainsi aux geusujet d’atteindre la position de la cible
déplacée en un seul mouvement. Il en conclut queydeeme oculomoteur est capable de
corriger ses erreurs, et ce, en adaptant 'amgitles saccades.

Ce protocole qui consiste a déplacer la cible pentiasaccade du sujet a été nommé
depuis «paradigme de double-saut de cible. Pour déclencher la saccade du sujet, la cible
saute une premiere fois (du centre du champ vigersl une position périphérique) et lorsque
la saccade du sujet est détectée, elle saute wnaede fois, afin d'induire une erreur
artificielle entre la position post-saccadique gesx et la position de la cible (Figure 13). A
cause du phénoméne de suppression saccadiqueutlanga-saccadique de cible n’est
généralement pas percu par les sujets. L'erreaffia be la saccade entre la position des yeux
et la position de la cible est interprétée parylgtesne saccadique comme une imprécision
saccadique. Cette erreur va étre corrigée dansremigr temps par la production d'une
saccade de correction vers la cible déplacée (Eit8). Et la répétition d’essais avec ce saut
intra-saccadique de cible va induire une modifaraprogressive de 'amplitude des saccades,
afin que celles-ci atteignent la cible déplacéemseul mouvement.

Peut-étre que vous avez noté que l'adaptation tedpar le paradigme proposeé par
McLaughlin (1967) est plus rapide (quelques minutgee celle produite suite & des parésies
des muscles extra-oculaires (quelques jours).riipalors important de se demander si les
modifications adaptatives induites par ces dewhou#s (ténectomie et double-saut de cible)
s’appuient sur un seul et méme mécanisme. Si lmug ke paradigme de double-saut de cible
peut étre utilisé pour étudier les mécanismes @di@n saccadique induite dans les

conditions pathologiques décrites précédemment.
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Paradigme de double-saut de cible
(exemple: saccade droite)

Saut initial de cible Saut intra-saccadigue de cible Fixation de la cible déplacée

Figure 13: Le paradigme de double-saut de cibleommme décrit initialement par
McLaughlin (1967).

Le sujet regarde initialement un point de fixatigRF), ensuite celui-ci disparait et
simultanément une cible périphérique apparait (Cdjs de la saccade du sujet, la cible est
déplacée a une nouvelle position (C1’). La repddaformation visuelle a la fin de la
saccade, permet d’identifier I'erreur entre la posides yeux et la position de la cible et va
alors induire une saccade de correction vers la déplacée. Si ces essais sont répéteés, cette
erreur va aussi déclencher une modification adaptate I'amplitude (ici réduction) de la

saccade primaire.
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Figure 14 : Nombre d'articles par an citant le paradigme de doble-saut de cible décrit

Nb d’article citant McLaughlin (1967)

par McLaughlin (1967) depuis sa parution jusqu'a ajourd'hui.
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Scudder, Batourina, & Tunder (1998) ont cherchémondre a cette question en comparant
chez des singes les deux méthodes d’adaptatiom. d@ofaire, ils ont induit une adaptation
saccadique grace au paradigme décrit par McLau@t®ié7) pour un nombre donné de cibles
saccadiques (premiere méthode). lls ont ensuitdiééithez ces mémes singes I'adaptation
grace a la deuxieme méthode possible : la téneetohpires ténectomie, les singes devaient
produire des saccades vers les mémes cibles das uélisées avec le paradigme de double-
saut de cible, mais ces cibles restaient fixesutifisant le méme nombre de cibles dans les
deux méthodes d’adaptation, les auteurs montreatleg modifications de gain suivent un
décours temporel similaire. lls concluent alors gas deux méthodes d’adaptation reposent
sur un seul et méme mécanisme et que I'adaptatiom & la ténectomie prend plus de temps
car, dans les études précédentes, elle était efecters de trés nombreuses cibles. Les
résultats de Scudder et al. (1998) ont alors peduiwvalider I'utilisation du paradigme de
double-saut de cible (McLaughlin, 1967) pour étudls processus de plasticité saccadique.
Récemment, il a en plus été proposé que le maidgda précision saccadique dans la vie de
tous les jours et 'adaptation induite avec le gayme de double-saut de cible partageraient
des mécanismes neuronaux communs (Prsa et al).2010

Une étude récente a remis partiellement en causmnldusion de I'étude de Scudder et al.
(1998). En effet, Rolfs, Knapen, & Cavanagh (20&a6) montré qu'une adaptation avec le
paradigme de double-saut de cible vers une mudtitdd cibles dont les positions sont
imprévisibles est plus rapide et plus efficace ga'wadaptation vers une ou deux cibles
seulement. Ceci pourrait invalider I'argument daud®ter et al. (1998) qui explique les
différences de décours temporel entre adaptatie awne ténectomie et adaptation avec le
paradigme de McLaughlin comme étant la conséquéncembre de cibles. Toutefois, dans
I'étude de Rolfs et al. (2010), 'adaptation a étduite en diminution d’amplitude et non en
augmentation d’amplitude, comme c’est le cas da&bsde de Scudder et al. (1998). Dans la
partie IV de cette section, il sera exposé quealaation en augmentation d’amplitude induite
avec le paradigme de McLaughlin (1967) se met anepplus lentement que I'adaptation en
diminution d’amplitude. Afin de confirmer ou d’imfner I'argument de Scudder et al. (1998),
il faut envisager de reproduire I'expérience deffet al. (2010) mais pour une adaptation en
augmentation d’amplitude. Bien que cette derniéusle® puisse suggérer que I'adaptation
suite a une ténectomie et I'adaptation induite aeeparadigme de double-saut de cible
reposent sur des mécanismes différents, elle Hidegas l'intérét de I'utilisation de ce
paradigme de double-saut de cible dans I'étude adgladsticité oculomotrice. Dans la

discussion de ce travail de these, nous reviendranse point.
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Ce paradigme de double-saut de cible est astucaui favorise I'étude des mécanismes
d’adaptation qui permettent de maintenir la précisies saccades de fagon non-invasive, que
ce soit chez 'lhomme ou chez I'animal. Il est sanant (dans le bon sens du terme !) de noter
gu'il a été découvert grace a une étude courte tha@mbien efficace. En effet, ce saut intra-
saccadique de cible n'a été testé la premiéredéssur un sujet unique, pour seulement 5
saccades et le compte-rendu de cette étude neiren@phe pas 4 pages ! L'ingéniosité de ce
paradigme est en outre révélée quand on constategfie étude a été citée dans pas moins de
198 articles (Web of Science, recherche datant &02011). Depuis les années 2000, le
nombre de publications citant I'article de McLaughlL967) s’envole, ce qui semble indiquer
un gain d’intérét pour ces processus d’adaptatamtadique et de plasticité cérébrale sous-
jacente (Figure 14). Ce gain d’intérét s’expliquelablement par le fait que ces mécanismes
et les substrats neuronaux sous-jacents ne soehpase complétement élucidés.

Les mécanismes de plasticité oculomotrice permettede rétablir la précision des
saccades dans des conditions ou les muscles extcalaires ont été affaiblis. Un

paradigme ingénieux permet d’'induire une adaptationsaccadique chez des sujets sai

en déplacant la cible saccadique au cours du mouvemt oculaire. Comme c¢g
paradigme semble solliciter le méme type de plastié oculomotrice que les parésies de
muscles extra-oculaires, il a été abondamment ut#é pour étudier I'adaptation

saccadique.

II. Caractéristiqgues générales de I'adaptation

L’adaptation saccadique peut induire des modificetid’amplitude ou de direction. Dans
ce travail de thése, nous nous sommes exclusivermamtentrés sufadaptation en
amplitude induite grace au paradigme de double-sautde cible et ce sont ces
caractéristiques que nous allons aborder dans pattee. L'adaptation en amplitude peut
entrainer des augmentations ou des réductions dailla des différentes catégories de
saccades. Plusieurs études récentes ont montrdegumécanismes d’'adaptation différents
permettent d’augmenter ou de diminuer 'amplituds daccades. De plus, les mécanismes
adaptatifs seraient également différents seloratégorie de saccades mis en jeobjectif
de ce travail de thése était alors de comprendredanécanismes d’adaptation régissant

laugmentation et la diminution d’amplitude des sacades. En paralléle, nous nous
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sommes également atteler a I'étude des processusdBptation saccadique mis en jeu
pour les saccades réactives et pour les saccadewnmtaires d’exploration.

Dans cette partie sur les caractéristiques depladian, nous discuterons essentiellement de
'adaptation des saccades réactives en diminutionamnplitude car c’est celle qui a été la
plus largement décrite. Ainsi, lorsque dans cetéetigp nous parlerons « d’adaptation
saccadique » sans plus de précision, il sera quedfie I'adaptation en diminution
d’amplitude des saccades réactives. Nous profiseégalement de cette partie pour illustrer
les similitudes entre adaptation en diminution Bt aigmentation d’amplitude et entre
adaptation de saccades réactives et volontairess [@a parties suivantes (lll et IV de cette
section sur les mécanismes d’adaptation saccadiquels aborderons les spécificités de
'adaptation de saccades volontaires et celles&adeptation en augmentation d’amplitude.

A. Le développement de I'adaptation, sa rétentiola désadaptation

Lors des premiers essais avec un saut intra-sagea@dVcLaughlin, 1967), les saccades
sont dirigées vers la position initiale de la ciffgure 15A). A la fin de la saccade, la reprise
d’'information visuelle permet de coder I'erreurrenia position des yeux et celle de la cible.
Une saccade secondaire de correction va alorsn@ige pour amener les yeux au niveau de
la cible déplacée. La répétition de ces essais dwable-saut de cible induit une réduction
d’amplitude des saccades primaires et une diminutoir une disparition des saccades
secondaires de correction (Figure 15B). Aprés utaicenombre d’essais, la position finale

des saccades primaires va se rapprocher de ladéplacée.

Décours de I'adaptationOn peut estimer le décours temporel de I'adaptatio
grace a des graphes de gain ou d’amplitude enifondti nombre d’essais avec saut
intra-saccadique de cible (Figure 15C). Les maodifans d’amplitude sont rapides au
début de I'adaptation, deviennent plus graduellsla suite avant d’atteindre une
asymptote. L'asymptote de cette fonction est adgeiapres un nombre d’essais
différent pour 'homme et pour le singe. Pour I'hoey une centaine d’essais
seulement avec double-saut de cible permet d’ieduiie diminution stable et robuste
d’amplitude (Albano, 1996; Deubel, Wolf, & Hauskf86; Dore-Mazars & Collins,
2005; Frens & van Opstal, 1994; Watanabe, Oginahara, & Koizuka, 2003;
Zimmermann & Lappe, 2010).
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A. Saccade au début de I'adaptation B. Saccade aprés ~70 essais d’adaptation

% g |Cible 4;; g | Cible

C C

g 6 | e ————e—————— § 6 5

2 4 -

C =

S k)

=) 2 ] = 2 2

:

D- O T T 0 T T

0 200 400 600 0 200 400 600

Temps (ms)

C. Décours de 'adaptation

1,10
1,05
1,00 P
0,95 |
0,90 |
085 |

Gain saccadique

0,80 t
0,75 t
0,70 t

O'650 20 40 60 80 100 120 140 160 180 200
Nombre d'essais

Figure 15 : Evolution de la taille des saccades awurs d’'une adaptation induite avec le

paradigme de double saut de cible.

A et B extraits de Panouilléres et al, (2009).

C obtenue par Panouilleres et al, (données nongasi!
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A l'inverse, pour le singe, il est nécessaire qetér environ mille essais pour obtenir
une modification d’amplitude stable et robuste (K@, lwamoto, & Yoshida, 2004;
Quessy, Quinet, & Freedman, 2010; Straube et 897)1 Lorsque l'asymptote est
atteinte, les changements d’amplitude sont gérméeie inférieurs a la taille du saut
de cible, n’excédant généralement pas 75% de ceetiet’adaptation en diminution
d’amplitude des saccades volontaires présente oaud® temporel trés similaire a
celui des saccades réactives (Alahyane et al.,)2007

Rétention.Aprés I'adaptation, il est possible de mesurerdgntion (aussi
appelé effet consecutif) de I'adaptation. Pour ,cefaprésente au sujet la méme cible
gue celle qui a été utilisée pour initier les sdesaprimaires lors de I'adaptation, mais
au lieu de la déplacer pendant la saccade, celthsparait afin d’éviter qu’une
désadaptation se produise. Généralement, les matiliins d’amplitude testées dans
ces conditions sont légerement moins importantes qgelles obtenues en fin
d’adaptation (voir pour exemple : Alahyane & Paliss2005; Alahyane et al., 2007;
Frens & van Opstal, 1994; Scudder et al., 199&ubte et al., 1997). Cette perte
d’adaptation liée a l'arrét du saut intra-saccadigourrait étre due a des effets non-
spécifiqgues associés a ce saut (stratégie du guigtercoit le saut de cible,...). Ce
changement soudain d’amplitude pourrait égalementligher une tendance du
systeme saccadique a revenir a son niveau de gaédgent, et pourrait représenter

une composante rapide du processus d’adaptatibre(EZee, & Shadmehr, 2008b).

