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Article abstract

Saccades are very rapid eye movements allowing us to explore the visual
world. Although most of the time unconscious, the programming of each
saccade implies a complex decision which depends upon both the perceptual
context and the intentions of the subject. The cerebral cortex is critically
involved in deciding where, when and in which sequence we move the eyes.
Using sophisticated experimental designs, such as the learning of sequences of
saccades, has revealed that besides a core fronto-parietal circuit, prefrontal,
cingulate, and mediotemporal regions seem critically involved in higher level
oculomotor control. Understanding precisely the cortical networks associated
to different components of ocular movements can certainly be very useful to
characterize, test, and eventually detect various kinds of neurological
pathology.
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Controle
du mouvement

du regard (2)

Imagerie fonctionnelle
cérébrale
des saccades volontaires

> L'exploration du monde visuel se fait par les
saccades oculaires, successions de brefs mouve-

ments des yeux. Ces mouvements volontaires o . .
Marie-Héléne Grosbras, Elie Lobel, Alain Berthoz

REVUES

nécessitent une décision complexe qui dépend du
contexte perceptif et des intentions du sujet. Ils
impliquent des voies d’exécution sous-corticales

&

qui sont sous le contréle du cortex cérébral. Le

développement des techniques d’imagerie céré-

SYNTHESE

brale fonctionnelle a permis d’obtenir une image
anatomofonctionnelle précise de ces réseaux
corticaux intervenant dans le controle des diffé-
rents types de saccades volontaires. La mise en
ceuvre de paradigmes complexes, comme I'ap-
prentissage de séquences de saccades, a révélé
I"implication non seulement des régions frontales
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associée aux diverses composantes des mouve-
ments oculaires peut étre mise a profit pour

des circuits impliqués

mieux comprendre, tester et éventuellement .
, . ) ) dans le contrdle des
dépister certaines maladies. <

saccades volontaires
chez ’homme. Ces deux

techniques sont sen-  marieg@bic.mni.megill.ca

sibles aux variations

locales de débit sanguin produites par I’activité neuro-
nale et fournissent donc une mesure indirecte de 'acti-
vité neuronale, avec une résolution spatiale de 'ordre du
millimétre. Les données recueillies représentant une
mesure relative de I’activité cérébrale, on analyse tou-

(=) m/s Les saccades sont I’un des mouvements oculaires (=) qui  jours celle-ci par rapport & une condition de base.
2004, n°1, permettent d’amener et de maintenir I'image d’un objet sur
p.90

la fovéa de la rétine. Elles peuvent étre réflexes, vers un sti-
mulus qui apparalt brusquement, ou volontaires permettant
de sélectionner la partie précise de la scene visuelle qui sera
(ou ne sera pas) amenée sur la fovéa. Alors que ces deux
types de saccades partagent les mémes voies d’exécution
(commande des muscles oculomoteurs) dans le tronc céré-
bral, les voies supérieures de contrdle different, quant a
elles, suivant le type de saccades. Cet article décrit les pro-
gres réalisés grace a la tomographie par émission de positons
(TEP) et ’imagerie par résonance magnétique fonctionnelle
(IRMf) pour dresser une carte anatomofonctionnelle précise

M/S n® 2, vol. 20, février 2004

Saccades volontaires simples dans ’obscurité

Les saccades dans "obscurité permettent d’étudier les
circuits neuronaux impliqués dans la production volon-
taire de saccades, indépendamment des effets dus a la
stimulation visuelle. La TEP et I"IRMf ont permis de
déterminer la localisation des trois régions oculomo-
trices principales identifiées par les études de Iésions
[1-3] (Figure 1): les champs oculomoteurs frontaux
(COF), les champs oculomoteurs supplémentaires (COS)
et, dans une moindre mesure, le cortex pariétal posté-
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rieur. €n outre, une activation du cortex occipital est
souvent observée.
De plus, "IRMf a haut champ a permis de distinguer deux
foyers d’activation dans la région du COF [5-7]: le COF
dorsomédian et le COF latéral (Figure 1). Cette observa-
tion a été confirmée par des études de stimulation
intracorticale menées en paralléle dans un contexte cli-
nique [7]. Ce résultat est a rapprocher des études qui
ont montré que plusieurs régions oculomotrices coexis-
tent dans le lobe frontal du primate. Une question
encore en suspens est celle de I'origine et de la fonction
d’une telle redondance des représentations oculomo-
trices: est-elle liée a I'utilisation de différents systemes de coordon-
nées ou a la coordination avec d’autres mouvements ?
Uanalyse des données individuelles d’IRMf permet d’établir des corré-
lations anatomofonctionnelles pouvant permettre de localiser une aire
fonctionnelle dans un contexte de recherche, de diagnostic neurolo-
gique ou encore de neurochirurgie. De fagon extrémement reproduc-
tible, a la fois dans plusieurs études d’IRMf [4-6] et dans une étude de
stimulation intracorticale [7], le COF
dorsomédian se situe dans la partie pro-

