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Résume

Cette étude avait pour but de déterminer si un effet d’interférence rétrograde est observé lorsque
I’apprentissage d’une tache balistique (BT) impliquant les muscles fléchisseurs du poignet est
suivi de I’apprentissage d’une tache visuomotrice (VMT) impliquant les mémes muscles. Des
études ont déja démontré par le passé qu’une tiche de précision pouvait avoir un effet d’inter-
férence rétrograde sur 1’apprentissage initial d’une tache balistique (Lauber et al., 2013 ; Lund-
bye-Jensen et al., 2011). Dans notre étude, la tiche BT consistait a effectuer des contractions
explosives isométriques maximales des muscles fléchisseurs du poignet. La tache VMT con-
sistait a suivre une courbe défilant sur un écran a 1’aide d’un curseur dont la position était liee
a la flexion/extension du poignet. Les deux taches ont été apprises lors d’entrainements initiaux,
puis & nouveau réalisées lors de tests de rétention. Le groupe rétention immédiate a effectué les
tests de rétention immédiatement apreés les entrainements initiaux alors que le groupe rétention
48 h a effectué les tests de rétention deux jours apres les entrainements initiaux, ceci afin de
déterminer si ’intervalle de temps entre ’apprentissage initial de la tache BT et son test de
rétention avait un effet sur I’interférence rétrograde. En parall¢le, la stimulation magnétique
transcranienne (TMS) a été utilisé afin d’évaluer 1’évolution de I’excitabilité corticospinale du
flexor carpi radialis (FCR) durant I’apprentissage de la tiche BT. Un bloc de TMS était réalisé
avant (TMS 1) et apres (TMS 2) ’entrainement initial de la tiche BT ainsi qu’une fois avant
les tests de rétention (TMS 3). Les résultats n’ont indiqué aucune interférence rétrograde signi-
ficative pour les deux groupes (p = 0.776) ainsi qu’aucune différence significative entre 1’évo-
lution de la performance de la tiche BT des deux groupes (p = 0.242). Aucune tendance n’a été
observée concernant I’amplitude des MEPs et les seuils moteurs mesurés (parametres neuro-
physiologiques pour 1’évaluation de I’excitabilité corticospinale). L hypothése pour expliquer
I’absence d’interférence est, d’une part, le retardement de 1’exécution de la tache d’interférence
(tache VMT) a cause du bloc TMS 2, et d’autre part, le manque de similarité au niveau du type
de contractions musculaires entre la taiche VMT et la tache BT. De plus, les effets de I’ interfé-
rence rétrograde ont été peut-étre uniquement visibles durant les contractions rapides effectuées
au sein du bloc TMS 3 lors de la condition « pendant la tache ». Pour compléter cette étude, il
serait intéressant d’ajouter un groupe contrdle qui effectuerait uniquement la tdche BT, afin de
comparer I’évolution de la performance de ce groupe avec celle des deux groupes mesurés dans
cette étude. Enfin, pour de futures études, il serait préférable de se concentrer uniguement sur
I’objectif principal (I’interférence rétrograde) et d’utiliser la TMS séparément sur un autre

groupe apprenant uniquement la tache BT.
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1 Introduction

L'acquisition de nouvelles habiletés motrices (I’apprentissage moteur) est un aspect essentiel
de la vie. De la naissance au plus vieil age, I’étre humain continue a apprendre des habiletés
motrices nouvelles et différentes qui lui permettent de fonctionner de maniére optimale dans
tous les aspects de la vie (Kantak & Winstein, 2012). L'apprentissage moteur est défini comme
un changement du comportement moteur résultant de la pratique (Di Rienzo et al., 2016). La
pratique est ainsi le facteur le plus important pour I’acquisition d’une habileté motrice. Des
ameliorations de la performance sont la conséquence de 1’entrainement de 1’habileté motrice et
permettent de quantifier I’apprentissage moteur. Cependant, le cerveau ne cesse de travailler et
de traiter les informations lorsque la pratique s’arréte (Robertson et al. 2004). En effet, des
changements neurobiologiques au niveau du systéme nerveux central qui ont été induits par
I’apprentissage de 1’habileté motrice sont renforcés apres 1’entrainement, en I’absence de pra-
tique (Lundbye-Jensen et al., 2011 ; Robertson et al., 2004). Il s’agit par exemple de change-
ments au niveau des connexions synaptiques. Cette modulation des connexions synaptiques est
décrite sous le terme de plasticité synaptique. Elle se manifeste par la potentialisation a long
terme (LTP) et la dépression a long terme (LTD), deux mécanismes neurobiologiques qui sem-
blent étre nécessaires pour I’apprentissage et la mémoire (Ziemann et al., 2004). La LTP est
une augmentation de 1’efficacité synaptique par un renforcement de la transmission synaptique
qui peut persister dans le temps. A I’inverse, la LTD est une diminution de 1’efficacité de la
transmission synaptique qui peut survenir lorsque les synapses sont peu utilisées (Bliss &
Cooke, 2011).

Ces changements dans les réseaux fonctionnels du systéme nerveux central, induits par 1’ap-
prentissage, représentent la mémoire motrice (Kantak & Winstein, 2012). La mémoire motrice
permet de stocker les comportements moteurs sous forme de « routines motrices ». Elle est
nécessaire pour planifier, anticiper, sélectionner, adapter, apprendre, rappeler, mais aussi ou-
blier des comportements moteurs, grace a un processus dynamique par lequel les routines mo-
trices anciennes (préexistantes) et nouvelles interagissent en permanence (Tallet et al., 2015).
Selon Schmidt et Young (1987, cité d’apres Tallet et al., 2015) les routines motrices anciennes
et nouvelles peuvent s'influencer mutuellement par l'intervention de deux types de mémoire :
la mémoire proactive et la mémoire rétroactive. La mémoire proactive fait réference au fait
qu'une ancienne routine motrice (précédemment apprise) peut faciliter ou entraver I'acquisition
d'une nouvelle routine motrice. A I’inverse, la mémoire rétroactive fait référence au fait qu’une

routine motrice nouvellement acquise influence le rappel d’une routine motrice ancienne.



1.1 Processus de la mémoire motrice

Dans un premier temps, lors de la pratique de 1’habilité motrice, une nouvelle routine motrice
fragile se crée au niveau de la mémoire motrice. Ce processus est décrit comme la phase d’en-
codage (Kantak & Winstein, 2012). Dans un second temps, cette routine motrice fragile est
stabilisée et renforcée apres I’entrainement par des changements neurobiologiques qui lui per-
mettent de persister en mémoire. Cette seconde phase, appelée consolidation, permet donc de
transformer la routine motrice initialement fragile en routine motrice robuste (Robertson et al.,
2004). Pour déterminer si une habileté motrice a été apprise, il est essentiel de pouvoir I’exécu-
ter a nouveau lors d’une séance ultérieure (Kantak & Winstein, 2012). En effet, I’apprentissage
est la résistance du comportement moteur (performance) qui se développe au fil de la pratique
et se maintient dans le temps (Cahill et al., 2001 ; Schmidt & Bjork, 1992). Afin d’observer
I’apprentissage, qui se manifeste par la rétention a long terme de I’habileté motrice, il est donc
primordial de tester la performance de I’habileté apres un intervalle de temps (Kantak & Wins-
tein, 2012). Dans la recherche sur I’apprentissage moteur, il s’agit alors de tests de rétention.
Ces tests de rétention permettent de voir si I’information codée et stockée avec la pratique, peut
étre rappelée pour une utilisation ultérieure. La formation et le maintien de la mémoire motrice
procédurale dépendrait ainsi de trois processus de mémoire distincts mais interdépendants :
I'encodage, la consolidation et le rappel (rétention a long terme) (Robertson, 2009 ; Robertson
& Cohen., 2006 ; Robertson et al., 2004).

1.1.1 Encodage de la mémoire motrice

Comme décrit ci-dessus, 1’encodage est la premiére phase de I’apprentissage. L’encodage se
passe donc durant la phase d’acquisition de 1’habileté motrice pendant 1’entrainement. Lors de
la phase d'encodage, I'apprenant traite les informations liées a la tache et établit des associations
entre le but, le mouvement et le résultat du mouvement (Robertson, 2009). La phase d'encodage
impliquerait les processus cognitifs requis pour l'identification du stimulus, la sélection de la
réponse et I'exécution (Kantak & Winstein, 2012). Une fois qu'une réponse motrice est exécutée
avec la force et le timing choisis, I'apprenant évalue le résultat du mouvement grace a des meé-
canismes de feedback. Cette information est ensuite utilisée pour moduler les réponses futures.
Tous ces mécanismes cognitivo-moteurs censés étre présents pendant la pratique constituent la
phase d'encodage de la mémoire motrice et permettent la création d’une mémoire motrice fra-

gile (Kantak & Winstein, 2012).



1.1.2 Consolidation de la mémoire motrice

L'apprentissage moteur n’a pas uniquement lieu pendant la pratique de I’habileté motrice, mais
aussi entre les sessions d'entrainement (« off-line ») en I'absence de pratique (Karni etal., 1998 ;
Robertson et al., 2004). C’est pendant cette période off-line que la consolidation de la mémoire
motrice a lieu. La consolidation est I’ensemble des processus post-acquisition, par lesquels la
mémoire motrice (la trace mnésique pour 1’habileté motrice) devient plus stable avec le temps
(Krakauer & Shadmehr, 2006 ; Robertson et al., 2004). Elle inclut par exemple la stabilisation
a long terme de changements synaptiques induits par I’apprentissage initial de I’habileté mo-
trice (Lundbye-Jensen et al., 2011). Grace a la consolidation, une mémoire motrice initialement
fragile peut donc étre transformée en une mémoire motrice robuste. Ce renforcement de la mé-
moire motrice peut se manifester sur le plan comportemental par deux formes distinctes : le
« off-line improvement » ou la stabilisation de la mémoire motrice (Robertson et al., 2004). Le
off-line improvement est 1’amélioration de la performance entre les sessions d’entrainement.
Cela se manifeste par un niveau de performance plus élevé au début de la session suivante par
rapport a celui lors de la fin de la session initiale. Ces améliorations se produisent donc sans
pratique de I’habileté motrice. La stabilisation de la mémoire motrice, quant a elle, est la réduc-
tion de la fragilité d'une trace mnésique motrice apres la phase d’encodage (Goedert & Wil-
lingham, 2002). En effet, la mémoire motrice fragile peut étre perturbée lorsque la consolidation
n’a pas encore eu lieu. C’est-a-dire qu’une nouvelle habileté motrice acquise peut étre perdue
si I’apprenant tente immédiatement d’acquérir une autre habileté motrice nouvelle. Cependant,
si un certain temps s’écoule entre I’acquisition de la premiére habileté motrice et I’entrainement
de la seconde, la trace mnésique de la premicre habileté motrice est renforcée et I’influence
perturbatrice liée a la seconde habileté motrice est réduite (Goedert & Willingham, 2002). De
ce fait, la consolidation est dépendante du temps. Selon différentes études, les processus de
consolidation évoluent sur une période de 4 a 6 heures aprés I'entrainement (Brashers-Krug et
al., 1996 ; Lundbye-Jensen et al., 2011 ; Shadmehr & Holcomb, 1997). La consolidation (par-
fois partielle) de la mémoire motrice est observable par 1’évolution de la performance entre les
sessions d’entrainement, de sorte que le niveau de performance au début de la session suivante
est plus élevé que celui au début de la session initiale. Le off-line improvement et la stabilisation
de la mémoire motrice ne sont pas mutuellement exclusives et peuvent étre complémentaires
(Robertson et al., 2004). L'importance de la consolidation dans I'apprentissage est directement
soutenue par des études dont les chercheurs perturbent sélectivement les processus de consoli-
dation par de I’interférence et évaluent I'effet subséquent de cette perturbation sur la rétention

des habiletés motrices (Brashers-Krug et al., 1996 ; Lundbye-Jensen et al., 2011 ; Muellbacher



et al., 2002). L'interférence de la consolidation entrave l'apprentissage moteur de 1’habileté, de
sorte que la trace mnésique liée a I’habileté motrice n’est pas entierement consolidée. De ce
fait, le niveau de performance acquis lors de I’apprentissage initial n’est pas maintenu dans le
temps (Robertson et al., 2004). Cela confirme la nécessité de la consolidation de la mémoire
motrice pour la rétention a long terme et ainsi I’apprentissage. Le phénoméne d’interférence de

la consolidation est expliqué plus en détail dans une prochaine partie.