Désadaptation.Quand des sujets adaptés effectuent des saccadesdes
cibles qui ne sautent plus en cours de mouvemechdmue, les saccades adaptées
sont trop petites par rapport a la position deilidec En répétant des essais sans saut
intra-saccadique de cible, le gain des saccadeprogressivement ré-augmenter
jusqu’a revenir a son niveau initial (c’est-a-dir®,95) : c’est la désadaptation.
Lorsque la désadaptation induit une augmentatiamglitude, cette désadaptation est
plus lente (du moins chez I'homme) que l'adaptatieubel et al., 1986;
McLaughlin, 1967). Comme nous le verrons par léesliadaptation en augmentation
d’amplitude est plus lente a se développer quaptation en diminution d’amplitude.
On peut alors supposer que les mécanismes de @ésidata reposent sur les mémes

mécanismes que l'adaptation en augmentation d’aundjei
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Comment savoir si les modifications adaptativesiites sont bien dues a des processus
de plasticité cérébrale et non pas a une stratiggesujets qui pourraient percevoir le saut de
cible ? Différents arguments permettent de répordette question. Tout d’abord, si les
modifications étaient d’origine cognitive, alors cimangement d’amplitude brusque devrait se
produire lorsqu’on introduit pour la premiere fdis saut intra-saccadique de cible. A
l'inverse, les changements observés sont graduelgressifs, indiquant que les sujets ne sont
pas conscients du saut et que le systeme saccadiguend graduellement une nouvelle
relation cible-commande motrice. Ensuite, si ledifrmations d’amplitude pendant la phase
d’adaptation étaient purement stratégiques, alorsque le saut intra-saccadique cesse,
'amplitude des saccades devrait retourner & sepani avant adaptation. Or, on mesure
généralement une rétention significative d’adaptatiméme si celle-ci est légerement
inférieure aux changements a la fin de I'adaptattemfin, si les changements d’amplitude
étaient une tactique des sujets et n’impliquaiexs e processus de plasticité cérébrale, ces
modifications ne devraient pas étre retenues pémdasieurs jours. Or Straube et al. (1997)
ont montré qu’en plagant des singes 20 heures ldamgir aprés une phase d’adaptation, ils
mesuraient encore un effet de cette adaptatiofiassuplitude des saccades. De facon encore
plus impressionnante, cette adaptation chez I'lhoresh@artiellement retenue jusqu’a 5 jours
apres son induction (Alahyane & Pelisson, 2005k @iéérents points nous permettent de
conclure que les changements d’amplitude induéseyau paradigme de double-saut de cible

sont bien dus a des processus de plasticité céebra

Le paradigme de double-saut de cible induit des mdafttations progressives de gain

similaires pour les saccades réactives et volontas. Ces changements sont mainten

méme aprés l'arrét de ce paradigme, reflétant une lpsticité oculomotrice et non un

phénomene stratégique.

B. Effet de I'adaptation sur les caractéristigdes saccades

1. Les champs d’adaptation

En 1967, McLaughlin définit les modifications adaptes de gain comme étant
paramétriques. Toutefois, il a ensuite été montw& ges changements adaptatifs ne
généralisent pas a toutes les régions de l'espagetant ainsi cette proposition de

McLaughlin (voir aussi : Deubel et al., 1986). Raemple, 'adaptation de saccades dans une
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direction (droite, par exemple) ne transfere pas saccades dans la direction opposée
(gauche, si I'on suit notre exemple — Albano, 1996ubel et al., 1986; Frens & van Opstal,
1994; Miller, Anstis, & Templeton, 1981)..La spécificité de I'adaptation a une région de
'espace a été montrée, en adaptant des sacca¢ives pour une direction, une amplitude
et une position initiale données et en testanefésts de cette adaptation sur des saccades
présentant des caractéristiques plus ou moingeliffés de la saccade adaptée (Albano, 1996;
Deubel et al., 1986; Frens & van Opstal, 1994; &fiét al., 1981; Noto, Watanabe, & Fuchs,
1999; Semmlow, Gauthier, & Vercher, 1989; Strautbal.e 1997; Wallman & Fuchs, 1998).
Ces études ont permis de montrer que :

- L’adaptation saccadique transfere totalementsaccades qui présentent le
méme vecteur que la saccade adaptée (soit la n@pléuale et la méme direction),
quelle que soit la position de départ des yeux pmes saccades (mais voir:
Havermann, Zimmermann, Fattori, & Lappe, 2010, poureffet de la position des

yeux dans le cas de I'adaptation de saccadesasiég position excentrée).

- L'effet de I'adaptation diminue pour les saccadgant un vecteur différent
de celui de la saccade adaptée (Figure 16A). Rlesinatransfert d’adaptation
n'existe pour des saccades ayant un vecteur égf@0°a(saccades purement
verticales) ou supérieur a 90° (saccades dans idn&mp opposé) par rapport au
vecteur adapte.

- La région de l'espace pour laquelle les saccaes modifiées suite a
'adaptation correspond a une région oculocentcéatf(ée sur I'orbite oculaire) qui

est appelée champ d’adaptation »(Frens & van Opstal, 1994).

- Ce champ d’'adaptation (Figure 16B) est organieéfaton symétrique
autour de la direction de la saccade adaptéee-a&-dse que les saccades obliques
vers le haut ou vers le bas sont affectées de measigilaire par les changements
adaptatifs. Par contre, le champ d’adaptation ghaétrique autour de I'amplitude
adaptée. En effet, le transfert d’adaptation es$ phportant pour des saccades de

grande amplitude que pour des petites saccades ftlat., 1999).

L’existence de ces champs d’adaptation (Figure 1&Bdté montrée pour les saccades
réactives chez I'homme (Alahyane et al., 2007; @éw al.,, 1986; Frens & van Opstal,
1994; Miller et al., 1981; Noto et al., 1999) etzHe singe (Noto et al., 1999; Straube et al.,
1997; Watanabe, Noto, & Fuchs, 2000).
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A. Etgndue spatiale du transfert d’adaptation d'une saccade
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Figure 16 : Etendue spatiale du transfert suite a’adaptation d’'une seule saccade
horizontale, chez le singe (gauche) et chez 'homrtdroite).

(A) : Positions terminales des saccades avant @pres ¢) adaptation d’'une saccade de 15 °
chez le singe (panneau de gauche) et awgnet(apres-«) adaptation d'une saccade de 12°
chez 'homme (panneau de droite). Les croix dangdeneau de droite représentent les
positions des cibles saccadiques. (B) : Champsagtation. Ces plots représentent la quantité
de transfert d’adaptation par rapport a la compeshorizontale (H-comp) et verticale (V-
comp) de la saccade testée. Par convention, lsférara la saccade adaptée (représenté par
l'intersection des deux axes) est de 100%.

Figure extraite de Noto et al (1999 — singe) eli@®kt al. (2007b — homme)
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Noto et al. (1999) montrent également, chez leesiligxistence de ces champs d’adaptation
dans le cas ou I'adaptation des saccades réaestggoduite en augmentation d’amplitude.
Récemment, il a été montré que l'adaptation desasks volontaires en diminution
d’amplitude est également organisée en champ datiap (Alahyane et al., 2007; Collins,
Vergilino-Perez, Beauvillain, & Dore-Mazars, 2007(g9chnier, Zimmermann, & Lappe
(2010) ont évalué les champs d’adaptation suitadaptation en augmentation d’amplitude
pour des saccades produites grace a un protocokerthp (saccades volontaires). Ces
auteurs montrent I'existence de champ dadapta@goissi pour ce type d’adaptation,
asymetrique dans la direction horizontale et syinggr dans la direction verticale. Ces
données sont en accord avec ce que Noto et alQ)H@ient mis en évidence chez le singe
pour des saccades réactives. Mais contrairemeadi@otation en diminution d’amplitude, les
transferts d’adaptation suite a une augmentatiamglitude seraient plus importants pour
toutes les directions et les amplitudes testées.

L’'existence des champs d’adaptation implique quaeldptation saccadique se produit
probablement a un niveau ou la saccade est eneod@at que vecteur. Deux études récentes
ont adressé directement cette question chez I'hofuopp & Fuchs, 2006; Watanabe et al.,
2003) et ont confirmé que l'adaptation s’effectugnaniveau ou la saccade est représentée en
tant que vecteur, et non en tant que ces compasédmbeizontale et verticale — mais voir :
Kojima, lwamoto, & Yoshida, 2005 pour un contretargent chez le singe).

La forme des champs d’adaptation ressemble étrammgjeau champ de mouvements de
neurones oculomoteurs présents par exemple auundwea&olliculus supérieur ou au niveau
du FEF (Frens & van Opstal, 1994 ; Noto et al.,9989’'hypotheése proposée par Noto et al.
(1999) est que I'adaptation pourrait modifier lbaumps de mouvement de tels neurones.

2. Les propriétés dynamiques des saccades

L’adaptation entraine une modification de 'ampli¢udes saccades et cette modification
pourrait étre associée a des changements des giéspdynamiques des saccades (durée,
vitesse,...). Résoudre cette question pourrait dodesrindices sur les substrats neuronaux
impliqués dans cette plasticité oculomotrice. Défiées études ont tenté de déterminer si
l'adaptation était associée a des changements desétpuence principale (relation
amplitude/durée et amplitude/pic de vitesse) erdssltats obtenus sont plutét controversés.
La diversité des protocoles utilisés pour mettre é@ndence l'existence ou non de
modifications de la séquence principale et I'absede données contrblant la fatigue sont

bY

probablement a l'origine de cette controverse. Cleezsinge, des effets variables de
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'adaptation sur la séquence principale ont été enigvidence mais ne seront pas détaillés
plus avant dans cette section (Catz, Dicke, & TI#608; Frens & van Opstal, 1997; Straube
et al.,, 1997). Ayant travaillé avec des sujets Hnmau cours de cette thése, nous allons
développer les résultats obtenus chez 'homme.sTébides ont montré que la diminution
adaptative d’amplitude de saccades réactives etntales était accompagnée dune
diminution du pic de vitesse et de la durée desabrs (Alahyane & Pelisson, 2005;
Alahyane et al., 2007; Frens & van Opstal, 1994)Joi$ ces auteurs, la séguence principale
serait préservée, car les propriétés des saccddpteas correspondraient a des saccades non-
adaptées de méme amplitude. D’autres études chemmhe ont mis en évidence des
modifications diverses de la séquence principaleaue & Deubel (1995) ont comparé les
propriétés dynamiques de saccades non-adaptéelmmtes d’amplitudes différentes mais
toutes deux dirigées vers des cibles de 12°. lisitrant que le rapport entre le pic
d’accélération et le pic de décélération est médifprés adaptation, alors que la durée et le
pic de vitesse ne sont pas modifiés par rapporisaagades contrbles. Cette étude présente le
désavantage d’avoir confronté des saccades d’amdpit différentes. Les études ayant
comparé les séquences principales de saccadeséeslapt non-adaptées d’amplitudes
similaires ont montré une modification de vitesgdrams, Dobkin, & Helfrich, 1992;
Zimmermann & Lappe, 2010) mais pas de durée pdaptation (Abrams et al., 1992) ou une
diminution de durée et du pic de décélération (@sllSemroud, Orriols, & Dore-Mazars,
2008). Ces etudes semblent indiquer I'existencenddifications de la séquence principale
suite a l'adaptation. Mais comme les saccades daptées étaient enregistrées avant
adaptation, elles ne permettent pas de controlar lpdacteur fatigue qui peut étre a l'origine
de modifications de la séquence principale (Chemiglat al., 2008; Fuchs & Binder, 1983;
Golla et al., 2008; Straube et al., 1997; Xu-Wilsbml., 2009a; Xu-Wilson et al., 2009b).

Une étude récente a utilisé un protocole astucpamnettant a la fois de comparer des
saccades adaptées et non-adaptées d’amplitudergumisdentique et de contrdler le facteur
fatigue (Ethier, Zee, & Shadmehr, 2008a). Pouratef les positions terminales de saccades
réalisées en cours d’adaptation ont été enregsstins une session de controle, les saccades
étaient déclenchées par la présentation de cibbes anémes positions d’arrivée, permettant
d’'induire des saccades non-adaptées d’amplituddigiles a celle des saccades adaptées. Les
saccades adaptées étaient moins rapides, durdientiomgtemps et possédaient des pics
d’accélération et de décélération réduits par repgax saccades non-adaptées d’amplitude

identique (Figure 17).
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Figure 17 : Parameétres saccadiques lors d’'une adagtion en diminution d’amplitude
(rouge - adapt) et lors d’'une session contréle perattant la production de saccades
d’amplitudes similaires (bleu — mimic adapt)

Figure extraite d’Ethier et al. (2008a).
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Gréace a une simulation de leurs données, les autetiémis I'hypothese que I'adaptation en
diminution d’amplitude des saccades réactives tsdted a une modification du rétrocontrole

interne qui controle les saccades en cours d’eixdgufustifiant ainsi les changements de

séquence principale des saccades adaptées (hypdthaement proposée par : Hernandez,
Levitan, Banks, & Schor, 2008).