cortex pariétal postérieur soit subdivisé en unités liées
chacune a un type d’action dans un systeme de coor-
données. La représentation de Iaction s’organiserait en
impliquant des modules constitués chacun d’une aire
frontale et d’une aire pariétale connectées anatomi-
quement et fonctionnant pour contrdler un type d’ac-
tion [10]. Chez I’homme on peut imaginer que chacun
des COF (dorsomédial et latéral) ait un bindme dans le
cortex pariétal et que les deux paires ainsi constituées
fonctionnent en parallele. Des études plus fines de
connectivité fonctionnelle sont nécessaires pour éluci-
der ce point.

Saccades et traitement visuospatial

Saccades volontaires et déplacement de I’attention

D’une fagon générale, le COF, le COS et le cortex parié-
tal sont activés lors de déplacements volontaires de
I’attention, qu’il y ait ou non mouvement des yeux,

fonde du sillon précentral, au niveau de

) ] ) i A Saccades Saccades
la jonction avec le sillon frontal supé-
rieur (Figure?2), zone qui constitue un
point de repéere constant dans le cerveau
humain [8]. Ces deux sillons appartien-
nent aux «racines sulcales», c’est-a- Repos Repos > Temps
dire aux sillons se développant entre les C A
) ) S B ortex pariétal
2¢ et 7¢ mois de vie feetale, et considérés supérieur et Sillon frontal . 2
1 Sillon central

comme des repéres fondamentaux du
cerveau humain résultant de la matura-
tion des aires corticales primaires [9].
Cette considération est en accord avec
I'idée que le COF dorsomédian identifié
ici serait I’équivalent d’une aire «pri-
maire» du contrdle oculomoteur.

Concernant le COS, un repére a été iden- Statistique (2) de la différence
tifié a I'extrémité d’un sillon de la sur- entre saccades et repos
face interhémisphérique, le sillon para- SELES e

central [6]. Ce sillon, relativement
variable dans sa forme et sa localisa-

inférieur supérieur
-

Sillon
précentral

COF dorsomédial COF latéral

Sillon central

Sillon intrapariétal

tion, ne fait pas partie des racines sul-  Figure 1. Imagerie par résonance magnétique fonctionnelle (IRMf). A. Protocole expérimental.
cales. Des périodes de 30 secondes pendant lesquelles le sujet fait des saccades alternent avec des
Concernant le champ oculomoteur parié-  périodes de 30 secondes de repos (tracé en rose). La réponse hémodynamique dans une région

tal, plusieurs foyers d’activation sont  cérébrale donnée est plus intense pendant les saccades que pendant le repos (tracé en noir). B.

souvent observés chez un méme sujet  Activation cérébrale pendant I’exécution de saccades dans le noir. ’échelle de couleur repré-

(Figure 1), tous se situant autour du  sente lavaleur du test statistique effectué (probabilité que le signal recueilli soit différent dans

sillon intrapariétal; il est aujourd’hui  la condition de saccades par rapport & la condition de repos). Seuls les points de 'image ol
encore difficile de déterminer lequel de  cette probabilité est supérieure a 95 % sont représentés. La vue de gauche est une reconstruc-
ces foyers constitue le champ oculomo-  tion tridimensionnelle du cerveau; les deux autres vues sont des coupes antéropostérieures
teur pariétal principal. passant respectivement par les fleches 1 et 2. COF: champ oculomoteur frontal; COS: champ