1.1.3 Rappel de la mémoire motrice

Le rappel de la mémoire, c’est-a-dire la rétention a long terme, est le dernier processus de la
mémoire motrice (Robertson, 2009 ; Robertson & Cohen., 2006). Une fois que I'information
(la trace mnésique motrice) est encodée et stockee avec la pratique, elle doit pouvoir étre récu-
pérée pour une utilisation ultérieure. L'apprentissage et la mémoire sont évalués par la capacité
de I'apprenant a rappeler les informations acquises et stockées avec la pratique. Par conséquent,
le rappel permet d'évaluer I'efficacité de I'encodage et de la consolidation. Ainsi, la rétention a
long terme est la seule mesure possible de la mémoire et de I'apprentissage (Kantak & Winstein,
2012). Pour ce faire, comme mentionné auparavant, les chercheurs dans le domaine de I’ap-
prentissage moteur utilisent des tests de rétention. L'objectif du test de rétention est de détermi-
ner la permanence relative du niveau de performance atteint lors de l'acquisition de 1’habileté
motrice. En d’autres termes, il permet d’évaluer dans quelle mesure 1’habileté motrice est rete-
nue par l'apprenant pendant l'intervalle de rétention (intervalle entre la fin de ’acquisition de
I’habileté motrice et le test de rétention). La performance du test de rétention refléte donc la
force de la représentation de la mémoire motrice dans le temps. Selon Kantak et Winstein
(2012), la durée de I’intervalle de rétention peut étre déterminante pour la rétention a long
terme. Ces chercheurs suggerent que la performance évaluée lors d’un test de rétention différé
(24 heures ou plus apres la session initiale), plutdt que lors d’un test de rétention immédiat (10
s a quelques heures apres la session initiale), serait une mesure plus représentative de I’appren-
tissage. En effet, I'évaluation de la performance immédiatement apres la pratique peut ne pas
étre un indicateur précis de l'apprentissage de 1’habileté motrice, car I’intervalle de rétention
étant court, il se peut que ’efficacité des processus de consolidation qui évoluent dans les 4 a 6
heures qui suivent l'entrainement, n’y soit pas reflétée. A I’inverse, si I’intervalle de rétention
est plus long (test de rétention différe), tous les processus de consolidation peuvent se produire
et ainsi, la performance évaluée au test de rétention permet une inférence plus valide de la fagon

dont 'apprenant a encodé¢, consolidé et rappelé¢ la mémoire motrice. En d’autres termes, la



performance lors du test de rétention différé refléte davantage 1’efficacité des trois processus
de la mémoire motrice et elle est donc un meilleur indicateur pour évaluer I’apprentissage mo-

teur.

1.2 Interférence rétrograde

L’étre humain a la capacité d’apprendre, conserver et répertorier des habilités motrices pendant
trés longtemps. Cependant il peut arriver que 1’apprentissage soit entravé et que des interfé-
rences se produisent, perturbant la consolidation de la mémoire motrice et menant a la perte
d’habilités nouvellement acquises (Brashers-Krug et al., 1996 ; Walker et al., 2003). Dans I’in-
troduction ci-dessus, il a ét¢ mentionné qu’une nouvelle habileté motrice acquise peut étre per-
due si I’apprenant tente immédiatement d’acquérir une autre habileté motrice nouvelle. L’ex-
position immédiate a une seconde tache d’apprentissage motrice peut perturber la trace mné-
sique de la premiére tdche motrice acquise (Robertson et al., 2004). Ce phénomeéne est appelé
interférence rétrograde. De nombreuses études démontrent I’existence d’une interférence rétro-
grade lors de I’apprentissage consécutif de deux taches motrices concurrentes. Elles sont cons-
truites selon le paradigme A-B-A (Sakamoto & Kondo, 2015). L apprentissage d’une premicre
tache motrice A est immédiatement suivi de ’apprentissage d’une deuxiéme tache motrice B
(tache d’interférence), puis la tiche motrice A est a nouveau effectuée lors d’un test de rétention
qui détermine si le niveau de performance atteint lors de I'apprentissage initial de la tache A a
été maintenu dans le temps. La diminution de la performance au début du test de rétention par
rapport a la fin de I’apprentissage initial implique que la consolidation de la mémoire motrice
de la tiche A a été perturbée par la tiche B et qu’ainsi une interférence rétrograde s’est produite

(Robertson et al., 2004).

1.2.1 Conditions essentielles a ’interférence rétrograde

L’observation d’une interférence rétrograde est possible sous certaines conditions. Premiére-
ment, les tdches motrices A et B doivent étre des taches d’apprentissage (Lundbye-Jensen et
al., 2011). Cela signifie qu’elles sont nouvelles et non-automatisées : elles présupposent une
amélioration de la performance grace a I’entrainement et une consolidation.

La tache A doit étre apprise pour qu’il y ait la création d’une nouvelle trace mnésique suscep-
tible d’€tre perturbée si elle n’est pas consolidée. La tdche B doit également étre apprise pour
qu’elle puisse interférer avec I’apprentissage de la tiche A. Dans le cas contraire, si elle est
automatisée ou familiere, elle est exécutée sans erreurs, ¢’est-a-dire qu’aucune amélioration de

cette tiche n’a lieu. Cela signifie qu’il n’y a pas de création d’une nouvelle trace mnésique pour



cette tiche qui puisse interférer avec celle créée lors de I’apprentissage de la tdche A (Lundbye-
Jensen et al., 2011). Deuxiéemement, les taches motrices A et B doivent étre des taches concur-
rentes, c¢’est-a-dire qu’elles doivent impliquer la méme direction de mouvement et ainsi sollici-
ter les mémes muscles (Lundbye-Jensen et al., 2011). Dans ce cas-la, les mémes structures du
cortex moteur et voies corticospinales sont concernées. L’ interférence rétrograde est donc spé-
cifique au mouvement et ne se produit que si les circuits neuronaux moteurs engagés dans 1’ap-
prentissage de la tache A, sont également engagés dans 1’apprentissage de la tiche B (Lundbye-
Jensen et al., 2011). De ce fait, les changements au niveau des connexions synaptiques induits
par I’apprentissage peuvent interférer entre les deux taches. Pour finir, I’apprentissage de la
tache d’interférence B doit se faire immédiatement apres 1’apprentissage initial de la tache A,
car avec le temps, la trace mnésique de la tiche A est consolidée et I’influence perturbatrice
liée a la tache B est réduite (Goedert & Willingham, 2002). Comme évoqué précédemment, la
littérature scientifique a démontré qu’une pause de 4 a 6 heures entre les deux taches d’appren-
tissage concurrentes empéche la deuxieme tache (B) de causer une interférence et de perturber
la consolidation de la mémoire motrice de la premiére tache (A) (Brashers-Krug et al., 1996 ;
Lundbye-Jensen et al., 2011 ; Shadmehr & Holcomb, 1997).

1.2.2 Différentes taches motrices

Dans la recherche sur I’apprentissage moteur, I’interférence rétrograde a ét¢ démontré lors de
I’apprentissage de différentes tiches motrices telles que des tiches d’adaptation dynamique
(adaptation a différents champs de forces externes) (Brashers-Krug et al., 1996 ; Shadmehr &
Brashers-Krug, 1997), des taches d’adaptation a des rotations visuomotrices (Krakauer, 2009 ;
Wigmore et al., 2002) ou des taches balistiques (Lauber et al., 2013 ; Lundbye-Jensen et al.,
2011). Dans les études de Lundbye-Jensen (2011) et de Lauber (2013), ainsi que leur collegues,
I’apprentissage d’une tache balistique était suivi de I’apprentissage d’une tdche de précision.
La tache balistique consistait a effectuer des contractions explosives isométriques maximales.
La tache de précision était une tache visuomotrice qui consistait a suivre une courbe défilant
sur un écran a I’aide d’un curseur dont la position était controlée par la force produite lors d’une
contraction isométrique. Les deux taches motrices impliquaient non seulement les mémes
muscles, mais la direction de mouvement était également la méme. De plus, elles étaient toutes
les deux des taches d’apprentissage. Enfin, la tache de précision (tdche d’interférence) était
exécutée immédiatement apres 1’apprentissage de la tache balistique. Ainsi les conditions es-
sentielles a I’interférence rétrograde étaient respectées afin qu’elle puisse se produire. En effet,

dans les deux études, un test de rétention immédiat a pu démontrer que la consolidation de la
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tache balistique a été perturbée par I’apprentissage de la tache visuomotrice. Les muscles con-
cernés étaient d’une part les muscles fléchisseurs plantaires (triceps surae) (Lundbye-Jensen et
al., 2011) et d’autre part le 1* interosseux dorsal de la main responsable pour la flexion de
I’index (Lauber et al., 2013). Comme I’interférence rétrograde a été observée pour ces deux
groupes de muscles, en reproduisant les mémes conditions nécessaires a 1’interférence rétro-
grade et en reprenant le méme type de taches, nous pouvons nous attendre a observer une inter-

férence rétrograde également pour d’autres groupes musculaires.

1.3 Stimulation magnétique transcranienne

La stimulation magnétique transcranienne (TMS) est I'outil de prédilection de nombreux scien-
tifiques qui étudient le controle et I’apprentissage moteur humain (Carson et al., 2016). La TMS
est une méthode de stimulation non-invasive du cerveau humain qui consiste a stimuler des
neurones d’une région cérébrale ciblée (Hallett, 2007). Une bobine de stimulation placée sur le
crane crée un champ magnétique qui génére de faibles courants électriques au sein du cerveau,
permettant de stimuler les neurones dans cette zone. Lorsque la bobine est placée au-dessus du
cortex moteur, responsable pour I’exécution des mouvements volontaires, les neurones du trac-
tus pyramidal sont stimulés, donnant lieu & une volée corticospinale descendante qui peut en-
trainer la dépolarisation des motoneurones spinaux et ainsi générer une contraction musculaire
(Carson et al., 2016). La réponse électrique au niveau du muscle lors de la stimulation par TMS
est appelée potentiel moteur évoqué (MEP). En déplagant la bobine de stimulation sur le cortex
moteur, il est alors possible de cibler un muscle en particulier, qui est appelé le muscle cible.
La TMS est utilisée dans de nombreuses études en neurosciences afin de progresser dans la
compréhension de la physiologie du cerveau. Elle permet par exemple, lors de la stimulation
du cortex moteur, la quantification et 1’évaluation de 1’excitabilité corticospinale a I’aide des

MEPs mesurés au sein du muscle cible (Bestmann & Krakauer, 2015).

1.3.1 Parametres de |’excitabilité corticospinale

Il'y a trois utilisations principales des MEPs dans les études comportementales : pour mieux
comprendre 1’exécution d’actions motrices, comme marqueur de changements physiologiques
dans le systéme moteur, et comme lecture des processus en amont influencant le systeme mo-
teur (Bestmann & Krakauer, 2015). C’est I’utilisation des MEPs comme marqueur de change-
ments physiologiques dans le systeme moteur qui nous intéresse dans cette étude, et plus pré-
cisément I’excitabilité du tractus corticospinal. Les MEPs provoqués par TMS lors de la stimu-

lation du cortex moteur permettent donc d’étudier 1’excitabilité du tractus corticospinal. Il y a
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diverses mesures TMS qui servent de paramétres pour 1’excitabilité corticospinale (Hallett,
2007), comme par exemple le seuil moteur ou I'amplitude des MEPs lors de stimulations
« single-pulse ». Le seuil moteur, qui est I’intensité de stimulation minimale pour observer un
MEDP, peut étre défini au repos ainsi qu’en activité lors d’une légére contraction isométrique du
muscle cible. Ce dernier, appelé seuil actif, est plus bas que le seuil au repos, car en contractant
légerement le muscle, le pool de motoneurones est a un niveau d’activité plus élevé qu’au repos
ce qui facilite la production d’un MEP. L’amplitude des MEPs lors de stimulations single-pulse

peut elle aussi étre mesurée au repos ou en activité.