En conclusion, la diversité des protocoles expémmex semble responsable de la
variabilité des résultats obtenus sur les effet$atkptation sur la séquence principale des
saccades. Plusieurs études ont confronté les ptéprdynamiques de saccades adaptées et
non-adaptées d’amplitude similaire et ont montréeffat de I'adaptation sur ces propriétés
(sauf Alahyane et al., 2007). Comme cette bouclaéiecontrdle interne dépendrait du
fonctionnement du générateur saccadique et du leerweulomoteur (Robinson, 1975), ces
résultats suggérent qud'adaptation en diminution d'amplitude implique des
modifications prenant place a un niveau tardif dead transformation sensori-motrice a

proximité de la sortie motrice.

L’'adaptation saccadique entraine des modificationgle 'amplitude des saccade
produites dans une région limitée de I'espace apps champ d’adaptation. Ces champ
d’adaptation existeraient a la fois pour I'adaptaton en diminution et en augmentation

d’amplitude des saccades réactives et des saccadel®ntaires.

L'effet de l'adaptation sur la séquence principaledes saccades est encore asg

controversé méme si plusieurs études semblent s’acder sur le fait que les propriétés

dynamiques des saccades sont modifiées aprés adaipta

C. Nature et propriétés du signal d’erreur qudguiadaptation

1. Nature du signal d’erreur induisant I'adaptari

Les mécanismes d’adaptation qui permettent de eramia précision des saccades
s’appuient sur la répétition d’une erreur : le déga entre la position des yeux et la position
de la cible. La nature du signal d’erreur utilis& potre systeme nerveux central pour induire
'adaptation pourrait étre motrice ou sensoriefig(re 18).
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Hypothése visuelle Hypothése motrice
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Figure 18 : Les hypotheses concernant la nature dsignal d’erreur utilisé par notre

systeme nerveux central pour induire I'adaptation accadique
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En effet, apres une saccade primaire imprécisetj\itgé motrice a l'origine de la saccade de
correction permettant de fovéaliser la cible pdurégalement servir a calculer le signal
d’erreur moteur nécessaire a l'adaptation. Inveesgml’erreur rétinienne post-saccadique
pourrait étre le signal d’erreur sensoriel prodoisdiadaptation (Figure 18). Afin de
déterminer la nature du signal d’erreur, trois étudnt utilisé différentes techniques pour
limiter la production de saccades de correctioay@ des versions modifiées du paradigme
de double-saut (Bahcall & Kowler, 2000; Noto & Radon, 2001; Wallman & Fuchs, 1998).
Par exemple, ils ont présenté la cible déplacédarerun temps tres court avant de I'éteindre
(Noto & Robinson, 2001) ou avant de la représed&mouveau a sa position avant saut
(Wallman & Fuchs, 1998). Dans ces deux études, gmusaccades de correction sont
produites et pourtant une diminution significatoe gain des saccades primaires est induite.
Dans une troisieme étude, Bahcall & Kowler (2000pntment que les changements
d’amplitude sont similaires pour un cercle de 3petir une cible ponctuelle (généralement
utilisée dans le paradigme de double-saut de ciblejs que peu de saccades de correction
sont produites lorsque I'adaptation est produitecde cercle de 3°. Ainsi, la forte réduction
ou la quasi-absence de saccades de correctiorramtiai de la cible déplacée n’empéchent
pas le développement de I'adaptation, montransajae le signal d’erreur n’est pas un signal
moteur.

Cependant, le signal d’erreur n’est pas non plusmant visuel. Bonnetblanc & Baraduc
(2007) ont montré par exemple, que I'amplitude dendes saccades (28° et 34°) peut étre
augmentée en I'absence compléte d’'information isymst-saccadique. De plus, le fait de
supprimer toute erreur visuelle en placant la céeniveau fovéal apres la saccade induit
également des modifications d’amplitude des sasc@ldavermann & Lappe, 2010 — mais
voir Ethier et al., 2008a pour un contre-exemgle)signal d’erreur résulterait en fait de la
comparaison entre I'image rétinienne post-saccadiqu et la prédiction de cette méme
image basée sur la taille et la direction de la seade (Figure 18 — Bahcall & Kowler, 2000;
Cloud, Herman, & Wallman, 2010; Wong & Shelhamél1D). Un des premiers arguments
en faveur de cette hypothése a été fourni par Blakckowler (2000) qui ont demandé a
leurs sujets de produire des saccades qui ne porrdsent qu'a ~75% de lI'amplitude
attendue. Pour ces saccades, lorsque la cible &@dtoge en arriere, une diminution
d’amplitude est induite malgré le fait que I'erreidtinienne post-saccadique continue de
signaler une sous-estimation et devrait donc irdwine augmentation d’amplitude. Ce
résultat indique donc que le signal d’erreur nigas d’origine purement visuelle. Dans le

méme ordre d’idée, Wong & Shelhamer (2011) ontléaitent déplacé la cible de facon a ce
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gue la saccade produite reste hypométrigue maigsrgpie dans des conditions naturelles.
Cette manipulation de la cible entraine une dimamutprogressive de I'amplitude des
saccades, alors qu'une augmentation d’amplitudea#dshdue si le signal d'erreur est
purement visuel. Ceci illustre bien que l'erreutiniénne post-saccadique seule n’est pas
suffisante pour rendre compte du signal d’erreilis@tpour I'adaptation saccadique. Dans le
cas de I'étude de Bonnetblanc & Baraduc (2007)agparait assez surprenant qu’une
adaptation soit induite en I'absence totale d’infation visuelle post-saccadique. Les auteurs
suggerent que le signal d’erreur se baserait scorgparaison entre I'image post-saccadique
prédite et celle mémorisée. De plus, cet effettrii@aivé que pour de tres grandes saccades
(28°-34°) qui présentent une hypométrie Iégérersaptrieure a celle habituelle (12%). Du
fait de I'absence d’information visuelle, cette mentation d’amplitude « spontanée » des
saccades permettrait de réduire leur hypométraosence de saccade de corrections.

Pour la suite de cette partie sur le signal d’eérranus nous intéresserons a des saccades
d’amplitude plus proche de conditions physiologguel15-20°) et nous aborderons les
propriétés que doit avoir I'information visuellegtesaccadique pour inciter des modifications

adaptatives des saccades.

2. Caractéristiques temporelles de I'erreur vigaipost-saccadique

Afin d’'induire une adaptation saccadique optim#ikzyeur visuelle post-saccadique doit
avoir des caracteéristiques temporelles particidieren effet, il a été mis en évidence
I'existence d’un intervalle de temps critique apl&sentation de cette information visuelle.
Shafer, Noto, & Fuchs, (2000) ont testé différemtestes post-saccadiques de cible déplacée
afin de trouver s'il existait une durée minimalecessaire pour induire une adaptation
optimale. Dans cette étude chez le singe, les eufent sauter la cible a la fin de la saccade
et la laissent visible pour une durée de tempstdimivariant entre les différentes sessions
d’adaptation. lls montrent que l'information visleelpost-saccadique doit étre présentée
pendant ~80-100 ms afin d’induire une adaptationingge. D’autre part, I'effet sur
'adaptation de I'ajout d’'un délai entre la saccadda réapparition de la cible déplacée a
également été testé, a la fois chez le singe (Bkaf@., 2000) et chez I'homme (Bahcall &
Kowler, 2000; Fujita, Amagai, Minakawa, & Aoki, 2B Pour les deux espéces, plus le délai
entre la fin de la saccade primaire et I'apparitan la cible déplacée augmente, moins
'adaptation est efficace. Avec un délai de 750 tiejaptation chez le singe est encore
possible mais atteint un niveau tres faible (dedfe de 10%). Chez I’homme, I'adaptation est

guasi-inexistante lorsque la cible déplacée estemtée plus de 400-600 ms apres la saccade.
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Ainsi, chez le singe, la cible doit étre présemérdant au moins ~80-100 ms apres la fin
de la saccade pour pouvoir induire une adaptafutimale. Et cette information visuelle ne
doit pas étre présentée plus tard que 750 ms #préaccade afin qu’une adaptation soit
encore possible, bien que non-optimale. Comme kheimge, I'adaptation saccadique chez
’lhomme est affectée par I'ajout d’'un délai postesalique avant la réapparition de I'erreur
visuelle : lorsque la cible déplacée est présed@e600 ms apres la saccade, plus aucune
adaptation n’est mise en évidenG®@mme I'adaptation entre I'homme et le singe présda
guelques différences (décours temporel,...) et que €nI’homme, I'existence d’une durée
minimale d’erreur visuelle n'avait pas été testéeysqu’'a ce jour, cette question sera

traitée dans la partie expérimentale (chapitre I.).

3. Taille et variabilité du saut intra-saccadique

La manipulation de la taille du saut de cible pe#rmettre de provoquer des
modifications d’amplitude des saccades plus ou sadbustes. Un saut intra-saccadique de
seulement 0,25° est suffisant pour diminuer l'atople des saccades (Cloud et al., 2010).
Inversement, des sauts de trop grande taille seuntefficaces pour induire des changements
d’amplitude des saccades, probablement parce gueéwmeeir visuelle trés importante n’est
plus interprétée comme une erreur lors de la progration de la saccade mais bien comme
un déplacement de cible (Robinson, Noto, & Bevaf83; Straube et al., 1997).

Deux moyens ont été utilisés pour contrdler le @éginent de la cible en cours de saccade
pour produire une erreur visuelle post-saccadibagremier (et le plus fréquemment utilisé)
consiste a faire sauter la cible d'un certain pentage de son excentricité initiale,
pourcentage maintenu constant pendant tout le oigpement de 'adaptation (Figure 19A).
En utilisant ce type de saut de cible, I'erreuueite est corrigée au cours des essais grace a la
modification progressive d’amplitude qu’elle génékda fin de cette adaptation, cette erreur
visuelle est fortement diminuée par rapport au tléleu’adaptation. Le deuxiéme moyen qui
a été proposé récemment consiste a systématiquedéplacer la cible en fonction de la
position d’arrivée de la saccade (Figure 19B). Aias fur et a mesure des essais, 'erreur
visuelle reste constante alors que le saut de pénl@apport a sa position initiale s’accroit, en
lien avec la diminution d’amplitude des saccadesmf@e on pouvait s’y attendre, ce
protocole permet d’induire une adaptation plusef@ie dans le protocole classique, et cette
efficacité accrue a été observée aussi bien padaptation en diminution que pour

'adaptation en augmentation de saccades réactives.
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A. Méthode d’adaptation avec saut cible B. Méthode d’adaptation avec saut cible
dépendant de la position initiale de la cible dépendant de la position terminale de saccade
Position cible avant saut Position cible avant saut

Position (deg)
Position (deg)

Position cible aprés saut

Essais d’adaptation Essais d’adaptation

Figure 19 : Les deux moyens pour contréler le saumtra-saccadique de cible.
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Il est toutefois surprenant que, malgré le faitugp erreur visuelle constante est présente tout
au long de la période d’adaptation, les changemdéataplitude finissent par atteindre une
asymptote, tout comme dans le protocole de douhle-slassique (Wong & Shelhamer,
2011; Zimmermann & Lappe, 2010). Wong & Shelhan2éxl() proposent que ce plateau est
atteint parce que I'adaptation permet de modifiéa fois le systéme qui gere la commande
motrice mais également le systeme qui prédirairdi@ post-saccadique. En gardant une
erreur constante pendant toute la durée de I'exipéei, ce systéme de prédiction d’erreur
apprend alors a prédire cette erreur visuelle fbasque cet apprentissage est achevé, la
différence entre I'erreur estimée et I'erreur ré@st de 0 et de ce fait, 'adaptation cesse. Une
explication similaire vaut pour le paradigme de ldetsaut classique. En effet, le systeme
apprendrait a prédire une erreur visuelle plus dgague celle avant adaptation et ceci
expliquerait que I'adaptation stoppe avant d’awmmplétement modifié les saccades pour
gu’elles atteignent la cible déplacée. On notem quelle que soit son interprétation exacte,
ce phénomeéne de saturation de l'adaptation estrgumeent supplémentaire en faveur de
limplication d’informations non-visuelles dans IBdoration des signaux d’erreur
d’adaptation.

