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« Pourquoi s’intéresser à la vision dans les troubles psychotiques ? » Cette question a 

fait l’objet de nombreux débats depuis ces dernières années. Bien que nous ayons 

l’impression de percevoir le monde extérieur de manière directe et immédiate, ce que 

nous interprétons de la vision diffère fortement avec nos croyances et notre ressenti 

face à notre environnement. Pourtant, la vision fournit plus d'informations sur le monde 

que tout autre sens où plus de 30 % des aires sensorielles et motrices chez l'Homme 

seraient impliquées dans le traitement visuel (Glezer, 1995). De plus, lorsque les 

patients reportent des anomalies visuelles, nous pensons généralement que ces 

expériences sont superposées à une perception du monde qui est en principe similaire 

à la nôtre, ce qui n’est pourtant pas le cas. Bien que les déficits visuels ne viennent pas 

entièrement expliquer les expériences psychotiques chez les patients, ces anomalies 

constituent un intéressant paradigme de recherche étayé par leurs récits et la façon 

dont ils perçoivent le monde. L’intérêt associé à ces mesures réside également dans 

les preuves de la littérature montrant que les déficits visuels ont un rôle majeur à jouer 

dans la survenue des psychoses (Butler et al., 2008). En l’occurrence, de récentes 

études ont mis en évidence un lien entre les expériences perceptives anormales et la 

survenue des sympômes positifs et négatifs dans les psychoses (Diamond et al., 2022). 

Ces constats remettent ainsi en question l’étiologie des troubles psychotiques.  

  

Avant-propos 
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C’est pourquoi, nous proposons dans ce travail de thèse de nous intéresser à 

l’étude de la fonction visuelle dans les troubles du spectre de la schizophrénie et dans 

les situations à risque de psychose. Plus spécifiquement, nous nous intéresserons aux 

anomalies électrophysiologiques du traitement d’entrée du signal visuel s’étendant de 

la rétine jusqu’aux premières aires visuelles corticales dans ces populations. Nous 

aborderons dans une première section théorique les grandes notions associées à ces 

troubles et les principaux résultats répertoriés en électrophysiologie visuelle rétinienne 

et corticale dans la littérature. Puis, nous aborderons dans une deuxième partie les 

études scientifiques menées chez ces populations dans le cadre de ce travail de thèse.  

 

Les travaux de recherche de la seconde section ont été menés au Centre 

Psychothérapique de Nancy (CPN), au sein de l’UNité d’Investigation Clinique (UNIC) 

du Pôle Hospitalo-Universitaire de Psychiatrie d’Adultes et d’Addictologie du Grand 

Nancy. Cette thèse s’est déroulée dans le cadre d’un partenariat CIFRE associant 

l’entreprise BioSerenity localisée à Paris, le laboratoire INSERM U1329 et l’École 

Doctorale n°414 des Sciences de la Vie et de la Santé de l’Université de Strasbourg. 

L’un des objectifs de ce partenariat industriel fût notamment de contribuer au 

développement du dispositif innovant Retinaute® utilisé dans l’investigation de ces 

recherches et que nous détaillerons par la suite. Enfin, nous discuterons de 

l’importance d’ajouter ces mesures électrophysiologiques visuelles du point de vue 

scientifique et clinique à des fins d’améliorations diagnostiques chez les patients. 
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SECTION I. CONTEXTE THÉORIQUE :  LES 
TROUBLES DU SPECTRE DE LA SCHIZOPHÉNIE, 
LES SITUATIONS À RISQUE DE PSYCHOSE ET LE 
TRAITEMENT D’ENTRÉE DU SIGNAL VISUEL EN 

ÉLECTROPHYSIOLOGIE 

I.  
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1.1. Les troubles du spectre de la schizophrénie 

1.1.1. Définition 

 Les troubles du spectre de la schizophrénie définissent plusieurs états 

psychopathologiques chez un patient. Ces derniers s’étendent du trouble de la 

personnalité schizotypique à la schizophrénie chronique, en passant par la notion du 

modèle de vulnérabilité génétique lorsque certaines caractéristiques similaires sont 

observées au sein d’un groupe familial (Heckers et al., 2013). Dès lors, le Diagnostic 

and Statistical Manual-5 (DSM-5) fait état du chapitre « Spectre schizophrénique et 

autres troubles psychotiques » qui regroupe les principaux troubles psychotiques selon 

un gradient de psychopathologie plus ou moins sévère. Parmi les principaux troubles 

mentionnés, nous retrouvons : 

- Le trouble de la personnalité schizotypique, incluant le concept génétique du 

spectre schizophrénique 

 - Le trouble délirant 

 - Le trouble psychotique bref 

 - Le trouble schizophréniforme 

 - Le trouble schizo-affectif 

- Le trouble psychotique induit par des substances ou des médicaments 

- Le trouble catatonique : associé à une condition psychiatrique, à une autre 

condition médicale, ou non spécifié 

- Les autres troubles du spectre schizophrénique/troubles psychotiques 

comprenant la psychose atténuée et les hallucinations auditives persistantes 

Chapitre 1. Introduction aux troubles du spectre de la 
schizophrénie 
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- Les troubles non spécifiés du spectre schizophrénique 

- Et  enfin le trouble psychotique le plus connu et qui à lui seul représente la 

3ème cause de handicap chez l’adulte : la schizophrénie (Schrimpf et al., 2018).  

 

Les troubles du spectre de la schizophrénie sont des pathologies fréquentes et 

invalidantes qui touchent environ 21 millions de personnes dans le monde (OMS, 

2016). Ces troubles sont caractérisés par des perturbations cliniques qui impactent 

l’individu du point de vue de la cognition, de la régulation des émotions, de la pensée, 

des affects ou du comportement avec un cours de la maladie chronique et évolutif. Les 

patients sont marqués par des dysfonctionnements dans la psychologie, la biologie et 

le développement des processus liés au fonctionnement du mental.  

 

Du point de vue clinique, les troubles du spectre schizophrénique impactent les 

processus neurocognitifs et la perception de la réalité, ce qui engendre un handicap 

considérable au niveau individuel et sociétal avec la souffrance et la rupture qu’entraîne 

la maladie dans la trajectoire de vie des patients. La symptomatologie de ces troubles 

est très hétérogène avec une forte variabilité inter-individuelle. Du point de vue évolutif, 

un individu peut passer d’une forme de pathologie à une autre et la frontière associée 

à ces troubles reste mince. Pour exemple, la symptomatologie des troubles de l’humeur 

comme des troubles catatoniques ou socio-affectifs peut se chevaucher avec les 

formes atténuées de psychose.  

 

Au gré de l’histoire, différentes visions cliniques et scientifiques ont permis d’apprécier 

et de mieux comprendre le caractère évolutif des troubles du spectre schizophrénique, 

notamment grâce à la mise en évidence des symptômes de la psychose.  
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1.1.2. Notions historiques et scientifiques 

 Les symptômes évocateurs des troubles du spectre de la schizophrénie ont été 

énoncés dès le début de la psychiatrie par Wilhelm Griesinger en 1845 puis par Emil 

Kraepelin en 1893. En s’inspirant du psychiatre français Bénedict Morel en 1857 qui 

évoqua la notion de « terrain fragile », Kraepelin écrivit en 1896 le célèbre ouvrage 

nommé « Dementia Praecox ». Il fût d’ailleurs l’un des premiers auteurs à évoquer 

l’existence de personnalités distinctes chez les apparentés de patients atteints de 

schizophrénie (Kraepelin, 1919). Avec Bleuler, les psychiatres ont instauré à la fin du 

XIXème siècle des critères évolutifs qui inspirent toujours les cliniciens à l’heure actuelle.  

Pour ce faire, les auteurs décrivaient des changements de comportement chez les 

patients en lien avec l’apparition de symptômes révélateurs de la psychose tels que de 

l’anxiété chronique, des hallucinations ou des phases accrues de délires (Bleuler et al., 

1993). En dehors de ces aspects, Kraepelin définit la démence précoce comme une 

évolution vers un affaiblissement du mental avec un abêtissement, ou « verblödung », 

se déclenchant à un âge précoce lors de l’adolescence ou chez le jeune adulte. Les 

récits de Kraepelin s’accordaient à définir une étiologie unique de la maladie avec une 

évolution défavorable. À contrario, les récits de Bleuler définissaient des syndromes 

marqués par une dislocation de diverses fonctions psychiques associée à des troubles 

associatifs ou affectifs donnant lieu à la notion de scission, ou « spaltung ». Ces 

théories s’opposèrent aux idées de Falret qui décrivit une évolution de la démence par 

épisodes (Falret, 1854). Durant cette période, nous noterons l’importance des travaux 

sur les symptômes débutants associés à la psychose par Sullivan en 1927 (H. S. 

Sullivan, 1927), par Mayer Gross en 1932 (Mayer-Gross, 1932), puis par Cameron en 

1938 (Cameron, 1938) qui chercheront à identifier à l’aide de programmes spécifiques 

la survenue des symptômes annonciateurs chez les populations les plus vulnérables.  
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L’avancée de ces travaux a permis dans les années 1960 d’introduire le terme de 

« vulnérabilité à la psychose » grâce à Meehl (Meehl, 1962) et de populariser la notion 

de détection précoce des troubles psychotiques grâce aux travaux de pionniers dans 

le domaine, dont notamment ceux des équipes allemandes de Gerd Huber et Gisela 

Gross à la fin des années 1980 (Gross & Huber, 1985; Huber & Gross, 1989) ainsi 

qu’aux travaux de Häfner au début des années 1990 (Häfner et al., 1992). Ces travaux 

ont ainsi permis d’améliorer considérablement le descriptif clinique des symptômes 

associés aux troubles du spectre de la schizophrénie. 

 

1.1.3. Descriptif clinique 

 Les troubles du spectre schizophrénique sont caractérisés par des symptômes 

pouvant s’exprimer très variablement selon les individus. Ils sont regroupés en trois 

dimensions principales que sont les symptômes positifs également appelés productifs, 

les symptômes négatifs ou déficitaires ainsi que les symptômes de désorganisation 

(American Psychiatric Association, 2013). 

1.1.3.1. La dimension positive  

 La dimension positive, également nommée dimension paranoïde, met l’accent 

sur l’hyperproduction mentale avec la survenue de symptômes délirants et 

hallucinatoires provoquant une distorsion de la réalité. Les idées délirantes restent 

néanmoins floues et hétérogènes, dans le sens où ces dernières sont fréquemment 

centrées sur des thèmes de persécution, de contrôle de l’environnement, de pensées 

magiques ou mystiques, d’influence, d’hypochondrie ou de grandeur. Ces idées sont 

générées selon une interprétation erronée des patients face à leur réalité et dépendent 

considérablement de leurs croyances, leurs intuitions, leurs imaginations ou des 

phénomènes hallucinatoires. 
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En conséquence, les phénomènes hallucinatoires peuvent impacter une multitude de 

modalités psychosensorielles : auditives, visuelles, olfactives, gustatives, tactiles, 

kinesthésiques ou cénesthésiques. Les hallucinations engendrent une confusion entre 

l’imaginaire et ce qui est réellement perçu, contraignant le patient à réagir dans la 

détresse et à présenter de nombreux risques psychosociaux  (Brébion et al., 2008). 

 

Aucun de ces symptômes associés à la dimension positive ne permet de caractériser 

à lui seul les troubles du spectre schizophrénique. Toutefois, leurs incongruences ainsi 

que leurs contenus de bizarrerie peuvent étayer quant au diagnostic d’une psychose 

déjà établie (Tandon et al., 2008).  

 

1.1.3.2. La dimension négative 

 La dimension négative est sous-tendue par un appauvrissement de la vie 

psychique et regroupe des dysfonctionnements cognitifs multiples. Les symptômes 

impactent le fonctionnement global, les fonctions exécutives et la cognition sociale 

(Fusar-Poli, Deste, et al., 2012).  

 

Parmi les symptômes négatifs les plus répertoriés chez les patients, nous retrouvons 

un apragmatisme, un émoussement affectif, une diminution de la capacité à exprimer 

ses émotions, une apathie, une alogie, une anhédonie ainsi qu’une avolition qui sont à 

l'origine du déclin du fonctionnement psychosocial et du retrait social (Crow, 1980). Le 

retrait social engendre une rupture dans le fonctionnement de l’individu avec son 

environnement, tant sur le plan personnel que professionnel (Daléry, 2012), ce qui 

impacterait la qualité du pronostic fonctionnel (Fusar-Poli, Borgwardt, et al., 2013; 

Riecher-Rössler et al., 2006).  
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Ces symptômes sont d'autant plus durables que difficiles à traiter (Chambon et al., 

2006), car la combinaison entre l’altération des processus sensoriels et attentionnels 

semble accentuer les phénomènes hallucinatoires d’une part et la perte de contact avec 

la réalité d’autre part (Collerton et al., 2005). De plus, ces symptômes doivent être 

identifiés selon leurs caractères intrinsèquement liés à la maladie ou selon leurs 

particularités causées par des facteurs extrinsèques tels qu’un traitement neuroleptique 

ou une dépression (Carpenter et al., 1988). 

 

 

1.1.3.3. La dimension de désorganisation 

 La dimension de désorganisation se rapporte à une rupture de l’unité psychique 

entre la cognition (désorganisation cognitive), les émotions (désorganisation affective) 

et le comportement (désorganisation comportementale), provoquant une perte de la 

singularité du patient avec son environnement (CNUP, l’AESP et le CUNEA, 2016). 

Cette dimension est issue du concept de « spaltung » de Emil Bleuer précédemment 

énoncé (Bleuler et al., 1993) et elle est également associée à d’autres symptômes 

thymiques tels que des symptômes maniaques ou dépressifs. 

La désorganisation cognitive est marquée par une altération du cours de la pensée, 

caractérisée par des propos divagants voire incohérents, des brusques interruptions du 

discours (barrages) ou un ralentissement du discours avec une diminution du volume 

sonore également appelée « fading ». Des éléments de pensée illogiques peuvent être 

présents comme une ambivalence ou un rationalisme morbide ainsi que des altérations 

du langage telles que des variations de débit, un vocabulaire exagéré et décalé, des 

néologismes ou des paralogismes.  
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La désorganisation affective est caractérisée par une discordance idéo-affective qui 

s’exprime par la présence concomitante de sentiments et d’émotions contradictoires. 

Ce phénomène d’ambivalence affective s’accompagne également d’affects inadaptés 

face à différentes situations telles que des rires immotivés, montrant une absence de 

cohérence entre les émotions exprimées et le discours ressenti. 

La désorganisation comportementale témoigne d’une absence de communication entre 

le corps, les pensées et le comportement. On retrouve notamment une mauvaise 

coordination des mouvements ainsi que des parakinésies telles que des décharges 

motrices imprévisibles ou des paramimies.  

 

1.1.3.4. Autres troubles associés 

 Les troubles associés comprennent les troubles cognitifs, qui ne représentent 

pas des symptômes fondamentaux de la maladie mais font partie intégrante du 

diagnostic. Ces derniers engendrent des anomalies dans la genèse et l'évaluation des 

croyances (Fletcher & Frith, 2009; Langdon et al., 2010). Ces aspects tendent à élever 

certains biais de raisonnement comme le biais de sauts aux conclusions et le biais 

contre les preuves infirmantes (Dudley et al., 2016; McLean et al., 2017) qui sont eux-

mêmes impliqués dans la genèse et le maintien des idées délirantes. Ces biais vont de 

pair avec le biais d’attribution (Cash & Stack, 1973), qui représente un facteur de risque 

d'apparition de symptômes psychotiques (Kinderman & Bentall, 1997).  

 

D’autres manifestations cognitives peuvent survenir chez les patients comme un déficit 

de la cognition sociale (Silverstein et al., 2013) où les troubles fonctionnels et cognitifs 

pourraient être partiellement induits par ces deux domaines en interaction (Bora et al., 



 

20 
 

2006; Lysaker et al., 2011). Ce paradigme a par ailleurs entrainé bon nombre de 

croyances étayant que les troubles métacognitifs et cognitifs participeraient au 

développement ainsi qu’au maintien des troubles mentaux (Cotter et al., 2017). Les 

auteurs s’accordent toutefois à définir trois grandes catégories de déficits cognitifs 

selon l’avancée de la maladie :  

- Les troubles cognitifs traits, qui se manifestent juste avant l’instauration de la 

pathologie et qui sont relativement préservés au cours de celle-ci. 

- Les troubles cognitifs acquis qui surviennent tardivement lors de la survenue 

du premier épisode psychotique (PEP) et qui perdurent dans le temps. 

- Les troubles cognitifs d’état qui surviennent au début de la maladie. 

 

Bien que ces symptômes rendent l’expression des troubles du spectre schizophrénique 

polymorphes et souvent difficiles à diagnostiquer lorsque l'entrée dans la maladie est 

insidieuse, ces derniers illustrent un enjeu thérapeutique majeur car ils peuvent être 

annonciateurs et précurseurs d’un trouble mental chronique observé ultérieurement à 

l’âge adulte (M.-O. Krebs, 2018).  

Ces troubles cognitifs peuvent persister et évoluer malgré l’instauration d’un traitement 

médicamenteux car ils sont le plus souvent d’origine plurifactorielle et n’ont pas 

d’étiologie unique. Ils peuvent s’accompagner d’autres comorbidités telles que des 

troubles addictifs, des troubles anxieux, des troubles du sommeil ou des troubles 

dépressifs ou de l’humeur. Ces comorbidités peuvent également être causées par le 

maintien et la synergie de l’ensemble des symptômes cognitifs précédemment énoncés. 
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1.2. Les modèles de compréhension des troubles 

1.2.1. Modèle Stress-Vulnérabilité et interaction [Gènes x 

Environnement] 

Les troubles du spectre de la schizophrénie n’ont pas d’étiologie unique car ils 

combinent une multitude de facteurs de vulnérabilité qui semblent déterminants dans 

la survenue des psychoses. Ces facteurs de risques jouent un rôle crucial au cours du 

développement précoce, menant à l’expression d’un phénotype dit de « stress-

vulnérabilité » dans l’émergence des troubles psychotiques (Zubin & Spring, 

1977)(Figure 1). Ce modèle résulterait du produit de l’interaction entre l’implication de 

facteurs environnementaux, de déficits neurodéveloppementaux, des anomalies de 

neurotransmission ainsi qu’une prédisposition génétique défavorable chez les individus 

les plus vulnérables (Azoulay et al., 2005; P. McGorry et al., 2014). 

 

Figure 1. Représentation schématique illustrant le modèle de stress-vulnérabilité selon 
(Zubin & Spring, 1977) et adapté selon (A. Bosma, 2006). Ce modèle illustre le lien entre 
l’implication de facteurs internes ou externes et la survenue des troubles psychopathologiques 
associée au niveau de stress. Sur un terrain défavorable marqué par une vulnérabilité 
génétique, moins le niveau de stress est élevé et moins les troubles sont sévères. Inversement, 
plus le niveau de stress augmente, plus la sévérité des troubles augmente. Ce continuum définit 
un seuil de résilience selon lequel le niveau de stress n’impacte plus la sévérité des troubles. 
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Nous proposons d’aborder plus en détail les aspects liés à ce modèle stress-

vulnérabilité en énonçant les facteurs déterminants les plus répertoriés dans 

l’interaction [Gène x Environnement] et la survenue des troubles psychotiques. 

 

1.2.1.1. Influence des facteurs environnementaux 

Les infections virales prénatales telles que la grippe, la rubéole ou l’herpès 

(Brown & Derkits, 2010) et l’exposition virale durant l’enfance (Tanskanen et al., 2021) 

peuvent contribuer à augmenter le risque d’apparition des troubles schizophréniques. 