1.3.2 Excitabilité corticospinale durant ’apprentissage moteur

De nombreuses ¢tudes ont utilisé la TMS pour évaluer I’excitabilité corticospinale durant I’ap-
prentissage d’une tdche motrice. Il a ét¢ démontré de nombreuses fois que 1’excitabilité du trac-
tus corticospinal augmente avec 1’apprentissage moteur. Cette observation s’est faite par 1’éva-
luation de paramétres de I’excitabilité corticospinale tels que ceux énoncés plus haut ainsi que
d’autres mesures TMS. Christiansen et ses colleégues (2018) ont par exemple observé une aug-
mentation de I’excitabilité corticospinale pendant I’apprentissage d’une habileté visuomotrice
impliquant la force de pincement du pouce et de I’index. D’autres chercheurs ont fait la méme
observation lors de 1’apprentissage d’une tache visuomotrice concernant les muscles fléchis-
seurs de 1’index droit (Bagce et al., 2013) ou encore les muscles fléchisseurs du coude (Lund-
bye-Jensen et al., 2005). Dans les trois études, I’apprentissage de la tache visuomotrice était
associé a une augmentation de I’amplitude des MEPs mesurés au sein du muscle cible qui décrit
une augmentation de 1’excitabilité corticospinale. Ce changement physiologique ne se restreint
pas uniquement aux taches de précision, mais il a également été observé lors de I’apprentissage
de taches balistiques. En effet, I’excitabilité corticospinale a augmenté lors d’entrainements de
flexions rapides du poignet (Ruddy et al., 2016) ou lors d’entrainements balistiques impliquant
les muscles des doigts (Caroll et al. 2008 ; Lee et al. 2010 ; Lauber et al., 2013). Les change-
ments d'excitabilité ne sont pas seulement limités aux muscles des doigts et du poignet, mais
ils sont également identifiables dans d’autres groupes musculaires. Dans leur étude, Lundbye-
Jensen et ses collegues (2011), ont effectivement constaté que 1’acquisition d'une tache balis-
tique impliquant les muscles fléchisseurs plantaires était également associée a une augmenta-
tion de I'excitabilité corticospinale.

Bien que des changements de 1’excitabilité corticospinale accompagnant 1’apprentissage d une
habilité motrice aient été démontrés dans un certain nombre d’études, les mécanismes sous-

jacents responsables de ces modifications sont encore mal compris (Christiansen et al., 2018).
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Des changements dans les motoneurones spinaux, les neurones corticospinaux, les neurones
sous-corticaux connectés a des fibres du tractus corticospinal et projetant vers les motoneurones
spinaux, ainsi que les interneurones inhibiteurs et/ou excitateurs intracorticaux peuvent étre
impliqués (Lundbye-Jensen et al., 2005). Néanmoins, il a été suggéré que les changements tran-
sitoires de 1’excitabilité corticospinale (survenant apres une seule séance de pratique d’une ha-
bileté motrice) dépendent de la régulation négative de 1’inhibition GABAérgique intracorticale,
libérant ainsi les réseaux excitateurs et permettant une transmission excitatrice accrue dans le
cortex moteur (Floyer-Lea et al., 2005 ; Liepert et al., 1998). Lors d’une pratique prolongée sur
plusieurs jours, qui est également accompagnée d’une augmentation de I’excitabilité corticos-
pinale, mais aussi d’une expansion de la représentation corticale des muscles correspondants,
des modifications et une réorganisation structurelle ont lieu au sein du cortex moteur (Harms et
al., 2008 ; Kleim et al., 2004).

1.4 Objectifs du travail

1.4.1 Objectifs principaux

L’un des deux objectifs principaux de 1’étude était de déterminer si un effet d’interférence ré-
trograde est observé lors de 1’apprentissage successif d’une tache balistique et d’une tache de
précision impliquant un groupe musculaire jamais étudié dans la littérature scientifique. Ce sont
plus précisément les muscles fléchisseurs du poignet qui étaient concernés dans cette étude avec
comme muscle cible le flexor carpi radialis (FCR). Pour avoir un effet d’interférence rétrograde,
les conditions essentielles a celle-ci ont di étre respectées. Premiérement, les deux taches mo-
trices choisies étaient des tiches d’apprentissage. Leur amélioration de la performance par 1’en-
trainement a été observée dans les études mentionnées auparavant (Lauber et al., 2013 ; Lund-
bye-Jensen et al., 2011). Deuxiémement, le protocole de 1’étude a été construit de sorte que les
mémes muscles soient impliqués dans les deux taches motrices afin que les mémes circuits
neuronaux moteurs soient engagés. Pour finir, ’apprentissage de la tiche de précision n’a par
contre pas pu se faire immédiatement apres 1’apprentissage initial de la tche balistique car un
bloc TMS était réalis¢ a la suite de I’apprentissage initial de la tAche balistique. La TMS était
utile a I’atteinte de 1’objectif secondaire de cette é¢tude. La tache de précision était alors effec-
tuée 30-45 minutes aprés I’apprentissage initial de la tiche balistique. Néanmoins, cela reste
toujours une fenétre temporelle réduite par rapport aux 4 a 6 heures requises pour que la mé-
moire motrice de la tache balistique soit complétement consolidée (Brashers-Krug et al., 1996 ;
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Lundbye-Jensen et al., 2011 ; Shadmehr & Holcomb, 1997). Ainsi, la mémoire motrice étant
encore fragile, sa consolidation peut étre perturbée par I’apprentissage de la tache de précision.
L’autre objectif principal de I’étude était de déterminer si ’intervalle de temps entre I’appren-
tissage initial de la tAche balistique et son test de rétention (intervalle de rétention) avait un effet
sur I’interférence rétrograde. Comme décrit plus haut dans I’introduction, la durée de I’inter-
valle de rétention joue un role dans 1’observation de la consolidation d’une trace mnésique liée
a une tache. Plus cette durée est longue, plus il y a de processus nécessaires a la consolidation
qui se produisent. Un intervalle de rétention long permet donc de refléter la consolidation (com-
pléte) de la mémoire motrice (et ainsi 1I’apprentissage) par rapport a un intervalle de rétention
court. Mais qu’en est-il de I’interférence rétrograde ? Est-elle dépendante de la durée de 1’in-
tervalle de rétention ? Pour ce faire, les participants ont été partages en deux groupes. Un groupe
a effectué un test de rétention immédiat tandis que 1’autre groupe a effectué un test de rétention
différé, cela dans le but d’évaluer, en cas d’observation d’interférence rétrograde, s’il s’agissait

uniquement d’effets a court terme ou que ceux-Ci persistaient a long terme.

1.4.2 Objectif secondaire

En paralléle aux objectifs principaux, cette étude avait également pour but d’évaluer I’évolution
de I’excitabilité corticospinale durant I’apprentissage d’une tache balistique. Pour parvenir a tel
objectif, la TMS a été utilisée. Cette méthode, introduite précédemment, permet donc, la quan-
tification et I’évaluation de I’excitabilité corticospinale a I’aide des MEPs mesurés au sein d’un
muscle cible (Bestmann & Krakauer, 2015). La variabilité de certains paramétres de I’excitabi-
lit¢ corticospinale des muscles fléchisseurs du poignet durant 1’apprentissage d’une tache ba-

listique a ainsi pu étre évaluée grace a la TMS et aux MEPs mesurés au sein du muscle FCR.

1.5 Questions et hypotheses
En considérant les différents objectifs établis, nous nous sommes posés les questions suivantes
pour ce travail :

1) Est-ce que ’on observe une interférence rétrograde lors de 1’apprentissage successif
d’une tache balistique et d’une tache de précision impliquant les muscles fléchisseurs
du poignet ?

2) Est-ce que I’intervalle de temps entre 1’apprentissage initial de la tache balistique et son
test de rétention (intervalle de rétention) est déterminant pour observer une interférence

rétrograde ?
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3) Est-ce que certains paramétres de 1’excitabilité corticospinale des muscles fléchisseurs

du poignet varient durant I’apprentissage d’une tache balistique ?

Sur la base de la littérature scientifique présentée dans 1’introduction, nous nous sommes atten-
dus a observer, dans cette étude, une interférence rétrograde lors de 1’apprentissage successif
d’une tache balistique et d’une tache de précision impliquant les muscles fléchisseurs du poi-
gnet, ceci car les conditions essenticlles a 1’interférence rétrograde ont été respectees dans le
protocole de I’étude. De plus, ’hypothese que I’intervalle de temps entre I’apprentissage initial
de la tache balistique et son test de rétention peut étre déterminant afin d’observer une interfé-
rence rétrograde a été émise. Concernant la derniere question, nous nous sommes attendus a
constater une variation de certains paramétres de 1’excitabilité corticospinale durant I’appren-
tissage d’une tache balistique. Selon la littérature scientifique mentionnée dans 1’introduction,
I’hypothese a été d’observer une augmentation de 1’excitabilité corticospinale associée a 1’ap-

prentissage d’une tache balistique.
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2 Méthode

2.1 Echantillon

Un total de 35 sujets a été recruté pour participer a I’étude. Toutes personnes ayant entre 18 et
45 ans, en bonne santé et ne présentant aucun critére d’exclusion selon le formulaire d’infor-
mations aux volontaires (Annexe 1), était en mesure de participer a 1’étude. Ce formulaire d’in-
formations a été envoyé¢ a chaque sujet deux jours avant la premiére session pour I’informer sur
le déroulement de 1’étude et pour s’assurer que celui-ci ne présente aucun critere d’exclusion.
Une fois présent a la session de mesure, chaque sujet a di remplir un questionnaire d’admissi-
bilité a I’étude (Annexe 2) et signer une déclaration de consentement, avant que son &ge, sa
taille et son poids ne soient relevés. Les sujets ont été départagés en deux groupes de 17 per-
sonnes chacun : groupe rétention 48 h (10 hommes, 7 femmes, age : 22 + 3 ans, taille : 176 + 9
cm, poids : 70 + 13 kg (moyenne + écart-type)) et groupe rétention immédiate (10 hommes, 7
femmes, age : 24 + 2 ans, taille : 173 £ 10 cm, poids : 70 + 11 kg). Les sujets du groupe rétention
48 h ont pris part a deux sessions de mesures : une premiére session d’environ 2 heures, et aprés
48 heures, une deuxiéme session d’environ 1 heure. Les sujets du groupe rétention immédiate
ont pris part a une seule session qui a duré environ 3 heures et demie. Les sessions de mesures
ont eu lieu au laboratoire dédi¢ a cette étude dans le batiment de physique de 1’Université de

Fribourg (chemin du musée 3, 1700 Fribourg).

2.2 Plan de I’étude
L’étude, qui comprenait une tiche d’apprentissage A et une tiche d’interférence B, était cons-
truite selon le paradigme classique A-B-A-B. Les deux taches ont été apprises et exercées lors

d’entrainements initiaux, puis a nouveau réalisées lors de tests de rétention.

Figure 1

Protocole de [’étude

Groupe rétention 48 h

Tache A Tache B 4ah Tache A | Tache B
TMS 1 BT 1) TMS 2 (VMT 1) - » | TMS3 (BT 2) (VMT 2)

Groupe rétention immédiate

5 = 5 min 2 5
™S 1 Téche A ™S 2 Tache B ™S 3 Tache A | TacheB

(BT 1) (VMT 1) > (BT 2) (VMT 2)
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Note. Représentation visuelle des étapes du protocole. Les deux groupes (rétention 48 h et ré-
tention immediate) ont effectué des entrainements initiaux et des tests de rétention des taches
motrices A (tache balistique (BT)) et B (tache visuomotrice (VMT)). Plusieurs blocs de stimu-

lation magnétique transcranienne (TMS 1, 2 et 3) ont été effectues entre les différentes étapes.

La tache d’apprentissage A était une tache balistique (BT). La tache d’interférence B quant a
elle, était une tache visuomotrice de précision (VMT). En plus des entrainements des taches BT
et VMT, un bloc de TMS était réalisé avant (TMS 1) et apres (TMS 2) I’entrainement initial de
la tdche BT ainsi qu’une fois avant les tests de rétention (TMS 3). L’unique différence entre les
deux groupes était I’intervalle de temps entre les entrainements initiaux des taches et le moment
des tests de rétention. Les sujets du groupe rétention 48 h, ont effectué les tests de rétention 48
heures apres les entrainements initiaux des taches BT et VMT tandis que les sujets du groupe
rétention immeédiate ont effectué les tests de rétention immédiatement aprés les entrainements
initiaux (Figure 1), tout en prenant compte du décalage de 30-45 minutes a cause du bloc TMS

3 qui était effectue avant.

2.3 Taches motrices

Comme mentionné précédemment, le protocole comprenait une tache d’apprentissage BT sui-
vie d’une tache d’interférence VMT. Les deux taches motrices ont été exécutées avec la main
non-dominante du sujet afin qu’elles ne soient pas habituelles et qu’un apprentissage ait lieu.
Les deux taches motrices ont été réalisées sur I’engin qui est présenté sur la Figure 2. La poignée
de I’engin (Figure 2, B) était réglée de sorte que 1’axe de rotation physiologique du poignet du
sujet soit aligné a I’axe de rotation de la poignée. La position a été notée afin de remettre la
poignée dans la méme position lors du deuxiéme jour de mesure (pour le groupe rétention 48
h).