Il semble qu’a I"image du lobe frontal, le  oculomoteur supplémentaire. Les sillons sont dessinés en bleu.
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c’est-a-dire lorsque I’on demande au sujet de s’ima-
giner, mais sans I'exécuter, une saccade oculaire [4,
11]: les déplacements de I'attention seraient donc
des saccades bloquées a des niveaux inférieurs d’exé-
cution. Ce résultat traduit une caractéristique géné-
rale de I'organisation des systemes moteurs puisque,
de fagon similaire, I"imagination d’un mouvement
squelettique active les mémes régions que sa réalisa-
tion; cela serait rendu possible par le développement,
au cours de I’évolution, de mécanismes d’inhibition
permettant un verrouillage de I’action, offrant ainsi
au cerveau la possibilité de simuler I"action sans
I’exécuter, afin notamment d’en évaluer les consé-
quences [12]. Ce phénomeéne met également en avant
le role du circuit oculomoteur dans la sélection spa-
tiale des informations d’intérét: ainsi, I’exploration
visuelle est indissociable du contréle oculomoteur et
repose sur des mécanismes complexes de sélection et
de détection.

Saccades volontaires et mémoire de travail spatiale

Les saccades dirigées vers I’emplacement mémorisé

d’une cible constituent un autre type de saccades

volontaires qui impliquent a la fois d’inhiber le mouve-

ment réflexe et de mémoriser ses coordonnées en vue

de Iexécution ultérieure.

Outre le réseau incluant les COF, les COS et le cortex

pariétal postérieur, les saccades mémorisées activent

des régions du cortex préfrontal, et en particulier le cor-

tex préfrontal dorsolatéral (PfDL) (Figure 2). Comme

cette région est activée lors d’une tache d’antisaccade

(au cours de laquelle le sujet doit inhiber la saccade

réflexe et programmer une nouvelle saccade dans la direction opposée

a la cible), il est possible que le PfDL soit impliqué dans la suppression

des saccades réflexes, ce qui est également suggéré par les études de

lésions [13]. D’une fagon générale, cette région occupe probablement

une place importante dans la supervision des actions a exécuter. Une

autre région, juste en avant du COF dorsomédian, dans le sillon frontal

supérieur, intervient dans la mémoire spatiale a court terme [14, 15].
Elle serait I"équivalent d’une région identifiée chez le
singe macaque dans laquelle des neurones sont actifs

*
Pé-COSN/ ———e———>

SFS.

Pf DL

Figure 2. Schéma récapitulatif des circuits oculomoteurs corticaux. £n orange:
régions oculomotrices principales. €n rose: régions additionnelles activées lors
de I’exécution de mémoire de séquences de saccades nouvelles. €n bleu:
régions activées lors de saccades mémorisées. €n vert: régions activées pour
les séquences de saccades familieres. COF: champs oculomoteurs frontaux;
COS: champs oculomoteurs supplémentaires; Pf DL: cortex préfrontal dorsola-
téral; SIP: sillon intrapariétal; SFS: sillon frontal supérieur; LPS: lobule parié-

tal supérieur; NC noyau caudé (vue en transparence); PO: occipito-temporal;

MTO: temporo-occipital médian.
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pendant le maintien en mémoire d’une position spa-

tiale. On ignore encore si ces deux régions préfrontales
T ont un rdle général dans le contrdle de I’action ou si
elles contiennent des sous-régions spécifiques du
contrdle oculomoteur. Le fait que des stimulations élec-
‘ PO triques appliquées dans des régions relativement anté-
rieures au cortex moteur provoquent des réponses ocu-
lomotrices [16, 17] suggére qu’il existe peut-étre une
représentation spécifique des mouvements des yeux en
avant du COF. Ainsi, par leur simplicité de mise en ceuvre
et d’interprétation, les tests oculomoteurs tels que les
saccades mémorisées ou les antisaccades représentent

un outil pertinent pour évaluer les fonctions exécutives.
Contrdle cortical des séquences de saccades