Cette exposition au virus peut être accrue lors de complications autour de la vie utérine, 

notamment avec les anomalies obstétriques (Cannon et al., 2002). 

 

Similairement, le fait d’appartenir à une minorité sociale, de naître ou de vivre dans un 

milieu urbain (Pedersen & Mortensen, 2001) ou d’avoir un statut migratoire (Szöke et 

al., 2014) semble augmenter le risque de survenue des psychoses. Ces causes 

seraient expliquées par les contraintes adaptatives liées au nouvel environnement, au 

stress psychosocial et à l’exposition à de nouveaux agents infectieux (Dealberto, 2007). 

Ces phénomènes seraient accentués durant l’adolescence et en présence 

d’antécédents familiaux de troubles du spectre schizophrénique  (van Os et al., 2004). 

Enfin, d’autres facteurs environnementaux peuvent accentuer le risque de psychose 

chez des populations vulnérables comme des traumatismes sexuels ou physiques 

durant l’enfance ainsi qu’un environnement social défavorable (Duhig et al., 2015). 

Malgré la faible valeur prédictive de ces facteurs, en raison de leurs hétérogénéités et 

des contraintes géographiques, ces derniers ont une place prépondérante dans la 

survenue des troubles psychotiques car ils sont susceptibles d’interagir entre eux.  
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1.2.1.2. Anomalies neurodéveloppementales 

 Durant les premiers stades du développement, la maturation des aires 

cérébrales est particulièrement sensible à l’exposition des facteurs environnementaux 

précédemment énoncés. Ces derniers peuvent accentuer les anomalies structurales, 

biochimiques et fonctionnelles du cerveau et ainsi précipiter la survenue des troubles 

psychotiques (Meyer-Lindenberg, 2010; Paus et al., 2008; Renard et al., 2016). En 

outre, le développement neurologique durant l’adolescence est caractérisé par une 

croissance initiale et excessive des connexions synaptiques, suivie d’un élagage 

synaptique, ou « pruning », permettant l’élimination des synapses inutiles (Marin & 

Kipnis, 2013). Cet élagage synaptique s’accélère au cours du développement cérébral 

chez l’adolescent (Huttenlocher & Dabholkar, 1997), ce qui permet d’affiner les 

faisceaux neuronaux et d’éliminer les structures devenues obsolètes ou déficientes. 

  

Or, de récentes hypothèses postulent qu’un élagage synaptique excessif permettrait 

d’expliquer l’apparition des troubles psychotiques à la fin de l’adolescence et au début 

de l’âge adulte (Jacob et al., 2021). Similairement, les patients seraient marqués par 

une réduction dans la capacité à créer de nouvelles connexions synaptiques, des 

défauts de migration ainsi que des altérations dans le processus de myélinisation des 

axones neuronaux. Ces anomalies du développement cérébral seraient présentes dès 

les premiers stades neurodéveloppementaux et coïncideraient avec celles répertoriées 

dans les études anatomopathologiques réalisées en port-mortem chez les patients 

atteints de psychose chronique (Fatemi & Folsom, 2009). De même, des anomalies de 

gyrification des aires cérébrales seraient également observées dès les stades précoces 

de psychose (Gay et al., 2013). Ce processus entraînerait respectivement des pertes 

de substance grise et de substance blanche et causerait la dysplasie de divers circuits 

neuronaux (Keshavan & Diwadkar, 2012; Weinberger, 1987). 
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Ces anomalies cyto-architecturales seraient compatibles avec les atteintes 

développementales précoces ainsi que les anomalies cognitives et motrices 

répertoriées chez les patients (Fatemi & Folsom, 2009). C’est également l’une des 

raisons pour lesquelles de tels déficits dans le développement cérébral sous-tendraient 

les retards du développement moteur et langagier (P. Jones et al., 1994), les anomalies 

neurologiques motrices (Walker et al., 1994) ainsi que les performances inférieures 

dans tous les domaines cognitifs chez les patients (Avram et al., 2021).  

Un autre versant concernant les mécanismes neurodéveloppementaux 

impliqués dans l’émergence des troubles psychotiques réside dans la dysconnectivité 

des systèmes cérébraux, et plus particulièrement des systèmes striatocorticaux.  

En effet, plusieurs études ont émis l’hypothèse qu’une disconnexion au niveau de 

certains circuits corticaux sous-tendrait la survenue des anomalies 

neurodéveloppementales observées dans les psychoses. Pour exemple chez le 

modèle animal, l’étude de (K. Y. Tseng et al., 2008) a montré que des lésions 

néonatales de l'hippocampe dès le début de l'âge adulte induiraient des déficits 

comportementaux comparables à des symptômes psychotiques. Cette étude a permis 

de révéler bon nombre de déficits neurobiologiques survenant dans le cortex préfrontal, 

suggérant une déconnexion préfrontotemporale dans la physiopathologie associée à 

ces troubles (Gruber et al., 2010; K. Y. Tseng et al., 2008). Chez l’Homme, des études 

post-mortem menées en Imagerie par Résonance Magnétique (IRM) chez des patients 

atteints de schizophrénie soutiennent l’hypothèse d’une dysconnectivité structurelle et 

fonctionnelle dans le cortex préfrontal et temporal gauche, notamment grâce à la mise 

en évidence d’une diminution des membranes de myéline et de l'anisotropie de la 

matière blanche dans ces régions cérébrales (Ellison-Wright & Bullmore, 2009).  
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Cette  potentielle dysconnectivité entre les différentes zones du cerveau a également 

été étudiée avec des techniques d’investigations neurophysiologiques telles que la 

stimulation magnétique transcrânnienne ou « Transcranial Magnetic Stimulation » 

(TMS) (Oxley et al., 2004). Cette technique a notamment permis de mettre en évidence  

une perturbation de la connectivité intra-hémisphérique, une latéralisation cérébrale 

anormale ainsi qu’une asymétrie cérébrale chez les patients atteints de psychose 

(Daskalakis et al., 2005; Koch et al., 2008; Ribolsi et al., 2011). De même, des études 

ont montré qu'une réduction du rythme cérébral en EEG pouvait représenter un 

marqueur de la dysconnectivité corticale chez les patients (Uhlhaas & Singer, 2010).  

En somme, ces observations permettraient d’expliquer le rôle des perturbations dans 

la connectivité neuronale et le lien avec les difficultés d’intégration du traitement visuel 

dans les psychoses (Uhlhaas & Singer, 2010). Il convient également de noter que des 

perturbations dans la connectivité neuronale ont été récemment observées durant les 

stades précoces des psychoses, ce qui motiverait davantage à investiguer ces 

potentiels biomarqueurs pour la vulnérabilité psychotique (Mikanmaa et al., 2019). 

1.2.1.3. Anomalies dans la neurotransmission 

La description des premiers modèles associés aux troubles du spectre 

schizophrénique a relaté une hyperactivité dopaminergique sous-corticale allant du 

mésencéphale vers le système limbique et le noyau accumbens (Guillin et al., 2007), 

ce qui permettrait de rendre compte de la survenue des symptômes positifs (Carlsson 

& Lindqvist, 1963; Hietala et al., 1999). L’hypothèse dopaminergique actuelle demeure 

plus hétérogène et comprend également une hypoactivité dopaminergique corticale 

allant du mésencéphale jusqu’au cortex préfrontal et frontal (Knable et al., 1997), ce 

qui sous-tendrait la survenue des symptômes négatifs (Davis et al., 1991). 
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Similairement, des dysfonctionnements sérotoninergiques, majoritairement portés sur 

les récepteurs 5-HydroxyTryptamine (ou 5-HT) concourraient à la rupture de l’équilibre 

avec le fonctionnement d’autres systèmes dont le système lié à l’acide γ-

aminobutyrique (GABA) et le système glutamatergique (GLU)(Kantrowitz & Javitt, 

2012). Le glutamate étant plus largement répandu dans le système nerveux central 

(SNC) que les autres neurotransmetteurs (Sánchez-Blázquez et al., 2014), l’hypothèse 

glutamatergique permettrait de mettre l’accent sur les déficits associés à des troubles 

davantage précoces qui impacteraient les systèmes sensoriels et d’autres régions 

corticales et sous-corticales (Moghaddam & Javitt, 2012). Par ailleurs, certaines études 

ont montré des corrélations entre une augmentation des taux de glutamate et l’intensité 

des symptômes positifs chez des patients atteints de schizophrénie, dans le prodrome 

de schizophrénie et chez des patients ayant transité vers un PEP (Ćurčić-Blake et al., 

2017; de la Fuente-Sandoval et al., 2011; Hugdahl et al., 2015). De même, des taux 

plus faibles de glutamate prédiraient des performances diminuées chez les patients 

(Falkenberg et al., 2014).  

En lien avec le modèle neurodéveloppemental précédemment énoncé, il est 

intéressant de noter que l’équipe de (Stephan et al., 2009) a montré dans la 

schizophrénie que des anomalies dans la transmission GABAergiques semblent être 

étroitement associées avec un dysfonctionnement des récepteurs N-methyl-D-aspartic 

(NMDA), qui à son tour provoquerait des anomalies dans la plasticité neuronale chez 

les patients atteints de psychose (Stephan et al., 2009). Ces mêmes auteurs ont ainsi 

énoncé une théorie selon laquelle la physiopathologique sous-jacente des troubles 

psychotiques serait causée par un dysfonctionnement des récepteurs NMDA, 

entraînant une plasticité synaptique et cellulaire anormale ainsi qu’une dysconnectivité 

des réseaux neuronaux. Ce processus affecterait les connexions longue-distance dans 

le cerveau en développement, conduisant à des anomalies dans d'autres systèmes de 
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la neurotransmission tels que la dopamine, la sérotonine, l'acétylcholine ou encore le 

GABA ainsi que des dysfonctionnements consécutifs dans le traitement de l’information 

perceptif (Hasan et al., 2011). 

 

1.2.1.4. Influence de la composante génétique 

Des modifications portées sur des gènes d’intérêts donneraient lieu à la genèse 

d’anomalies neurodéveloppementales responsables de l’augmentation du risque de 

psychose. En outre, des anomalies portées sur les voies de signalisation permettant la 

migration axonale, la myélinisation, la gestion du stress oxydatif ou de l’élagage 

synaptique auraient un impact sur la genèse et la maturation des aires cérébrales chez 

les patients (M.-O. Krebs & CPNLF, 2015). 

Concernant les facteurs génétiques, l’un des premiers élements est le fait de partager 

des liens de parenté communs. En effet, les enfants issus de parents atteints de 

troubles psychotiques représentent une catégorie d’individus vulnérables et sont 

caractérisés comme étant à risque génétique. Ce risque de récurrence est également 

lié au nombre de patients atteints dans la famille ainsi qu’à la sévérité du tableau 

clinique. Bien que ce potentiel d’héritabilité soit couramment admis, ce dernier n’est 

pas universel car des mutations ponctuelles seraient également présentes chez 

certains patients mais ne seraient pas transmises par les parents, ce qui limiterait le 

risque de récurrence chez les frères et sœurs (Bassett et al., 2010). Similairement, des 

apparentés à risque génétique peuvent présenter certains marqueurs de vulnérabilité 

tels que des anomalies cognitives ou des traits de la personnalité schizotypique, mais 

qui n’évolueront pas constamment vers un trouble psychotique et dépendront de 

l’influence des facteurs environnementaux (Kebir et al., 2017).  



 

28 
 

Reste que, certaines études ont mis en évidence l’existence de variants qui 

augmenteraient le risque de développer un trouble du spectre schizophrénique avec 

une héritabilité estimée à près de 80% (M.-O. Krebs & CPNLF, 2015). Ces recherches 

témoignent que la maladie est loin d’être issue d’un modèle monogénique et 

l’hypothèse génétique suggère que les psychoses schizophréniques résulteraient 

d’une variation d’un nombre conséquent de gènes qui contribueraient en interaction à 

l’apparition de la psychose. Pour exemple, nous retrouvons le gène DISC1 pour 

« DIsrupted in SChizophrenia 1 » ou le gène de la Neuréguline « NRG1 » qui sont 

reconnus pour l'augmentation du risque de psychose et notamment de la schizophrénie 

(Bousman et al., 2018; He et al., 2016). Similairement, quelques milliers de gènes 

seraient candidats à la vulnérabilité psychotique dont les plus connus concernent les 

variations portées sur la portion du chromosome 22q11 ou encore le gène DTNBP1 

codant pour la protéine « DysTrobreviN-Binding Protein 1 » ou dysbindine (Bogaert et 

al., 2003; Larsen et al., 2019). D’autres gènes codant pour la régulation de 

neurotransmetteurs largement répandus dans le cerveau auraient une importance 

majeure dans la survenue de ces troubles, comme ceux associés à la dopamine avec 

le gène DRD1-4 (Y. Pan et al., 2014), ceux associés au glutamate avec les gènes 

GRM3/5, GAD1, PPEF2 pour les récepteurs glutamates métabotropiques (Giusti-

Rodríguez & Sullivan, 2013; Saini et al., 2017) et ceux associés aux récepteurs NMDA 

avec les gènes GRIN2A et GRIN2B (Kantrowitz & Javitt, 2012; Pogarell et al., 2012). 

Des dysfonctionnements sur ces gènes permettraient d’arborer les deux hypothèses 

majeures impliquées dans la physiopathologie des processus psychotiques que sont 

les hypothèses dopaminergiques et glutamatergiques (Keshavan & Diwadkar, 2012).  

L’hypothèse génétique reste néanmoins insuffisante afin d’expliquer totalement 

la survenue des troubles du spectre schizophrénique. De plus, la fonction des gènes 

candidats à la vulnérabilité psychotique est modulée par des facteurs 



 

29 
 

environnementaux, qui eux-mêmes sont susceptibles de contribuer à l’apparition de 

ces troubles (Bayer et al., 1999; van Os et al., 2004). Parmi eux, l’usage de cannabis 

est considéré comme l’un des facteurs les plus impliqués dans l’aggravation du risque 

de psychose. 

1.2.2. Le cas particulier du cannabis : facteur de risque 

psychotique 

L’abus de substances psychoactives fait partie des modèles de vulnérabilité les 

plus déterminants pour l’augmentation du risque des psychoses (Arseneault et al., 

2004; Marconi et al., 2016). Par ailleurs, il est intéressant de noter que l'acide lysergique 

diéthylamide, plus connu sous le nom de LSD, a conduit au premier modèle de 

psychose induite par une substance en 1957 (Osmond, 1957). Ces recherches ont par 

la suite étayé de nombreuses études menées sur le rôle de la sérotonine dans la 

survenue des troubles psychotiques (Geyer & Vollenweider, 2008). Parmi les autres 

substances phares, nous retrouvons le cannabis, dont les effets psycho-mimétiques 

induisant une altération de la perception sensorielle sont quasi similaires aux 

symptômes de la psychose (McHugh et al., 2017; Murray et al., 2016) au même titre 

que les anomalies neurologiques mineures (Dervaux et al., 2013). 

Plus précisément, un usage de cannabis peut être à l’origine de réactions psychotiques 

aiguës qui peuvent s’étendre de quelques heures à plusieurs jours après l’ingestion de 

la substance. Les symptômes les plus couramment répertoriés relèvent d’une 

excitation ainsi qu’une dissociation de la pensée, des idées fixes, des convictions 

délirantes, des erreurs d’appréciation de l’espace et du temps, des perceptions 

sensorielles accrues associées à des phénomènes illusoires et hallucinatoires (Moreau 

de Tours, 1845). De plus, une consommation régulière de cannabis est associée à 
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d’autres troubles cognitifs, dépressifs ou anxieux (Lundqvist, 2005; Moore et al., 2007) 

qui seraient proportionnels à la dose, à la fréquence et à l’âge de début de la 

consommation (Fontes et al., 2011). En somme, la substance multiplierait le risque de 

psychose par deux voire par sept selon l’intensité et la régularité des consommations 

(Bossong & Niesink, 2010; Moore et al., 2007). Il subsiste également un gradient dose-

effet pour le risque de conversion (Dervaux & Laqueille, 2012; D’Souza et al., 2004) 

avec un risque majoré si l’âge de début de consommation est inférieur à 15 ans 

(Arseneault et al., 2004). De nombreux auteurs ont également montré qu’une 

consommation régulière de cannabis engendrerait un âge de début des troubles 

psychotiques davantage précoce chez les patients atteints de psychose et 

consommant du cannabis comparés aux patients non-consommateurs (Dervaux et al., 

2011). De même, l’équipe de (Myran et al., 2023) a récemment démontré que le fait de 

vivre un épisode psychotique induit par une consommation de cannabis augmenterait 

considérablement le risque de schizophrénie dans les années qui suivent l’épisode 

(Myran et al., 2023). Ce point est d’autant plus important depuis que des études ont 

montré que le cannabis induirait une résistance au traitement dans le cas où la 

psychose serait déjà bien établie (Bozzatello et al., 2019; van der Meer et al., 2012). 

Concernant les aspects génétiques, plusieurs gènes tels que CNR1, COMT ou AKT 

représenteraient des marqueurs de vulnérabilité chez les consommateurs (M. O. Krebs 

et al., 2014). Sur le versant physiologique, il semblerait que le cannabis impacte la 

morphologie des aires cérébrales riches en récepteurs endocannabinoïdes. La 

substance agirait comme un neuromodulateur sur les voies glutamatergiques et 

dopaminergiques dans le cerveau (Bossong & Niesink, 2010). Ce phénomène 

impacterait la maturation des circuits neuronaux durant l’adolescence, notamment dans 

les régions préfrontales (Albaugh et al., 2021; Stringfield & Torregrossa, 2021) avec la 

diminution du volume du cortex orbitofrontal, du gyrus parahippocampique, de l’insula 
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et du cortex cérébral médian (Battistella et al., 2014), occasionnant ainsi un 

ralentissement des fonctions exécutives et cognitives (Broyd et al., 2016). Ce point 

rejoint l’effet précipitant du cannabis où sa neurotoxicité concourrait à augmenter le 

risque de développer un trouble psychotique chez les populations vulnérables (Marconi 

et al., 2016). 

Pour conclure, il existerait une relation entre un usage régulier de cannabis et 

l'apparition précoce de symptômes psychotiques (Large et al., 2011), étayée par des 

facteurs de risques tels qu’une exposition de la substance à un âge précoce, un abus 

ou mésusage du produit (McLaren et al., 2008) ainsi que des interactions [Gènes x 

Environnement] défavorables (Dervaux et al., 2011). L’usage de la substance serait 

ainsi considéré comme un catalyseur du développement psychotique en accélérant le 

cours de la maladie et en déclenchant celle-ci d’une manière précoce chez un patient 

avec un terrain génétique vulnérable.  