Durant I’exécution des deux tiches motrices une pause de 15 secondes était octroyée aux sujets
entre les essais. Apres un certain nombre d’essais ou a la demande du sujet, une pause d’environ
1 minute était effectuée afin de reprendre ses forces et/ ou sa concentration. La tache BT con-
tenait 35 essais a I’entrainement initial et de méme au test de rétention. La tiche VMT compre-
nait 50 essais a I’entrainement initial et 15 essais au test de rétention. Comme 1’objectif de cette
¢tude était d’observer I’interférence rétrograde de I’apprentissage de la tdiche VMT sur la con-
solidation de la tAche BT, le test de rétention de la tiche VMT avait peu d’importance, d’ou le
nombre d’essais réduit. Pour les deux taches motrices, le but des sujets était d’améliorer leur

apprentissage en essayant d’atteindre la meilleure performance a chaque essai. Pour les aider a
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cela, ils ont été encouragés lors de I’exécution des taches motrices. En plus des encouragements,
les sujets recevaient un feedback sous forme de courbe qui représentait I’évolution de leur per-

formance pendant I’entrainement.

Figure 2

Engin utilisé pour les taches motrices

Note. (A) La tache balistique était effectuée a I’aide d’une poignée en bois qui était reliée a une
plaque de force permettant de mesurer la force verticale en Newton. La laniére noire permettait
d’immobiliser 1’avant-bras durant les contractions explosives isométriques maximales. (B) La
tache visuomotrice était effectuée a 1’aide d’une poignée en bois mobile qui était retenue par

des élastiques afin de créer une résistance.

2.3.1 Tache balistique

Lors de la tache BT, le sujet prenait en main la poignée en bois (Figure 2, A) et effectuait des
contractions explosives isométriques maximales des muscles fléchisseurs du poignet. En
d’autres termes, son but était de faire une flexion du poignet en produisant la force la plus élevée
le plus rapidement possible. Apres chaque essal, le sujet recevait un feedback de sa performance
sous forme de score affiché sur un écran. Le score, en N/s, représentait le taux de développe-
ment de la force (RFD) maximal. Le RFD est défini comme la pente de la courbe de force
générée lors de la contraction explosive isométrique maximale et mesurée a 1’aide d’une plaque
de force (MC3A-500 ; Advanced Mechanical Technology Inc., MA, USA). Lors de I’entraine-
ment de la tAche BT, le sujet pouvait entendre 3 bips sonores courts, signifiant qu’il devait se
préparer, suivi d’un 4°™ bip plus long aprés lequel il lui était demandé d’effectuer sa contrac-

tion. Le RFD était ensuite calculé de facon répétée sur la courbe de force afin de trouver la
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fenétre de 20 ms avec le RFD le plus élevé. Le but du sujet était d’atteindre le score (c’est-a-
dire le RFD) le plus élevé possible a chaque essai et d’améliorer ainsi sa performance pendant

I’entrainement.

2.3.2 Tache visuomotrice

La tache VMT consistait a suivre une courbe défilant sur un écran avec un curseur. Il s’agissait
de la méme courbe pour tous les essais. Le sujet tenait la poignée en bois (Figure 2, B) qu’il
pouvait manipuler afin de contréler la position du curseur a I’écran grace a un potentiometre
placé dans I’axe de rotation de I’engin. Plus précisément, lorsque le sujet faisait une flexion du
poignet, le curseur se déplacait vers le haut et lors de 1’extension du poignet vers le bas. Une
résistance élastique a eté appliquée afin de limiter I’activité musculaire aux fléchisseurs du poi-
gnet, soit au groupe musculaire contenant le FCR. Comme durant la tache précédente, le score
s’affichait a I’écran aprés chaque essai. Cette fois-Ci, contrairement a la tdche BT, I’objectif
était d’atteindre le score le plus petit, comme il s’agissait de 1’erreur commise lors du suivi de
la courbe avec le curseur. L’erreur, qui est d’unité arbitraire, a été calculée comme la distance
verticale entre le tracé du curseur et la ligne centrale de la courbe a suivre. Ainsi, le but du sujet

était de réduire son score (c’est-a-dire son erreur) au cours de 1’entrainement.

2.4 Electrophysiologie

2.4.1 Electromyographie de surface

La premiére étape de la session de mesure était 1’installation de I’¢lectromyographie (EMG) de
surface qui est une technique non-invasive permettant de mesurer ’activité électrique d’un
muscle cible. Comme précisé dans I’introduction, le muscle cible pour cette étude se trouvait
au niveau de I’avant-bras : il s’agissait du FCR qui est responsable pour la flexion du poignet.
Deux capteurs EMG (Trigno Quattro Sensor ; Delsys Inc., MA, USA) ont été placés sur I’avant-
bras des sujets : un capteur sur le FCR et I’autre sur un muscle extenseur du poignet (pour
contrble). Avant de coller les capteurs, il était nécessaire de préparer la peau du sujet, afin
d’avoir un signal de bonne qualité. Pour ce faire, les zones de poses ont été rasées et puis net-
toyées avec un gel abrasif suivi d’alcool. Une fois les régions de peau préparées, les capteurs
ont pu étre placés. Aprés I’installation, il était nécessaire de contréler la qualité du signal EMG
ainsi que la position des électrodes. Pour cela, il a été demandé au sujet d’effectuer une flexion
(respectivement une extension) du poignet, tout en contrélant visuellement le signal EMG qui

s’affichait sur I’écran d’un ordinateur. Si la qualité du signal EMG était correcte, 1’installation
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était terminée. Pour le groupe rétention 48 h, les zones de poses ont €té marqués avec un feutre
indélébile afin que les électrodes soient placées au méme endroit lors de la deuxieme session
de mesure. L’activité électrique des muscles fléchisseurs et extenseurs du poignet a été enre-
gistrée uniquement pendant les blocs de TMS et pour la neurostimulation transcutanée élec-
trique. Chaque signal EMG (de bande passante 20-450 Hz) a été enregistré a une fréquence de
4000 Hz.

2.4.2 Neurostimulation transcutanée électrique

Apreés avoir installé les capteurs EMG sur I’avant-bras du sujet, la deuxiéme étape était de sti-
muler le nerf médian par neurostimulation transcutanée électrique (Digitimer DS7Q ; Digitimer
Ltd, Hertfordshire, UK) qui est une méthode de stimulation nerveuse non-invasive. Le nerf
médian, qui contient les fibres innervant le FCR, trouve son origine dans la région axillaire,
descend le long du bras et se termine au niveau de la main. Une fois le gel conducteur appliqué,
la cathode et I’anode de 1’électrode de stimulation ont été placées du c6té médial du bras, sous
le biceps au niveau de articulation du coude. A cet endroit, le nerf médian a été stimulé par
des courants électriques circulant de la cathode a 1’anode, pour provoquer la contraction du
FCR et une flexion du poignet. Grace aux capteurs EMG, les réponses électriques du FCR,
appelées M-Waves, ont été enregistrées. Lors des stimulations, 1’amplitude « peak-to-peak »
des M-Waves résultantes a été mesurée. C’est la différence en millivolt entre la tension la plus
haute et la plus basse de la M-Wave. L’intensité de stimulation a été augmentée petit & petit
jusqu’a atteindre 1’intensité a laquelle I’amplitude de la M-Wave n’augmentait plus. Cette am-
plitude maximale de la M-Wave mesurée est définie comme la M-Max, et représente la réponse
électriqgue maximale du FCR. L’amplitude de la M-Max a servi a la normalisation de la taille
des MEPs provoqués par la TMS dans la suite de la session de mesure. La normalisation a
permis de comparer les MEPs des sujets ayant effectué deux sessions de mesure a 48 h d’inter-

valle.

2.4.3 Stimulation magnétique transcranienne

Comme énoncé plus tét, la TMS a été effectuée durant trois blocs : TMS 1, TMS 2 et TMS 3.
Des stimulations délivrées par une bobine en forme de huit reliée a un stimulateur (MagPro
with MagOption ; MagVenture A/S, Farum, Denmark) ont été appliquées sur la région du cor-
tex moteur primaire responsable pour les muscles de 1’avant-bras. Une fois ces neurones stimu-
Iés par TMS, une Iégere contraction musculaire du FCR pouvait étre observée, provoguant une

légére flexion du poignet. A nouveau a I’aide des capteurs EMG, les réponses électriques du
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FCR, appelées MEPs, ont été enregistrées et observées sur un ordinateur. Comme la commande
motrice depuis le cerveau se fait de fagcon controlatérale, la bobine a été placée sur I’hémisphere
cérébral opposé a ’avant-bras dont I’activité était mesurée. A I’aide d’un systéme de neurona-
vigation (composé d’une caméra détectant des marqueurs collés sur la bobine de stimulation et
sur un bandeau placé sur le front du sujet) et de I’enregistrement de la position de points anato-
miques situés sur la téte du sujet, la position de la bobine a pu étre suivie et ajustée en temps
réel (Polaris Spectra, Northern Digital Inc., Waterloo, Canada et Localite TMS Navigator Ver-
sion 2.0.5, LOCALITE GmbH, Sankt Augustin, Germany). Cela a permis de stimuler la méme
zone sur le crane du sujet tout au long des blocs TMS.

Une fois le sujet installé et avant de commencer les stimulations du premier bloc TMS, il était
nécessaire de trouver le « hot-spot » et d’enregistrer sa position dans le systéme de neuro-navi-
gation. L’enregistrement de la position a permis de stimuler la méme région du cerveau pendant
les différents blocs TMS. Le hot-spot est la zone du crane ou lorsqu’elle est stimulée, les meil-
leures réponses (c’est-a-dire les MEPs les plus grands) au niveau du muscle cible (le FCR dans
notre cas) sont identifiées. Chaque bloc TMS comprenait les étapes suivantes. Tout d’abord, il
fallait définir les seuils moteurs au repos (RMT) et actif (AMT). Le RMT était défini comme
I'intensité de stimulation minimale (en % du stimulateur) requise pour produire des MEPs d’am-
plitude supérieure a 0,5 mV dans 5 essais sur 10. Le AMT était defini de la méme maniére mais
les MEPs devaient étre d’amplitude supérieure a 1 mV. Le RMT était mesure lorsque le muscle
était relache tandis que le AMT était mesuré lors d’une contraction isométrique. Pour ce dernier,
le sujet effectuait sur I’engin (Figure 2, B) une contraction isométrique du FCR de faible inten-
sité avec le poignet en position de légére flexion par rapport a la position neutre. Ensuite, une
fois les seuils moteurs définis, chaque sujet a recu 20 stimulations single-pulse pendant qu’il
effectuait une contraction isométrique du FCR correspondant a 20-30% de sa force maximale
(méme position que pour la détermination du AMT). Pour ce faire, un poids (4 kg pour les
hommes et 3 kg pour les femmes) a été suspendu a la laniere bleue (Figure 2, B). L’intensité
des stimulations single-pulse était fixée a 130% du AMT. Cette série de stimulations single-
pulse et I’amplitude des MEPs résultants ainsi que les seuils moteurs des sujets ont permis par

la suite d’évaluer I’excitabilité corticospinale du FCR pendant I’apprentissage de la tache BT.
2.5 Enregistrement et analyse des données

Toutes les données ont été enregistrées a 1’aide d’un programme spécialement congu pour cette

étude et ecrite en langage Python.
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Tous les tests statistiques ont été effectués a 1’aide du programme statistique Jamovi (Version
2.2.5). Le seuil de significativité a été établi avant 1’analyse des données a p < 0.05 pour tous
les tests statistiques concernant les parameétres comportementaux et les parametres neurophy-

siologiques.