L’exploration visuelle volontaire est le plus souvent
organisée non pas en saccades unitaires indépen-
dantes, mais en séquences de saccades. Ce trajet ocu-
lomoteur dépend non seulement de la scéne visuelle,
mais aussi des intentions du sujet, c’est-a-dire des
questions qu’il se pose a propos de ’environnement
qu’il explore [18]. De plus, les séquences oculomotrices
ont sans doute un role dans la mémoire et la formation
des images mentales. Ainsi, S.A. Brandt et al. [19] ont
montré que les trajets spatiotemporels du regard
étaient tres similaires dans la condition d’observation
et dans la condition d’imagination. Le trajet oculomo-
teur représenterait donc la réalisation d’une séquence
interne issue de la représentation sensorimotrice d’une
image ou d’une scene dans le cerveau.
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Limagerie fonctionnelle a permis d’explorer I'activité
corticale mise en jeu lorsqu’on demande a des sujets de
reproduire de mémoire une séquence qu’ils viennent
d’effectuer de fagon visuellement guidée [20-23]. €n
plus du réseau cortical impliqué dans le contrdle des
saccades simples, les séquences de saccades activent
un circuit composé principalement du précuneus, d’une
région située dans le sillon intrapariétal, d’une région
antérieure au COS et d’une région antérieure au COF,
située dans le sillon frontal supérieur, qui correspond a
un foyer déja impliqué dans la mémoire spatiale a court
terme (voir plus haut) [14] ou dans I’exploration spa-

séquences nouvelles. Des sujets ayant ainsi appris une
séquence particuliére ont été soumis a des examens par
IRMf au cours desquels I’activité cérébrale associée a la
reproduction de mémoire de cette séquence familiere
était comparée a I’activité de repos et a I'activité enre-
gistrée au cours de 'exécution de séquences nouvelles,
c’est-a-dire venant d’étre mémorisées.

Par rapport a la situation de repos, I"exécution de
séquences familieres ou de séquences nouvelles active
les deux COF, les COS et le cortex pariétal postérieur. Pro-
bablement en raison d’une plus grande «charge atten-
tionnelle» nécessaire a leur exécution, les séquences

tiale [15]. Ces régions seraient donc activées spécifiquement dans
I’exécution volontaire de séquences de saccades mémorisées, mais pas
dans I’exécution de saccades simples (Figure 3).

Le foyer d’activation observé sur la surface interhémisphérique anté-
rieure au COS peut étre appelé pré-C0S [22, 23], par analogie avec la
dichotomie aire motrice supplémentaire (AMS)/pré-AMS; celle-ci est
en effet activée lors de "apprentissage de séquences motrices com-
plexes et la sélection libre de mouvements [24], et son activation

décroft lorsque le mouve-
ment ou l’association
motrice deviennent «sur-
appris» [25]. Méme si les
données actuelles ne per-
mettent pas de dire si la
région pré-C0S est spéci-
fiquement oculomotrice,
quelques études de sti-
mulation intracorticale
chez I’homme et chez le
primate non humain sug-
gerent la présence, en
avant du COS, d’un champ
lié aux saccades.

Les séquences de sac-
cades suivent des sché-
mas stéréotypés lorsqu’on
observe des objets fami-
liers. Par exemple, pour
regarder un visage, le tra-
jet duregard décrit un tri-
angle ayant pour sommets
les yeux et la bouche. Il a
été suggéré que I'appren-
tissage procédural d’une
séquence donnée, c’est-
a-dire sa répétition jus-
qu’a I'automatisation,
puisse modifier I"activa-
tion des circuits impliqués
dans la mise en ceuvre des

nouvelles activent de fagon beaucoup plus importante
que les saccades simples le réseau de base, a I"exception
notable du COF latéral. Ces résultats suggérent d’une
part que les régions préfrontales identifiées lors de I’exé-
cution de séquences nouvelles ne sont pas activées lors
de I’exécution de séquences familieres, et d’autre part
qu’il existe une différence fonctionnelle entre les deux
COF activés lors de la réalisation de saccades simples.