Le systeme saccadique prend en considération Ereote de I'erreur visuelle. En effet,
Havermann & Lappe (2010) ont testé l'adaptation amgmentation et en diminution
d’amplitude induite avec une erreur visuelle damtnhoyenne est constante mais dont la
variabilité est plus ou moins grande pour difféesnsessions. Ces auteurs ont montré que
'adaptation est plus robuste lorsque l'erreur glRuest consistante, c’est-a-dire peu variable
d’'un essai a l'autre, que lorsqu’elle fluctue beayx Ces données montrent que I'adaptation
se base sur la cohérence du signal d’erreur. Damsé&me ordre d’idée, Srimal, Diedrichsen,
Ryklin, & Curtis (2008) ont effectué un protocol&adaptation au cours duquel les cibles
sautaient aléatoirement en avant ou en arrierec Ae protocole, le gain des saccades
diminue faiblement en comparaison a la réductioodpite avec une cible se déplacant
systématiqguement en retour. Ce que les auteursrembritans cette étude, c’est que le gain
d’'une saccade dépend de l'erreur qui a été expsptéaelors de I'essai précédent. Les
changements saccadiques de gain se feraient alolis Isase de modifications essais-a-essais.
Ainsi, si I'amplitude de la saccade a I'essai nat@pde I'erreur visuelle codée a I'essai n-1,
ceci peut permettre de comprendre pourquoi unernrdton visuelle post-saccadique
variable peut malgré tout induire des modificaticadaptatives (cas de I'expérience de

Havermann & Lappe, 2010).
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4. Propriétés visuelles du signal d’erreur

Dans I'environnement épuré du laboratoire, I'adtiptasaccadique est souvent induite
grace a une cible ponctuelle, présentée sur ugresplan appauvri et uniforme. Pourtant, tous
les jours, nous faisons I'expérience d’environnetmersuels beaucoup plus complexes. Nous
allons développer dans cette partie les effetsfatimations visuelles complexes (grande
cible, arriere-plan,...) sur la mise en place dedjadtion.

La cible saccadique généralement utilisée danprEscoles d’adaptation saccadique est
de petite taille (environ 0.5°). Comme mentionnécpdemment, Bahcall & Kowler (2000)
ont montré gu'un objet de grande taille (3°), nanportant pas de repére précis, peut
eégalement étre utilisé pour induire des modificadi@adaptatives. Collins et al. (2007 b) ont
egalement pu induire une adaptation pour des obgetstitués de chaines de caracteres ayant
une taille totale avoisinant les 3°. Ces deux &udentrent ainsi que la taille de la cible
saccadique et surtout I'absence de repére n'influleement I'adaptation, confortant l'idée
gue le signal d’erreur n’est pas purement visuebifson, Noto, & Watanabe (2000) ont
présenté des cibles sur différents arriere-plarnseex-ci pouvaient étre déplacés ou non en
méme temps que la cible. Les singes entrainés qaitg tache s’adaptent de fagcon similaire
lorsque la cible est présentée seule et se dépkmgant la saccade, lorsque la cible saute
pendant la saccade mais pas l'arriere-plan et dersiga cible et l'arriere-plan sautent
simultanément. Ainsi, dans ces conditions ou ubke @accadique ponctuelle est utilisée, il
apparait que les informations présentes sur lt@apdan ne contribuent pas aux modifications
d’amplitude. Par contre, lorsque la cible est dééependant la saccade et que seul I'arriére-
plan se déplace, le gain des saccades diminue gjlatent, bien que plus faiblement que
dans les autres conditions. Alors, dans le casaatible saccadique n’est plus présente, ce
sont les informations de l'arriere-plan qui vonteétitilisées afin de vérifier et d’améliorer la
précision des saccades. Ditterich, Eggert, & Sw#a(®000b) ont trouvé des résultats
similaires pour l'adaptation en augmentation d’atage chez 'homme. Leurs données et
celles de Robinson et al. (2000) permettent de laom@ue lorsqu’une cible ponctuelle est
utilisée pour l'adaptation, alors seul son déplameimest nécessaire pour induire des
modifications saccadiques. Par contre en l'absemeecible visuelle bien définie, les
informations visuelles de l'arriere-plan jouent nge dans le développement de I'adaptation
saccadique.

Madelain, Harwood, Herman, & Wallman (2010) onttéete réle de distracteurs dans
'adaptation saccadique. Pour augmenter ou dimidaenplitude des saccades dans des
sessions différentes, ils utilisent deux cibles:disque rouge ou un carré jaune. Lors de
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chaque essai, un de ces éléments est la cible egmigp d’'induire la saccade, tandis que
l'autre joue le role de distracteur et est allumécaurs de la saccade. Des diminutions ou
augmentation d’amplitude se mettent en place unigume lorsque c’est la cible de la saccade
qui est déplacée, et non lorsque le distracteunlaginé pendant la saccade a une position
différente de la cible saccadique. Ainsi, I'adaipratest exclusivement sensible au saut de la
cible saccadique, suggérant que le calcul des wgd&rreur qui en sont a l'origine est
précédé par des processus de sélection de la cible.

Le signal d’erreur induisant 'adaptation provient de la comparaison entre I'image
visuelle post-saccadique et la prédiction de cetteéme image basée sur la direction et |
taille de la saccade. Pour induire des modificaticnadaptatives robustes, I'information

visuelle post-saccadique doit posséder des caraagtiques temporelles particuliéres, qui

pour l'instant ont été étudiées plus en détail chele singe que chez ’lhomme.

Lorsque le saut de cible est calculé en fonction die position d’arrivée de la saccade
les changements induits sont supérieurs a ceux inidsl avec le paradigme de double
saut tel que décrit par McLaughlin. La complexité a la cible ou de la scéne visuel

affecte peu les processus d’adaptation saccadique.

D. L'adaptation et ses contextes

Contrairement & I'apprentissage, I'adaptation esisée étre peu dépendante du contexte
dans lequel elle se développe et généraliser plciement. Pourtant différentes études ont
mis en avant I'existence de facteurs contextueppmants pour I'adaptation.

1. La position initiale des yeux

La position initiale des yeux a laquelle 'adapatiest effectuée fait partie des éléments
contextuels qui ont été testés. Deux approchegrdiffes ont tenté de mettre en avant
limportance de la position des yeux dans lI'adaptatLa premiére approche a consisté a
induire une diminution adaptative d’amplitude d’'usa&ccade initi€ée dans une position de
départ donnée et de voir si cette adaptation ®a@sd d’'autres positions. L'adaptation est
effectuée pour une position située juste en facesujet (position centrale - Frens & van
Opstal, 1994, Semmlow et al., 1989) ou pour destipps présentant une excentricité
|égérement plus importante (Albano, 1996 ; Deulbh®B5). Ces recherches ont montré que
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'adaptation réalisée a une position donnée afféese saccades commencant a d’autres
positions, suggérant ainsi que I'adaptation n'stilpas les positions oculaires comme indice
contextuel. Toutefois, une étude récente utiliseette méme approche parvient a la
conclusion inverse (Havermann et al.,, 2010). Dasttecetude, les auteurs ont adapté des
saccades a partir de 5 positions différentes (88 al+10°, en horizontal ou en vertical) dans
des sessions différentes. Aprés adaptation, desdes partant de la position adaptée et des 4
autres positions non-adaptées ont été testéescdeémdaavec les études qui ont induit une
adaptation avec une position des yeux centralm¢F€evan Opstal, 1994, Semmlow et al.,
1989) ou faiblement excentrée (Albano, 1996), l@ewwrs montrent que lorsque I'adaptation
est induite dans une position peu excentrée, eflastere complétement aux saccades
générées dans les autres positions. Par contrératement a I'étude de Deubel (1995),
lorsque l'adaptation est induite aux positions exees (+10°), le transfert aux autres
saccades décroit au fur et a mesure que leur qosititiale s’'éloigne de la position
d’adaptation. Cette étude indique alors que lestipns oculaires excentrées peuvent étre
considérées comme un indice contextuel.

La deuxieme approche utilisée pour étudier I'effetla position des yeux sur I'adaptation
a consisté a tester si des saccades de méme véetéore amplitude et direction) mais
déclenchées a partir de deux positions difféerepgs/ent étre adaptées difféeremment (par
exemple : en augmentation et en diminution d’am@#). Dans différentes études, les auteurs
montrent qu’une adaptation en diminution d’amplé@upleut étre induite a un endroit de
'espace oculomoteur et que, a un autre endrditdpace, 'amplitude des saccades peut étre
augmentée de facon adaptative ou au moins étre¢enam constante (Aboukhalil, Shelhamer,
& Clendaniel, 2004; Alahyane & Pelisson, 2004; Sdownet al., 1989; Shelhamer &
Clendaniel, 2002a; Shelhamer, Aboukhalil, & Clendan2005; Tian & Zee, 2010).
Aboukhalil et al. (2004) ainsi que Shelhamer e(2005) ont en plus montré que cet effet de
la position des yeux peut étre renforcé grace apdesdes de repos d’'une minute avant le
changement de contexte. Contrairement aux conclsisae la premiere approche (sauf
Havermann et al., 2010), ces données montrent 'gdaptation saccadique serait en fait
dépendante de la position a laquelle elle se mailare. Comment peut-on réconcilier les
informations en apparence contradictoires provedantes deux approches ? Tout d’abord,
dans la premiere approche, I'adaptation est misplase en position centrale ou faiblement
excentrée et les positions testées sont généralggneches de cette position adaptée (voir
pour exemple : Albano, 1996). Ainsi, la faible dince spatiale entre position adaptée et

positions testées pourrait expliquer I'absence fetetle la position des yeux par cette
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approche (sauf Havermann et al., 2010 qui metteatvant un effet des positions excentrée).
De plus, le fait de soumettre dans la seconde apprde systeme saccadique a deux
demandes adaptives contradictoires (augmentatiosusediminution d’amplitude) semble
étre une méthode plus sensible pour mettre enrisedees effets de contexte.

Ainsi, la position des yeux est un indice contektpeur I'adaptation. Toutefois, ce
contexte se manifeste essentiellement lorsque Gstigns testées sont suffisamment
différentes de la position adaptée et/ou lorsgaemandes adaptatives sont différentes pour

diverses positions de I'espace.

2. Autres facteurs contextuels

Comme indigqué dans la partie B de cette sectiorlesucaractéristiques de I'adaptation,
les changements adaptatifs sont spécifiques dewede la saccade adaptée. En particulier,
I'adaptation de saccades dirigées vers la droitieamsfere pas aux saccades vers la gauche, et
inversement. De plus, de fagon assez surprenaraegte possible d’induire simultanément
une adaptation en augmentation d’amplitude pour slscades de petite taille et en
diminution d’amplitude pour de grandes saccadedig¢hMgt al., 1981 ; Watanabe et al., 2000).
La taille de la saccade semble étre ainsi un indam@extuel de I'adaptation. De méme,
Chaturvedi & Van Gisbergen (1997) ont montré gest possible d’adapter simultanément en
augmentation et en diminution d’amplitude des saesavers des cibles présentées a
différentes profondeurs. Le facteur contextuel gteer de saccades » mis en évidence dans
un premier temps dans I'espace a deux dimensianblseaainsi s’appliquer dans I'espace a
trois dimensions. L'orientation de la téte ainsieqdans une certaine mesure la gravité
constitueraient également des facteurs contextieelkadaptation saccadique (Shelhamer &
Clendaniel, 2002b; Shelhamer, Clendaniel, & Robhef8?2).

Trois études ont testé si I'adaptation peut étrécifipue des propriétés visuelles des
cibles. Si c’est le cas, il serait alors possibeddpter differemment des saccades de méme
amplitude mais dirigées vers des cibles visuell@ardéférentes. Bahcall & Kowler (2000) ont
tenté d’adapter en augmentation d’amplitude desaskss dirigées vers une cible carrée et en
diminution d’amplitude des saccades vers une cibte forme de losange. Aucune
modification significative n’a été mise en évidentams cette expérience. Cing ans avant eux,
Deubel (1995a) avait également échoué a mettreidanke un effet du contexte visuel dans
les mécanismes d’adaptation saccadique. Ces risoitd cependant été mis a I'épreuve
récemment (Herman, Harwood, & Wallman, 2009). Deeite étude, I'adaptation apparait

comme étant spécifique des propriétés visuellexitidss car des saccades dirigées vers une
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cible visuelle particuliereflickering targej sont raccourcies alors que des saccades vers une
cible avec d’autres propriétés visuellsge@dy targgtsont maintenues constantes. Ainsi, des
saccades initialement de méme amplitude et avemémses positions de départ pourraient
présenter des gains différents grace au contesteelila différence entre ces données et
celles des deux études précédentes (Deubel, 19®@dcall & Kowler, 2000) peut
s’expliquer par le fait que chacune des deux cildst présentée dans un bloc d’essais
différent et non pas présentées selon un ordreoz@aCette présentation des deux cibles
dans des blocs différents pourrait avoir facili@ss$ociation du contexte a une demande
adaptative (Aboukhalil et al., 2004; Shelhamen e2805).