2.5.1 Parametres comportementaux

En premier, il a fallu démontrer que les deux taches motrices étaient des tiches d’apprentissage,
afin que la premiere condition pour qu’une interférence rétrograde se produise soit respectée.
I1 a donc fallu démontrer une amélioration de la performance durant I’entrainement pour les
deux taches motrices. A cet effet, la performance en début d’entrainement a été comparée a la
performance en fin d’entrainement, cela pour 1’entrainement initial (BT 1 resp. VMT 1) ainsi
que le test de rétention (BT 2 resp. VMT 2). Les scores des taches motrices ont été subdivisés
par blocs de 5 essais. La performance en début respectivement en fin d’entrainement était défi-
nie par la moyenne des 5 premiers essais (premier bloc) respectivement des 5 derniers essais
(dernier bloc) des entrainements pour chaque sujet. La moyenne est plus représentative qu’un
seul essai, qui pouvait étre influencé par la concentration ou la fatigue. Les valeurs extrémes
(synonymes de manque de concentration ou de faute flagrante pour la tdche VMT et de faute
de timing ou de fatigue extréme pour la tdche BT) n’ont pas été prises en compte dans le calcul
de la moyenne des 5 essais. Dans le cas d’une valeur extréme, 1’essai précédent respectivement
suivant a été intégré dans le calcul de la moyenne. Pour comparer la performance en début
d’entrainement a la performance en fin d’entrainement un t-test d’échantillons appariés a été
effectué. La distribution normale des donneées a été controlée (test de Shapiro-Wilk) pour pou-
voir effectuer un t-test de Student. Lorsque celle-ci n’était pas respectée, un t-test non-paramé-
trique (le t-test de Wilcoxon) a été utilisé. Les tests statistiques ont été réalisés séparément pour
les deux taches ainsi que pour les deux groupes (rétention immédiate et rétention 48 h). Pour
répondre a la question principale de I’étude, a savoir si I’apprentissage de la tiche BT (et plus
précisément sa consolidation) pouvait étre perturbé par 1’apprentissage de la tiche VMT (effet
d’interférence rétrograde), il a fallu comparer 1’évolution de la performance entre la fin de 1’en-
trainement initial (BT 1) et le début du test de rétention (BT 2) des deux groupes. A nouveau la
performance était definie par la moyenne du dernier bloc respectivement du premier bloc pour
chaque sujet. Pour cette analyse, une ANOVA a mesures répétées a design mixte a été realisee
afin de comparer les deux groupes. L’ANOVA comprenait les facteurs Groupe (rétention im-
médiate ou rétention 48 h), Bloc de mesure (dernier bloc de BT 1 ou premier bloc de BT 2) et

I’interaction entre ces deux facteurs (Bloc de mesure x Groupe). Cette analyse a permis de voir
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si une différence de performance a été observée entre la fin de BT 1 et le début de BT 2, et si
celle-ci était dépendante du groupe, ¢’est-a-dire si la durée de I’intervalle de rétention jouait un

role déterminant pour observer de I’interférence rétrograde.

2.5.2 Parametres neurophysiologiques

Les parametres neurophysiologiques qui ont été mesurés sont les seuils moteurs (RMT et AMT)
ainsi que ’amplitude des MEPs lors de stimulation single-pulse a 130% du AMT en activite.
L’amplitude peak-to-peak de chaque MEP individuel a été calculée sur le signal EMG brut
(mV). La moyenne, calculée a partir des amplitudes obtenues a la suite des 20 stimulations, a
également été exprimée en pourcentage de la M-Max pour ensuite étre utilisée pour 1’analyse.
Afin d’évaluer I’excitabilité corticospinale des muscles fléchisseurs du poignet durant 1’appren-
tissage de la tache BT, différentes analyses ont été effectuées. L ’excitabilité corticospinale a été
¢évaluée pour I’apprentissage initial (TMS 1 et TMS 2) ainsi que pour I’apprentissage en entier
(TMS 1, TMS 2 et TMS 3).

Pour évaluer les changements d’excitabilité corticospinale durant I’apprentissage initial de la
tache BT, c’est I’amplitude brute des MEPs qui a été utilisée. Une ANOVA a mesures répétées
a design mixte a été effectuée afin de comparer ’amplitude brute des MEPs entre les deux
groupes durant les blocs TMS 1 et TMS 2. L’ANOVA comprenait les facteurs Groupe (réten-
tion immédiate ou rétention 48 h), Bloc de mesure (TMS 1 ou TMS 2) et I’interaction entre ces
deux facteurs (Bloc de mesure x Groupe).

Enfin, pour évaluer 1’évolution de 1’excitabilité corticospinale durant 1I’apprentissage en entier
de la tache BT, différents tests statistiques ont éte réalisés. Une ANOVA a mesures répétees a
été effectuée pour chaque groupe afin de comparer les RMTs durant les trois blocs TMS ainsi
gue les AMTs. Une ANOVA a mesures répétées a design mixte a également été réalisée afin
de comparer I’amplitude des MEPs (exprimée en % de la M-Max) entre les trois blocs TMS et
les deux groupes. L’ANOV A comprenait les facteurs Groupe (rétention immédiate ou rétention
48 h), Bloc de mesure (TMS 1, TMS 2 ou TMS 3) et I’interaction entre ces deux facteurs (Bloc
de mesure X Groupe). Pour les différentes ANOVA, la sphéricité a été contrdlée (test de Mau-
chly) et si elle n’était pas respectée, la correction de Huynh-Feldt a été appliquée. Dans le cas
ou une différence significative était détectée concernant 1’un de ces facteurs, des tests post hoc
avec la correction de Bonferroni étaient effectués afin de comparer les résultats des différents

blocs par paires.
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3 Résultats
3.1 Parameétres comportementaux

3.1.1 Evolution de la performance lors de la tache visuomotrice

Les performances des deux groupes en début et en fin d’entrainement pour I’apprentissage ini-
tial (VMT 1) ainsi que pour le test de rétention (VMT 2) de la tache VMT (tache d’interférence)
sont illustrées sur la Figure 3 et la Figure 4. Pour le groupe rétention immédiate, une différence
significative a été observée entre la performance en début et en fin d’entrainement, et cela pour
les deux entrainements (VMT 1 (test de Student) : t ) = 14.1, p < 0.001 ; VMT 2 (test de
Wilcoxon) : W = 131, p = 0.008). La performance en fin d’entrainement (dernier bloc VMT 1
= 83.5 ; dernier bloc VMT 2 = 79.7) était en moyenne meilleure que celle en début d’entraine-
ment (premier bloc VMT 1 = 163.9 ; premier bloc VMT 2 = 88.1). Les sujets ont diminué en
moyenne leur erreur de 49.1 % pour VMT 1 et de 9.5 % pour VMT 2.

Figure 3
Evolution de la performance du groupe rétention immédiate pendant les entrainements de la

tache visuomotrice
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Note. Les performances pour les blocs de début (premier bloc) et de fin d’entrainement (dernier
bloc) sont illustrées pour I’apprentissage initial (VMT 1) et le test de rétention (VMT 2) de la
tache visuomotrice (VMT) du groupe rétention immédiate. Les données représentent la
moyenne des 5 essais par bloc pour chaque sujet. Les boites a moustaches montrent la réparti-

tion des résultats des sujets pour chaque bloc (la croix représentant la moyenne du bloc). Les
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scores représentent I’erreur commise. Groupe rétention immédiate : a effectué VMT 2 une
heure apres VMT 1.

Pour le groupe rétention 48 h les mémes observation ont été faites. Une différence significative
a été observée entre la performance en début et en fin des entrainements (VMT 1 (test de Wil-
coxon) : W=153,p<0.001 ; VMT 2 (test de Wilcoxon) : W =142, p = 0.002). La performance
en fin d’entrainement (dernier bloc VMT 1 =87.4 ; dernier bloc VMT 2 = 83) était en moyenne
meilleure que celle en début d’entrainement (premier bloc VMT 1 =172.2 ; premier bloc VMT
2 =94.9). Les sujets ont diminué en moyenne leur erreur de 49.2 % pour VMT 1 et de 12.5 %
pour VMT 2.

Figure 4
Evolution de la performance du groupe rétention 48 h pendant les entrainements de la tache

visuomotrice
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Note. Les performances pour les blocs de début (premier bloc) et de fin d’entrainement (dernier
bloc) sont illustrées pour 1’apprentissage initial (VMT 1) et le test de rétention (VMT 2) de la
tache visuomotrice (VMT) du groupe rétention 48 h. Les données représentent la moyenne des
5 essais par bloc pour chaque sujet. Les boites a moustaches montrent la répartition des résultats
des sujets pour chaque bloc (la croix représentant la moyenne du bloc). Les scores représentent
I’erreur commise. Groupe rétention 48 h : a effectué VMT 2 deux jours apres VMT 1.

3.1.2 Evolution de la performance lors de la tache balistique
Les performances des deux groupes en début et en fin d’entrainement pour I’apprentissage ini-

tial (BT 1) ainsi que pour le test de rétention (BT 2) de la tache BT (tache d’apprentissage) sont

25



illustrées sur la Figure 5 et la Figure 6. Pour le groupe rétention immédiate, une différence
significative a été observée entre la performance en début et en fin d’entrainement, mais uni-
quement pour I’entrainement initial (BT 1 (test de Wilcoxon) : W =0, p <0.001 ; BT 2 (test de
Wilcoxon) : W = 51, p = 0.243). La performance en fin d’entrainement (dernier bloc BT 1 =
2734.3 N/s ; dernier bloc BT 2 = 2861.6 N/s) était en moyenne plus élevée que celle en début
d’entrainement (premier bloc BT 1 = 1870.4 N/s ; premier bloc BT 2 = 2684.9 N/s). Les sujets
ont amélioré leur performance en moyenne de 46.2 % pour BT 1 et de 6.6 % pour BT 2 (Figure
5).

Figure 5
Evolution de la performance du groupe rétention immédiate pendant les entrainements de la

tache balistique
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Note. Les résultats pour les blocs de début (premier bloc) et de fin d’entrainement (dernier bloc)
sont illustrés pour I’apprentissage initial (BT 1) et le test de rétention (BT 2) de la tache balis-
tique (BT) du groupe rétention immédiate. Les données représentent la moyenne des 5 essais
par bloc pour chaque sujet. Les boites a moustaches montrent la répartition des résultats des
sujets pour chaque bloc (la croix représentant la moyenne du bloc). Les scores représentent le
taux de développement de la force (RFD). Groupe rétention immédiate : a effectué BT 2 une

heure et demie apres BT 1.

Pour le groupe rétention 48 h les mémes observations ont été faites. Une différence significative
a été observée uniquement entre la performance au début et a la fin de ’entrainement initial
(BT 1 (test de Wilcoxon) : W =8, p<0.001; BT 2 (test de Student) : t 1) = 0.029, p = 0.977).

Pour BT 1 la performance en fin d’entrainement (2089.1 N/s) était en moyenne plus élevée que
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celle en début d’entrainement (1564.1 N/s). Les sujets ont amélioré leur performance en
moyenne de 33.6 %. A I'inverse, pour BT 2 la performance en fin d’entrainement (2168.4 N/s)
¢tait en moyenne légerement plus faible que celle en début d’entrainement (2172.9 N/s ; 1égére

baisse de 0.2%) (Figure 6).

Figure 6
Evolution de la performance du groupe rétention 48 h pendant les entrainements de la tache

balistique
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Note. Les résultats pour les blocs de début (premier bloc) et de fin d’entrainement (dernier bloc)
sont illustrés pour I’apprentissage initial (BT 1) et le test de rétention (BT 2) de la tache balis-
tique (BT) du groupe rétention 48 h. Les donnees représentent la moyenne des 5 essais par bloc
pour chaque sujet. Les boites a moustaches montrent la repartition des résultats des sujets pour
chaque bloc (la croix représentant la moyenne du bloc). Les scores représentent le taux de de-
veloppement de la force (RFD). Groupe rétention 48 h : a effectué BT 2 deux jours apres BT
1.

Pour finir, la performance en fin d’apprentissage initial (dernier bloc BT 1) a été comparé a la
performance en début de test de rétention (premier bloc BT 2), et ce pour les deux groupes.
L’ANOVA a design mixte n’a indiqué aucun effet significatif pour les facteurs Bloc de mesure
(F 1,32 = 0.083, p = 0.776) et Groupe (F @32 = 1.42, p = 0.242), ainsi que pour I’interaction
Bloc de mesure x Groupe (F @, 32 = 1.237, p = 0.274). Malgré le fait que I’interaction ne soit
pas significative, une (légere) tendance a été observée (Figure 7) : pour le groupe rétention 48
h une amélioration de 4 % de la performance moyenne a été observée entre la fin de
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I’apprentissage initial et le début du test de rétention tandis que le groupe rétention immédiate

a montre une régression de 1.8 %.

Figure 7
Evolution de la performance entre [’entrainement initial et le test de rétention de la tache ba-

listique
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Note. La performance moyenne en fin d’apprentissage initial de la tiche balistique (dernier bloc
BT 1) ainsi que la performance moyenne en début de test de rétention (premier bloc BT 2) sont
illustrées pour les deux groupes. Les scores représentent le taux de développement de la force
(RFD). Groupes : rétention immédiate (a effectué BT 2 une heure et demie apres BT 1) et ré-

tention 48 h (a effectué BT 2 deux jours apres BT 1).