 

Nous proposons de nous intéresser de plus près à cette notion de vulnérabilité 

psychotique, notamment en décrivant les premiers stades associés au continuum des 

troubles psychotiques et le tableau symptomatologique le plus couramment répertorié 

chez les patients. Nous aborderons les grandes notions prenant part à la détection et 

l’intervention précoce des psychoses et nous répertorierons les principaux marqueurs 

cliniques, physiopathologiques et diagnostiques de la littérature dans ces populations.   
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Chapitre 2. Les premiers stades des troubles 
psychotiques : de la détection à l’intervention précoce 
des psychoses 

 

2.1. Évolution et mode d’entrée des troubles psychotiques : du 

prodrome au premier épisode psychotique (PEP) 

 Dès les premiers récits de Kraepelin et de Bleuler, les auteurs ont constaté que 

les troubles psychotiques pouvaient débuter de façon aigüe et progressive où la forme 

insidieuse de la maladie serait la plus fréquente (Häfner et al., 1992). Selon Kraepelin, 

la psychose se caractérisait par une dégénérescence précoce aboutissant à une 

détérioration plus ou moins irréversible des aptitudes physiques et mentales. Ces 

différentes phases seraient par ailleurs accentuées par la présence d’anomalies 

fonctionnelles qui progresseraient avec l’avancement de la maladie et qui seraient 

similaires aux anomalies retrouvées dans les psychoses chroniques (Kraepelin, 1919; 

M.-O. Krebs, 2018). Bien que Bleuler fût quant à lui opposé à la notion des symptômes 

annonciateurs, il décrivit les symptômes initiaux de la psychose comme des 

manifestations difficiles à observer tant ces dernières étaient souvent d’allure pseudo-

névrotiques. Ces récits évoquaient néanmoins des traits de la psychose précoce 

présents chez la majorité des enfants qui développeront plus tard une schizophrénie 

(Moskowitz & Heim, 2011). En conséquence, les deux auteurs ont décrit un mode 

d’entrée dans la psychose qui n’était pas abrupt mais s’établissait de manière 

progressive avec une phase prémorbide, un prodrome débutant à l’adolescence et 

aboutissant jusqu’au PEP à un âge plus avancé (Lemey, 2018; P. D. McGorry et al., 

2010)(Figure 2).  
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Figure 2. Représentation schématique du continuum des troubles psychotiques, tirée de 
(Riecher-Rössler & Studerus, 2017).  Le continuum des troubles psychotiques est marqué par 
de multiples phases précédant et succédant l’apparition du premier épisode psychotique (PEP). 
La phase prémorbide s’étend de la naissance jusque l’apparition des premiers signes 
précurseurs de la maladie. La phase prodromique correspond à la survenue de symptômes 
psychotiques francs et fugaces qui viennent précéder la psychose. Une phase résiduelle avec 
ou sans réémission peut perdurer après l’expérimentation du PEP. 

 

2.1.1. La phase prémorbide 

 La phase prémorbide s’étend de la naissance jusque la manifestation des 

premiers signes psychotiques. Cette phase traduit une vulnérabilité au trouble, 

notamment au travers des dysfonctionnements psychomoteurs et des traits de 

personnalité spécifiques constitutifs du spectre schizophrénique (Foerster et al., 1991). 

Cette phase est caractérisée par des signes de vulnérabilité avec la présence de 

symptômes psychiatriques, d’anomalies comportementales, de déficits portés sur la 

cognition et le langage ainsi qu’un impact concernant le développement moteur et 

neurologique. 

Plus précisément, les patients se situant dans la phase prémorbide présenteraient 

d’autres troubles tels qu’une hyperactivité, une dépression, un trouble du déficit de 

l’attention avec ou sans hyperactivité (TDAH) ou un trouble oppositionnel (Keshavan et 
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al., 2005; Lång et al., 2022; Léger, 2013; Romm et al., 2012). D’autres anomalies 

cognitives ainsi que des traits subcliniques seraient répertoriés tels que des symptômes 

positifs, des symptômes de désorganisation et un déclin des performances cognitives 

au premier plan (Stefanatou et al., 2018). Par ailleurs, les traits schizotypiques comme 

des pensées magiques ou des anomalies perceptuelles sont fréquemment listés chez 

des patients qui transiteront vers une psychose à l’âge adulte (L. J. Chapman et al., 

1978; Erlenmeyer-Kimling et al., 1995). 

Concernant la dimension cognitive et langagière, le raisonnement verbal, la vitesse de 

traitement et les fonctions exécutives semblent être impactés durant cette phase 

prémorbide chez les patients (Addington et al., 2015; Mollon & Reichenberg, 2018). 

Des troubles attentionnels sont plus fréquemment retrouvés et apparaissent par ailleurs 

stables dans le temps (Erlenmeyer-Kimling et al., 2000). Les patients présenteraient 

également des anomalies cognitives motrices, coordinatrices, mnésiques et 

attentionnelles qui seraient en lien avec un trouble du développement neurologique 

(Niemi et al., 2003; van Os et al., 1997). La présence de ces signes neurologiques 

mineurs impacterait les fonctions sensorielles intégratives, la coordination motrice, les 

réflexes développementaux ainsi que la motricité fine et globale (M.-O. Krebs & 

Mouchet, 2007; Niemi et al., 2003).  

2.1.2. La phase prodromique 

 La phase prodromique succède à la phase prémorbide et prend sa racine 

étymologique du terme « prodromus » signifiant « avant-coureurs » en grec (Elkhazen 

et al., 2003). Cette phase est plus fréquente que la phase prémorbide et elle est 

caractérisée par l’apparition d’expériences psychotiques franches et fugaces dont les 
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symptômes peuvent apparaître en moyenne 3 à 4 ans avant l’apparition d’une 

psychose franche (Häfner et al., 1992; Riecher-Rössler et al., 2006).  

Par ailleurs, le DSM-III fût l’un des premiers ouvrages à proposer une définition de la 

phase prodromique où les critères diagnostiques se superposaient à ceux d’une 

schizophrénie résiduelle. Les symptômes mentionnés étaient principalement 

comportementaux et évoquaient entre autres un repli social, une bizarrerie du 

comportement ou de pensées, un manque d’hygiène important, un affect émoussé ou 

inapproprié, une pauvreté du discours, des expériences perceptives inhabituelles, un 

manque d’intérêt ou d’énergie, le tout sans attribution à un trouble de l’humeur ou une 

consommation de toxiques (DSM-III). Il est intéressant de noter que dans son étude 

nommée « Early Schizophrenia » menée en 1938, Cameron démontra que 87% des 

patients qu’il investiguait présentaient ce type de symptômes (Cameron, 1938).  

 

L’intérêt porté à la phase prodromique des troubles psychotiques a connu un essor 

depuis ces dernières décennies, permettant en l’occurrence d’apprécier deux visions 

distinctes de cette phase au travers des différentes études : une approche dite 

rétrospective et une autre dite prospective probabiliste.  

2.1.2.1. L’approche rétrospective 

 Les premières études, et ce jusque la fin des années 1990, s’accordent à 

décrire cette phase prodromique d’une manière rétrospective. Autrement dit, le 

prodrome était décrit une fois que l’épisode psychotique était identifié et que les 

patients avaient reçu les premiers soins. Les études rétrospectives avaient pour 

intention de rechercher des symptômes psychiatriques durant l’enfance chez des 

patients qui avaient déjà transité vers la psychose. 
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L’étude rétrospective la plus célèbre fût celle de la cohorte allemande « Age, 

Beginning and Course of schizophrenia (ABC) » menée par l’équipe de Häfner entre 

1987 et 1989  sur 232 patients (Häfner, Maurer, et al., 1998). Cette étude a permis de 

caractériser plus précisément cette phase prodromique à l’aide de deux objectifs :  

(1) Analyser et comprendre les différences liées au sexe dans l’âge de la 

première admission pour une schizophrénie 

(2) Analyser les caractéristiques de la phase prodromique allant du premier 

symptôme au premier contact avec un psychiatre 

Les principaux résultats de l’étude ont montré qu’environ 73% des patients transités 

présentaient une phase avec des symptômes prodromiques dont la durée était estimée 

à près de 5 ans et qui étaient apparus environ 2 ans avant la première admission 

(Häfner et al., 1993). Ces symptômes impactaient la sphère cognitive et motrice avec 

la présence de symptômes névrotiques, anxieux, et thymiques ainsi que des traits 

révélateurs de la psychose. Les auteurs ont mentionné que l’âge de début de la maladie 

dans leur échantillon était plus précoce de 5 ans chez les hommes (20 ans) que chez 

les femmes (25 ans), avec davantage de symptômes négatifs chez les hommes et plus 

d’antécédents familiaux chez les femmes. Une autre évaluation systématique 

standardisée chez des patients avec un PEP a également permis de souligner que les 

hommes présentaient un début insidieux de la maladie en comparaison aux femmes 

(50% vs. 39%) et que les femmes développeraient la maladie environ 3 ans et demi 

après les hommes (Häfner, an der Heiden, et al., 1998).  

Bien que ces études aient permis d’améliorer la compréhension concernant la nature, 

l’intensité et la fréquence des signes précoces de la psychose, le mode d’entrée n’est 

pas unique et fait part de différents scénarios alternatifs possibles (Varsamis & 

Adamson, 1971). C’est pourquoi, de nouveaux travaux menés par les équipes de Huber 
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et Gross ont vu le jour à la fin des années 1980 avec une nouvelle approche pour la 

détection précoce des psychoses : l’approche prospective probabiliste.  

2.1.2.2. L’approche prospective probabiliste : ECHR-P et staging 

 Parmi les patients présentant des symptômes psychotiques, seulement une 

partie d’entre eux transiteront vers une psychose franche (Fusar-Poli, Bonoldi, et al., 

2012). Dès lors, l’approche prospective énonce un nouveau paradigme de recherche : 

la notion d’état clinique à haut risque de psychose (ECHR-P) qui se base sur la 

fréquence et la durée des symptômes annonciateurs afin d’évaluer la probabilité du 

risque de transition psychotique. 

 

Le concept d’ECHR-P a permis de faire naître de nouvelles notions associées à l’ère 

préventive de la psychiatrie, notamment en permettant d’améliorer la conception des 

soins avec une fenêtre dite « d’opportunité » et d’introduire une notion probabiliste de 

l’état psychotique qui peut être prédit grâce à la survenue des symptômes 

annonciateurs en amont (P. D. McGorry, 2002; Yung & McGorry, 1996a). Ces nouvelles 

notions ont également permis de montrer que les hommes seraient plus à même de 

présenter un ECHRP-P comparativement aux femmes (Fusar-Poli et al., 2016; Häfner 

et al., 1992).  

 

Dès lors, l’ECHR-P est caractérisé par deux phases : une phase dite précoce, reflétée 

par l’apparition de symptômes peu spécifiques de la psychose nommés symptômes de 

base (SB) ainsi qu’une phase dite tardive, marquée par l’apparition de critères à ultra 

haut risque de psychose (UHR) témoignant de la transition imminente vers le PEP (M.-

O. Krebs & CPNLF, 2015; P. D. McGorry et al., 2010). 
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a) Phase précoce de l’ECHR-P : les Symptômes de Base (SB) 

 Les symptômes de base (SB) ont été historiquement cités dans les travaux de 

Conrad en 1958 (Mishara, 2010), puis par ceux de Koehler et Sauer en 1984 (Koehler 

& Sauer, 1984), ainsi que ceux de Huber et Gross en 1985 (Gross & Huber, 1985). En 

s’inspirant des travaux de Mayer-Gross dans les années 1960 (Mayer-Gross et al., 

1960), les auteurs ont décrit les SB comme des symptômes subjectifs, perçus 

uniquement par le patient lui-même et non-observables par l’entourage. Étant donné 

les plaintes subjectives, d’allures discrètes et identifiées de manière exhaustive car 

infracliniques, l’approche des SB consiste à repérer l’altération des processus cognitifs 

et perceptifs à l’origine des symptômes psychotiques. En effet, la présence de 

symptômes cognitifs et affectifs accentuerait l’isolement et l’abus de substances, ce qui 

participerait à la détérioration du fonctionnement global et à l’apparition des troubles 

cognitifs chez les patients (M.-O. Krebs, 2011).  

En 1985, (Gross & Huber, 1985) proposa une synthèse des différents SB comme suit  : 

- Baisse des fonctions cognitives : concentration, attention, mémoire (visuo-

spatiale, visuelle et verbale). 

 - Diminution des capacités à ressentir les émotions : excitabilité, irritabilité, 

 intolérance au stress. 

 - Baisse d’énergie : hypersensibilité, épuisement soudain, fatigue. 

 -Altération des fonctions : motrices/autonomes et des sensations 

 corporelles/sensorielles. 

Quelques années plus tard, les équipes de (Schultze-Lutter, 2009; Schultze-Lutter et 

al., 2015) ont conçu un Outil d’Évaluation du Risque Schizophrénique pour Adultes 

(OERS-A) et ont redéfini les SB comme suit  : 



 

40 
 

- Troubles affectivo-dynamiques et sociaux : diminution de la tolérance au 

stress, troubles du comportement et de l’humeur tels qu’une agoraphobie, une 

irritabilité, une excitabilité, une anhédonie ou un isolement social. 

 
- Déficits cognitivo-attentionnels : diminution de la fluence verbale, 

bradyphrénie, difficultés d’attention, de concentration et de mémorisation. 

 
- Troubles du soi associés à l’environnement : anomalies dans la perception et 

la reconnaissance des visages, difficultés à percevoir ou exprimer les émotions 

(chez soi ou autrui) et pensées paranoïaques. 

- Troubles perceptuels :  sensations d’engourdissement de manière localisée et 

indépendante d’une physiopathologie ou d’un stimulus externe, rupture avec le 

milieu environnant, photophobie, hallucinations visuelles et/ou acoustico-

verbales, hyperacousie. 

- Troubles moins spécifiques : pensées neutres ou insignifiantes répétées de 

manière récurrente, incapacité à identifier un souvenir d’un évènement 

réellement vécu ou de différencier le réel de l’imaginaire, étrangeté vis-à-vis du 

milieu environnant. 

Plus précisément concernant cette phase prodromique précoce, il existerait un 

continuum concernant la survenue des SB où ces derniers augmenteraient en intensité 

et en fréquence avec le temps. La première étape amènerait le patient vers une 

déréalisation, lui donnant l’impression que ces phénomènes contaminent l’ensemble 

de son environnement. Cette déréalisation aboutirait à une impression de fausse 

perception, l’amenant progressivement vers un sentiment d’irréalité. Cette déréalisation 

marquerait une impression de perte de contrôle de sa pensée ainsi qu’une sensation 

d’étrangeté. Au fur et à mesure de l’avancement des symptômes, la perte de contrôle 
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des processus cognitifs s’intensifierait pour ne laisser place qu’à une série de blocages 

de la pensée au point où le patient ne serait plus en mesure de dire s’il pense encore 

normalement ou s’il s’écoute lui-même parler dans sa propre tête. Ces symptômes 

amèneraient au sentiment que ces voix ne lui appartiendraient plus et lui apparaitraient 

comme étrangères, laissant place à un dialogue incessant dans sa tête. Cette 

dimension reprend celle de Kraepelin qui décrit dans son ouvrage une perte de contrôle 

de la pensée lorsque ces dialogues deviennent excessifs, envahissants et incessants 

(Kraepelin, 1919).  

 

Il convient de noter que les travaux menés sur les SB ont reporté une symptomatologie  

clinique proche de ce récit chez des patients qui ont transité vers une psychose. Plus 

précisément, environ 12% d’entre eux ont présenté une hypersensibilité à la lumière 

ou aux stimulations visuelles, 9% d’entre eux ont montré une photopsie, 7% de 

l’échantillon ont indiqué des changements de perception des visages et/ou de formes 

et 11% d’entre eux ont eu une hypervigilance sensorielle (Klosterkötter et al., 2001).  

 

Enfin, il est important de noter que les SB ne seraient pas obligatoirement de 

caractéristiques psychotiques mais peuvent néanmoins être prédicteurs de symptômes 

psychotiques observés ultérieurement. De surcroît, ces symptômes ne témoignent pas 

d’une perte franche de contact avec la réalité (Schultze-Lutter, 2009) autant que 

peuvent l’être les critères UHR qui représentent la phase tardive de l’ECHR-P et qui 

sont davantage explorés lors de l’évaluation clinique. 
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b) Phase tardive de l’ECHR-P : les critères Ultra Haut Risque (UHR) 

 Les critères UHR ont été définis par les équipes de Yung et McGorry, avec une 

stratégie dite de « close-in » consistant à investiguer autant que possible les patients 

dont les symptômes annonciateurs témoignent d’une transition psychotique proche 

(Mcgorry et al., 2003). En se basant sur l’échelle Brief Psychiatric Rating Scale (BPRS) 

(Overall & Gorham, 1988), l’échelle Comprehensive Assesment of Symptoms and 

History (CASH)(Andreasen et al., 1992), et le DSM, les équipes de McGorry en 

Australie et de McGlashan aux États-Unis ont permis d’adopter des critères reconnus 

sur le plan international. Dès lors, des appellations telles que « ARMS » pour « At-Risk 

Mental State », « UHR » pour « Ultra High Risk (of Psychosis) » ou encore « CHRP » 

pour « Clinical High Risk (of Psychosis) » permettent ainsi de décrire des patients 

présentant un ECHR-P tardif.  

Dans la littérature, les critères UHR sont plus couramment utilisés que les critères SB 

et interviennent en aval de ceux-ci. Selon les équipes anglo-saxonnes, les critères UHR 

sont caractérisés par la présence de symptômes psychotiques positifs et spécifiques 

tels que des hallucinations, des idées délirantes cristallisées ou de la désorganisation, 

bien que d’autres signes négatifs puissent intervenir dans une moindre mesure. Ces 

symptômes doivent être associés à une altération récente du fonctionnement global 

durant l’année précédant l’entretien (Fusar-Poli, Borgwardt, et al., 2013).  

D’une manière intéressante, les auteurs emploient la métaphore de l’angor au regard 

de l’infarctus du myocarde pour définir l’état UHR au regard de la psychose : l’angine 

de poitrine peut devenir « crescendo » avec une gravité et une sévérité croissante de 

l’angor qui traduirait un risque d’arrêt cardiaque imminent (Yung & McGorry, 1996a).  
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Sur la base des premières études menées chez des sujets présentant des critères 

UHR, âgés entre 16 et 30 ans et qui n’ont pas expérimenté de PEP, (Yung & McGorry, 

1996b) définissent 3 groupes de patients comme suit  : 

(1) Des patients avec des symptômes psychotiques atténués (SPA) 

(2) Des patients avec des symptômes psychotiques limités, intermittents et 

brefs (« Brief Limited Intermittent Psychotic Symptoms » - BLIPS) 

(3) Des patients présentant une vulnérabilité liée à un déclin du 

fonctionnement psychosocial (« Genetic Risk Disorder » - GRD) 

Par la suite, les auteurs ont ajouté à ces critères des notions concernant la fréquence 

ainsi que la durée des symptômes tout en spécifiant la présence de l’altération du 

fonctionnement chez les patients au cours de la dernière année, les conduisant ainsi à 

élaborer un entretien semi-structuré nommé Comprehensive Assessment of At Risk 

Mental State (CAARMS) afin d’établir le diagnostic de l’état UHR (Yung et al., 2005). 

➢ Les symptômes psychotiques atténués (SPA)  

 Les SPA sont d’authentiques symptômes psychotiques durables, à bas bruits, 

précurseurs de délires ou d'hallucinations (Yung et al., 2005). Les patients présentant 

ces symptômes souffrent d’un syndrome psychotique limite. Autrement dit l’intensité et 

la fréquence des symptômes n’atteignent pas un niveau suffisant afin de qualifier un 

épisode psychotique selon les critères du DSM-V (M.-O. Krebs et al., 2014).  

 

Ces symptômes doivent néanmoins être présents chez le patient au cours de la 

dernière année et exister depuis moins de 5 ans. Selon la littérature, (M.-O. Krebs et 

al., 2014; Yung et al., 2005) définissent les SPA comme suit : 

- Des troubles du contenu de la pensée : précurseurs des idées délirantes, sans 

lien avec les croyances acquises, avec un ressenti d’étrangeté face au milieu 
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environnant ou de leurs corps. Les patients se sentent comme dans un film avec 

l’impression d’être observés, suivis ou menacés. 