L’'adaptation saccadique peut dépendre de différent§acteurs contextuels (positio

des yeux, de la téte, proprietés visuelles des @bl..). L'existence de ces facteu

contextuels propre a I'adaptation a été mise en élence lorsque le systeme saccadiq
est soumis a des demandes adaptatives différentes, indique qu'’il peut mémoriser
I'association entre un contexte et une demande adi@ive. Savoir comment fonctionne
cette association et a quel niveau elle se met etage sont encore des questions ¢

suspens.

E. Adaptation a court- et a long-terme; procestagaptation rapide et lent

En 1981, Miller et al. ont proposé que les mécaasadaptatifs seraient des processus a
deux «phases » avec des constantes de tempssca@triengues. Selon eux, seuls les
processus a court-terme seraient sollicités ppatadigme de double-saut de cible. Robinson,
Soetedjo, & Noto (2006) ont alors voulu induire desdifications a long-terme en utilisant le
paradigme de double-saut de cible sur plusieurss joonsécutifs. Les singes qui ont été
adaptés effectuent entre 1000 et 3000 saccadesanemtra-saccadique de cible par jour et
cette procédure était répétée pendant 19 jours. didviter toute désadaptation, la vision des
singes est empéchée entre deux sessions d’adapt@&@ndant les premiers jours de
'adaptation (sauf le premier), le gain des sacsaedébut de la journée (avant adaptation)
est inférieur a celui des saccades au début deitage précédente. Ainsi, une partie au moins
de I'adaptation en diminution d’amplitude étaiteraie d’une journée a l'autre. Toutefois, le
gain des saccades en début de journée est égalsapenieur a celui mesuré aprés adaptation
la veille. Ceci implique gqu’'une partie de I'adaptat est « oubliée » entre deux sessions
d’adaptation. Au bout des 19 jours d'adaptation, daminution d’amplitude est
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significativement plus importante qu’a la fin dueprer jour. Les auteurs proposent alors
gu'il existerait pour I'adaptation saccadique ud@gation a court-terme et une adaptation a
long-terme présentant des propriétés différentésddptation a court-terme se mettrait en
place rapidement (au cours d’'une session quotidjenrais serait peu robuste. Elle serait
alors responsable des modifications rapides ingldgns les premiers jours mais également
de la perte d’adaptation d’'un jour a l'autre. Irsgment, I'adaptation a long-terme se
développerait plus lentement (quelques jours) msaigit plus robuste que le processus a
court-terme. Ce processus a long-terme expliqupaaitquoi des modifications plus robustes
sont obtenues au bout des 19 jours et expliqueradtention d’adaptation d’un jour a l'autre.
Cette étude a montré que les adaptations a caoretet a long-terme n’interférent pas,
suggérant alors que ces processus sont distinctslé 'autre.

Une étude récente a montré que I'adaptation défimmeme étant a « court-terme », c’est-
a-dire induite grace a seulement quelques dizallessais avec double-saut de cible pendant
environ 15-20 mn, peut étre retenue sur le longperEn effet, aprés avoir adapté des
saccades a l'aide de 140 essais avec saut inttagigae de cible, une rétention significative
des changements adaptatifs est observée jusqward gpres le protocole (Alahyane et al.,
2005). Dans ce cas précis, des saccades réactiveétéoadaptées. Comme ces saccades ne
sont pas les plus fréquentes dans la vie de tosisjol@s, le manque de signaux de
désadaptation entre les sessions expérimentaléspeiu contribué a cette longue rétention.
Quoi qu’il en soit, cette étude montre que les rications plastiques du systéme saccadique
induites avec une seule session d’adaptation pemsiglus longtemps que ce qui était attendu
pour une adaptation qualifiée de « court-terme ».

Contrairement a la proposition initiale de Milldgrad. (1981), des études a la fois chez le
singe et chez 'homme ont clairement montré quaaldation induite au court d’'une session
unique (adaptation dite a « court-terme ») repasedss processus avec des constantes de
temps différentes (Ethier et al., 2008b; Kojima att, 2004; Kording, Tenenbaum, &
Shadmehr, 2007). L’hypothése émise dans ces éastiesie I'adaptation peut étre décrite par
deux processus : un processus rapide, a court-tgunapprend beaucoup des erreurs mais
dont la rétention est labile et un processus lanipng-terme qui apprend lentement des
mémes erreurs mais dont la rétention est robustegrédiction de cette hypothése est que
guand une phase d’adaptation est suivie par ungecphase de désadaptation, le gain des
saccades a la suite de cette désadaptation autantana retourner vers I'état d’adaptation
initiale. Ceci serait la conséquence du fait quprtcessus lent n‘aura pas eu le temps de se

désadapter. Pour tester cette prédiction, une atitapten diminution ou en augmentation
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d’amplitude est suivie par une désadaptation peamietie ramener le gain des saccades au
niveau de pré-adaptation (Figure 20). Apres ceftase de désadaptation, les auteurs ont
enregistré des saccades pour lesquelles aucung eiseelle n'est ressentie. Les résultats de
ces études ont montré que le gain des saccadegstrires aprés désadaptation est sujet a une
récupération spontanée vers I'état adapté. Cattgpétation spontanée de I'état adapté serait
la signature d’'un systéme adaptatif basé sur pltsiprocessus, qui apprendraient selon
différentes échelle de temps (Kording et al., 20@&f) effet, au début des différents blocs
d’adaptation, des changements rapides se mettenplame et a chaque pause dans
'adaptation, des pertes d’adaptation sont visifegure 20 — Ethier et al., 2008b). Ces deux
phénomeénes seraient les signatures du processdse tap apprend vite mais retient peu. Par
contre, au fur et & mesure que les essais avecdsaiible se poursuivent, le processus lent va
prendre le pas sur le processus rapide. Ceci va alaccompagner d’'un ralentissement de
'adaptation mais d’'une rétention qui sera consatpé-igure 20). Lors de la désadaptation,
l'inversion de la direction du saut de cible induite « réactivation » importante du processus
rapide, alors que le systeme lent n’a que peu m@seour se désadapter. Alors, lorsqu’on
teste le gain des saccades apres cette désadaptatiécupération spontanée de I'état adapté
est une conséquence de la faible désadaptatiorodagsus lent.

Le systeme saccadique repose au moins sur deux peesus plastiques : un process
qui apprend vite mais qui retient peu et un processs qui apprend lentement mais qui

retient les changements induits de fagon robuste.eS deux processus se distingue

ainsi par différentes échelles de temps. Dans I'dgue d'utiliser I'adaptation saccadique

a des fins de rééducation, il serait primordial damieux comprendre les processus lent

de I'adaptation et leur développement sur le longerme.

76



CADRE ET CONCEPTS : Les mécanismes d’adaptatioosshiqgue

15 17

@ 14 16
% 13 error-clamp 15
S 12 gain-down 14
8 11 13
2
w10 12
9 11
= 4
9]
S 9 | 3
3 2
a -1
o 1 \
g -2 Madel Data 0 A \
B »
)}
T - -2
_::U 4
[&] 9. 3
o Fasti state
> 1} \ 2| \
2
ey N

2 OfeA " 1 T~
W

-1} 0 Py . -
g Slow state
o -2} HW-’ -1l
=

-3t -2

0 200 400 600 800 0 200 400 600 800
trials trials

Figure 20: Les processus lent et rapide de l'adaption mis en évidence pour
'adaptation en diminution d’amplitude (gauche) et en augmentation d’amplitude
(droite).

Dans les différents graphes, les barres horizatgléses indiquent des pauses de 30
secondes. Les 2 barres verticales noires marqaemélut et la fin des essais d’adaptation.
Les graphes du haut représentent 'amplitude dasadas moyennées sur les différents sujets.
Les graphes du centre montrent I'ajustement auxnéesm moyennées du modele de
'adaptation avec les deux constantes de tempsgiagshes de la partie inférieure indiquent la
contribution de chacun des deux processus du mdBal state processus rapideSlow
state processus lent).

Error-clamp essais avec la cible présentée en position feveghin-down essais induisant
une diminution d’amplitude des saccadegyain-upg essais induisant une augmentation
d’amplitude des saccades.

Figure extraite d’Ethier et al. (2008b).
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F. L’adaptation saccadigue et les signaux exttiaieds

Notre systeme nerveux central recueille des inftiona visuelles essentiellement
pendant les périodes de fixation, et peu pendantséecades a cause de la suppression
saccadique. C’est un peu comme si les images egtins fournies au cerveau étaient des
photos instantanées de différents endroits de d@sp Diverses études ont permis de
comprendre comment le cerveau arrive a mettredesi€lichés ensemble pour construire une
image globale du monde et comment une impressionigien continue est maintenue en
dépit de linterruption des entrées visuelles pg mmouvements saccadiques (Haarmeier,
Thier, Repnow, & Petersen, 1997; Hamker, Zirnsaklo®, & Lappe, 2008; Niemeier,
Crawford, & Tweed, 2003; Wurtz, 2008; Wurtz, Join@rBerman, 2011). Ceci est possible
car notre cerveau est capable de prédire, avambthiction du mouvement, quelles seront les
entrées rétiniennes disponibles lors de la péraeldixation suivant le mouvement. Cette
prédiction est réalisée grace a des signaux egtmaiens renseignant le cerveau sur la
position ou le déplacement des yeux durant la si@cc@es signaux proviennent de deux
sources : les informations de position des yeuwerolds via la proprioception des muscles
extra-oculaires et la copie de la commande motmgige est envoyée aux muscles extra-
oculaires, aussi appelée copie efférente. Ces iskgpatra-rétiniens sont nécessaires a la
production de séries de saccades précises. Seabpila efférente, et non la proprioception,
joue un réle dans les déplacements attentionnélsédents les saccades ainsi que dans les
taches de localisation péri-saccadiques de cilgie pour revue : Wurtz, 2008).

Dans les conditions naturelles, la copie efférapfésente le mouvement a produire.
Toutefois, lorsque I'amplitude des saccades egptédaon peut se demander si cette copie
efférente code le mouvement désiré (c’est-a-diradevement vers la cible avant le saut) ou
le mouvement réel (c’est-a-dire au mouvement aflaéterminer si la copie efférente
représente le mouvement désiré ou le mouvement péat fournir des indications
fonctionnelles concernant le niveau du site d’agamt par rapport aux signaux de copie
efferente. Nous allons aborder cette question eam@ant les effets de I'adaptation
saccadique sur les mécanismes de programmatiorériee de saccades, de déplacement

attentionnel et de localisation visuelle.

1. Adaptation et programmation de séquences dessies

Pour la programmation de séquences de saccadasétéd montré que deux saccades

précises peuvent étre produites vers des ciblskdts séquentiellement, méme quand la cible
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de la deuxieme saccade disparait lors de la lateecdéa premiére saccade (Hallett &
Lightstone, 1976; voir pour revue : Pisella et @011). Dans cette configuration, notre
cerveau a besoin de connaitre la position des ymunés la premiere saccade pour
programmer la seconde (Figure 21A). Cette positient &tre fournie par la proprioception
des muscles extra-oculaires et par la copie eftérde la premiere saccade. Cependant,
comme la précision de la seconde saccade est ébsenéme apres déafférentation des
muscles extra-oculaires chez le singe (GuthrietelPo& Sparks, 1983; Lewis, Zee, Hayman,
& Tamargo, 2001), la copie efféerente de la premié@ccade semble contribuer
majoritairement au signal extra-rétinien nécessaioer la production de séquences de
saccades. Trois études ont testé la relation li@icare fonctionnelle entre les signaux de
copie efférente et le site d’adaptation (Collin@1@, Dore-Mazars, Vergilino-Perez, Collins,
Bohacova, & Beauvillain, 2006; Tanaka, 2003). Poerfaire, les auteurs ont adapté des
saccades reactives dans une direction donnéexXpapée vers la droite). lIs ont ensuite testé
des séquences de saccades vers des cibles prédammeement et dont la premiére saccade
est produite dans la direction adaptée (Figure 2BA)es signaux de copie efférente sont
codés en amont du site d’adaptation, alors cefpeaeprésentera le mouvement désiré. De
ce fait, la seconde saccade ne compensera pasoltiications adaptatives de la premiére
saccade et sera peu précise (Figure 21B, Hypothedaversement si les signaux de copie
efférente sont codés en aval du site d’adaptasitoms cette copie codera pour le mouvement
réel (c’est-a-dire le mouvement adapté). Ainsi ldes la programmation de la seconde
saccade, les modifications adaptives de la prensi@ceade seront prises en compte et cette
seconde saccade sera précisément dirigée vetddg€igure 21B, Hypothése 2).