3.2 Parameétres neurophysiologiques

3.2.1 Seuils moteurs

Les résultats des deux seuils moteurs mesurés durant les trois blocs TMS sont présentés dans
le Tableau 1. Pour le groupe rétention immédiate, ’ANOVA a mesures répétées n’a montré
aucune différence significative entre les différents RMTs (F (1.33,18.63) = 0.858, p-ajusté = 0.397).
Cependant une différence significative a été observée entre les différents AMTSs (F (2, 28) = 5.73,
p = 0.008). Les résultats des tests post hoc ont indiqué une différence significative entre les
AMTs mesurés durant les blocs TMS 1 et TMS 3 (poonferroni = 0.023) ainsi qu’entre les blocs
TMS 2 et TMS 3 (poonferroni = 0.031). Les AMTs mesurés durant les blocs TMS 1 et 2 étaient en

moyenne plus bas que durant le bloc TMS 3 (Tableau 1). Pour le groupe rétention 48 h,
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I’ANOVA a mesures répétées n’a montré aucune différence significative entre les différents
RMTs (F (1.26,17.67) = 1.98, p-ajusté = 0.175) et AMTSs (F (1.37,19.22) = 2.6, p-ajusté = 0.115).

Tableau 1
Représentation des seuils moteurs durant les trois blocs TMS

TMS 1 TMS 2 TMS 3
Groupe rétention immédiate
RMT (%) 43.1+6.4 42.1+5.6 424+49
AMT (%) 33.7+4.1 33.7+4 34.7+3.7
Groupe rétention 48 h
RMT (%) 49+11.2 47.3+9.2 51.7+15.2
AMT (%) 37.6+6.7 36.6+66  382+6.1

Note. Le seuil moteur au repos (RMT) et actif (AMT) des sujets est affiché en tant que moyenne
+ écart-type pour les différents blocs de stimulation magnétique transcranienne (TMS). Chaque

valeur représente le pourcentage d’intensité du stimulateur auquel le seuil a été mesuré (%).

3.2.2 Amplitude des MEPs durant une contraction isométrique

Les résultats pour les amplitudes des MEPs (en mV et exprimées en % de la M-Max) durant les
trois blocs TMS et pour les deux groupes sont presentés dans le Tableau 2. Concernant 1’am-
plitude des MEPs exprimée en % de la M-Max, ’ANOVA a design mixte n’a indiqué aucun
effet significatif pour les facteurs Bloc de mesure (F (131, 36.6) = 2.94, p-ajusté = 0.085), et
Groupe (F (1, 28) = 0.154, p = 0.698), ainsi que pour I’interaction Bloc de mesure x Groupe (F
.31, 36.6) = 2.04, p-ajusté = 0.157). Pour le groupe rétention 48 h, I’amplitude des MEPs était en
moyenne plus petite lors du bloc TMS 3 par rapport aux blocs TMS 2 et TMS 1 (Tableau 2), ce
qui explique la tendance observée vers un effet du facteur Bloc de mesure.

Concernant 1’évolution de I’amplitude brute (en mV) des MEPs durant I’apprentissage initial
de la tache BT, ’ANOVA a design mixte n’a indiqué aucun effet significatif pour les facteurs
Bloc de mesure (F (1,28)= 0.073, p = 0.79) et Groupe (F (1,28) = 0.969, p = 0.333), ainsi que pour
I’interaction Bloc de mesure x Groupe (F 28 = 1.731, p = 0.199).
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Tableau 2
Représentation de ’amplitude des MEPs issus de stimulations single-pulse délivrées durant

une contraction isométrique

TMS 1 TMS 2 TMS 3
Groupe rétention immédiate
MEP brut (mV) 231+127  215+0.93
MEP (%) 41.7+26.5 39.9+244 39.9+20.3
Groupe rétention 48 h
MEP brut (mV) 1.82+0.9 1.92 +0.99
MEP (%) 40.5 + 25 40.8 +23.9 31+145

Note. L’amplitude des MEPs est affichée de maniere brute (mV) et en pourcentage de la M-
Max (%). C’est la moyenne + écart-type des sujets pour les différents blocs de stimulation ma-

gnétique transcranienne (TMS) qui est donnée.
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4 Discussion

4.1 Parameétres comportementaux

L’un de deux objectifs principaux de cette étude était de déterminer si un effet d’interférence
rétrograde est observé lorsque 1’apprentissage d’une tache BT impliquant les muscles fléchis-
seurs du poignet est suivi de I’apprentissage d’une tdche VMT impliquant les mémes muscles.
Pour ce faire, I’évolution de la performance a été comparée entre la fin de 1’apprentissage initial
(dernier bloc BT 1) et le début du test de rétention (premier bloc BT 2) pour les deux groupes.
Le groupe rétention immédiate a démontré une légére régression de la performance moyenne
de 1.8 % entre ces deux blocs. Cela pourrait signifier que ’apprentissage de la tiche VMT a
(Iégérement) perturbé la consolidation de la tdche BT, ce qui indiquerait une interférence rétro-
grade. Néanmoins, la différence entre les deux blocs n’était pas significative. Il est donc difficile
d’en tirer une conclusion. Le groupe rétention 48 h a, quant a lui, démontré une amélioration
de la performance moyenne de 4 % entre les deux blocs. Cela signifie qu’aucune interférence
rétrograde n’a été identifiée pour ce groupe. La différence entre les deux blocs n’était pas non
plus significative. L évolution de la performance entre 1’apprentissage initial et le test de réten-
tion est donc Iégerement différente entre les deux groupes, mais pas de fagon significative. Les
deux groupes étaient soumis aux mémes conditions durant les taches motrices ainsi que les
blocs TMS. L’unique différence était la durée de I’intervalle de temps entre 1’apprentissage
initial et le test de rétention. Cela nous améne vers le second objectif principal de ce travail, qui
avait pour but de déterminer si la durée de I’intervalle de rétention jouait un réle pour observer
de I’interférence rétrograde. Rappelons que le groupe rétention immédiate a effectué le test de
rétention environ 90 minutes aprés I’apprentissage initial, alors que pour le groupe rétention 48
h, le test de rétention a été réalisé deux jours aprés I’apprentissage initial. D’apres les résultats
observés, aucune interférence rétrograde significative n’a été observée pour les deux groupes
ainsi qu’aucune différence significative entre 1’évolution de la performance de la taiche BT des
deux groupes. Ceci ne nous permet donc pas de clarifier si I’intervalle de rétention joue un role
pour observer de I’interférence rétrograde et si I’interférence qui aurait potentiellement pu étre
observée, est uniqguement un effet a court terme ou une perturbation de la consolidation a long
terme.

Des études ont déja démontré par le passé qu’une tiche de précision pouvait avoir un effet
d’interférence rétrograde sur I’apprentissage initial d’une tache balistique (Lauber et al., 2013 ;

Lundbye-Jensen et al., 2011).
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Comme aucune interférence rétrograde n’a été observée pour le groupe rétention 48 h et que la
faible interférence constatée pour le groupe rétention immediate n’est pas soutenue par un effet
significatif, il a fallu remettre en question le protocole de cette étude. Est-ce que les conditions
essentielles a ’interférence rétrograde ont bien été respectées ?

Les résultats présentés sur la Figure 5 et la Figure 6 montrent une amélioration de la perfor-
mance lors de I’apprentissage initial de la tiche BT pour les deux groupes. Une différence si-
gnificative a été décelée entre le RFD moyen en début et en fin d’entrainement. Cependant,
pour le test de rétention, aucune différence significative entre le RFD moyen en début et en fin
d’entrainement n’a été détectée pour les deux groupes. Le manque d’amélioration pendant le
test de rétention pourrait étre expliqué par le fait que le RFD moyen atteint a la fin de ’appren-
tissage initial était plus élevé que le niveau de base, les sujets commencaient donc le test de
rétention avec un RFD plus élevé, ce qui nécessitait plus d’énergie et pouvait mener plus rapi-
dement a de la fatigue au cours de I’entrainement. I1 était donc plus difficile pour le sujet d’amé-
liorer sa performance pendant le test de rétention. Malgré cela, I’amélioration significative de
la performance durant 1’apprentissage initial a démontré que la tache BT était bien une tache
d’apprentissage. De ce fait, une trace mnésique liée a la tache a été créée et elle était susceptible
d’étre perturbée dans sa consolidation. Concernant la deuxiéme tache, la tiche VMT, une amé-
lioration de la performance lors de 1’apprentissage initial ainsi que lors du test de rétention a été
observée (Figure 3 et Figure 4). L’amélioration a été confirmée par une différence significative
entre I’erreur moyenne commise en début et en fin d’entrainement, ceci pour les deux groupes.
La réduction de I’erreur moyenne lors des entrainements permet d’affirmer que la tiche VMT
a été apprise. La tache d’interférence est donc également une tiche d’apprentissage et sa trace
mnésique aurait pu (en théorie) interférer avec celle créée lors de 1’apprentissage de la tache
BT. Ainsi, la premiére condition qui est que les deux tdches motrices doivent étre des taches
d’apprentissage a été respectée (Lundbye-Jensen et al., 2011).

Une deuxiéme condition essentielle pour qu’une interférence rétrograde puisse avoir lieu est
que I’apprentissage de la taiche d’interférence se fasse immédiatement apres 1’apprentissage de
la tache d’apprentissage (Lundbye-Jensen et al., 2011). Dans notre étude, la taiche d’interférence
(tache VMT) n’a pas pu étre effectué immédiatement aprés 1’apprentissage initial de la tache
BT a cause du bloc TMS 2. La durée entre I’apprentissage initial de la tiche BT et I’exécution
de la taiche VMT était donc de 30-45 minutes. Il se pourrait que la trace mnésique de la tache
BT ait déja été partiellement consolidée durant cet intervalle de temps qui est plus long que si
la tache d’interférence avait été effectuée dans I’immédiat. En particulier, I’intervalle de temps

était plus long que dans les études de Lauber (2013) et Lundbye-Jensen (2011) ainsi que leurs
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collegues, dans lesquelles 1’apprentissage de la tiche d’interférence était réalisé seulement
quelques minutes aprés I’apprentissage initial de la tiche BT. Cependant, cela reste toujours
une fenétre temporelle réduite par rapport aux 4 a 6 heures requises pour que la trace mnésique
de la tache BT soit complétement consolidée (Brashers-Krug et al., 1996 ; Lundbye-Jensen et
al., 2011 ; Shadmehr & Holcomb, 1997). De ce fait, cette condition essentielle a I’interférence
rétrograde a partiellement été respectée.

Ce qui pourrait également expliquer qu’aucune interférence rétrograde significative n’ait été
observée est qu’une troisiéme condition essentielle n’ait pas totalement été respectée. Pour rap-
pel, les deux taches motrices doivent impliquer la méme direction de mouvement et ainsi solli-
citer les mémes muscles afin que les mémes circuits neuronaux moteurs soient engageés (Lund-
bye-Jensen et al., 2011). Dans ce travail, bien que la tache BT et la tiche VMT impliquaient les
muscles fléchisseurs du poignet, le type de contraction était différent pour les deux taches mo-
trices. Pour la tiche BT, il s’agissait de contractions isométriques alors que la tiche VMT im-
pliquait une alternance entre des contractions concentriques et excentriques (dd a la résistance
des ¢lastiques de I’engin utilisé pour la tache). Ceci constitue donc une différence par rapport
aux études présentées dans 1’introduction (Lauber et al., 2013 ; Lundbye-Jensen et al., 2011).
En effet, dans ces travaux, les deux tdches motrices (tiche d’apprentissage et tiche d’interfé-
rence) impliquaient le méme type de contraction, a savoir des contractions isométriques. Il est
donc possible que dans notre étude, des circuits neuronaux moteurs Iégerement différents aient
été engagés durant les deux tiches motrices, ne permettant pas 1’interférence entre les change-
ments synaptiques liées a la consolidation des taches.