- Des idées non-bizarres : avec des pensées en rupture avec le fonctionnement 

habituel de l’individu. Elles sont associées à des pensées magiques ou 

mystiques et peuvent engendrer des idées méfiantes ou paranoïaques. 

- Des anomalies perceptuelles : dont une distorsion des sens avec des 

phénomènes hallucinatoires, impactant tant la sphère auditive que visuelle. 

- Une désorganisation du discours : qui amène à une incohérence dans les 

propos du patient, le rendant parfois incompréhensible aux yeux d’autrui. Ces 

symptômes vont de pair avec la bizarrerie de pensée et du langage. 

 

➢ Les symptômes psychotiques limités, intermittents et brefs (BLIPS) 

 L’apparition de la symptomatologie BLIPS est plus tardive que les SPA et définit 

chez les patients une histoire récente de symptômes psychotiques francs et fugaces 

dont l’intensité et la fréquence sont aussi élevés que lors d’un épisode psychotique. 

Chaque épisode dure généralement moins d’une semaine avec une réémission 

spontanée sans l’aide d’une médication antipsychotique (Yung et al., 2008). 

Similairement aux SPA, les symptômes doivent être présents chez le patient au cours 

de la dernière année et exister depuis moins de 5 ans.  

Ces symptômes annoncent l’entrée imminente vers la psychose et se caractérisent par 

des idées délirantes, des hallucinations et des pensées désorganisées brutales 

associées à une détérioration du fonctionnement global (Schultze-Lutter et al., 2010). 

Selon une récente méta-analyse de (Fusar-Poli et al., 2020), le risque de conversion 

psychotique serait plus élevé dans le groupe BLIPS en comparaison avec le groupe 

SPA à 24 mois, 36 mois, 48 mois de suivi ou plus (Fusar-Poli et al., 2020). 
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➢ Groupe présentant une vulnérabilité liée à un déclin du 

fonctionnement psychosocial (GRD) 

 Les patients présentant des critères GRD sont caractérisés par un risque 

génétique de vulnérabilité à la psychose. Cet état définit des patients qui n’ont pas de 

symptômes à proprement décrits mais détiennent des facteurs de risque nommés 

“traits”. Ces traits peuvent comprendre un antécédent familial de psychose chez un 

individu apparenté au premier degré ou un trouble de la personnalité de type 

schizotypique.  

 

Les patients appartenant au groupe GRD reportent également une détérioration 

significative du fonctionnement au cours des 12 derniers mois et ayant duré au 

minimum un mois. Ce déficit concerne une diminution de leur niveau global de 

fonctionnement avec une réduction de 30% du score à la Global Assessment 

Functionning (GAF) (Guelfi et al., 2003). Les patients peuvent présenter des 

symptômes aspécifiques tels que des variations thymiques ou des phénomènes 

anxieux. Le risque de conversion psychotique serait moins élevé dans le groupe GRD 

en comparaison au groupe SPA selon des périodes de suivi s’étendant à 24 mois, 36 

mois ou 48 mois (Fusar-Poli et al., 2016). 

c) Complémentarité des deux approches et naissance du staging 

 Le terme d’ECHR-P n’oppose pas les critères SB et UHR, mais bien au 

contraire les rend complémentaires (P. D. McGorry et al., 2010). En effet, les SB 

surviennent en amont des critères UHR et leurs spécificités permettraient de mieux 

cibler les individus en population générale qui transiteront vers une psychose (Meng et 

al., 2009). Quant aux critères UHR, ils se manifestent à la suite des critères SB et 

témoignent de symptômes psychotiques bien établis dont le degré de prédiction de la 
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psychose est bien plus efficient que les critères SB, notamment du fait de l’intensité et 

de la fréquence des signes psychotiques (Woods et al., 2009; Yung & McGorry, 1996a).  

Cette complémentarité avait déjà été énoncée par les équipes de (Yung & McGorry, 

1996b) dans une revue de littérature portant sur le prodrome de schizophrénie. Les 

auteurs ont énoncé un modèle indiquant que le patient expérimenterait dans un premier 

temps des symptômes avant-coureurs non spécifiques de la psychose (SB) avant 

d’être marqués par des expériences psychotiques franches et fugaces (SPA/BLIPS) 

dont la transition vers le PEP était imminente (Yung & McGorry, 1996b). Cette 

complémentarité a permis de mieux cibler les patients en situation de prodrome ainsi 

que d’adapter le traitement médicamenteux selon l’avancée de la maladie (P. McGorry 

et al., 2014). Les équipes de (M.-O. Krebs, 2011) ont proposé un classement des 

indicateurs cliniques les plus représentatifs de ces deux phases (Tableau 1). 

Tableau 1. Principaux indicateurs cliniques de l’ECHR-P précoce et tardif, tiré de 
(M.-O. Krebs, 2011) adapté. Bien que les symptômes entre les stades puissent se 
chevaucher, ils seraient considérés comme spécifiques à chaque phase de la maladie. 

Indicateurs cliniques de l’ECHR-P précoce  

(SB) 

Indicateurs cliniques de l’ECHR-P tardif 

(UHR : SPA / BLIPS) 

Retrait social Comportement étrange 

Détérioration du fonctionnement Diminution de l’hygiène 

Humeur dépressive Affect inapproprié 

Absence/diminution de la concentration Discours vague ou trop élaboré 

Absence/diminution de la motivation Discours circonstanciel 

Troubles du sommeil Croyances étranges ou pensées magiques 

Anxiété/Méfiance Expériences perceptives inhabituelles 
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Cette dichotomie dans la survenue des symptômes donnera lieu à l’instauration d’un 

continuum dans le développement des troubles psychotiques par l’équipe de (Fusar-

Poli, Borgwardt, et al., 2013) qui a proposé un modèle d’évolution clinique d’un patient 

présentant un haut risque de transition psychotique selon l’intensité et la fréquence des 

symptômes annonciateurs (Fusar-Poli, Borgwardt, et al., 2013)(Figure 3 ). 

 

Figure 3. Représentation schématique illustrant le modèle de l’évolution clinique d’un 
patient présentant un haut risque de transition vers la psychose, tirée de (Fusar-Poli, 
Borgwardt, et al., 2013) & adapté selon (M.-O. Krebs & CPNLF, 2015). Le modèle énonce 
un continuum des troubles qui serait caractérisé par l’intensité et la fréquence des symptômes 
annonciateurs présents avant la psychose. Des dysfonctionnements précoces  existeraient dès 
la phase prémorbide et s’étendraient de la naissance jusque l’apparition des signes précurseurs 
de la maladie. La phase prémorbide laisserait place au prodrome divisé en deux phases : 
l’ECHR-P précoce marqué par la présence de symptômes aspécifiques et subjectifs nommés 
SB, puis d’un ECHR-P tardif marqué par la présence de critères UHR que sont les symptômes 
psychotiques atténués (SPA) et les symptômes psychotiques limités, intermittents et brefs 
(BLIPS). L’ECHR-P tardif précèderait le PEP et l’entrée imminente du patient vers la psychose. 
 

La base de ce modèle donnera lieu à la création du « staging » par l’équipe de 

Yung et McGorry avec pour objectif de décrire une notion progressive et graduelle du 

développement psychotique à l’aide de plusieurs stades associés à l’évolution clinique 

de la maladie (P. D. McGorry et al., 2010). L’idée de cette approche dite « pas-à-pas » 
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réside sur le niveau d’intervention qui doit évoluer selon le degré de la 

symptomatologie. L’un des objectifs fût d’améliorer l’observance thérapeutique et de 

prendre des précautions quant à la prescription d’un traitement médicamenteux 

efficace chez les patients. Les auteurs mettent davantage l’accent sur le fait que le 

traitement antipsychotique n’est pas systématique et ne doit être valable que dans un 

certain nombre de situations : là où le patient présente des atteintes marquées sur le 

plan cognitif et fonctionnel (Laprevote et al., 2016; Yung et al., 2004). D’autres 

molécules comme des antidépresseurs, des anxiolytiques ou des thymorégulateurs 

peuvent être prescrits conjointement afin de traiter les troubles associés.  

Tableau 2. Stades cliniques associés à l’évolution des maladies mentales, tiré de (P. 
McGorry et al., 2014), adapté.  Le tableau clinique peut évoluer du stade 0, le plus 
asymptomatique, jusqu’au stade 4, le plus symptomatique. Une réémission est possible à 
chaque stade, bien que diminuant en probabilité avec l’avancement de la maladie. ECHR-P : 
État Clinique à Haut Risque de Psychose ; PEP : Premier Episode Psychotique. 

 

Le tableau clinique associé à ces différents stades a permis d’améliorer la 

compréhension du passage vers la psychose au même titre que la prise en charge des 

patients avec pour objectif d’optimiser les aspects thérapeutiques de prévention (Millan 

et al., 2016). Ces notions ont également été rendues possibles grâce à l’utilisation 

d’échelles cliniques pour la mise en évidence des symptômes chez les patients. 

Stade État associé / Symptômes 

0 Asymptomatique  ou symptômes indifférenciés (anxiété, dépression…) 

1a Détresse + aggravation/apparition de symptômes (déclin fonctionnel modeste) 

1b [ECHR-P] Détresse + symptômes infraliminaires (déclin fonctionnel ou comportemental) 

2 [PEP] 1er épisode au seuil symptomatique justifiant un traitement  

3 Récurrence ou symptômes persistants (rechutes fréquentes) 

4 État de résistance au traitement (sévérité sans réemission) 
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d) Les échelles cliniques pour l’évaluation des critères SB et UHR 

 Le diagnostic d’un trouble psychotique repose principalement sur l’utilisation 

d’échelles d’évaluations cliniques, notamment pour renforcer la valeur prédictive des 

troubles et pour limiter le risque de faux diagnostic (Gschwandtner et al., 2003). En 

effet, les symptômes avant-coureurs retrouvés chez les patients peuvent provenir de 

phénomènes dépressifs, anxieux ou de l’abus de substances, et ce indépendamment 

du développement d’une éventuelle psychose (Fusar-Poli et al., 2014). Ces 

comorbidités psychiatriques fréquemment observées durant les phases précoces de 

psychose seraient également prises en charge afin d’améliorer le fonctionnement ainsi 

que la qualité des vies des patients (Hui et al., 2013). 

Dès lors, l’utilisation d’échelles standardisées et reconnues sur le plan international 

permettent de dresser un tableau clinique et environnemental complet du patient tout 

en classant les troubles selon leurs intensités et leurs fréquences afin d’optimiser le 

degré de pronostic et d’adapter au mieux la prise en charge selon l’avancée de la 

maladie (Daneault et al., 2013; Fusar-Poli & Van Os, 2013; M.-O. Krebs et al., 2014).  

Pour exemple, l’échelle la plus utilisée dans la littérature pour le diagnostic d’un ECHR-

P précoce et notamment pour la détection des SB est la Schizophrenia Prediction 

Instrument – Adult version (SPI-A) qui a été traduite en français et dérivée de la Bonn 

Scale for the Assessment of Basic Symptoms (BSABS) (Gross et al., 1987). 

Similairement, l’échelle CAARMS et la Structured Interview for Prodromal 

Syndromes (SIPS) permettent quant à elles l’évaluation des critères UHR (Fusar-Poli, 

Borgwardt, et al., 2013; T. J. Miller et al., 2003). 
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➢ Évaluation des critères SB avec les échelles BSABS/SPI-A 

 
 Étant donné le caractère subjectif des SB, les phénoménologistes allemands 

Huber et Gross ont créé la BSABS qui a l’avantage de couvrir les altérations de 

l’expérience du soi (Gross & Huber, 1985; Vollmer-Larsen et al., 2007). La valeur 

prédictive de l’échelle BSABS a par ailleurs été étudiée par les équipes de 

(Klosterkötter et al., 2001). Ces derniers ont montré que cette échelle a permis de 

prédire la schizophrénie avec une probabilité de 70 %, une spécificité à 0.59 et un taux 

de prédiction de faux-positifs de 20% (Klosterkötter et al., 2001).  

Plus tard, l’échelle BSABS s’est vue dériver en un entretien semi-structuré nommé SPI-

A (Schultze-Lutter, 2007), qui est dès lors plus couramment utilisé afin de mettre en 

évidence la spécificité des SB. L’échelle SPI-A se base sur la présence de deux critères 

que sont les critères COPER et COGDIS (Schultze-Lutter et al., 2011). 

Les critères COPER (Cognitive-Perceptive Basic Symptoms) comprennent 10 SB : 

- Interférence de la pensée 

- Persévération de la pensée (O1) 

- Pression de la pensée (D3) 

- Blocage de la pensée 

- Trouble de la compréhension du langage (C4) 

- Diminution de la capacité à faire la distinction d’une part idées et 

perceptions, et d’autre part imagination et souvenirs réels (O2) 

- Idées de références fugaces (D4) 

- Déréalisation (O8) 

- Trouble de la perception visuelle (D5, F2, F3. O4) 

- Trouble de la perception auditive (F5, O5) 
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Le patient doit présenter au minimum 1 des 10 symptômes avec un score à l’échelle 

[SPI-A ≥ 3] au cours des trois derniers mois ainsi qu’une première apparition du signe 

survenue au moins un an précédant l’entretien. Selon la littérature, 28% des patients 

qui ont présenté ces critères COPER ont développé des symptômes schizophrénique 

dans les 36 mois suivant leurs évaluations initiales (Schultze-Lutter, 2007). 

 

Les critères COGDIS (High-Risk criterion COGnitive DISturbances) sont plus restrictifs 

mais plus robustes pour la prédiction du risque de psychose : 

- Incapacité à gérer son attention (B1) 

- Interférence de la pensée (C2) 

- Pression de la pensée (D3) 

- Blocage de la pensée (C3) 

- Trouble de la compréhension du langage (C4) 

- Trouble de l’expression langagière (C5) 

- Idées de références fugaces (D4) 

- Trouble de la pensée abstraite (O3) 

- Attention captivée par des détails du champ visuel (O7) 

 

Le patient doit présenter au minimum 2 SB parmi les 9 énoncés avec un score à 

l’échelle [OERS-A ≥ 2] au cours des trois derniers mois. Les critères COGDIS ont 

permis d’établir un taux de transition à 37% dans les 36 mois suivant l’évaluation initiale 

(Schultze-Lutter, 2007). 
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➢ Évaluation des critères UHR avec l’échelle CAARMS 

 À la suite de leurs stratégies de close-in, les équipes de McGorry ont créé la 

CAARMS en 1994, qui est dès lors l’instrument de repérage des signes prodromiques 

le plus largement répandu d’un point de vue international. L’échelle a été traduite  en 

français par l’équipe de (M.-O. Krebs et al., 2014) et permet d’évaluer la 

symptomatologie UHR selon 28 items cotés dans 7 domaines de la psychopathologie 

subdivisés comme suit (M.-O. Krebs et al., 2014; Yung et al., 2005) :  

 (1) Les symptômes positifs 
  1.1. Troubles du contenu de la pensée 
  1.2. Idées non bizarres 
  1.3. Anomalies perceptuelles 
  1.4. Discours désorganisé 
 (2) Les changements cognitifs de l’attention et/ou de la concentration 
  2.1. Expérience subjective 
  2.2. Changements cognitifs observés 
 (3) Les perturbations émotionnelles 
  3.1. Perturbation émotionnelle subjective 
  3.2. Émoussement de l’affect observé 
  3.3. Affect inapproprié observé 
 (4) Les symptômes négatifs 
  4.1. Alogie 
  4.2. Avolition/Apathie 
  4.3. Anhédonie 
 (5) Les modifications du comportement 
  5.1. Isolement social 
  5.2. Altération du fonctionnement 
  5.3. Comportement désorganisé / Bizarre / Stigmatisant 
  5.4. Comportement agressif / dangereux 
 (6) Les changements physiques et/ou moteurs 
  6.1. Plaintes subjectives d’altération du fonctionnement moteur 

6.2.Changements dans le fonctionnement moteur observés ou 
rapportés par le tiers 

  6.3. Plaintes subjectives d’altération des fonctions    
  végétatives/autonomes 
  6.4. Plaintes subjectives d’altération des sensations corporelles 
 (7) La psychopathologie générale 
  7.1. Manie 
  7.2. Dépression 
  7.3. Intentions suicidaires et automutilations 
  7.4. Changements d’humeur/labilité 
  7.5. Anxiété 
  7.6. Symptômes obsessionnels et compulsifs TOC 
  7.7. Symptômes dissociatifs 
  7.8. Diminution de la tolérance au stress inhabituelle 



 

53 
 

Il convient de noter que l’échelle CAARMS permet d’apprécier l’évaluation des SPA et 

de la symptomatologie BLIPS en se basant principalement sur l’apparition des 

symptômes positifs (1). En effet, ces symptômes semblent être de meilleurs prédicteurs 

comparés aux symptômes négatifs ou aux déficiences fonctionnelles (Fusar-Poli & Van 

Os, 2013; M.-O. Krebs et al., 2014). De même, bien que l’échelle CAARMS possède 

certains items associés aux SB, ceux-ci n’interviennent que très peu dans l’évaluation 

du score global (M.-O. Krebs, 2018). L’instauration de ces critères aura permis de 

définir l’ECHR-P tardif par la survenue d’au minimum un symptôme psychotique franc, 

plusieurs fois par semaine et ce pendant plus d’une semaine (M.-O. Krebs et al., 2014).  

 

La CAARMS est conjointement associée à un entretien semi-structuré afin de définir : 

 - L’intensité du trouble avec un score de sévérité allant de 0 à 6 

 - La fréquence du trouble avec un score de fréquence allant de 0 à 6 

 - Les différentes périodes de survenue des symptômes psychotiques 

 - Les répercussions comportementales 

 - La gêne provoquée par ces troubles 

 - Le lien avec l’utilisation de substances avec un score allant de 0 à 2 

 

La cotation en intensité, en fréquence et en durée selon les 4 items positifs permet ainsi 

de déterminer à quelle phase appartient le patient présentant un ECHR-P (Figure 4).  
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Figure 4. Représentation schématique reprenant les modalités d’utilisation du 
questionnaire d’auto-évaluation de Bâle pour l’évaluation de l’ECHR-P, tirée de 
(Kammermann et al., 2009). La catégorisation des patients est réalisée selon le score général 
à l’échelle CAARMS qui permet de renseigner sur l’intensité, la fréquence et la durée des 
symptômes. Ce procédé a permis d’établir une prise en charge adaptée pour chaque patient. 

 

Il est intéressant de noter que la CAARMS peut être conjointement associée à d’autres 

instruments de la littérature tels que la SIPS ou la Scale of Psychosis-Risk Symptoms 

(SOPS) afin d’évaluer l’échelle de sévérité des symptômes. Bien que d’autres échelles 

soient utilisées pour l’évaluation des critères UHR à visée locale, l’échelle d’évaluation 

CAARMS reste le principal entretien semi-structuré utilisé en recherche pour 

l’évaluation des principaux symptômes liés à l’ECHR-P du point de vue international.  
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2.1.3. Le PEP et évolution à long terme 

 Le premier épisode psychotique (PEP) marque l’entrée dans le processus 

psychotique. Selon la CAARMS, le PEP est défini par une persistance de symptômes 

psychotiques positifs durant plus d’une semaine et dont le tableau clinique a recours à 

l’instauration d’un traitement médicamenteux antipsychotique (Yung et al., 2005).  