Les résultats obtenus chez le singe (Tanaka, 2603%hez 'homme (Collins, 2010)
montrent que I'adaptation en réduction d’'une sagcadctive est compensée a 70-80% par la
deuxieme saccade de la séquence lorsque cett@memest pas dans la direction adaptée.
Par contre, dans le cas ou la seconde saccaderigéeddans la méme direction que la
saccade adaptée, cette compensation n’est queOdé (Bxore-Mazars et al., 2006). La faible
compensation obtenue dans cette étude peut pravenirconflit entre transfert d’adaptation
a la seconde saccade (car dans la direction adagit@®mpensation d’adaptation. Chez le
singe (Tanaka, 2003), une compensation similag&amise en avant suite a une adaptation

en augmentation d’amplitude des saccades réactives.
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A. Deux saccades vers B. Hypothéses sur les position relatives du site d’adaptation
deux cibles flashées dans et du codage de copie efférente
conditions non-adaptées Hypothése 1: site copie efférente Hypotheése 2: site copie efférente
en Amont du site d’adaptation en Aval du site d’adaptation
]
+— 0 +—0
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Figure 21 : Hypotheses concernant la localisationudsite d'adaptation par rapport aux

signaux de copie efférente nécessaire a la produmti de séries de saccades.

(A) : Dans une tache de double-saccade, deux cdues flashées rapidement et les sujets
doivent produire des saccades en direction de ibdsscdans I'ordre de présentation. Pour
gue la seconde saccade soit dirigée précisémesitseecible, la programmation de celle-ci

doit prendre en compte le déplacement effectuéderka premiére saccade (conditions non-

adaptées). Cette programmation de la seconde sa¢sayp s’appuie sur le signal de copie
efférente de la premiere saccade (sl).

(B) : Lorsque la premiere saccade de la séquentemeslifiée par l'adaptation, la
programmation de la deuxieme saccade va nous peenadhférer les positions relatives du
site d’adaptation et du site de copie efférentepdtlyése 1 Si la seconde saccade ne prend
pas en compte les modifications de la premiereagkxcalors le site de copie efférente est
situé en amont du site d’adaptation. Hypothesé\2'inverse, si la copie efférente est codée

en aval du site d’adaptation alors, la secondeasccompensera les changements de la
premiere saccade.
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En conclusion, les signaux de copie efférente s@d@sa la programmation de séquences
de saccades semblent coder pour le mouvement Céte copie est alors codée chez
’homme, en aval du site d’adaptation en diminut@amplitude des saccades réactives et
chez le singe, en aval des sites d’adaptation mmdtion et en augmentation d’amplitude de
ces mémes saccades. Dans la suite de cette s@uitie I11.), nous considérerons les études
qui ont montré, chez ’lhomme, que les mécanismadagtation des saccades réactives et
volontaires sont partiellement séparés. De plugjindier ou augmenter I'amplitude des
saccades repose également sur des processus dtaaplifféerents (partie IV.)Dans la
partie expérimentale, nous avons alors testé, chBzomme, si ces différents mécanismes
d’adaptation sont situés en amont ou en aval desgsiaux de copie efférente utilisés pour
la production de séquence de saccades (chapitre V.)

2. Adaptation et déplacement pré-saccadiqueattehtion

Les saccades sont précédées par un déplacementuku dttentionnel vers la position
d’'arrivée des yeux et ce déplacement dépend duwalsidm copie efféerente des saccades
(Deubel & Schneider, 1996; Hoffman & Subramania®93, Kowler, Anderson, Dosher, &
Blaser, 1995). Ceci a pu étre mis en évidence gaades taches de discrimination visuelle
pré-saccadigue. En effet, lorsque des sujets mapame saccade vers une position de
'espace et qu’un stimulus visuel a discriminer@gtsenté avant cette saccade, les meilleures
performances sont obtenues lorsque le stimuluscidiiner est apparu au niveau du point
d’'arrivée de la saccade. Inversement, les perfocasmdans cette tache de discrimination sont
moindres lorsque le stimulus a discriminer et lalecisaccadique ne coincident pas
spatialement. Différents auteurs se sont demandé&gtention est déplacée vers la position
désirée des yeux (c’est-a-dire vers la cible saqoafl ou si elle est déplacée vers la position
effective des yeux (c’est-a-dire vers la positicarrivée de la saccade). lls ont alors utilisé le
paradigme de double-saut de cible (McLaughlin, }9%ifh d’induire une modification de
'amplitude des saccades et entrainer ainsi ureddition entre la position désirée des yeux
et la position réelle d’arrivée des yeux. Ditteridfggert, & Straube (2000a) ont montré
gu’'apres une adaptation en diminution d’amplitudesdccades réactives, le meilleur taux de
discrimination demeure au niveau de la cible sagoadet ne transféere pas au niveau de la
position finale des yeux. Ces auteurs suggeérent lqgudéplacement pré-saccadique de
I'attention serait couplé a la cible saccadiquaaat pas a la position d’arrivée de la saccade.
Toutefois, deux études plus récentes ont fournirdssltats totalement contradictoires avec

cette premiere, apres adaptation de saccadesvesaeti de saccades volontaires (Collins &
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Dore-Mazars, 2006; Dore-Mazars & Collins, 2005).dfiet, ces deux études ont montré que
le focus attentionnel pré-saccadigue se déplachrection de la position finale de la saccade
et ne coinciderait alors plus avec la positionaleible visuelle qui a permis de produire la
réponse saccadique. Les différences entre ces séfpeigvent provenir du fait que les
modifications d’amplitude induites par Ditterichadt (2000a) sont trop faibles pour mettre en
évidence un déplacement pré-saccadique de l'aitemtn direction de la position d'arrivée
des yeux. En effet, les auteurs ont mesuré leomeainces discriminatives aprés seulement
50 essais d’adaptation alors qu’'une centaine des€st généralement requis chez ’homme
afin d’obtenir des modifications de gain robusi2s.plus, il est intéressant de noter que, bien
gue Ditterich et al. (2000a) rapportent une meitediscrimination au niveau de la cible
saccadique, la performance apres adaptation awawnide la position d'arrivée des yeux
(c’est-a-dire la position adaptée) est meilleuragant adaptation (voir leur Figure 4A). Sur
la base de ces différentes études, il est possibleconclure que le déplacement pré-
saccadique de I'attention a tendance a se dirigeex la position effective des yeux et non vers
la position de la cible saccadique. Notons qu’ulgele récente a montré que le déplacement
pré-saccadique de l'attention serait déplacé aitavers la position de la cible saccadique et a
la fois vers la position d’arrivée des saccadept@ds (Collins, Heed, & Roder, 2010b). Ces
données peuvent s’interpréter d’au moins deux facbime premiére possibilité est que des
signaux de copie efférente sont récupérés en aet@mnt aval du site d’adaptation, expliquant
ce double foyer attentionnel. La deuxiéme possiiéist que le déplacement attentionnel
dépend de la sélection visuelle de la cible sago&det de la copie efférente du mouvement
qui est en cours de préparation. Dans ce cas égateta copie efférente représenterait le
mouvement réel et non le mouvement désiré. Lardifige de résultats entre cette étude et les
précédentes peut s’expliquer par le fait que I'satdgn induite est une adaptation en

direction, avec d'importants sauts de cible.

La présentation bréve d'un indice visuel saillaatipégalement induire un déplacement
de l'attention. Ce déplacement attentionnel egiomsable d’'une réduction des latences pour
les saccades dirigées vers la position ou I'indiété flashé. Cette facilitation peut étre due au
fait que la présentation de l'indice améliore Etement visuel de la cible saccadique ou que
cet indice facilite la production du mouvement. &asi cette attention exogene est dirigée
vers la cible saccadique ou vers la position d/éei des yeux permettrait de mieux
comprendre a quel niveau (sensoriel ou moteur)atditation se met en place. Comme

expliqué dans le paragraphe précéedent, cette qungsut étre abordée grace au paradigme de
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double-saut de cible qui permet une dissociatidreda cible visuelle et la réponse motrice.
Khan, Heinen, & McPeek (2010) ont tiré avantagecdtte dissociation et ont adapté des
saccades de 15° en déplacant la cible pendantéadaa 10° (McLaughlin, 1967). Pendant
les essais d’adaptation, un indice visuel est ptéssoit a 15° (position de la cible) soit a 10°
(position attendue de fin de la saccade). Les amtewontrent qu’aprés adaptation, le
phénomene de facilitation saccadique est uniquenhiecté lorsque les indices visuels sont
présentés a 10°, c’est-a-dire au niveau de laipnsi'arrivée du mouvement. Ainsi, ce
déplacement de I'attention faciliterait la prodoatide la saccade plutét que le traitement de la
cible saccadique. Ces données semblent montrestéexce d’'une interaction spatiale entre la
position visuelle de 'indice attentionnel et lasgioon de fin de saccade.

En conclusion, les déplacements pré-saccadiquesl’atiention (vers les cibles
saccadiques ou vers des indices visuels saillasun} couplés aux étapes motrices de
production de la saccade et non aux étapes sellesowe traitement de cible. Ceci indique
gue la copie efférente impliquée dans les déplan@mmattentionnels pré-saccadiques code
pour la saccade adaptée. Ces différentes étudespeomettent de conclure que I'adaptation
en diminution d’amplitude des saccades réactivegkintaires prend place en amont des

signaux de copie efférente nécessaires au déplat@mesaccadique de I'attention.

3. Adaptation et localisation visuelle

L’adaptation saccadique a comme résultat une noadidin de la commande motrice des
saccades, toutefois ces changements pourraient @ge®iconséquences sur la perception de
I'espace visuel. Dans cette partie, nous allongjéepdifférentes études qui ont testé I'effet
de I'adaptation sur la localisation de cibles nausir lesquelles la réponse attendue n’était
pas un mouvement de pointage. Les effets de I'atlaptsaccadique sur les mouvements de

pointage seront abordés ultérieurement.

Localisation visuelle lors d’essais de fixatiddne premiere stratégie d’étude
des effets de I'adaptation saccadique sur la paorepisuelle, est de tester cette
derniere indépendamment de tout mouvement sacaadiRpur cela, on demande a
des sujets de localiser des cibles flashées (répwerbale, utilisation d’'une souris
d’ordinateur...) tout en maintenant les yeux sur omfpde fixation. Cette premiere
stratégie n’étant pas couplée a une saccade, eligermet pas de tester le niveau
fonctionnel de I'adaptation par rapport aux signdexcopie efférente. Toutefois, nous
avons préféré rassembler les informations concéfeareffets de I'adaptation sur la

localisation visuelle, expliquant pourquoi noussaréons ces études dans cette partie.
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Plusieurs études montrent que des cibles flash@éerdition de fixation oculaire
sont localisées précisément suite a une adaptatiuite grace au paradigme de
double-saut de cible (Figure 22A — Awater, Burrppa, Morrone, & Goldberg, 2005;
Collins, Dore-Mazars, & Lappe, 2007a; Georg & Lapp€09; Zimmermann &
Lappe, 2010). A I'oppose, une seule équipe a maniegles cibles sont légerement
mal localisées et ce, dans la direction des chaagenadaptatifs induits (Moidell &
Bedell, 1988). On notera cependant que les errdersocalisation reportées sont
faibles (de l'ordre de 0,5°), bien inférieures athangements adaptatifs induits, et
gu’elles atteignent un niveau statistique queai kompare les effets de I'adaptation
en augmentation d’amplitude avec ceux de l'adaptaéin diminution d’amplitude.
Ces différentes études montrent ainsi que l'adapta¢n diminution d’amplitude
n’induirait pas ou peu de modifications des repnésgt@ns de I'espace perceptif.

Lorsque l'adaptation est induite en faisant systé&quament sauter la cible de 3°
en fonction de la position d’arrivée de la saccéﬁ@e moyen de contrdle du saut de
cible — voir Figure 19B), alors des erreurs de lisaion dans la direction des
changements adaptatifs sont mises en évidenced’essais de fixation (Figure 22B —
Zimmermann & Lappe, 2010). Zimmermann & Lappe (20dipposent que le fait de
maintenir une erreur post-saccadique constante aefte méthode d’adaptation
résulterait en des modifications des représentspatiales, a I'origine des erreurs de
localisation.

En conclusion, lorsque l'adaptation saccadiqueirehiite avec le paradigme de
double-saut de cible classique, les capacités ptives des sujets ne sont pas ou peu
affectées. Ces données suggerent que cette adaptat modifie pas les
représentations de I'espace visuel qui servenp&ieeption non couplée a une action.
Par contre, quand I'adaptation est induite avecrnéthode maintenant I'erreur post-
saccadique constante, alors la localisation deusitthevient erronée et ce, en direction
de I'adaptation. Cet effet perceptif est interprédénme résultant d’'une modification

de la représentation de I'espace.
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A. Paradigme de double-saut de cible classique
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Figure 22 : Adaptation et localisation de cibles pelant des essais de fixation.