Pour terminer, une derniére raison pourrait expliquer qu’une interférence rétrograde de la tache
VMT sur la tiche BT n’ait pas été observée dans cette étude. Durant chaque bloc TMS, les
participants ont non seulement recu des stimulations durant une condition « active » (a savoir
lors d’une contraction isométrique du FCR, comme expliqué plus haut), mais également lors
d’une condition « pendant la tache » (les données issues de cette condition n’ayant pas été€ prises
en compte pour ce travail). Lors de cette condition, les participants recevaient des stimulations
pendant 1’exécution de contractions isométriques rapides qui ressemblaient aux contractions
effectuées lors de la tdche BT. Comme le bloc TMS 3 était effectué avant le test de rétention, il
se pourrait qu’une interférence rétrograde de la tiche VMT sur la tache BT ait été visible uni-
guement pendant ces contractions rapides effectuées au sein du bloc TMS 3, le participant re-
trouvant ensuite son niveau pour le début du test de rétention. Néanmoins, cela reste une hypo-
these car les contractions isométriques rapides effectuées lors de la condition « pendant la tache

» n’étaient pas maximales contrairement a celles exécutées lors de la tache BT.
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4.2 Parameétres neurophysiologiques

L’objectif secondaire de ce travail avait pour but d’évaluer les changements de I’excitabilité
corticospinale du FCR durant I’apprentissage de la tdche BT. Pour ce faire, différents para-
metres de ’excitabilité corticospinale ont été¢ mesurés. Concernant les seuils moteurs, aucune
différence significative n’a été observé entre les RMTs des blocs TMS 1, TMS 2 et TMS 3 pour
les deux groupes (rétention immediate et rétention 48 h). Par contre, les AMTs étaient signifi-
cativement plus bas lors des blocs TMS 1 et TMS 2 que lors du bloc TMS 3 pour le groupe
rétention immédiate. Concernant les amplitudes (exprimées en % de la M-Max) des MEPs me-
surés en activité, bien qu’aucune différence significative n’ait été observée, une tendance vers
une amplitude des MEPs moyenne plus basse lors du bloc TMS 3 a été constatée (surtout liée
a la baisse de I’amplitude des MEPs du groupe rétention 48 h ; Tableau 2). Ensemble ces deux
résultats décrivent une possible 1égére diminution de 1’excitabilité corticospinale durant le bloc
TMS 3. 1l se pourrait que les sujets se soient habitués a la TMS aprés les deux premiers blocs
de stimulations et que, de ce fait, ’excitabilité corticospinale ait diminué au cours du troisiéme
bloc de TMS. L’apprentissage initial de la taiche BT n’a, quant a lui, démontré aucun effet
significatif concernant I’amplitude brute des MEPs entre les blocs TMS 1 et TMS 2. L’hypo-
these que I’apprentissage d’une tdche BT soit associé a une augmentation de 1’excitabilité cor-
ticospinale n’est donc pas soutenue par les résultats obtenus dans ce travail. Néanmoins, il est
difficile de pouvoir évaluer 1’excitabilité corticospinale uniquement avec les seuils moteurs et
trois blocs de 20 stimulations single-pulse de méme intensité. La TMS étant une méthode de
mesure avec une grande variabilité, il est nécessaire d’effectuer de nombreuses stimulations
pour obtenir des résultats interprétables et robustes. Les chercheurs des études citees en intro-
duction ont pour la plupart effectué un plus grand nombre de stimulations single-pulse et ceci
avec différentes intensités : 90-150% du RMT (Ruddy et al., 2016) et 110-130% du RMT ainsi
que la stimulation maximal du stimulateur (Caroll et al. 2008). Les différentes intensités de
stimulations leur ont permis de créer une courbe de recrutement qui représente I'augmentation
de I'amplitude du MEP en fonction de l'augmentation de I'intensité de la TMS, ce qui constitue
une mesure plus compléte de 1’excitabilité corticospinale. De plus, la stimulation single-pulse
a elle seule ne permet pas de distinguer les modifications de 1’excitabilité corticale, sous-corti-
cale et spinale. Elle ne va pas activer sélectivement les éléments corticospinaux, intracorticaux
et transcorticaux, mais plut6t les activer tous les trois a des degrés divers (Bestmann & Kra-
kauer, 2015 ; Chen, 2000). Comme ces différents éléments contribuent aux MEPs, il est difficile
d’interpréter des changements d’amplitude des MEPs uniquement a 1’aide de stimulations

single-pulse. Des protocoles de stimulations spécifiques, comme par exemple les protocoles
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contenant des stimulations « paired-pulse », peuvent isoler les différentes contributions aux
MEPs et permettent ainsi d’identifier a quel niveau (intracortical, transcortical ou spinal) le
changement se produit (Bestmann & Krakauer, 2015). Un exemple de protocole contenant des
stimulations paired-pulse est le protocole appelé « short-interval intracortical inhibition »
(SICI), qui reflete I’influence des interneurones inhibiteurs situés dans le cortex moteur (Hallett,
2007). Comme le dit le nom, deux stimulations sont envoyées I’une apres 1’autre avec un inter-
valle court (moins de 5 millisecondes) : un premier stimulus initial d’intensité suffisamment
grande pour activer des neurones corticaux (dont des interneurones inhibiteurs) mais ne pas
provoquer de MEP (« subthreshold stimulus »), et un deuxieme stimulus de plus grande inten-
sité afin de provoquer un MEP (« suprathreshold stimulus »). Les influences intracorticales ini-
tiées par le premier stimulus vont alors moduler I’amplitude du MEP provoqué par le deuxiéme
stimulus, permettant ainsi de mesurer le niveau d’inhibition intracorticale (Hallett, 2007).

En résumé, il n’y a pas eu de relation observable entre 1’excitabilité corticospinale du FCR et
I’apprentissage de la tache BT. Pour augmenter la probabilit¢ d’observer une relation entre
I’excitabilité corticospinale et I’apprentissage de la tiche BT, il aurait été bénéfique de prendre
en compte les autres mesures TMS effectuées (comme par exemple les stimulations single-
pulse délivrées lors de la condition « pendant la tAche », ainsi que les données issues des proto-
coles SICI) mais qui n’étaient pas dédiées a ce travail. Elles auraient permis d’expliquer de
facon plus précise les changements d’amplitude des MEPs et peut-étre d’identifier une tendance

au niveau de I’excitabilité corticospinale durant I’apprentissage de la tiche BT.

4.3 Limites et améliorations de I’étude

Comme énoncé auparavant, une hypothéese pour expliquer 1’absence d’interférence rétrograde
significative de la tiche VMT sur la tache BT dans cette étude pourrait étre la maniere dont la
tache VMT a été exécutée, car cette derniere impliquait un autre type de contraction que lors
de la tache BT. Afin d’augmenter la probabilité d’observer une interférence rétrograde, il serait
pertinent de modifier le protocole de 1’é¢tude de sorte que la taiche VMT implique le méme type
de contraction que la tdche BT, a savoir des contractions isométriques. De cette maniere, les
mémes circuits neuronaux moteurs seraient engagés pour les deux taches motrices. Pour ce
faire, la position du curseur durant la tiche VMT pourrait &tre contrdlée par la contraction iso-
métrique des muscles fléchisseurs du poignet. Ce serait donc la force (la pression appliquée)
qui permettrait de bouger le curseur a I’écran. Cela augmenterait la similarité entre les deux
taches motrices. C’est d’ailleurs de cette fagon que Lauber (2013) et Lunbye-Jensen (2011)

ainsi que leurs collégues ont procédé pour 1’exécution de la tache d’interférence de précision.
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Ensuite, la partie TMS, qui était nécessaire a 1’atteinte de I’objectif secondaire, a peut-étre per-
turbé 1’objectif principal de I’étude. D’une part, I’exécution de la tache d’interférence a été
retardée a cause du bloc TMS 2 et ne s’est donc pas faite dans I’immédiat apres I’apprentissage
initial de la tiche BT. D’autre part, il se peut que les effets d’une interférence rétrograde de la
tache VMT sur la tache BT se soient produits uniquement durant le bloc TMS 3 lors de la
condition « pendant la tdche », peu avant le test de rétention. Ainsi, pour des études futures, il
serait préférable de se concentrer uniquement sur 1’objectif principal qui est I’interférence ré-
trograde et d’effectuer la TMS séparément sur un autre groupe qui apprend uniquement la tache
BT, afin d’évaluer I’excitabilité corticospinale durant I’apprentissage.

Enfin, il serait intéressant d’ajouter un groupe contrdle a cette étude, qui effectuerait unique-
ment la taiche BT. De cette maniére, les résultats des groupes rétention immédiate et rétention
48 h pourraient potentiellement étre interprétes différemment. En effet, si ce groupe contrdle
montrait de grands « off-line improvements » au test de rétention de la tache BT, il se pourrait
que les résultats moins élevés au test de rétention de la tdche BT chez les deux groupes mesurés
dans cette ¢tude soient dus a de I’interférence rétrograde provoqué par la tiche VMT. Cela reste

une hypothese intéressante a évaluer dans le futur.
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5 Conclusion

Cette étude avait comme premier objectif principal de déterminer si un effet d’interférence ré-
trograde est observé lors de I’apprentissage successif d’une tache balistique et d’une tache de
précision impliquant les muscles fléchisseurs du poignet. Les résultats des deux groupes (ré-
tention immédiate et rétention 48 h) n’ont indiqué aucun effet d’interférence rétrograde signi-
ficatif de la tAche de précision (tache VMT) sur I’apprentissage de la tiche BT. Comme aucune
interférence rétrograde n’a été observée et qu’aucune différence significative entre 1’évolution
de la performance de la tache BT des deux groupes n’a été constatée, il a été impossible de
clarifier si I’intervalle de temps entre I’apprentissage initial et le test de rétention avait un effet
sur ’interférence rétrograde, ce qui était le second objectif principal de cette étude. Les hypo-
thése pouvant expliquer 1’absence d’interférence rétrograde significative sont les suivantes :
premierement, le retardement de 1’exécution de la tache d’interférence a cause du bloc TMS 2,
a peut-étre permis une consolidation partielle de la trace mnésique de la tache BT ; deuxieme-
ment, les effets de I’interférence rétrograde de la tiche VMT sur la tAche BT ont été peut-étre
uniquement visibles durant les contractions rapides effectuées au sein du bloc TMS 3 lors de la
condition « pendant la tache » ; troisiemement, il manquait de similarité au niveau du type de
contractions musculaires entre la tache VMT (impliquant une alternance entre des contractions
concentriques et excentriques) et la tache BT (impliquant des contractions isométriques), enga-
geant alors éventuellement des circuits neuronaux moteurs légérement différents durant les
deux taches motrices, ne permettant pas I’interférence entre les changements synaptiques liées
a la consolidation des taches. Contrairement a cette étude, dans les études ayant déja démontré
par le passé qu’une tache de précision avait un effet d’interférence rétrograde sur I’apprentis-
sage initial d’une tache balistique, la tiche d’interférence était exécutée immédiatement apres
I’apprentissage initial de la tache BT et les deux taches (tache BT et tache de précision) impli-
quaient le méme type de contraction, a savoir des contractions isométriques (Lauber et al.,
2013 ; Lundbye-Jensen et al., 2011).

L’objectif secondaire de cette étude, avait pour but d’évaluer I’évolution de 1’excitabilité corti-
cospinale du FCR durant I’apprentissage de la taiche BT. L’hypothése que I’apprentissage d’une
tache BT soit associé a une augmentation de 1’excitabilité corticospinale n’a pas €té soutenue
par les résultats obtenus. Mise a part une possible 1égére diminution de 1’excitabilité corticos-
pinale durant le bloc TMS 3, aucune tendance n’a été observée concernant 1I’amplitude des
MEPs et les seuils moteurs mesurés au sein du FCR. La TMS étant une méthode de mesure

avec une grande variabilité, il aurait été pertinent d’effectuer un plus grand nombre de
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stimulations et ceci & des intensités différentes pour obtenir des résultats plus intéressants. Afin
d’expliquer plus finement les changements d’amplitude des MEPs et d’éventuellement identi-
fier une tendance au niveau de 1’excitabilité corticospinale durant I’apprentissage de la tache
BT, il aurait été judicieux de prendre en compte les autres mesures TMS effectués (les données
issues des protocoles SICI) mais qui n’étaient pas dédiées a ce travail.

Afin d’étayer cette étude, il serait intéressant d’ajouter un groupe controle qui effectuerait uni-
guement la tache BT, pour comparer 1’évolution de la performance de ce groupe avec celle des
deux groupes mesurés dans cette étude. Nous avons émis [’hypothése que les blocs TMS 2 et
TMS 3 pouvaient étre a 1’origine de 1’absence d’interférence de la tiche VMT sur la tache BT.
Pour de futures études, il serait donc préférable de se concentrer uniquement sur 1’objectif prin-
cipal (I’interférence rétrograde) et d’utiliser la TMS séparément sur un autre groupe apprenant

uniquement la tache BT.
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INFORMATIONS AUX VOLONTAIRES

La consolidation lors de I'apprentissage de deux taches motrices

Cette étude est organisée par: Prof. Dr. phil. Wolfgang Taube, Université de Fribourg
Madame, Monsieur,

Nous vous proposons de participer a notre projet de recherche, qui s’intéresse a la
consolidation lors de I'apprentissage de deux taches motrices. Cette feuille d'information décrit
le projet.

1. Objectifs de I'étude

Notre cerveau a la capacité de former de nouveaux contenus de mémoire via de I'entrainement.
On distingue deux phases lors de la formation d'un contenu mnésique : I'encodage, au début de
I'apprentissage, et la consolidation, qui suit la phase d’encodage et qui nous permet de
retrouver des contenus de mémoire longtemps aprés I'encodage. Cette phase de consolidation
sera étudiée dans le cadre de ce projet de recherche.