B Séquences familieres C

A  Séquences nouvelles

par. post.
precuneus

Statistique (Z) de la différence
entre saccades et repos

—
SRS IS oy B Col = B )

Figure 3. Activation cérébrale associée a I’exécution de mémoire de séquences de saccades nouvellement
apprises (A) ou familiéres (B). ’échelle de couleur représente la valeur du test statistique effectué (probabi-
lité que le signal recueilli soit différent dans la condition de saccades par rapport & la condition de repos).
Seuls les points de I'image ol cette probabilité est supérieure a 95 % sont représentés. Les deux coupes sagit-
tales du haut montrent la dissociation au niveau du lobe médiotemporal. On voit que, pour les séquences nou-
velles, une partie de la queue de I’hippocampe (hipp) est activée, tandis que pour les séquences familiéres, une
région plus postérieure du cortex médiotemporal (MTL post) s’active. Les deux coupes sagittales du bas mon-
trent la dissociation au niveau du champ oculomoteur supplémentaire (COS). Pour les séquences nouvelles,
deux régions sont activées au niveau de la surface interhémisphérique frontale: une région plus postérieure
correspondant au COS, et une région plus antérieure que nous appelons pré-C0S. C. Représentation schéma-
tique de I’activation commune aux séquences nouvelles et familiéres en rouge, et I’activation spécifique pour
les séquences nouvelles en vert. Notez le recrutement de régions plus antérieures pour les séquences nouvelles.
SFS: sillon frontal supérieur; COF: champ oculomoteur frontal; par. ant: cortex pariétal antérieur; par post:

cortex pariétal postérieur.
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Uapprentissage poussé d’une séquence particuliére ne
se traduit-il que par une moindre activation cérébrale?
Ou bien est-il possible d’observer des régions activées
spécifiquement lors de I’exécution de séquences a par-
tir d’'une mémoire a long terme (ce qui offrirait un cor-
rélat neural a notre capacité a exécuter des séquences
de facon stéréotypée) ? Pour les séquences familieres,
on peut observer une augmentation d’activité dans
deux régions restées au repos lors de I’exécution de
séquences nouvelles, "'une d’entre elles étant trés
proche d’un site impliqué dans le codage spatial allo-
centré! [26, 27]. Il est probable que, une fois automa-
tisée, une séquence soit considérée comme une
«forme>» dans un espace défini par des repéres exté-
rieurs a notre corps.

Conclusions

Les mouvements oculaires volontaires constituent sans
doute un exemple paradigmatique de Iutilisation qui
peut étre faite de I’imagerie cérébrale fonctionnelle
dans I’évaluation de I'intégrité de circuits cérébraux.
U'étude des tdches de saccades oculaires volontaires
présentées ici pourrait-elle aider a caractériser des
maladies neuropsychologiques? Quelques exemples
montrent la faisabilité d’une telle approche: K.R. Thul-
born et al. [28] ont observé que des sujets ayant un
diagnostic probable d’Alzheimer présentaient une
réduction de "activité du sillon intrapariétal droit ainsi
qu’une activité significative dans le cortex préfrontal
pour des saccades simples. Il a également été montré
que des sujets schizophrenes présentaient une activité
oculomotrice comparable aux sujets sains lors de sac-
cades simples, mais un déficit de I"activité du cortex
préfrontal dorsolatéral lorsqu’il leur était demandé de
réaliser des antisaccades[29]. Cependant, d’autres
résultats mettent plutdt en cause le déficit d’un sys-
teme frontostriatal d’inhibition des saccades réflexes
chez des sujets schizophrénes [30]. Enfin, I’étude de
sujets autistes révele une activation oculomotrice nor-
male pour les saccades réflexes, mais une absence
d’activité pour les saccades impliquant une compo-
sante de mémoire spatiale [31]. ¢

! Cest-a-dire centré sur des éléments extérieurs au corps.
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SUMMARY

The control of gaze (2)

Cortical control of ocular saccades:

functional brain imaging data

Saccades are very rapid eye movements allowing us to
explore the visual world. Although most of the time
unconscious, the programming of each saccade implies
a complex decision which depends upon both the per-
ceptual context and the intentions of the subject. The
cerebral cortex is critically involved in deciding where,
when and in which sequence we move the eyes. Using
sophisticated experimental designs, such as the lear-
ning of sequences of saccades, has revealed that
besides a core fronto-parietal circuit, prefrontal, cingu-
late, and mediotemporal regions seem critically invol-
ved in higher level oculomotor control. Understanding
precisely the cortical networks associated to different
components of ocular movements can certainly be very
useful to characterize, test, and eventually detect
various kinds of neurological pathology. ¢
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