(A) : L'adaptation induite grace a la méthode aii $auter la cible en fonction de sa position
initiale n’induit pas d’erreurs de localisation.)(BL'adaptation mise en place avec la
méthode ou la cible saute en fonction de la pasiti@arrivée de la saccade est responsable
d’erreurs de localisation.

Les traits en pointillés représentent les modiiicet adaptatives des saccades alors que les
traits pleins matérialisent les réponses a la isa@bn de cibles flashées. Les échelles en
ordonnées des graphes (A) et (B) sont différentes.

Figure extraite et modifiée de Zimmermann & Lapp@l(Q).
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86

Localisation couplée a la production d’une saccada.deuxieme stratégie
utilisée pour étudier les effets de I'adaptation des taches de localisation consiste a
faire rapporter la position d'un stimulus apregtaduction d’une saccade. Lorsque
les stimuli sont flashés apres les saccades, lis gErcus au niveau de leur position
réelle (Georg & Lappe, 2009). Par contre, des esrde localisation dans le sens de
'adaptation sont mises en évidence dans deuxD=ass un premier cas, le stimulus a
localiser est présenté avant la saccade, et @atraent une fois la saccade effectuée
gue le sujet rapporte la position de ce stimuluguie 23 — Awater et al., 2005;
Bahcall & Kowler, 1999; Bruno & Morrone, 2007; Caob et al.,, 2007a; Georg &
Lappe, 2009; Zimmermann & Lappe, 2009). Dans urnxideoe cas, le stimulus a
localiser est la cible saccadique ; cette ciblettsinte pendant la saccade et rallumée
250 ms apres la saccade, décalée par rapportasit@op initiale. Le sujet doit alors
indiquer dans quel sens (vers la droite ou vegaleche) la cible post-saccadique est
décalée par rapport a la cible pré-saccadiquei(@pHeed, & Roder, 2010a; Collins,
Rolfs, Deubel, & Cavanagh, 2009; Klingenhoefer &Bmer, 2011). Les résultats de
'ensemble de ces études indiquent que I'adaptatiduait des erreurs de localisation
uniquement lorsqu’un processus de mémoire trarsadague est mis en jeu, c’est-a-
dire lorsque la position d'un stimulus doit étreeerei en mémoire pendant la
production d’'une saccade et rapportée aprés celle-c

Quand le stimulus est flashé avant la saccadejnSadt al. (2007) ont de plus
montré que la présence de la cible aprés sautsatteadique entraine des erreurs de
localisation plus importantes que lorsque cettéecdst éteinte pendant la saccade.
Ceci indique que la présence de reperes visuels ipffuencer les mécanismes de
perception visuelle. Toutefois, comme des errewslatalisation sont mises en
evidence méme en absence de cible saccadique,cédisigion d'un stimulus
impliquerait des signaux de copie efférente deatatade pour inférer la position post-
saccadique d'un objet a partir de sa position poeadique (Bahcall & Kowler,
1999). Comme les stimuli a localiser ne sont pasysea leur position réelle mais
déplacés dans le sens de l'adaptation, cette cefférente représenterait le
mouvement désiré et non le mouvement effectué. iAiles localisation trans-
saccadique de stimuli implique des signaux de cefférente codés en amont du site
d’adaptation. Ce résultat a été mis en avant paadlaptation en diminution et en
augmentation d’amplitude de saccades réactives gme pour I'adaptation en

diminution d’amplitude de saccades volontaires.
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Figure 23 : Adaptation et localisation de cibles agplée a la production de saccades.
L’adaptation en augmentatiofofward hop et en diminutionlfackward hop d’amplitude a

été induite grace au paradigme de double-saut lnle. dies tailles des saccades pendant
'adaptation et a la fin de I'adaptation sont reygrétées par les symboles blancs. Une session
contrble sans saut intra-saccadique de cible aengait été reéaliséad hop. Les résultats de
localisation de stimuli flashés avant les saccade®nt les positions sont rapportées apres les
saccades sont indiqués par les symboles en nomnesApdaptation en augmentation et en
diminution d’amplitude, les stimuli flashés sontqes décalés dans le sens de I'adaptation.
Figure extraite de Bahcall & Kowler (1999).
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En marge de cette conclusion, plusieurs argumentig®s récemment proposent
que la localisation trans-saccadique ne dépendeimigeement de signaux de copie
efférente. En effet, les erreurs de localisatiomt spénéralement inférieures aux
modifications saccadiques induites (sauf Collinsalet 2010a). De plus, Georg &
Lappe (2009) montrent que des cibles qui sont dlasiplus de 1000 ms avant le début
des saccade peuvent étre mal localisées. Or & orent@ussi précoce avant le début
d’'une saccade, aucun processus pré-saccadiquecosti comme étant déja actif.
Quel(s) autre(s) facteur(s) pourrai(en)t expligces erreurs de localisation ? Collins
et al. (2007) ont montré que les erreurs de loatidis présentent des caractéristiques
similaires avec les champs d’adaptation. Ces asifgoposent alors que les propriétés
métriques de la saccade qui serait programméerentidn du stimulus a localiser,

mais qui ne serait pas exécutée, pourrait influelackcalisation de ce stimulus.

Pour conclure, les signaux de copie efférente mogé dans la programmation de
séquences de saccades et dans le déplacementcpadigae de I'attention sont codés en
amont du site d’adaptation. A l'inverse, les erseperceptives trans-saccadiques suivant des
modifications adaptatives suggérent que le sigrealcdpie efférente impliqué dans la
localisation perceptive code pour le mouvement adiqoe réel et non pour le mouvement
désiré. Ceci signifie alors que cette copie effir@mgagée dans les processus de localisation
est codée en aval du site d’adaptation. Ces résuttgpliquent quedes signaux de copie
efférente sont codés a différents niveaux de la tnaformation sensori-motrice
permettant la production d’une saccadgSommer & Wurtz, 2008t ces copies efférentes

sont engageées dans des processus différents.

En accord avec Sommer & Wurtz (2008), il semble qudes copies efférentes so
obtenues a différents niveaux de la chaine de trafismation sensori-motrice. Ainsi le
codage de la copie efférente nécessaire a la progmaation de séquences de saccades

au déplacement pré-saccadique de [lattention prendit place en aval du sitg

d’adaptation en diminution d’amplitude. A l'inverse, le signal de copie efférentg

impligué dans la perception visuelle trans-saccadige serait codé en amont de
mécanismes d’adaptation en augmentation et en dimiion d’amplitude des saccades

réactives et volontaires.
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G. Le site d'adaptation en diminution d’amplitudies saccades réactives est a
un niveau moteur

L’adaptation saccadique résulte en une modificatiten la commande motrice des
saccades dirigées vers une cible. Ces changeméapsatifs peuvent se mettre en place a
différents niveaux de la chaine de transformatemseri-motrice. Si cette adaptation affecte
des étapes de traitement de l'information senderialors les représentations visuelles de
I'espace seraient modifiées et cette modificatiedespace résulterait en une modification de
la taille des saccades. A l'inverse si 'adaptaiioplique des étapes plutét tardives, motrices,
on devrait s’'attendre a ce que les changementstsndaient spécifiques des mouvements
saccadiques et/ou des mécanismes d’orientatiorghrd. La dichotomie entre modifications
sensorielles et motrices utilisée ici s'appuie e8skement sur I'organisation du systeme
saccadique, pour lequel les informations visuedlest traitées a un niveau essentiellement
cortical alors que la préparation motrice a liepaatir du colliculus supérieur jusqu’aux
motoneurones. Dans cette partie, nous allons pesks études de transfert a différentes
fonctions motrices dont le principal objectif étaié tester le niveau fonctionnel auquel

'adaptation en diminution d’amplitude des saccadestives se met en place.

1. Transfert d’adaptation a d’autres effecteurs

Lorsque I'on souhaite saisir un objet, nos yeuxt\ggméralement se diriger vers cet objet
d’'intérét afin de guider notre mouvement. Toutefsid’adaptation saccadique induit des
modifications des représentations de l'espace lkisalers ces modifications pourraient
entrainer des changements de nos mouvements dDifféasentes études montrent qu’apres
adaptation en diminution d’amplitude de saccadestiées, les mouvements de pointage
effectué dans une condition de fixation oculairespat pas (Cotti, Guillaume, Alahyane,
Pelisson, & Vercher, 2007; Hernandez et al., 2@Bpeu (de Graaf, Pelisson, Prablanc, &
Goffart, 1995; Kroller, de Graaf, Prablanc, & Pstis, 1999) modifiés. Ceci implique donc
gue l'adaptation saccadique n’a pas induit de natibns dans les étapes de représentation
de la cible, permettant ainsi la production de nepoents du bras précis. Par contre, lorsqu’au
cours de la phase d’adaptation ou en post-adaptdi® saccades sont couplées a des
mouvements de pointage, alors ces derniers prégentes changements associés a
'adaptation (Bekkering, Abrams, & Pratt, 1995; Bou& Morrone, 2007; Cotti, Vercher, &
Guillaume, 2011; Kroller et al., 1999). Ces changeta d’amplitude du pointage qui sont
dans la méme direction que le changement d’amglitles saccades pourraient simplement

étre dus au couplage entre I'ceil et la main et pas a une adaptation qui prend place a un
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niveau sensoriel. Pour veérifier cette suppositotti et al. (2011) ont demandé a leurs sujets
de pointer sans voir leur main vers une cible dgsparait au début de la saccade. Dans cette
condition, comme les sujets ne voient ni leur mainJa cible, les seules informations
disponibles sur la saccade qui vient d’étre predattqui pourraient modifier le mouvement
du bras sont les signaux extra-rétiniens et plusicoéierement la copie efférente de la
saccade. Vu que les mouvements du bras sont meddiés la méme direction bien que dans
une moindre mesure que les saccades (Figure 2t ,aopie efférente serait obtenue en aval

du site d’adaptation des saccades réactives.

La plupart des expériences d’adaptation ont étésé&s sans mouvement de téte, grace a
l'utilisation de mentonniére ou de systémes de extign tout aussi divers gu’imaginatifs.
Cependant dans des conditions naturelles, nousag#s notre regard en combinant
fregquemment mouvements de téte et mouvements des A@n de savoir si 'adaptation des
saccades reactives prend place a un niveau pkriébgel ou moteur, il est possible de tester
le transfert d’adaptation aux mouvements de la. tBtea été montré que I'adaptation
saccadique induite en condition téte fixe ne trmespas aux mouvements de téte, lorsque ces
derniers sont produits non pas pour orienter leangkgnais afin de « pointer » dans une
direction, que ce soit vers une cible flashée ouéponse a une indication verbale (Kroller,
Pelisson, & Prablanc, 1996). Ce premier résultahtmoque l'adaptation saccadique est
spécifiqgue de l'effecteur et que les modificatiguiastiques prendraient place a un niveau
plutét moteur. Par contre, 'adaptation saccadigdeite alors que la téte est fixe modifie les
mouvements de téte lorsque ceux-ci sont coupléssantbuvements des yeux et que ces
déplacements de téte jouent un réle d’orientatiomegdjard (Phillips, Fuchs, Ling, Iwamoto,

& Votaw, 1997). Ceci impliqgue donc que l'adaptatiprendrait place a un niveau ou les
commandes des yeux et de la téte pour orienteggard ne sont pas encore séparées. De
surcroit, chez 'lhomme comme chez le singe, I'aakiqt du regard en condition téte libre est
associée a des modifications a la fois des mouvenuentéte et des mouvements des yeux
(Cecala & Freedman, 2008; Cecala & Freedman, 2@X).études montrent que I'adaptation
du regard prend place a un niveau plutét moteuta@ommande du regard n’est pas encore

séparée en une commande oculomotrice et une conencaptialomotrice.
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Figure 24 : Gain de saccades réactives (A) et de mv@ments de pointages (B) pour un

sujet.

Les mouvements de pointage en absence de visitanndain (B) sont couplés a la production
d’'une saccade réactive afin de tester si la cdpéeemte de la saccade influence le pointage.
RS : Reactive saccade HPM : Hand Pointing Movement Pre :Pre-adaptation— Post :
Post-adaptation— Adapt : Adaptation— HPM/RS : Reactive Saccade accompanying Hand
Pointing Movement.