La littérature fait état de données variables concernant le taux de transition vers un 

PEP chez les patients présentant un ECHR-P. Pour exemple, les études les plus 

anciennes mentionnent des taux relativement constants, compris entre 18% à 6 mois 

de suivi et 36% après 3 ans de suivi (Yung et al., 1998). Des études plus récentes 

montrent qu’environ deux tiers des patients feront une transition vers une psychose 

franche et complète au cours de leur période de suivi s’étendant de 2 ans à 7 ans et 

demi (Beck et al., 2019). Les études les plus marquantes évoquent des taux de 

transition avoisinant 18% à 6 mois de suivi, 22% à 1 an de suivi, 29% à 2 ans de suivi 

et 36% à 3 ans de suivi pour les patients présentant un ECHR-P (Fusar-Poli, Bonoldi, 

et al., 2012; Kempton et al., 2015). Au cours de ces périodes, environ un tiers des 

patients se remettent de leur état et environ 10% à 20% des patients ont une 

récupération durable et complète de leurs capacités (Simon et al., 2013).  

Il existe également une forte variabilité inter-individuelle concernant l’évolution de la 

pathologie après le PEP (Simon et al., 2013). En l’occurence, les patients présentant 

un ECHR-P et qui évolueront vers une psychose chronique ne représentent que 40% 

de l’échantillon. Certains patients peuvent ainsi transiter vers d’autres troubles 

répertoriés au DSM-V comme un trouble bipolaire, un trouble schizoaffectif ou 

présenter des altérations fonctionnelles sur le long terme qu’il faudra traiter également 

(Carrión, Demmin, et al., 2016; M.-O. Krebs & CPNLF, 2015; Rutigliano et al., 2016).  
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Dans d’autres cas, le patient peut rester sur un PEP isolé ou évoluer dans des phases 

de rechutes. Le patient peut également transiter vers une phase résiduelle marquée 

par des symptômes psychotiques infraliminaires persistants qui influenceront sa qualité 

de vie et son bien-être mental (Beck et al., 2019). Enfin, lorsqu’il n’y a pas de possibilité 

de réémission et que la psychose perdure malgré l’instauration d’un traitement 

médicamenteux, la psychose pharmaco-résistante s’installe. Les différents cas de 

figure concernant le devenir pour un patient avec un ECHR-P sont représentés dans la 

Figure 5. 

 

Figure 5. Représentation schématique du devenir d’un patient présentant un ECHR-P, 
tirée de (Beck et al., 2019). Les différents cas de figure peuvent comprendre une rémission de 
l’ECHR-P, un passage vers un trouble répertorié au DSM ou un ECHR-P persistant. 

 

2.1.4. Du PEP au traitement et importance de la DPNT 

La notion de Durée de Psychose Non Traitée (DPNT) a été introduite par les 

équipes de McGorry en 1996 et marque le délai entre le début de l’apparition du PEP 

et l’instauration d’un traitement médicamenteux efficace (Mcgorry et al., 1996; Register-

Brown & Hong, 2014). Cette DPNT est à distinguer de la Durée de la Maladie Non 

Traitée (DMNT), plus longue, avec une durée moyenne estimée entre 2 et 5 ans. La 
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DMNT marque quant à elle le délai entre l’apparition des premiers symptômes et 

l’instauration d’un traitement médicamenteux efficace (R. M. Norman & Malla, 2001).  

La DPNT est variable selon les individus et peut s’étendre de quelques semaines à 

plusieurs années avec une durée estimée en moyenne entre 1 et 3 ans. Ce délai peut 

être expliqué par le retrait social, la mauvaise prise de conscience du trouble ou un 

défaut d’insight, engendrant ainsi un retard pour les demandeurs de soins (Goldberg et 

al., 2009; Häfner et al., 1992; Riecher-Rössler et al., 2006). En outre, la stigmatisation 

et notamment l’auto-stigmatisation associée aux psychoses apparaît bien avant les 

premières consultations. De même, un mauvais fonctionnement prémorbide retarde 

l’accès aux soins et la prise en charge des patients à un stade précoce (McGlashan, 

1999; Penttilä et al., 2014).  

 

Sur le versant recherche, de nombreuses études ont montré que plus la DPNT 

était longue, plus les effets des troubles étaient néfastes (Perkins et al., 2005). 

Similairement, plus la DPNT serait grande et plus le pronostic de la maladie serait 

mauvais, cela étant valable à moyen et long terme (Crumlish et al., 2009; Penttilä et 

al., 2014). En outre, il existerait une association entre une DPNT plus longue et (1) une 

résistance au traitement antipsychotique (Wyatt et al., 1998), (2) une augmentation de 

l’altération du fonctionnement social et des troubles du comportement (Johnstone et 

al., 1986), (3) un risque accru d’abus aux substances (Ruhrmann et al., 2003), (4) une 

accentuation des symptômes négatifs (Perkins et al., 2005), (5) des phases de rechutes 

plus nombreuses alliées à un taux plus élevé de réhospitalisations (Crow et al., 1986; 

Porcelli et al., 2016) et (6) des réémissions plus lentes ou incomplètes (Loebel et al., 

1992). Dans les cas les plus graves, un retard considérable à traiter la psychose peut 

avoir lieu (Loebel et al., 1992; White et al., 2009).   
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Inversement, bien que le lien entre la DPNT et le pronostic de la maladie n’ai à 

ce jour pas été entièrement démontré, une DPNT plus courte permettrait de protéger 

les aspects neurobiologiques déficitaires dont l’aggravation des symptômes négatifs 

lors du suivi à court et long terme (Melle et al., 2004; Perkins et al., 2005), donnant 

ainsi lieu à un meilleur pronostic (Hill et al., 2012). Similairement, une DPNT plus courte 

conduirait à une amélioration de la sévérité et de la fréquence des symptômes positifs 

et négatifs, du fonctionnement global, du taux de réémission et du risque de rechutes 

(Boonstra et al., 2012; Marshall et al., 2005; Perkins et al., 2005). Ces constats seraient 

également valables pour la DMNT, notamment lorsque la détérioration générale du 

patient est forte au cours des trois premières années de suivi ou en cas de longue 

hospitalisation (Birchwood et al., 1998; Schultze-Lutter, 2009). Enfin, la DPNT peut être 

diminuée grâce à des programmes visant à améliorer l’alliance thérapeutique des 

patients dans les services de soins (Melle et al., 2004). 

En somme, la DPNT marque un retard dans le diagnostic et l’accès aux soins, 

impactant l’état de santé et le devenir des patients présentant des signes psychotiques 

(Browne et al., 2000). Une intervention précoce dès le début des troubles permettrait 

ainsi de limiter le risque de transition tout contribuant à la réémission du patient.  

 

Nous proposons désormais de nous intéresser aux enjeux prenant part à la 

détection et l’intervention précoce des psychoses et pourquoi il serait crucial de les 

appliquer en pratique en clinique.  
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2.2. Enjeux de la détection et de l’intervention précoce des 

psychoses 

D’après les modèles thérapeutiques actuels, le déficit fonctionnel associé à un 

trouble psychotique s’accroît au fur et à mesure de l’avancement de la maladie, 

notamment dans le cas où une prise en charge rapide n’est pas réalisée dès le 

prodrome (Mam-Lam-Fook et al., 2017). Il serait ainsi possible d’atténuer l'intensité et 

l’aggravation des symptômes si une intervention précoce est réalisée dès le début 

d’apparition des troubles (D. H. Nieman & McGorry, 2015). En outre, plus la prise en 

charge est réalisée tôt, meilleure est l’amélioration et la rémission fonctionnelle des 

patients présentant un ECHR-P (P. D. McGorry, 2015). Il existerait des preuves 

indiquant qu’une intervention précoce améliorerait la réponse au traitement, l'évolution 

et l'issue de la maladie (P. D. McGorry, 2002), permettant ainsi de retarder, voire 

d’empêcher le risque de transition vers la psychose (Singh, 2010; Wyatt et al., 1998).  

À titre d’exemple, de récentes études indiquent que les patients présentant des 

symptômes prodromiques non traités ont une durée de prodrome plus long et un taux 

de conversion plus élevé que ceux présentant une phase prodromique traitée (T. H. 

Zhang et al., 2017). Enfin, le taux de transition serait abaissé de 30% à 40% sans 

intervention précoce contre 10% à 15% avec intervention précoce (P. D. McGorry et 

al., 2010). De tels résultats énoncent que les enjeux liés à la détection et l’intervention 

précoce sont nombreux et valables tant sur le point de vue sociétal que médico-

économique (Correll et al., 2018; M.-O. Krebs, 2018; Schmidt et al., 2015). 
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2.2.1. Enjeux sociétaux et médico-économiques 

 Les troubles du spectre schizophrénique sont des pathologies fréquentes et 

invalidantes où les coûts totaux directs et indirects en santé mentale s’élèveraient à 

environ 109 milliards d’euros par an en France (« URC-ECO », 2021). À l’échelle 

individuelle, les soins occasionnés pour une pathologie psychotique représenteraient 

près de 24 000€ par an en France (Raymond et al., 2009). D’autres coûts peuvent 

s’ajouter comme ceux liés aux complications des troubles avec les abus de substances 

ou les tentatives de suicide, les coûts associés à la complexité des traitements ou aux 

complications endocriniennes et cardiovasculaires, ainsi que les coûts liés aux 

conséquences d’une mauvaise prise en charge des autres maladies somatiques 

comme un retard de diagnostic ou un refus de traitement (M.-O. Krebs & CPNLF, 2015). 

Bien qu’une intervention précoce engendrerait des coûts supplémentaires ; notamment 

du fait des consultations, des programmes de psychothérapie et des traitements 

médicamenteux ; des études ont prouvé qu’une intervention précoce portée sur les 

coûts directs et indirects était rentable, puisqu’un euro investi permettrait d’en 

économiser quinze (McDaid et al., 2016). De plus, une prise en charge dès les stades 

précoces permettrait de réduire les coûts liés aux comorbidités comme l’usage de 

toxiques ou la dépression et ceci indépendamment de l’évolution de la maladie (Fusar-

Poli et al., 2014). D’autre part, des thérapies adaptées durant les phases précoces de 

psychose permettraient une économie d’environ 5 000€ par patient et par an (Schmidt 

et al., 2015). Cette réduction des coûts peut être expliquée par une réduction du risque 

d’hospitalisations, ce qui minimiserait les dépenses globales de soins de santé (Nicholl 

et al., 2010). Enfin, la prescription d’un traitement antipsychotique, nécessaire lorsque 

le patient a atteint le seuil de psychose, est associée à une meilleure réponse pour de 

faibles doses, ce qui minimiserait les coûts directs à long terme (Guloksuz et al., 2015). 
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2.2.2. Amélioration de l’alliance thérapeutique 

 Un autre argument qui réside dans la détection et l’intervention précoce des 

troubles psychotiques réside dans l’amélioration de l’alliance thérapeutique. En effet, 

l’accès aux soins et le délai concernant la prise en charge d’un patient dépendent de 

nombreux facteurs. D’une part, nous retrouvons les facteurs individuels qui 

représentent la connaissance que le patient a de la santé mentale, les difficultés 

associées à son vécu, ses symptômes et la stigmatisation qu’il ressent face au 

processus de soins. D’autre part, nous notons l’importance des facteurs structurels, 

illustrés par la disponibilité des offres de soins, les systèmes de paiement, les 

trajectoires associées aux soins ainsi que les liens entre les médecins et cliniciens.  

 

En dehors de ces contraintes, le risque de transition psychotique en population 

générale, chez les apparentés du premier degré ou chez les sujets schizotypiques, est 

faible et serait en moyenne estimé entre 1% et 10% (M.-O. Krebs & CPNLF, 2015). De 

plus, l’adolescence est une période caractérisée par une autonomie et une certaine 

indépendance. Ce constat incite les jeunes patients présentant des symptômes 

psychotiques à ne pas venir consulter et à devoir gérer leurs problèmes sans aide 

extérieure, comme le souligne une large étude américaine menée par (Gould et al., 

2004). En outre, le diagnostic des troubles mentaux s’accompagne souvent d’une 

détresse psychologique et d’une forte stigmatisation chez les patients (Schmidt et al., 

2015), ce qui aggrave leur souffrance psychique et limite leurs entrées dans les 

processus de soins (D. H. Nieman & McGorry, 2015). 

 

Il est également pertinent de se questionner quant à la condition de l’accès aux soins 

pour les patients. En effet, un patient présentant des symptômes psychotiques sévères 

est contraint à accéder aux soins dans de mauvaises conditions : à un moment où la 
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capacité d’adhésion aux soins est limitée par la perte de contact avec la réalité 

(Laprevote et al., 2016). De plus, l'irruption violente de la symptomatologie rend le 

patient anosognosique, nécessitant bien souvent une hospitalisation sous contrainte 

qui complique les soins et son rétablissement. Un patient avec un ECHR-P présente 

également dans la plupart des cas d’autres troubles nécessitant une prise en charge 

comme de la dépression, de l’anxiété ou un abus de substances qui influent sur la 

qualité de l’accès aux soins (Fusar-Poli, Bonoldi, et al., 2012; Gee & Cannon, 2011).  

 

Dès lors, il est primordial d’établir des campagnes de prévention au regard des 

différentes modalités d’accès aux soins pour la prise en charge d’un trouble mental 

(Fusar-Poli et al., 2020). Proposer un suivi dès les stades précoces permettrait une 

amélioration clinique et fonctionnelle des patients (R. M. G. Norman, 2014), notamment 

du point de vue de la sévérité générale tout en diminuant la DPNT (Schimmelmann et 

al., 2008). La détection des symptômes annonciateurs permettrait d’anticiper plus 

facilement leurs complications dans le temps, offrant ainsi une meilleure probabilité de 

réémission (Beck et al., 2019; Schimmelmann et al., 2008). De plus, l’accès aux soins 

serait réalisé hors conditions de crise tout en prenant en considération le consentement 

du patient afin qu’il comprenne pleinement l’information qui lui est délivrée (Fusar-Poli, 

Borgwardt, et al., 2013; M.-O. Krebs, 2018). L’amélioration de l’alliance thérapeutique 

va également en synergie avec l’amélioration de la qualité de vie du patient lorsque les 

thérapies sont proposées dès le plus jeune âge (Schmidt et al., 2015).  

À cette fin, des centres spécialisés ont vu le jour afin d’améliorer la prise en 

charge des patients souffrant de troubles psychotiques : les centres de détection et 

d’intervention précoce.  
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2.2.3. Rôle des centres de détection et d’intervention 

précoce des psychoses : l’exemple du CLIP à Nancy 

 
 Dans une démarche de prévention, des centres spécialisés ont été créés afin 

de repérer au plus tôt les symptômes annonciateurs, d’éviter leurs complications, 

d’améliorer le pronostic fonctionnel des patients et de prédire voire de prévenir la 

transition psychotique (Killackey & Yung, 2007). Développés aux USA au début des 

années 1990, puis en Australie avec les équipes de McGorry (P. D. McGorry et al., 

2010) et en Europe avec les équipes de Riecher-Rössler (Riecher-Rössler & Studerus, 

2017), ces centres sont hautement recommandés par les sociétés psychiatriques 

nationales et internationales telles que l'Institut National Britannique pour la Santé et 

l'Excellence des Soins (Psychosis and schizophrenia overview – NICE pathways) ou 

l’Association européenne de Psychiatrie (EPA Guidance)(Schmidt et al., 2015).  

L’un des messages forts qui repose derrière l’existence de ces centres réside dans le 

fait que la psychose est accessible à la prévention. Cette notion est contraire à l’idée 

que les troubles psychotiques sont définis comme des pathologies chroniques et sans 

retour. Ce point est d’autant plus valable lors des campagnes de communication et de 

sensibilisation du grand public où les professionnels de santé instaurent une prise en 

charge prudente et progressive pour un meilleur adressage des patients vers ces 

centres (Laprevote et al., 2016; Le Galudec et al., 2011; Wiltink et al., 2015). De plus, 

les jeunes individus ne fréquentent pas le milieu psychiatrique. C’est l’une des raisons 

pour laquelle ces centres ont l’objectif de faciliter l’accès aux soins ainsi que 

l’engagement des patients avec une approche youth-friendly, non stigmatisante et qui 

se doit d’être spécifique de la classe d’âge visée (Fusar-Poli, Borgwardt, et al., 2013; 

P. D. McGorry, 2015; NICE Guidance, 2014).  
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Il existe peu de centres de détection et d’intervention précoce en France en 

comparaison à d’autres pays tels que le Royaume-Uni, l’Australie ou la Suisse. Bien 

que plus lent, l’essor de ces centres a été initié en France par les équipes de Marie-

Odile Krebs en 1999 à Paris avec le programme intitulé Centre d’Evaluation pour les 

Jeunes Adultes et Adolescents (C’JAAD). Bien qu’il existe plusieurs centres en France, 

nous proposons de prêter notre attention sur le Centre de Liaison et d’Intervention 

Précoce (CLIP) à Nancy car ce dernier est rattaché au Centre Psychothérapique de 

Nancy (CPN) et a été à l’origine de l’inclusion des patients dans ce travail de thèse.  

Crée en 2017, le CLIP est une structure basée sur un partenariat avec la Maison 

des Adolescents et situé dans un lieu accessible au centre-ville de Nancy. La structure 

s’intéresse à cibler des patients âgés en moyenne de 16 à 25 ans et qui témoignent de 

signes annonciateurs d’une psychose débutante. Ces symptômes font partie intégrante 

de l’ECHR-P et comprennent des troubles de la concentration, de l’attention ou du 

raisonnement, des difficultés à différencier le réel de l’imaginaire, une modification des 

perceptions sensorielles, une impression d’étrangeté ainsi que des attitudes anxieuses. 

Les patients peuvent également présenter un épisode psychotique constitué, non 

médicalisé antérieurement et compatible avec des soins ambulatoires. Le CLIP 

propose des périodes de suivi s’étendant de 2 à 5 ans avec des soins personnalisés 

dont des entretiens anamnestiques et des évaluations neuropsychologiques afin de 

prendre en compte les antécédents de traumatismes, les troubles anxieux et les 

symptômes dépressifs (Schmidt et al., 2015). Ces centres pour la détection et 

l’intervention précoce des psychoses ont permis d’identifier et de prendre en charge 

bon nombre de patients alertant sur un risque de psychose. Cette démarche médicale 

s’est vue conjointement liée à d’importants efforts de recherche permettant de mettre 

en évidence des indicateurs prédictifs cliniques et paracliniques pertinents pour le 

risque de transition vers la psychose. 
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2.3. Indicateurs cliniques et paracliniques du risque de la 

transition psychotique 

2.3.1. Aspects méthodologiques du risque de transition 

La littérature répertorie différentes méthodes afin d’évaluer le risque de 

transition psychotique. Bien que les études de suivi chez les patients soient souvent 

chronophages et demandent une organisation particulière, du fait de la programmation 

des visites et de la perte de vue des participants, les méta-analyses les plus pertinentes 

confirment que les instruments psychométriques sont d’une excellente utilité afin 

d’identifier les patients les plus à risque de transiter vers un trouble psychotique.  

 

Plus spécifiquement, les patients présentant un état UHR avec une symptomatologie 

de type BLIPS ou SPA méritent une attention particulière dans les processus de soins 

car leur état semble prédire avec pertinence le risque imminent de transition 

psychotique (Riecher-Rössler & Studerus, 2017). D’autres comorbidités ont été 

fréquemment répertoriées chez les patients qui transiteront vers la psychose, 

notamment avec la sévérité de certains symptômes psychotiques tels que l’anhédonie 

ou la méfiance, un faible niveau de fonctionnement global et social ainsi que des 

mauvaises performances neurocognitives ou un abus de substance.    