Plus précisément, cette étude vise a analyser la phase de consolidation de la mémoire motrice
lors de I'apprentissage successif de deux tiches motrices distinctes. Des mécanismes
d’inhibition, mesurés au sein du cerveau et impliqués dans la phase de consolidation, seront
également évalués.

2. Sélection des personnes pouvant participer a I'étude

La participation est ouverte a toutes les personnes qui ont entre 18 et 45 ans, qui sont en bonne
santé et qui ne remplissent pas ['un des critéres d'exclusion suivants:
e Personnes ayant consommé de l'alcool dans les 24 heures précédant la session de
mesure
* Personnes avec des implants cérébraux ou cochléaires
¢ Personnes avec un pacemaker
« Personnes avec un trouble neurologique ou psychiatrique diagnostiqué
e Personnes ayant des crises d'épilepsie ou des antécédents familiaux de crise
d’épilepsie
¢ Personnes souffrant/ayant soufferts de Iésions cérébrales
¢ Grossesse

3. Déroulement pour les participant-e-s

En cas de décision de participation a I'étude, chaque participant-e devra se rendre une fois au
laboratoire pour une session qui durera environ 4 heures. Au début de la session, vous devrez
répondre au questionnaire recu avec ce document pour déterminer si vous pouvez participer a
I'étude (Questionnaire d’admissibilité).

Durant la session, chaque participant-e devra s’entrainer a la réalisation de deux taches
motrices (tache balistique et tiche visuomotrice) impliquant les muscles du poignet de la main
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non-dominante. De plus, divers parameétres neurophysiologiques seront évalués a l'aide des
méthodes de mesure présentées plus loin.

Voici le déroulement lors de la visite :

e Questionnaire d’admissibilité: seuls les participant-e-s admissibles poursuivront le
protocole

o Neurostimulation électrique transcutanée du nerf médian, un nerf de [lavant-bras
innervant les muscles fléchisseurs du poignet

« Stimulations magnétiques transcraniennes

+ Entrainement de la tache balistique. Cette tache consiste a produire une force maximale
avec les muscles fléchisseurs de votre poignet, et ce le plus rapidement possible. 35
essais sont effectués, avec 30 s de pause entre chaque essai

« Stimulations magnétiques transcraniennes

« Entrainement de la tache visuomotrice. Cette tache consiste a suivre avec un curseur
une courbe tracée sur un écran. La position du curseur est liée a la flexion/extension de
votre poignet (de la main non-dominante). Le but est de suivre la ligne le plus
précisément possible. 50 essais de 11 s chacun sont effectués, avec 30 s de pause
entre chaque essai

¢ Stimulations magnétiques transcraniennes

« Entrainement de la tache balistique (35 essais)

« Entrainement de la tiche visuomotrice (15 essais)

¢ Fin de la session et de I'étude

Toutes les tiches motrices seront effectuées sur I'engin de la figure 1.

Figure 1. Engin utilisé dans cette étude.

En tant que participant-e, votre objectif est d'atteindre la meilleure performance possible
dans les deux taches motrices. |l est donc trés important de réaliser chaque entrainement
avec une concentration maximale, afin de maximiser I'apprentissage des deux taches
motrices.
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Présentation des méthodes de mesure :

Electromyographie de surface (EMG).

Les muscles, lorsqu’ils se contractent, générent une activité électrique. L'EMG de
surface est une technique qui permet d’enregistrer cette activité électrique. Pour ce faire,
des électrodes sont collées sur la peau, au-dessus du muscle ciblé, et lacfivité
électrique est enregistrée sur un ordinateur. Afin d'enregistrer un signal de bonne
qualité, la peau doit étre préparée avant la pose des électrodes. Cela consiste en un
rasage, une application d'un gel abrasif et un nettoyage a I'alcool. Cette opération peut
éventuellement conduire a des imritations cutanées superficielles. L'EMG est donc une
technique non-invasive, pour laquelle il n'existe, a ce jour, aucun effet secondaire
connu.

Stimulation magnétique transcranienne (SMT).

La SMT consiste en de trés bréves impulsions électriques déchargées au sein d'une
bobine de stimulation placée sur la téte, au contact du cuir chevelu. Ces impulsions
électriques générent un champ magnétique, qui traverse les os du crane et pénétre
dans le tissu cérébral superficiel. A cet endroit, ce champ magnétique génére alors de
faibles courants électriques, ce qui permet de stimuler les neurones situés sous la
bobine. Lorsque les impulsions de la SMT sont délivrées sur la zone du cerveau
responsable de l'exécution des mouvements volontaires, cela provoque une petite
contraction musculaire. La SMT est donc une méthode de stimulation cérébrale non-
invasive.

Neurostimulation transcutanée électrique.

Un systéme de neurostimulation transcutanée électrique est composé d'une cathode et
d'une anode. Ces deux électrodes sont collées sur la peau, a des endroits précis
permettant de stimuler un nerf particulier. Pour ce faire, de brefs courants électriques
sont émis et circulent de la cathode a I'anode, en passant par les tissus corporels. Ces
courants électriques sont alors capables de stimuler les nerfs qu'ils traversent,
engendrant une contraction des muscles innervés par ces nerfs. La neurostimulation
transcutanée électrique est donc une méthode de stimulation nerveuse non-invasive.

4. Bénéfices pour les participant-e-s

Les participant-e-s ne tireront aucun bénéfice direct de I'étude.

5. Droits du participant / de la participante

Vous devez prendre part a cette étude uniquement selon votre propre volonté. Personne n’est
en droit de vous y pousser ou de vous influencer de quelques maniéres que ce soit. Vous étes
donc libre d'accepter ou de refuser de participer a I'étude, sans justifications. Si vous décidez
de participer a I'étude, vous signerez un formulaire de consentement, présent en fin de
document. Méme aprés avoir signé ce formulaire, vous restez libre de vous retirer de I'étude a
n’importe quel moment, sans donner de raison. Vous n’avez donc pas a justifier vos décisions.
Si vous étes étudiant ou employé a I'Université de Fribourg, la décision de vous retirer de
I'étude ou de ne pas y participer n'a aucune conséquence sur vos études ou sur votre
engagement a I'Université.

Information participant-e ImmediateRet_ AMC
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Vous pouvez a tout moment poser toutes les questions nécessaires au sujet de I'étude. Veuillez
vous adresser pour ce faire a la personne indiquée a la fin de la présente feuille d'information.

6. Obligations des participant-e-s

Si vous décidez de participer a I'étude, vous étes tenus de répondre de facon exacte aux
questionnaires. De plus, vous devrez respecter les criteres d'exclusion présentés dans ce
document, et informer I'équipe de I'étude en cas de changement les concernant.

7. Risques et contraintes pour les participant-e-s

Stimulation magnétique transcranienne

Bien que la stimulation magnétique transcranienne soit une procédure de routine dans la
pratique clinique, on ne peut pas I'appliquer sur tout le monde. Lors de la considération des
conditions de participation, les personnes risquant des effets secondaires sérieux sont exclues
(voir les critéres d'exclusion au point 2).

En dehors de ces effets secondaires, les stimulations magnétiques transcraniennes peuvent
étre accompagnées de maux de tétes passagers. Cela est di a I'activation de muscles
environnant du crane lors des stimulations.

Neurostimulation électrique transcutanée

Les neurostimulations électriques transcutanées peuvent étre inconfortables, voir un peu
douloureuses. Ces douleurs disparaissent cependant rapidement. Il n'y a pas d'autres effets
néfastes connus liés a cette méthode.

Electromyographie de surface
Hormis les irritations cutanées superficielles qui peuvent survenir dans certains cas, il n'existe,
a ce jour, aucun effet secondaire connu pour I'électromyographie de surface.

8. Découvertes

L'investigateur vous avisera pendant I'étude de toute nouvelle découverte susceptible d'influer
sur les bénéfices de 'étude ou votre sécurité.

Toute découverte fortuite survenant durant I'étude et pertinente pour votre santé vous sera
communiquée.

9. Confidentialité des données

Nous serons amenés, pour les besoins de I'étude, a enregistrer vos données personnelles. Ces
données seront toutefois codées. Le codage signifie que toutes les données permettant de
vous identifier (nom, date de naissance, etc.) sont remplacées par un code, de sorte que les
personnes ne connaissant pas ce code ne peuvent pas lier ces données a votre personne. Vos
données sont ainsi traitées de facon anonyme. Au sein de I'Université de Fribourg, seules les
personnes autorisées et clairement désignées auront accés a ces données, y compris sous
forme non codée. Le code reste en permanence au sein de ['institution.

Toutes les personnes impliquées dans I'étude de quelque maniére que ce soit sont tenues au
secret professionnel et a une confidentialité absolue. Votre nom n'apparaitra jamais sur Internet
ou dans une publication.
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10. Retrait de I'étude

Vous pouvez a tout moment vous retirer du projet si vous le souhaitez. Les données
personnelles recueillies jusque-la seront analysées malgré tout.

11. Compensation des participant-e-s

Vous ne recevrez aucune compensation pour la participation a cette étude.

12. Réparation des dommages subis

Les dommages de santé que vous pourriez subir du fait de cette étude reléevent de la
responsabilité de I'organisme qui I'a initiée et est en charge de sa réalisation (le promoteur). Les
conditions et la procédure sont fixées par la loi.

L'université de Fribourg a conclu une assurance auprés de la compagnie Béloise Assurances
(avenue de la Gare 7, 1701 Fribourg) pour étre en mesure de réparer les dommages relevant
de sa responsabilité. Si vous avez subi un dommage, veuillez vous adresser au promoteur de
I'étude.

13. Interlocuteurs

En cas de doute, de craintes ou de questions avant, pendant ou aprés I'étude, vous pouvez
vous adresser a tout moment a I'un des interlocuteurs suivants:

Joachim Tinguely (étudiant)
Université de Fribourg

Email: joachim.tinguely@unifr.ch
Tél.: +41 76 595 08 06

Investigateurs :
Matteo Bugnon (doctorant)

Université de Fribourg

Section Médecine

Département des Neurosciences et Sciences du Mouvement
Bureau F440

Boulevard de Pérolles 90, 1700 Fribourg, Suisse

Email: matteo.bugnon@unifr.ch

Tél.: +41 79 534 70 50
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Questionnaire pour la participation a I’étude « la consolidation lors

de l'apprentissage de deux taches motrices »

Le présent questionnaire porte sur diverses questions personnelles qui nous permettront de
déterminer si vous pouvez participer a I'étude. Veuillez s'il vous plait répondre aux
questions de facon exacte. Vos réponses seront codées et traitées de fagon strictement
confidentielle. Aucune donnée ne sera transmise a des tiers, et seules les personnes

autorisées auront accés a vos réponses.

1)  Souffrez-vous/ avez-vous souffert d'une maladie neurologique (exemples: épilepsie,

Alzheimer,...) et/ ou de lésions cérébrales?
Non [ | | oui []

Si oui, laquelle/ lesquelles:

2)  Souffrez-vous/ avez-vous souffert d'une maladie psychiatrique (exemples:
dépression, trouble bipolaire,...)?

Non E] i Oui D

Si oui, laquelle/ lesquelles:

3) Souffrez-vous/ avez-vous souffert d'une autre maladie?
Non |:] . Oui D

Si oui, laquelle/ lesquelles:

4) Possédez-vous des stimulateurs électriques dans votre corps (pacemakers,

électrodes cérébraux, implants cochléaires,...)?

Nn [ ] | ou []

CRF BT_VMT_ImmRet_AMC Subject ID: Page 10f 8
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5)  Est-ce que I'un des membres de votre famille a déja eu dans le passé ou présente
actuellement des crises d’épilepsie?
Non [] ¢ ou []
6) Avez-vous consommé de la drogue, autre que I'alcool, ou des médicaments (y
compris les médicaments sans ordonnance) dans les 7 derniers jours?
Non [:] : Oui D
Si oui, veuillez nous indiquer de quelle(s) drogue(s)/ de quel(s) médicament(s) il
s’agit, ainsi que le jour de la derniére prise:
7)  Avez-vous consommeé de I'alcool dans les derniéres 24 heures?
Non D . Oui I:l
8) Etes-vous enceinte?
Non D . Oui D
CRF BT_VMT_ImmRet_AMC Subject ID: Page 20of 8
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Par ma signature, j'atteste I'exactitude des réponses au présent questionnaire:

Lieu, date Signature du participant:

Confirmation de I'investigateur:

Lieu, date Nom et prénom de l'investigateur, en majuscules:

Signature de l'investigateur:
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