Figure extraite de Cotti et al. (2011).
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En résumé, 'adaptation des saccades réactiveammsfdre pas aux mouvements du bras,
mais pourrait induire des modifications des mouv@sele pointage grace au couplage ceil-
main. Cette adaptation ne prendrait alors pas f@aa@veau des étapes de représentations de
cible communes aux deux effecteurs mais plutdt aiveau spécifique des saccades. Comme
cette adaptation peut aussi modifier les mouvemdetdéte permettant I'orientation du
regard, elle aurait lieu a un niveau ou les comraarl regard ne sont pas encore découplées
en commande pour les yeux et commande pour laltéteolliculus supérieur est impliqué
dans l'orientation du regard et pourrait alors éure acteur important de l'adaptation

saccadique.

2. Transfert d’adaptation entre modalités sensites

La plupart des saccades que nous produisons gaydedi vers des cibles visuelles. Mais
lorsqu’un chien aboie sur notre passage ou loregue nous brdlons en sortant un gateau du
four, nous allons déplacer notre regard vers cesubtauditifs ou somesthésiques. Si
'adaptation saccadique prend place a un niveasosih, ceci implique qu’elle est spécifique
de la modalité sensorielle. Alors, en adaptantsdesades visuelles on ne devrait pas mettre
en évidence de modifications de saccades prodgiteése a des modalités sensorielles
différentes (saccades tactiles, visuelles...). Inrsment, si la plasticité oculomotrice prend
place a un niveau moteur, alors elle devrait tenesfglobalement aux saccades ayant le
méme vecteur moteur, quelle que soit la modalidsagelle qui a permis leur déclenchement.
Deux études ont montré que suite a une adaptaticaccades visuelles, le gain de saccades
dirigées vers des stimuli auditifs est modifié (sl et al., 2010a; Frens & van Opstal, 1994).
De méme dans notre laboratoire, Valérie Gaveauapgtddles saccades visuelles et mis en
évidence un transfert total de cette adaptatioresa shccades déclenchées par stimulation
tactile (Figure 25 — Gaveau, Panouilleres, Brozzdiquizar C., & Farne, 2010).

Ces résultats de transfert d’adaptation entre sascdirigées vers des stimuli de modalité
sensorielle différente nous permettent de propgser’adaptation saccadique se développe a

un niveau multimodal et/ou a un niveau moteur.

3. Transfert d’adaptation entre les catégoriessdecades

Comme indiqué dans la partie sur les saccadesimsjlée cortex pariétal postérieur est
plus spécifiquement impliqué dans la productionsdecades réactives alors que le cortex

frontal joue un réle plus important dans la génénatle saccades volontaires.
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PRE-ADAPTATION POST-ADAPTATION
Saccade visuelle Saccade visuelle

ADAPTATION VISUELLE

Saccade tactile Saccade tactile

Figure 25: Adaptation de saccades visuellement-giées et transfert a des saccades

tactiles.
Les points rouges et les fleches rouges reprégetdsncibles visuelles et les saccades

visuellement guidées. Les fleches vertes indigiensaccades dirigées vers une stimulation
tactile (éclair). Les fleches noires arrondies maliéent les sauts de cibles visuelles pendant
I'adaptation.

Figure modifiée de Gaveau et al., (2010).
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Par contre, au niveau du tronc cérébral et du t=rves aires décrites sont communes aux
différents types de saccades. Adapter les sacchual®s catégorie et tester le transfert de cette
adaptation a l'autre catégorie peut permettre d@eisai I'adaptation saccadique prend place
au niveau de structures communes ou spécifiques aleux catégories, et donc a un niveau
plutét sensoriel ou moteur.

La premiére étude qui a testé si I'adaptation dxdatégories de saccades reposait sur un
seul et méme mécanisme a induit des modificatiensadcades volontaires produites grace a
un protocole ddverlapavec délai et testé I'effet de cette adaptationdss saccades réactives
(Erkelens & Hulleman, 1993). Les auteurs rapportemtfaible transfert d’adaptation des
saccades volontaires aux réactives, de I'ordre086. Plus tard, Deubel (1995b) a montré que
'adaptation de saccades réactives transféere pegaacades volontaires d’exploration et aux
saccades meémorisées. Inversement, lorsque lesdsaccemlontaires d’exploration sont
adaptées, les saccades réactives ne sont qudlgamiet modifiees. Hopp & Fuchs (2002)
ont en plus mis en évidence que l'adaptation deashes réactives transfere completement
aux saccades expresses et inversement. Ceci indigue que l'adaptation des saccades
réactives et des saccades expresses fait appedubatrat commun. La derniére étude en date
ayant testé le transfert d’adaptation entre difféee catégories de saccades a mis en évidence
gue I'adaptation de saccades réactives, de saceapessses et de saccades produites dans un
protocole doverlapavec délai transfére fortement aux saccades mgéssri(Hopp & Fuchs,
2010). Inversement, I'adaptation de saccades mééewine transfere que partiellement aux
saccades réactives, aux saccades expresses eb@ades produites grace au protocole
d’overlapavec délai. Les auteurs proposent alors que ltatlap repose sur un site commun
pour les saccades réactives, expresses, aveetéi@morisées et sur un site spécifique pour
les saccades mémorisées.

Plusieurs autres études ont également montré témde d’un transfert partiel entre les
catégories de saccades (Alahyane et al.,, 2007in€dll Dore-Mazars, 2006; Cotti et al.,
2007; Fujita et al., 2002; Zimmermann & Lappe, 20@oncernant les saccades réactives et
les saccades volontaires d’exploration, les paiteie transfert mis en évidence sont
généralement asymeétriques (Alahyane et al., 200lin€ & Dore-Mazars, 2006; Cotti et al.,
2007; Zimmermann & Lappe, 2009). En effet, 'ad#iptades saccades volontaires transfere
fortement aux saccades réactives (entre 75 et ¥éh des études, sauf Zimmermann &
Lappe, 2009 qui rapportent un transfert de seulerd8fo) alors que les modifications
adaptatives des saccades réactives influent fadrersur le gain des saccades volontaires

(entre 12 et 57%). Le fort transfert de I'adaptattes saccades d’exploration aux saccades
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réactives suggere dl’existe une structure commune pour l'adaptation @ ces deux
catégories de saccade€ette structure commune pourrait étre situéeinaean du colliculus
supérieur ou dans les régions du tronc cérébrgesten aval de celui-ci. Par contre, le faible
transfert d’adaptation des saccades réactives aogades volontaires laisse penser que
'adaptation des saccades réactives pourrait impliger un site d’adaptation spécifique.
Comme tout au long de cette partie nous avons miswdence que l'adaptation en
diminution d’amplitude des saccades réactives prglagde a un niveau moteur, ce site

spécifique est probablement proche de la sortigiceot

L'adaptation en diminution d’amplitude des saccadesréactives prend place a u

niveau moteur de la chaine de transformation sensemotrice car :
- Elle n’affecte pas les représentations visuelles monunes aux saccades et a
pointage
Elle transfere aux mouvements de téte nécessaire$arientation du regard et aux
saccades induites par d’autres modalités sensoriefl (auditives, tactiles...)
Elle transfere totalement aux saccades expresses
Elle transfere faiblement aux saccades volontairealors que I'adaptation des

saccades volontaires transfere fortement aux sacoesiréactives

[ll. L'adaptation des saccades volontaires

L’adaptation des saccades réactives est étudiégsdplusieurs années alors que I'étude
des propriétés adaptatives des saccades volontdaedébuté que récemment. Ceci peut
srement s’expliquer par le fait que I'existencentiecanismes adaptatifs différents pour les
deux catégories de saccade n'était pas forcémtartdaie.A contrariq diverses études ont
montré que l'adaptation des saccades volontairepatiellement différente de celle des
saccades réactives. Dans cette partie, nous atlémslopper les particularités de cette
adaptation des saccades volontaires par rapp@adaptation des saccades réactives.

A. Adaptation de saccades volontaires et locatisatisuelle

Tester la localisation de stimuli flashés en caaditde fixation oculaire pourrait
permettre de déterminer si 'adaptation des sascadmntaires induit des modifications de
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représentations de I'espace visuel perceptif, ngrliqué dans les actions. De facon similaire
a l'adaptation des saccades réactives, Collind. 2@07a) n'ont pas montré d’erreurs de
localisation suite a une adaptation des saccadestades en condition de fixation oculaire.
Ces résultats indiquent donc que les représensaten’espace visuel perceptif ne sont pas
modifiées par 'adaptation. Cependant, ils ne p&iene pas de conclure que I'adaptation des
saccades volontaires, en plus de modifications giveau moteur (commun avec les saccades
réactives), n'induit pas de modifications de I'espavisuel impliqué dans les réponses
motrices.

Zimmermann & Lappe (2009) ont montré que I'adaptaties saccades volontaires, tout
comme celle des saccades réactives, induit desirerde localisation pour des stimuli
présentés avant une saccade et dont la positianétt@ rapportée aprés le mouvement
saccadique. Ces auteurs mettent toutefois en @edene différence intéressante dans les
erreurs de localisation entre I'adaptation des deatégories de saccades. Seuls des stimuli
flashés sont mal localisés dans le sens de l'atlaptauite a I'adaptation des saccades
réactives, alors que des stimuli flashés et desutitstationnaires sont percus déplacés dans le
sens de I'adaptation suite a 'adaptation de sascadlontaires. Il est intéressant de noter que
les stimuli flashés présentent des similitudes desccibles de saccades réactives car ils
apparaissent brusquement. Au contraire, les stigtationnaires ont des caractéristiques plus
proches de cibles de saccades volontaires, caoils présentés pendant une durée assez
longue (~1 seconde). Ces résultats de localisataors-saccadique ressemblent étrangement
aux données de transfert entre les deux catégigisaccades. Ces données impliquent alors
gue la perception de stimuli couplée avec une mcatiépendrait du type de mouvement
saccadique (réactifersus volontaire) en préparation. Comme I'adaptation dascades
réactives et celle des saccades volontaires repeseues substrats neuronaux partiellement
différents, ceci peut expliquer pourquoi les stinflalshés et les stimuli stationnaires ne sont

pas localisés de maniére identigue suite a unedacwmlontaire et a une saccade réactive.

B. L'adaptation des saccades volontaires implidge étapes sensorielles

Afin de tester si l'adaptation des saccades volmgapeut impliquer des étapes
sensorielles, Cotti et al. (2007) ont évalué Idstefde I'adaptation des saccades volontaires
sur des mouvements de pointage. Contrairement #ais ele I'adaptation des saccades
réactives, les mouvements de pointage réaliséalesehce de saccades sont modifiés aprés
adaptation des saccades volontaires. Ceci suggerd’aglaptation des saccades volontaires
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modifie les représentations internes de la cibleuelie nécessaires a la production de
mouvements du membre supérieur et de saccades.

Cette méme équipe a testé la possibilité que Itatiap des saccades volontaires
implique un niveau sensoriel en mesurant le transfadaptation des saccades volontaires
d’exploration aux anti-saccades (Cotti et al., 2068%ppelons que la programmation d’'une
anti-saccade implique I'inversion d’'un vecteur seied, dirigé vers la cible, en un vecteur
moteur, dirigé dans la direction opposée a celtie ¢Figure 26A). Ainsi, tester le transfert de
'adaptation aux anti-saccades permet de locaf@®stionnellement le site d’adaptation par
rapport au site d’'inversion spatial des anti-saesatles saccades volontaires ont été adaptées
uniguement dans une direction, et I'effet de catteptation a été testé sur des anti-saccades
dans les deux directions. Les deux hypotheses tle éride étaient les suivantes (Figure
26B). (1) Si l'adaptation des saccades volontapesnd place en amont du processus
d’inversion spatiale, seules les anti-saccadesdébEes par le méme vecteur sensoriel que la
saccade adaptée devraient étre modifiees (FiguBe—2Blypothese 1). (2) Au contraire, Si
I'adaptation des saccades volontaires est situ@wardu processus d’'inversion spatiale, alors
des modifications de gain seront mises en évidamiguement pour les anti-saccades
présentant le méme vecteur moteur que les sacaddpgees (Figure 26B — Hypothése 2).

Les résultats de cette étude montrent que lessantiades présentant le méme vecteur
sensoriel que la saccade volontaire adaptée ailesieg anti-saccades ayant le méme vecteur
moteur sont modifiées. Ceci est alors en accora évdait que I'adaptation des saccades
volontaires prend place a un niveau moteur, coomdpnt probablement au site d’adaptation
commun avec les saccades réactives, mais égalegnemt niveau sensoriel. Toutefois,
Collins, Vergilino-Perez, Delisle, & Doré-Mazars0@B) montrent que I'adaptation de
saccades volontaires transfere uniqguement auxsaotiades présentant le méme vecteur
moteur que les saccades adaptées. Ces résultat@srplus en faveur d’une adaptation des
saccades volontaires prenant place a un nive<ns1:XMLFault xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat"><ns1:faultstring xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat">java.lang.OutOfMemoryError: Java heap space</ns1:faultstring></ns1:XMLFault>