 

Bien que la prédiction des psychoses soit rendue possible avec les échelles 

d’évaluations cliniques, ces outils demeurent imparfaits et montrent qu’à l’heure 

actuelle, aucun biomarqueur n’a atteint un niveau de spécificité assez élevé afin 

d’évaluer et de prédire avec précision le risque de transition psychotique (Diamond et 

al., 2022; Riecher-Rössler & Studerus, 2017). D’une part, la frontière entre les 

différentes catégories de patients du point de vue de la symptomatologie est mince. 
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D’autre part, il existe une multitude de facteurs qui engendrent des variabilités. En effet, 

certains symptômes peuvent être transitoires au début de l'adolescence, tandis que 

d’autres représentent des marqueurs plus stables lorsqu'ils sont observés chez les 

jeunes adultes (Gee & Cannon, 2011). Ces notions vont à l’encontre d’une procédure 

de screening systématique de la population générale (P. D. McGorry et al., 2008).  

 

C’est pourquoi, il subsiste aujourd’hui un important effort de recherche afin 

d’identifier de nouveaux marqueurs complémentaires aux évaluations cliniques à des 

fins d’amélioration diagnostique chez les patients. De récentes études ont suggéré 

qu’un renfort en matière de valeur prédictive, de probabilité statistique et de précision 

diagnostique puissent être réalisés en utilisant des approches pluridisciplinaires 

comme l’ajout de données socio-démographiques (Fusar-Poli, Rutigliano, et al., 2017), 

de biomarqueurs sanguins et chimiques (Riecher-Rössler & Studerus, 2017), de 

données de neuroimagerie (Gifford et al., 2017; McGuire et al., 2015), neurocognitives 

(Studerus et al., 2016) ou électrophysiologiques (Lepock et al., 2018). L’approche la 

plus prometteuse réside ainsi dans une évaluation multi-domaines et étape par étape 

avec une intégration des données tout au long du suivi du patient pour une prédiction 

individualisée (Fusar-Poli et al., 2020; Riecher-Rössler & Studerus, 2017). Nous 

proposons de nous intéresser aux principaux indicateurs cliniques et paracliniques 

répertoriés dans la littérature concernant le risque de transition psychotique.  

 

2.3.2. Échelles d’évaluations cliniques et taux de prédiction 

 Malgré le caractère objectif des échelles d’évaluations cliniques, l’hétérogénéité 

des symptômes psychotiques dans leurs fréquences et leurs intensités chez les 

patients présentant un ECHR-P donnent lieu à des taux de transition variables au 

travers des différentes études (Yung et al., 2010). Pour exemple, l’équipe de (Yung et 
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al., 2003) a reporté un taux de transition de 40.8% (20/49 patients) selon les critères 

UHR évalués à la CAARMS à 1 an de suivi (Yung et al., 2003). La littérature mentionne 

également des taux plus hauts comme l’a montré l’étude de (T. J. Miller et al., 2003) 

avec un taux de transition de 50% (7/14 patients) chez des patients présentant des SB 

selon des évaluations SIPS à 12 mois de suivi (T. J. Miller et al., 2003). Inversement, 

des taux plus faibles ont été répertoriés comme avec l’équipe de (Yung et al., 2008) qui 

a montré un taux de conversion aux alentours de 16% selon les critères évalués à la 

CAARMS à 24 mois (Yung et al., 2008). Les études les mieux étayées ont ainsi permis 

d’observer des taux de conversion de l'ordre de 30% à 40 % sur une période de suivi 

de 2 à 3 ans (Gee & Cannon, 2011; Ruhrmann et al., 2010; Simon et al., 2011). 

Outre ces disparités, la création de consortiums a permis d’homogénéiser ces 

taux de conversion. Pour exemple, le consortium européen European Prediction of 

Psychosis Study (EPOS) mené par l’équipe de (Ruhrmann et al., 2010) a inclus 245 

patients présentant un ECHR-P de 2002 à 2006. Les patients étaient évalués selon les 

critères SIPS pour la symptomatologie UHR et selon les critères COGDIS/BSABS pour 

la symptomatologie SB. La particularité de cette étude réside dans des évaluations de 

suivis réalisées à 9 mois et 18 mois ainsi qu’à la mise en commun de données de 

patients de 6 différents centres de dépistages précoces en Allemagne, au Royaume-

Uni, en Finlande et au Pays-Bas. Malgré la perte de vue de 62 participants, le taux de 

transition était estimé à 19% à 18 mois de suivi (Ruhrmann et al., 2010).  

Un autre consortium a été mené dans l’étude nord-américaine North American 

Prodrome Longitudinal Study 2 (NAPLS 2) publiée par (Addington et al., 2015). L’étude 

a inclus 764 patients présentant un ECHR-P entre 2008 et 2013 qui ont été définis 

selon les critères SIPS-SOPS. Sur ces 764 sujets, le taux de conversion était estimé à 

12.2% à 288 jours de suivi. L’une des limites majeures de cette étude réside dans l’arrêt 
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de suivi à 2 ans de près de la moitié des participants, amenant les auteurs à réévaluer 

le taux de transition à 16% dans cette population (Addington et al., 2015). 

D’autres études se sont également interrogées quant à une plus longue période de 

suivi. Pour exemple, l’équipe (B. Nelson et al., 2013) a réalisé une synthèse des études 

menées entre 1993 et 2006 portant sur 408 sujets dont la période de suivi s’étendait 

en moyenne entre 2 ans et 15 ans. Malgré le refus de suivi de 49 personnes et la perte 

de vue de 47 personnes, le taux de transition était estimé à 40% sur une durée 

moyenne de suivi de 7,5 ans (B. Nelson et al., 2013). La même année dans sa clinique 

londonienne Outreach and support in South London (OASIS), l’équipe de (Fusar-Poli, 

Byrne, et al., 2013) instaura le bilan de 10 ans de suivi de 1102 patients inclus de 2001 

à 2011. Les auteurs ont ainsi relevé un taux de transition estimé à environ 15.2% à 2 

ans de suivi (Fusar-Poli, Byrne, et al., 2013). 

Enfin, des méta-analyses ont permis de mieux synthétiser ces résultats. L’étude 

de (Fusar-Poli, Bonoldi, et al., 2012) montra un taux de transition de 29.2% avec un 

suivi moyen de 2 ans et 7 mois. Le taux de conversion était de 48.5% pour les critères 

SB, de 28% pour les critères UHR et de 22.5% pour les deux approches (Fusar-Poli, 

Bonoldi, et al., 2012). Puis, la méta-analyse de l’équipe de Schultze-Lutter et Schmidt 

a montré un taux de transition de 37% pour les critères UHR à plus de 48 mois sur 

4952 patients (Schultze-Lutter et al., 2015). Une autre méta-analyse menée par (Fusar-

Poli et al., 2016) a montré des taux de transition de 25% à plus de 4 ans de suivi, dont 

19% pour les critères SB à 36 mois et 59% pour ces mêmes critères à plus de 48 mois 

(Fusar-Poli et al., 2016). Enfin, une récente méta-analyse menée par cette même 

équipe en 2020 a montré un taux de transition de 22% à 3 ans de suivi dont un taux à 

38% dans le sous-groupe de patients présentant une symptomatologie BLIPS (Fusar-

Poli et al., 2020). 
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Ces résultats indiquent que les patients présentant un ECHR-P et avec 

différentes symptomatologies n’ont pas tous le même taux de transition, au même titre 

que la vitesse de transition (Fusar-Poli et al., 2014; Kempton et al., 2015; B. Nelson et 

al., 2013), énonçant ainsi une difficulté supplémentaire en termes de prédiction. Il 

semblerait toutefois que le risque de conversion vers la psychose, notamment chez les 

patients les plus à risque, aurait un taux moyen estimé à environ 30% à deux ans de 

suivi (Fusar-Poli, Cappucciati, et al., 2017).  

2.3.3. Marqueurs cognitifs 

 Les troubles cognitifs font partie intégrante des troubles du spectre 

schizophrénique. En l’occurrence, l’étude du fonctionnement neurocognitif a permis de 

répertorier de nombreux biomarqueurs afin d'améliorer la détection, le pronostic et les 

soins préventifs pour les patients présentant un ECHR-P (Catalan et al., 2021). Ces 

marqueurs cognitifs sont répertoriés chez les patients présentant un risque familial de 

psychose, chez les patients présentant des critères UHR et chez les patients ayant 

expérimenté un PEP (Riecher-Rössler et al., 2009).  

Concernant les patients ayant un risque familial de psychose, il semblerait que 

l’ensemble des fonctions cognitives soit significativement plus faible en comparaison à 

des témoins sains (Sitskoorn et al., 2004). Les principaux résultats mentionnent des 

déficits portés sur l’attention soutenue, la mémoire de travail, la vitesse de traitement, 

les fluences verbales, le QI et certaines fonctions exécutives (Toulopoulou et al., 2010). 

Similairement, les parents, les frères et sœurs ainsi que les enfants de patients 

souffrant de psychose schizophrénique seraient marqués par des déficits concernant 

la cognition sociale en comparaison à des témoins sains (Montag et al., 2012). Ces 

anomalies chez les patients avec une vulnérabilité génétique auraient une certaine 
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valeur prédictive. Pour exemple, la mémoire verbale et les composantes motrices 

seraient de bons prédicteurs de la transition psychotique (Seidman et al., 2010). Enfin, 

ces altérations présentes chez les patients avec un risque familial de psychose ne 

seraient pas aussi sévères que celles présentes chez les patients souffrant de 

psychose avérée. Ce phénotype intermédiaire laisserait sous-entendre une 

dégradation cognitive qui s’installerait progressivement au cours du continuum de la 

psychose (M.-O. Krebs & CPNLF, 2015). 

Concernant les patients présentant un ECHR-P, les auteurs ont veillé à 

distinguer les critères UHR évalués à l’aide de la CAARMS et de la SIPS-SOPS, des 

critères associés aux SB. Pour exemple, l’équipe de (Frommann et al., 2011)  a montré 

une diminution des performances cognitives chez les patients présentant des critères 

UHR en comparaison à celles de patients présentant des SB (Frommann et al., 2011). 

D’autres auteurs ont également étudié le devenir des patients présentant des critères 

UHR, notamment avec les converteurs (UHR-C) et les non-converteurs (UHR-NC). En 

l’occurrence, l’équipe de (Simon et al., 2012) a montré que les UHR-C ont présenté des 

degrés d’intensités de difficultés cognitives proches de ceux ayant transité vers un PEP, 

en comparaison aux UHR-NC où leurs états se rapprochaient davantage de la 

symptomatologie associée aux SB et des témoins (Simon et al., 2012). Dès lors, il 

semblerait que certains déficits cognitifs seraient plus importants chez les UHR-C que 

chez les UHR-NC, à l’exception de l’attention soutenue qui serait davantage considérée 

comme un marqueur de vulnérabilité (Bora & Murray, 2014). D’autres marqueurs 

prédictifs ont été portés sur la mémoire verbale et les fluences verbales (Fusar-Poli, 

Deste, et al., 2012), la mémoire de travail et la mémoire visuelle (De Herdt et al., 2013) 

ainsi que la vitesse de traitement et de l’attention (Frommann et al., 2011). Les 

converteurs présenteraient également des déficits associés à la mémoire épisodique 

et la mémoire de travail visuo-spatiale (S. J. Wood et al., 2003). Enfin, une étude menée 
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par (T. Ziermans et al., 2014) a montré que l’estimation du QI total serait considérée 

comme l’un des plus grands prédicteurs de la transition psychotique (T. Ziermans et 

al., 2014) au même titre que les tâches de raisonnement visuel et de reproduction 

visuelle (Lin et al., 2013) ou que de la cognition sociale (Bora & Pantelis, 2013).  

 

Concernant les patients ayant transité vers un PEP, les études ont montré que 

l’intensité et la sévérité des troubles cognitifs seraient similaires à ceux de patients 

atteints de psychose chronique (Mesholam-Gately et al., 2009). Ces altérations 

seraient notamment portées sur l’intellect, les tâches exécutives, la vitesse de 

traitement, la mémoire de travail, les capacités attentionnelles et l’apprentissage (Aas 

et al., 2014; R. C. K. Chan et al., 2006; Lecardeur et al., 2013). La cognition sociale 

serait également touchée, notamment du point de vue de la reconnaissance des 

émotions et semble être associée à la symptomatologie positive de la maladie (Bora & 

Pantelis, 2013; Stouten et al., 2017). Néanmoins, la dégradation cognitive ainsi que le 

déclin cognitif global au cours du temps ne semblent pas être présents chez les patients 

ayant expérimenté un PEP où ces derniers présenteraient une stabilité voire une 

amélioration de leurs performances (Bora & Murray, 2014; Hoff et al., 2005). Cette 

amélioration des performances serait expliquée par une amélioration des symptômes 

qui agirait positivement sur la cognition. À titre d’exemple, les patients qui 

présenteraient des niveaux plus faibles de symptômes négatifs et un niveau de 

fonctionnement social plus élevé seraient davantage susceptibles de se rétablir sur le 

plan symptomatique (Bora & Murray, 2014; Gee & Cannon, 2011).  

 

Pour conclure, des déficits cognitifs et neurocognitifs seraient présents dès les 

phases précoces de psychose et permettraient selon certaines études de distinguer les 

UHR-C des UHR-NC (Becker et al., 2010; Fusar-Poli, Bonoldi, et al., 2012; Metzler et 
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al., 2016). La quasi-totalité des domaines cognitifs semblent être impactés (Studerus 

et al., 2016) et concerneraient la mémoire visuelle et verbale, l’apprentissage, la vitesse 

de traitement et d’attention ainsi que le QI (Becker et al., 2010; Byrne et al., 2003; 

Carrión et al., 2015; Lin et al., 2011). D’autres déficits plus généraux semblent 

également prédire le risque de psychose à l’âge adulte comme des anomalies dans le 

développement neurologique, dans la capacité à détecter les émotions et dans la 

motricité globale (Addington et al., 2008; Corcoran et al., 2015; Erlenmeyer-Kimling et 

al., 2000; T. Zhang et al., 2016). Il est intéressant de noter qu’il existerait un gradient 

concernant l’intensité des symptômes chez les patients où plus la maladie progresse, 

plus ces déficiences seraient similaires à celles de patients atteints d’une psychose 

chronique (Anda et al., 2019; Bilder et al., 2006; Green et al., 2000). Dès lors, ces 

indicateurs cognitifs et neurocognitifs permettraient de constituer de solides 

biomarqueurs pour la base d’une intervention précoce efficiente et pourraient 

également être ajoutés aux évaluations cliniques de routine afin d’améliorer la 

prédiction du risque de psychose (Carrión, Cornblatt, et al., 2016; Cornblatt et al., 2015; 

Metzler et al., 2016; Riecher-Rössler & Studerus, 2017; Sawada et al., 2017). 

 

2.3.4. Marqueurs biologiques et biochimiques  

 Au-delà des marqueurs cognitifs et neurocognitifs, des marqueurs à haute 

valeur pronostique sont davantage recherchés, notamment ceux s’appuyant sur la 

physiopathologie des troubles car ils permettent de suivre le caractère évolutif de la 

maladie. En ce sens, les biomarqueurs moléculaires, comme ceux associés au niveau 

génétique et métabolique, représentent un atout indéniable afin d’améliorer la 

compréhension des processus mis en jeu au cours du continuum de la psychose. Ces 

derniers ont l’avantage d’être reproductibles, précis et facilement interprétables avec 

une bonne sensibilité et spécificité diagnostique (M.-O. Krebs & CPNLF, 2015).  
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Sur le versant génétique, des polymorphismes fréquents et des remaniements 

chromosomiques répartis sur l’ensemble du génome ou dans certaines régions 

spécifiques concourraient à augmenter le risque de psychose. Les études les mieux 

étayées ont permis de mettre en évidence 108 loci associés au risque de psychose, 

dont notamment la schizophrénie (Schizophrenia Working Group of the Psychiatric 

Genomics Consortium, 2014). D’autres études ont également répertorié de 

nombreuses variations du nombre de copies de gènes indiquant des délétions ou des 

duplications de fragments génomiques impliqués dans le fonctionnement pathologique 

et la survenue de divers troubles psychiatriques (P. F. Sullivan et al., 2012). À l’instar 

des modèles portant sur la vulnérabilité des troubles du spectre schizophrénique, il 

existerait des variations portées sur la portion du chromosome 22q11, qui elle-même 

fait partie des régions géniques les plus impliquées dans la survenue de ces troubles. 

Similairement, une translocation génique portée sur d’autres gènes tels que DISC1 ou 

DISC2 engendrerait un risque 25 à 50 fois supérieur de développer une psychose ou 

un trouble bipolaire (Millar et al., 2000). D’autres modifications épigénétiques plus 

générales peuvent augmenter le risque de psychose comme des méthylations portées 

sur l’ADN au niveau des îlots CpG ou la méthylation de certains gènes impliqués lors 

du développement neurologique dans les voies inflammatoires et métaboliques 

(Rivollier et al., 2014). 

Sur le versant métabolique, des anomalies peuvent entraîner des troubles 

cérébraux à l’origine de la survenue de symptômes psychotiques. Pour exemple, des 

troubles associés au cycle de l’urée, à la détoxification de l’ammoniaque ou au 

métabolisme de l’homocystéine conduiraient à la genèse de symptômes psychiatriques 

et comportementaux (Kebir et al., 2017). Des hypothèses inflammatoires viennent 

également souligner que certains processus infectieux, notamment durant 

l’adolescence, seraient corrélés à un risque accru de psychose. Dès lors, la littérature 
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mentionne des biomarqueurs liés à la neuro-inflammation comme des niveaux élevés 

de cytokines tels que les interleukines, le TNFα ou d’autres facteurs de croissances 

dans le liquide cérébrospinal (M. K. Chan et al., 2014; Fišar, 2023; B. J. Miller et al., 

2011). Par ailleurs, les cytokines peuvent influencer la myélinisation et jouer un rôle 

majeur dans le développement des réseaux cérébraux qui auront eux-mêmes un 

impact dans la genèse de ces troubles. À titre exemple, sous l’influence du TNFα et 

des interleukines tels que ILγ, la microglie peut attaquer et détruire les 

oligodendrocytes. Le TNFα peut également compromettre la croissance des 

oligodendrocytes et inhiber l’expression de gènes codant pour les protéines de la 

myéline (M.-O. Krebs & CPNLF, 2015). Similairement, une diminution du glutathion ou 

des Ω-3, des changements concernant la carbonylation des protéines, des 

modifications sur les enzymes antioxydantes et des dommages à l’ADN peuvent 

contribuer à une vulnérabilité psychotique ultérieure (Amminger et al., 2010; Bitanihirwe 

& Woo, 2011). D’autres marqueurs de stress comme des taux de cortisol basal élevés 

ont été retrouvés chez des patients présentant un ECHR-P en comparaison à des 

contrôles sains (Chaumette et al., 2016; Girshkin et al., 2014). Bien qu’il existe un 

dérèglement de l’axe hypothalamo-hypophysaire-surrénalien dans les psychoses et les 

phases précoces de psychose (Garner et al., 2005), le rôle du stress dans la survenue 

de ces pathologies reste encore peu étudié et se doit d’être davantage investigué.  

2.3.5. Marqueurs neurologiques  

Les progrès technologiques et les recherches menées en imagerie dans les 

troubles du spectre schizophrénique ont connu un essor au cours de ces dernières 

décennies. Ce point a permis de de mettre en évidence des anomalies structurelles, 

fonctionnelles et neurochimiques associées à certaines phases du développement 

psychotique (Fusar-Poli, Borgwardt, et al., 2013; Fusar-Poli, Radua, et al., 2012). 
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D’un point de vue structurel, les études mentionnent des anomalies telles que des 

diminutions bilatérales associées aux volumes de matière grise dans les régions 

frontales chez des patients présentant des critères UHR qui ont ensuite transité vers la 

psychose (Mechelli et al., 2011). Similairement, une récente méta-analyse menée par 

l’équipe de (Fišar, 2023) a reporté que des diminutions de volume cérébral, de 

métabolisme et des défauts de plissements au niveau des réseaux hippocampo-

frontaux, des aires associatives pariétales, temporales et du cervelet seraient 

considérés comme des biomarqueurs pertinents du risque psychotique (Fišar, 2023).  

 

D’une manière intéressante, les altérations retrouvées chez les sujets 

présentant un ECHR-P seraient moindres que celles retrouvées chez les patients 

atteints de psychose chronique (Fusar-Poli, Radua, et al., 2012). Selon cette même 

idée, certaines études suggèrent également que les atteintes structurelles mentionnées 

chez les patients ayant expérimenté un PEP seraient similaires à celles de patients 

atteints de psychose chronique, mais dans des proportions moindres (Perlini et al., 

2012). Pour exemple, l’élargissement des ventricules latéraux présents durant les 

phases chroniques de psychose serait moindre lors du PEP et absent lors du prodrome, 

au même titre que d’autres régions cérébrales telles que l’hippocampe, l’insula, les 

lobes temporaux ou le corps calleux (S. J. Wood et al., 2011). À l’instar des anomalies 

neurocognitives, les anomalies structurelles observées en imagerie cérébrale chez les 

sujets à risque de transition vers la psychose se situeraient à des niveaux 

intermédiaires entre les atteintes mentionnées chez les sujets contrôles et celles 

répertoriées chez les patients atteints de psychose (Broome et al., 2009; Fusar-Poli et 

al., 2007). Ces notions témoignent du caractère évolutif des anomalies corticales qui 

deviendraient de plus en plus importantes avec l’avancée de la maladie. En 

l’occurence, certains déficits seraient associés à l’ECHR-P tandis que d’autres seraient 



 

76 
 

davantage spécifiques aux phases chroniques de psychose (Fusar-Poli, McGuire, et 

al., 2012; Pantelis et al., 2003; S. J. Wood et al., 2011).  

 

D’un point de vue biochimique, les altérations sur les systèmes dopaminergiques 

et glutamatergiques semblent être liées avec les atteintes structurelles et fonctionnelles 

du cerveau (Fusar-Poli, Crossley, et al., 2011; Fusar-Poli, Howes, et al., 2011; Stone 

et al., 2009). Plus spécifiquement, des diminutions glutamatergiques au niveau 

thalamique seraient présentes chez des patients présentant un ECHR-P et seraient 

corrélées avec des diminutions de volume de matière grise du cortex temporal médial 

et de l’insula (Stone et al., 2009). D’autres études mentionnent une corrélation entre 

une diminution des niveaux glutamatergiques au stade thalamique et l’activité associée 

aux régions préfrontales, temporales et hippocampiques dans le prodrome (Fusar-Poli, 

McGuire, et al., 2012). Enfin, des études ont également répertorié une association entre 

une augmentation de la fonction dopaminergique au niveau du striatium avec des 

signes du prodrome chez des patients présentant un ECHR-P qui transiteront ensuite 

vers une psychose (Howes et al., 2009, 2011).  

 

2.3.6. Existe-t-il des marqueurs visuels pour le risque de 

transition ? 

Les troubles du spectre schizophrénique et les phases précoces de psychose 

sont caractérisés par des déficits cognitifs de haut-niveau et associés à des troubles 

du fonctionnement biologique et biochimique qui impactent une multitude de modalités 

somatosensorielles chez les patients. Toutefois, des déficits associés à un plus faible 

niveau tels que sur la fonction visuelle ont été répertoriés dans ces populations.  
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En l’occurence, les premiers corrélats au regard des anomalies visuelles remontent dès 

le début du XIXème siècle avec les écrits de Kraeplin et Bleuler qui énoncent une 

découverte superficielle mais intimement profonde : celles que les patients atteints de 

symptômes psychotiques ont une perception incomplète et erronée de leur 

environnement. Ce postulat a ainsi permis de recaractériser les troubles du spectre 

schizophrénique depuis ces 50 dernières années où les altérations visuelles sont dès 

lors reconnues comme des caractéristiques physiopathologiques clés de ces 

pathologies (Javitt & Freedman, 2015; Silverstein & Keane, 2011b). En outre, environ 

la moitié des patients seraient marqués par des dysfonctionnements visuels et ce 

durant toutes les phases des troubles (Klosterkötter et al., 2001; Schwarzer et al., 

2022). Il est également intéressant de noter que les premières anomalies de perception 

durant le prodrome seraient celles qui prédiraient le mieux le passage vers la psychose 

chez un individu à haut risque (Klosterkötter et al., 2001). C’est pourquoi, étudier les 

anomalies visuelles permettrait ainsi d’étayer les mécanismes physiopathologiques 

associés aux troubles psychotiques et de savoir si certaines de ces altérations seraient 

spécifiques à une phase du continuum de la psychose (Palmer, 1999; Schwarzer et al., 

2022; Silverstein, Keane, et al., 2021). 

 

Dès lors, de récentes études ont montré qu’il existerait une association entre la 

présence et l’aggravation des symptômes psychotiques positifs, négatifs ou cliniques 

ainsi que les troubles du traitement visuel chez les patients atteints de psychose 

(Glenthøj et al., 2018; Keane et al., 2018; Schwarzer et al., 2022). Pour exemple, 

l’équipe de (Granö et al., 2015) a trouvé une association indépendante entre les 

distorsions visuelles et l'apparition d'idées suicidaires, qui est dès lors un résultat 

couramment répertorié chez les patients présentant un ECHR-P (Granö et al., 2015). 

De même, un déficit dans la reconnaissance des émotions contribuerait à l’isolement 
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et au repli social (Herrmann et al., 2004; Mandal et al., 1998). Similairement, une 

altération dans la perception des contrastes serait associée à des déficits d'attention 

plus généralisés (Martínez et al., 2013) et des anomalies concernant le traitement de 

base des mouvements qui entraîneraient des symptômes de désorganisation et des 

difficultés à comprendre les actions d’autrui (Y. Chen, 2011; H. K. Horton & Silverstein, 

2011; J. Kim et al., 2013). Enfin, des déficits visuels portés sur l’apprentissage et sur la 

mémoire visuo-spatiale seraient corrélés avec un fonctionnement global plus faible, 

une symptomatologie négative plus élevée et une moins bonne réponse au traitement 

(McClure et al., 2007; Silverstein, 2016; Türközer et al., 2019). Ces anomalies visuelles 

serait également présentes durant les phases précoces de psychose (Klosterkötter et 

al., 1996, 2001; Schultze-Lutter et al., 2016) en plus d’autres déficits visuels plus 

vastement répertoriés portant sur le système visuel saccadique (D. Nieman et al., 

2007), le suivi oculaire (Gooding et al., 2000; Lencer et al., 2003), le traitement du 

contexte visuel (Mittal et al., 2015) et d’autres paradigmes visuels plus intégrés comme 

la mémoire visuelle et spatiale (S. J. Wood et al., 2003) ou des anomalies dans la 

reconnaissance des visages et des émotions (Amminger et al., 2012). 

 

Plus intéressant, certaines altérations visuelles auraient la capacité de prédire 

le risque de transition vers la psychose chez les populations les plus vulnérables 

(Schubert et al., 2005). En effet, des études ont montré qu’il était possible de 

différencier les patients ayant transité vers la psychose de ceux qui n’ont pas transité, 

notamment avec des tests visuels basés sur la mémoire de travail et sur des tâches 

d’apprentissage visuel où les performances des patients qui avaient transité étaient 

nettement inférieures en comparaison à celles des patients non-transités (De Herdt et 

al., 2013). D’autres études ont également montré que des modèles combinant des 

tâches de mémoire visuelle associées à d’autres tâches neurocognitives telles que la 
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mémoire de travail ou les fonctions exécutives permettraient de prédire de manière 

significative le délai de la conversion vers la psychose (Jia et al., 2015; H. S. Kim et al., 

2011). Enfin, certains modèles suggèrent qu’il existerait une relation entre les troubles 

visuels et l’apparition de la psychose (Landgraf & Osterheider, 2013). C’est par ailleurs 

ce qu’a montré une récente méta-analyse menée par l’équipe de (Shoham et al., 2021) 

où les auteurs ont souligné une association entre la baisse de l’acuité visuelle et la 

survenue de troubles psychotiques et ce dès l’enfance et l’adolescence (Shoham et al., 

2021). Similairement, l’équipe de (Hayes et al., 2019) a montré qu’une diminution de 

l’acuité visuelle à l'adolescence augmenterait la probabilité d'un diagnostic d’un trouble 

psychotique à un âge ultérieur, et ceci indépendamment de la correction visuelle 

(Hayes et al., 2019). L’inverse serait vrai où une amélioration du traitement visuel a le 

potentiel d’optimiser le fonctionnement général des patients atteints de troubles 

psychotiques (Silverstein, Seitz, et al., 2020).  

L’ensemble de ces résultats témoigne de l’importance d’accorder une priorité à 

notre santé visuelle afin de ralentir le déclin cognitif. Dès lors, l’étude de la fonction 

visuelle consacrée aux troubles psychotiques représente un paradigme de recherche 

récent, tant pour les cliniciens où ces dysfonctionnements seraient associés à une 

moins bonne réponse au traitement (L. J. Chapman & Chapman, 1980), que pour les 

chercheurs où les atteintes du système visuel pourraient représenter de solides 

biomarqueurs de la psychose (Silverstein, Keane, et al., 2021). En l’occurrence, l’ajout 

d’indicateurs visuels aux biomarqueurs cliniques actuels permettrait de renforcer le 

diagnostic, l’aide à la décision clinique et d’améliorer nos connaissances sur les 

endophénotypes de la psychose (Mittal et al., 2015; Schwitzer, Schwan, Bubl, et al., 

2017; Türközer & Ross, 2021). Ces prémices du lien entre la vision, la cognition et la 

symptomatologie clinique introduisent l’importance de la fonction visuelle en tant que 

modèle d’étude dans les troubles psychotiques (Klosterkötter et al., 2001).  



 

80 
 

L'association entre les déficits visuels et certains symptômes de la psychose 

pourrait en partie s'expliquer par une neuropathologie partagée entre l’œil et le cerveau 

(Shoham et al., 2021). En conséquence, nous proposons de nous intéresser dans le 

chapitre suivant aux spécificités du système visuel et plus particulièrement du 

traitement d’entrée du signal visuel s’étendant de la rétine jusqu’aux premières aires 

visuelles corticales. Leurs propriétés anatomiques et fonctionnelles permettraient de 

fournir des indicateurs biologiques pertinents quant à la physiopathologie des troubles 

psychotiques à des fins d’améliorations cliniques et diagnositques chez les patients.   
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Chapitre 3. Interêt de l’étude de la fonction visuelle dans 
les troubles du spectre de la schizophrénie et dans les 
situations à risque de psychose 

 

3.1. Propriétés anatomo-fonctionnelles du traitement d’entrée 

du signal visuel 

3.1.1. Les relais visuels : de la rétine jusqu’aux aires 

visuelles corticales 

3.1.1.1. Fonctionnalités et voies neurosensorielles de la rétine 

 Le traitement de l’information visuelle est réalisé grâce à de multiples organes 

qui permettent de convertir le signal lumineux perçu par l’œil en une information 

assimilable pour le cerveau. Parmi elles, nous retrouvons la rétine qui est une structure 

neurosensorielle qui tapisse le fond de l’œil et dont l’épaisseur est comprise entre 

0.5mm et 1.2mm selon les zones maculaires et fovéolaires. Cette dernière est délimitée 

en trois couches comprenant :  (1) les photorécepteurs 

(2) les cellules bipolaires rétiniennes (CBR) 

(3) les cellules ganglionnaires rétiniennes (CGR) 

 

 (1) Les photorécepteurs comprennent les cellules de cônes et de bâtonnets qui 

réalisent la phototransduction grâce à la conversion du signal lumineux en influx 

nerveux (DeValois & DeValois, 1990). La rétine humaine dénombre entre 80 à 110 

millions de bâtonnets pour 4 à 5 millions de cônes (Curcio et al., 1990). Les cônes sont 

centraux et exercent un rôle dans la vision chromatique et diurne, au-delà d’une 

luminosité supérieure à 3 cd/m2 et 10 Lux. Ils permettent notamment la perception des 

détails grâce à leur forte sensibilité spatiale mais restent inactifs dans des conditions 
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lumineuses trop obscures (Kolb et al., 1995; Remington, 2012). Les bâtonnets sont 

quant à eux situés en périphérie et permettent d’évaluer la vision scotopique, entre 

0,001 cd/m2 et 3 cd/m2 et entre 1 Lux et 10 Lux. Contrairement aux cônes, ces derniers 

sont insensibles à la vision chromatique et aux détails mais leur forte sensibilité à la 

lumière leur confèrent un traitement visuel dans de faibles conditions lumineuses 

(Boyce, 2003; DeValois & DeValois, 1990). D'autres interneurones tels que des cellules 

d’association, des cellules amacrines et des cellules intermédiaires nommées cellules 

horizontales relient ces photorécepteurs entre eux et font la jonction avec les CBR qui 

constituent le second étage rétinien via la couche plexiforme externe (Masland, 2012).  

 (2) La rétine dénombre environ 36 millions de CBR. Plus précisément, douze 

types de CBR sont reliés aux cônes alors qu’un type de CBR est relié aux bâtonnets 

(Remington, 2012). Les CBR sont divisées en deux grandes catégories : les CBR-ON 

et les CBR-OFF en fonction de la taille de leurs champs récepteurs, de leurs 

morphologies, de leurs sensibilités à la lumière et du type de neurotransmetteurs 

utilisés (Masland, 2012; Tsukamoto & Omi, 2016). À titre d’exemple, le glutamate étant 

l’un des neurotransmetteurs les plus présents dans la rétine (Wu & Maple, 1998), les 

CBR-ON et CBR-OFF détiennent respectivement des récepteurs métabotropiques 

(mGluR6) et des récepteurs ionotropiques (iGluR) au glutamate (Saszik & DeVries, 

2012). Les CBR font le lien avec plus d’une vingtaine de CGR qui constituent le 

troisième et dernier étage rétinien via la couche plexiforme interne (Purves et al., 2019). 

 (3) La rétine détient plus de 100 millions de photorécepteurs pour seulement 

1.5 millions de CGR (Van Essen et al., 1984). Cette convergence des fibres nerveuses 

permet ainsi un traitement plus fin de l’information visuelle (Curcio et al., 1990). 

Contrairement aux photorécepteurs où leur activation dépend de l’intensité du stimulus, 

les CGR sont des cellules dites à activation seuil-dépendante et sont donc capables de 
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fournir un influx nerveux sous la forme de potentiels d’actions qui se propageront le 

long des voies visuelles jusqu’au cortex visuel primaire (CVP) (Famiglietti & Kolb, 1976; 

Remington, 2012). Les CGR sont divisées en trois types :  les CGR-M (ou cellules 

parasols également appelées « magnus » pour grosses cellules), les CGR-P (ou 

cellules naines aussi nommées « parvus » pour petites cellules) et les CGR-K (ou 

petites cellules bistratifiées). Les CGR-M sont majoritairement présentes au niveau de 

la rétine périphérique et représentent entre 10% à 16% des CGR. Les CGR-P sont 

quant à elles distribuées en grande partie au niveau de la rétine centrale et représentent 

entre 50% à 80% des CGR (Dacey, 2004; Kolb et al., 1992). Les CGR-P ont une donc 

une activité superposable à celle des cônes et font part d’une sensitivité à la couleur 

que les CGR-M n’ont pas. Les CGR-K, en proportion plus faible, ne représentent 

qu’environ 6% des CGR.  

 

Les CGR détiennent des propriétés dans la décomposition de l’information visuelle et 

sont donc capables d’encoder les caractéristiques associées au stimulus notamment 

selon leurs gammes de fréquences spatiales (FS). Les FS sont définies par une 

variation de luminosité et de contraste sur une surface donnée (DeValois & DeValois, 

1990). Les basses fréquences spatiales (BFS) transmettent ainsi des informations 

globales d'une image en raison de la faible variation de luminance sur une surface 

donnée tandis que les hautes fréquences spatiales (HFS) permettent le traitement des 

détails expliqué par la forte variation de luminance sur une surface donnée (Bar, 2004).  

Les propriétés d’encodage des FS dépendent de la taille du champ récepteur des CGR-

M, CGR-P ou CGR-K, qui elle-même dépend de la taille de l’arbre dendritique connecté 

aux CBR en amont. En outre, plus l’arbre dendritique est grand, plus le nombre de CBR 

connectées avec des CGR sera conséquent (Masland, 2012). Selon cette propriété, 

les CGR-M seraient préférentiellement spécialisées dans le traitement des informations 
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des BFS grâce la grande taille de leurs champs récepteurs. À contrario, les CGR-P 

vont traiter préférentiellement les informations de HFS étant donné la petite taille de 

leurs champs récepteurs (Croner & Kaplan, 1995). De même, la vitesse de 

transmission de l’information des CGR diffère selon la taille du champ récepteur des 

cellules. En l’occurrence, les CGR-P diffuseraient l’information plus lentement que les 

CGR-M en dépit de leurs petites tailles (Masland, 2012; Schmolesky et al., 1998). 

Dans leur prolongement, les axones des CGR-M et des CGR-P se rassemblent et 

convergent au niveau de la papille optique afin de former le nerf optique puis le chiasma 

optique. Les CGR ont l’avantage d’être les cellules rétiniennes les plus proches du 

cerveau et possèdent donc un aspect neurosensoriel en formant un lien direct avec les 

structures visuelles subséquentes dont le noyau géniculé latéral (NGL). Le NGL est 

localisé dans le thalamus et représente le premier relais de l’information visuelle au 

niveau cortical (DeValois & DeValois, 1990; Jeffries et al., 2014). 

 

 

Figure 6. Schéma de la rétine et de ses couches de fibres nerveuses, tirée de (Léger, 
2013). La liaison entre les photorécepteurs et les Cellules Bipolaires Rétiniennes (CBR) est 
nommée couche plexiforme externe (CPE). La liaison entre les CBR et les Cellules 
Ganglionnaires Rétiniennes (CGR) correspond à la couche plexiforme interne (CPI).  
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3.1.1.2. Ségrégation de l’information visuelle dans le NGL  

 Dans chaque hémisphère, il existe un NGL présent sur le côté dorsolatéral du 

thalamus et qui reçoit les informations de l’hémichamp controlatéral provenant des 

deux yeux. Cette organisation rétinotopique et ordonnée permet de minimiser la perte 

du signal rétinien tout en optimisant la convergence du signal transmis aux structures 

visuelles subséquentes au niveau cortical (Remington, 2012).  

Le NGL est composé de neurones relais qui proviennent majoritairement des 

afférences rétiniennes et qui sont responsables de la perception visuelle consciente 

(Kolb et al., 1992). Dès lors, les CGR-M, CGR-P et CGR-K donneront respectivement 

dans le NGL les voies magnocellulaires, parvocellulaires et koniocellulaires. La voie 

magnocellulaire est composée de deux couches, numérotées 1 et 2, tandis que la voie 

parvocellulaire comprend quatre couches numérotées de 3 à 6 (Livingstone & Hubel, 

1988). Les couches 2,3 et 5 sont dites ipsilatérales car elles reçoivent les axones des 

CGR dans l’œil même de la latéralisation, tant dis que les autres couches sont dites 

controlatérales (Kaplan, 2013). La voie koniocellulaire se place à l’intersection des 

voies magnocellulaires et parvocellulaires dans le NGL (Figure 7). 

 
 

Figure 7. Représentation schématique illustrant une coupe axiale du Noyau Geniculé 
Latéral (NGL) dans le thalamus visuel du singe macaque, colorée au Nissl, tirée de (Hubel 
& Wiesel, 1977). Les six couches du NGL y sont présentées, illustrées par les deux couches 
magnocellulaires (1 et 2) et les quatre couches parvocellulaires (3,4,5,6).  
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Grâce à la taille de leurs champs récepteurs qui augmente avec l’excentricité 

rétinienne, les voies visuelles magnocellulaires et parvocellulaires permettent un 

traitement plus approfondi de l’information visuelle (Dow et al., 1981; Milner & Goodale, 

2008). Les deux voies participent ainsi à un encodage plus spécifique des informations 

de FS et de fréquences temporelles (FT) (Derrington & Lennie, 1984).  

En l’occurence, la voie visuelle magnocellulaire traiterait préférentiellement les 

informations associées aux BFS, telles que la perception globale ou la vision de loin, 

ainsi que les hautes FT telles que les informations dynamiques ou en mouvement. Ces 

propriétés seraient expliquées par la grande taille de leurs champs récepteurs qui 

contribuerait à une transmission rapide de l’information (Kaplan & Shapley, 1986; Kolb 

et al., 1995). Toutefois, une cellule magnocellulaire est insensible à la couleur et ne 

traite que les paramètres associés à la luminance, ce qui explique pourquoi les 

neurones magnocellulaires sont particulièrement sensibles aux stimulations à faible 

contraste et à faible luminance. Le système visuel magnocellulaire est dit « phasique » 

car ce dernier s’accommode rapidement à la stimulation lumineuse, ce qui permet une 

rapidité à la fois dans la transmission des potentiels d’actions et dans le retour à l’état 

de repos (Schiller & Malpeli, 1978). Ces propriétés lui permettent ainsi d’avoir une 

sensibilité aux contrastes élevés afin de traiter les FT proches de 20 Hz.  

 

Inversement, la voie visuelle parvocellulaire traiterait préférentiellement les 

informations associées aux HFS dont la perception fine telle que les couleurs, le 

contour des images ainsi que les basses FT telles que les informations statiques ou 

immobiles (Atkinson, 1992). Ces propriétés sont expliquées par la petite taille de leurs 

champs récepteurs qui rendrait le système peu sensible aux mouvements mais 

sensible à la vision des détails (Kaplan & Shapley, 1986). Ce postulat permet 
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d’expliquer pourquoi les neurones parvocellulaires ne répondraient pas en dessous 

d’un contraste inférieur à 8% (Derrington & Lennie, 1984; R. B. Tootell, Hamilton, et al., 

1988). En conséquence, la voie visuelle parvocellulaire est dite « tonique » car elle 

répond de manière prolongée face au stimulus, ce qui diminue sa capacité d’adaptation 

à la lumière ainsi que sa conduction nerveuse et en fait donc un système qui ne répond 

pas au-delà d’une fréquence de 10 Hz.  

Le Tableau 3 synthétise les différentes propriétés associées aux cellules des voies 

visuelles magnocellulaires et parvocellulaires. 

 

Tableau 3. Synthèse des propriétés associées aux voies visuelles magnocellulaires et 
parvocellulaires. Ces propriétés permettent d’expliquer la différence de traitement de 
l’information visuelle entre les deux voies visuelles. 

Paramètre étudié / Neurone Magnocellulaire Parvocellulaire 

Liaison avec les photorécepteurs Bâtonnets Cônes 

Taille du champ récepteur Grand Petit 

Distribution au niveau de la rétine Périphérique Centrale 

Sensibilité aux FS Basses Hautes 

Sensibilité aux FT Hautes Basses 

Sensibilité aux contrastes Hautes Basses 

Sensibilité aux couleurs Non Oui 

Conduction nerveuse Rapide Lente 
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Il convient de mentionner que cette dichotomie dans le traitement de 

l’information visuelle n’est pas exclusivement réservée à un système visuel ou un autre. 

En premier lieu, les deux voies visuelles sont interconnectées (Hebart & Hesselmann, 

2012). Deuxièmement, un type de stimulation visuelle ne peux pas sélectivement 

activer une voie plutôt qu’une autre (Skottun, 2015). Dès lors, les voies 

magnocellulaires et parvocellulaires restent préférentiellement activées par les 

informations de BFS et de HFS, respectivement (Merigan & Maunsell, 1993). Le 

prolongement de ces deux voies formera les radiations optiques qui par extension 

s’étendront jusqu’au CVP situé dans le lobe occipital du cerveau, dernier relais de 

l’information visuelle de la voie rétino-géniculo-corticale (Figure 8). 

 

Figure 8. Représentation schématique de la voie rétino-géniculo-corticale, tirée de 
(Chelian & Srinivasa, 2013). Cette coupe transversale illustre la voie rétino-géniculo-corticale 
qui s’étend de la rétine jusqu’au CVP en passant par le NGL. Les axones des fibres nerveuses 
des CGR convergent et forment le nerf optique, qui par extension formera le chiasma optique, 
à la base du diencéphale. Ce dernier amènera à la formation du tractus optique (ou bandelette 
optique), qui contiendra les fibres afférentes provenant des deux yeux. Ces voies iront ensuite 
se projeter dans le NGL puis dans les couches 4Cα/4Cβ du CVP dans le lobe occipital. 
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3.1.1.3. Traitement de l’information visuelle dans le CVP 

 Le CVP est connu sous le nom de V1, cortex strié ou aire n°17 de Brodmann et 

occupe une large portion de la surface occipitale du cerveau. Le CVP est composé de 

quelques 140 millions de neurones divisés en deux grandes familles que sont les 

neurones dendritiques épineux, appelés neurones pyramidaux ou stellaires, et les 

neurones dendritiques lisses (Dow, 1990). Ces neurones sont associés à une 

neurotransmission majoritairement dépendante du glutamate et du GABA (Purves et 

al., 2019) et reçoivent près de 90% des afférences rétiniennes (Dacey, 2004; Gagné et 

al., 2015). Les 10% d'afférences restantes quittent le tractus optique à divers endroits 

afin d’assurer des fonctions qui ne sont pas liées à la vision consciente telles que les 

rythmes circadiens ou le réflexe lumineux pupillaire (Purves et al., 2019).   

Le CVP est subdivisé en 6 couches chacune numérotée de 1 à 6 (Purves et al., 

2019)(Figure 9). La 1ère couche est composée de dendrites, d’axones et de cellules 

gliales. Les 2èmes et 3èmes couches sont supra-granulaires et reçoivent les afférences 

des cellules koniocellulaires. Ces couches sont majoritairement composées de 

neurones excitateurs où le prolongement de leurs axones iront vers les aires extra-

striées. La 4ème couche est subdivisée en trois sous-couches : 4a, 4b et 4c et reçoit la 

majorité des afférences provenant du NGL, ce qui permet une amplification 

considérable du signal visuel (Dhande & Huberman, 2014; J. C. Horton & Hoyt, 1991). 

La couche 4c est subdivisée en deux sous-couches nommées 4cα et 4cβ qui reçoivent 

respectivement les afférences magnocellulaires et parvocellulaires avec une arrivée 

plus rapide des fibres magnocellulaires (DeValois & DeValois, 1990; Hubel & Wiesel, 

1977; Nowak et al., 1995; Schmolesky et al., 1998). La 5ème et 6ème couche sont 

infragranulaires et sont composées de neurones excitateurs qui se projettent sur le 

colliculus supérieur. La 6ème couche communique avec des régions visuelles de haut 

niveau qui exercent un feedback sur le CVP (Remington, 2012).  
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Figure 9. Coupes coronales du télencéphale de singe rhésus obtenues au microscope 
optique après dissection au laser, colorées au Nissl, tirée de (Molnár & Belgard, 2012). 
La coupe met en évidence le NGL (haut-droite) et la projection des voies visuelles 
magnocellulaires, parvocellulaires et koniocellulaires dans le CVP (bas-droite). Les cellules 
magnocellulaires se projettent sur la couche 4Cα du CVP, tandis que les cellules 
parvocellulaires du NGL se projettent sur la couche 4Cβ du CVP. Les cellules koniocellulaires 
se projettent quant à elles sur la 2ème et la 3ème couche du CVP. 

Les neurones du CVP ne répondent pas de la même manière que les neurones 

du NGL ou que les neurones rétiniens avec une activation sélective de leurs champs 

récepteurs face à une augmentation ou une diminution de luminosité. En effet, le CVP 

comprend une carte rétinotopique organisée qui permet à ses neurones de se 

spécialiser dans une caractéristique donnée d’un point du champ visuel. De ce fait, les 

neurones sensibles à une même orientation ou à une direction de mouvement similaire 

forment une colonne corticale mesurant entre 30µm à 100µm de large (Hubel & Wiesel, 

1974). Le chevauchement de plusieurs colonnes juxtaposées les unes avec les autres 

forment une hyper-colonne qui couvre toutes les caractéristiques associées au champ 

visuel telles que l’orientation, la FS ou la FT (Purves et al., 2019). La décomposition de 

ces motifs permet l’assemblage de blocs de haut niveau visuo-perceptifs visibles via 

un motif périodique en zèbre et perpendiculaire à la surface corticale (Figure 10). 
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Figure 10. Schéma du CVP et des colonnes de dominance oculaire, tirée de McGill 
University (https://thebrain.mcgill.ca). Les fibres provenant de l’œil gauche sont 
représentées en jaune et les fibres en provenance de l’œil droit sont représentées en bleu. Le 
regroupement de plusieurs colonnes de dominance oculaire forme une hyper-colonne qui 
mesure environ 1mm3. Ce motif en zèbre est réparti sur l’ensemble de la surface corticale. 

Une autre caractéristique des neurones corticaux du CVP, en comparaison aux 

neurones rétiniens ou du NGL, réside dans le degré de binocularité. La vision des 

neurones rétiniens et du NGL est dite monoculaire car les cellules traitent l’information 

visuelle provenant de chaque œil séparément. Les neurones du CVP relient quant à 

eux l’information provenant des deux yeux et introduisent une vision binoculaire grâce 

aux notions de profondeurs et de reliefs. Ce concept est notamment obtenu grâce à un 

léger décalage entre les images produites par chaque œil (Purves et al., 2019). 

3.1.1.4. Aires visuelles extra-striées et voie ventrale et dorsale 

 Le signal décomposé dans le CVP est transmis jusqu’aux aires extra-striées 

dans les lobes occipito-temporaux qui entourent le cortex strié et sont localisées 

bilatéralement au cortex occipital. Elles sont situées dans les aires de Brodmann n°18 

et n°19 et comprennent les aires V2, V3, V4 et V5 qui sont connectées entres elles via 

le corps calleux (Remington, 2012). Elles diffèrent de part leurs physiologies, de leurs 

topographies, de leurs connections avec les autres régions des lobes du cerveau ainsi 

que de leurs caractères fonctionnels dans le traitement visuo-perceptif.  
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En outre, ces aires visuelles de haut-niveau établissent des connections avec d’autres 

lobes du cerveau, dont les aires corticales associatives temporales et pariétales (Nassi 

& Callaway, 2009; Shen et al., 1999). Dès lors, la reconstruction du territoire visuel ne  

se limite pas qu’au lobe occipital et implique également un large panel de régions 

cérébrales qui permettent un traitement plus intégratif de l’image, notamment en ayant 

recours à des processus sémantiques et psychiques tels que la mémoire ou l’attention 

(R. A. Cohen, 2011; Dow, 1990; Livingstone & Hubel, 1988). De plus, la taille des 

champs récepteurs des neurones augmente au fur et à mesure de l’éloignement du 

CVP, ce qui permet au signal visuel de gagner en complexité et en sélectivité en ayant 

recours à la sollicitation de ces zones extra-striées. Le processus de reconstruction du 

signal visuel repose ainsi sur un grand nombre de mécanismes interconnectés entre 

eux et impliquant de multiples boucles de rétroaction (Bullier, 2001).  

Bien que la distinction entre les voies magnocellulaires et parvocellulaires reste 

quasiment impossible, il existe des preuves mettant en évidence une ségrégation des 

colonnes des voies magnocellulaires et parvocellulaires dans le cortex humain extra-

strié, notamment au niveau de V2, V3 et V4 (Bullier, 2001; R. B. H. Tootell & Nasr, 

2017). Dès lors, la littérature s’accorde à dire que le cortex extra-strié peut être divisé 

en deux voies visuelles impliquées dans l’intégration, la réorganisation et le traitement 

de l’information visuelle : la voie occipito-temporale, ou voie visuelle ventrale (aussi 

appelée voie du « quoi ») et la voie occipito-pariétale ou voie visuelle dorsale 

(également appelée voie du « où ») (Merigan & Maunsell, 1993) (Figure 11). 
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Figure 11. Représentation de la voie occipito-temporale (voie visuelle ventrale ou voie du 
« quoi ») et occipito-pariétale (voie visuelle dorsale ou voie du « où »), tirée de (Taouali, 
2012). La voie visuelle ventrale s’étend du lobe occipital jusqu’au lobe temporal et permet la 
reconnaissance et l’identification des objets. La voie visuelle dorsale s’étend du lobe occipital 
jusqu’au lobe pariétal et permet quant à elle le traitement des informations et des actions. La 
voie du « quoi » et du « où » sont respectivement impliquées dans les stimulations visuelles 
inconscientes et conscientes.  

La voie occipito-temporale, ou voie visuelle ventrale, appelée voie du « quoi », relie le 

CVP aux aires extra-striées V2 et V3 ainsi que le cortex inféro-temporal où se situe V4 

(Kravitz et al., 2013). Elle permet grâce au recrutement du lobe temporal la visualisation 

en haute résolution des formes, des couleurs, des contours et des textures. Cette voie 

permet de localiser et de reconnaître la nature d’un objet grâce à la sollicitation des 

réseaux sémantiques. Elle serait impliquée dans le traitement des stimulations 

visuelles de manière inconsciente (Humphreys, 2003 ; Livingstone & Hubel, 1988). 

La voie occipito-pariétale, ou voie visuelle dorsale, aussi nommée voie du « où », relie 

le CVP à la partie postérieure du lobe pariétal (Kravitz et al., 2011). Cette voie analyse 

les caractéristiques associées à la vision spatiale et tridimensionnelle telles que les 

reliefs, la disposition des objets dans l’espace, leurs relations et leurs directions les uns 

par rapport aux autres. Cette voie est ainsi spécialisée dans le traitement de la 

direction, de la vitesse et des mouvements. Elle serait quant à elle impliquée dans la 

vision consciente (Freud et al., 2016; Humphreys et al., 1994; Xu et al., 2017). 
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3.1.1.5. Vision spatiale et théorie Coarse-to-Fine 

 Grâce aux différents relais visuels, le signal permet d’être graduellement 

construit des structures rétiniennes jusqu’aux régions sous-corticales et corticales. Ce 

phénomène est rendu possible grâce à la théorie Coarse-to-Fine qui énonce le postulat 

selon lequel le système visuel affine progressivement l’échelle spatiale au fil du temps. 

Autrement dit, le traitement de l’information visuelle se ferait au préalable selon ses 

caractéristiques les plus grossières pour ensuite être spécifiquement traité dans ses 

détails les plus fins. Cette théorie est communément admise du fait que nous 

considérons principalement les caractéristiques grossières associées à une scène 

visuelle avant de nous attarder spécifiquement sur les détails de celle-ci. La théorie 

Coarse-to-Fine s’applique particulièrement au traitement des FS qui sont les 

constituantes élémentaires des images et où la superposition de celles-ci permet la 

reconstitution du territoire visuel (Boothe, 2002). 

 

En l’occurence, notre système visuel permet de décomposer le contenu de chaque 

image sous la forme d’une somme d'ondes sinusoïdales, chacune d'une certaine 

orientation, qui peut être caractérisée par un réseau de FS (Purves et al., 2019). Les 

FS sont ainsi définies par un nombre d’alternances périodiques de bandes noires et 

blanches sur une unité de longueur comprise dans un degré d’angle visuel α (Figure 

12) (R. B. Tootell, Silverman, et al., 1988). Une alternance équivaut à un cycle et la 

luminance des bandes détermine le niveau de contraste (Livingstone & Hubel, 1988). 

Les FS sont ainsi exprimées en cycles par degré (cpd) d'angle visuel.  

 

D’un point de vue expérimental, les réseaux de FS se présentent sous la forme de 

stimulations contrastées caractérisées par des grilles de réseaux circulaires modulées 

sinusoïdalement avec une enveloppe gaussienne en 2D (DeValois & DeValois, 1990). 
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Les BFS sont caractérisées par de faibles variations de luminance sur une unité de 

longueur, conférant ainsi des informations grossières sur l’image comme sa forme 

générale, sa proportion ou son orientation. Inversement, les HFS sont caractérisées 

par de fortes variations de luminance et renseignent sur des informations concernant 

la perception des détails avec les traits fins, les coins ou les contours (Nirody, 2014). 

 

 

 
 
 
Figure 12. Représentation de réseaux visuels filtrés selon différentes fréquences 
spatiales (FS). Les réseaux sont définis selon l’alternance des bandes noires et blanches 
comprises sur une unité de longueur. Haut-Gauche : un réseau à Basses Fréquences Spatiales 
(BFS) (a) et un réseau à Hautes Fréquences Spatiales (HFS) (b) sont présentés. Haut-Droite : 
un réseau de FS est illustré avec un angle visuel α = 1 cpd (c) et un autre réseau de FS est 
présenté avec un angle visuel α = 2 cpd (d), figures tirées de (Livingstone & Hubel, 1988). Bas 
: représentation de deux réseaux de BFS et HFS, figure tirée de (Butler et al., 2007). 

 

Le modèle de vision spatiale postule que le système visuel résulte de la somme 

de canaux psychophysiques spécifiques de différentes gammes de FS et d’orientations 

spatiales. Ainsi, la fonction de sensibilité au contraste est une méthode de référence 

afin d’évaluer la vision spatiale où les stimulations visuelles naturelles résultent du 

produit de l’assemblage et de la superposition de différentes gammes de FS, allant du 

traitement global avec les BFS jusqu’au traitement local avec les HFS (Jeantet et al., 

2019). Les images peuvent ainsi être décomposées en différentes gammes de FS à 



 

96 
 

l’aide de méthodes de filtrage appropriées. Pour exemple, l’application d’un filtre passe-

bas sur une stimulation visuelle de base permettra de supprimer l’activité associée aux 

BFS, ce qui permettra de laisser paraître uniquement des informations associées aux 

HFS avec des traits fins. Inversement, l’application d’un filtre passe-haut permettra de 

réduire l’activité associée aux HFS, ce qui mettra en évidence une image n’intégrant 

que des informations de BFS avec des caractéristiques grossières (Figure 13). 

 

 

Figure 13. Photographies de visages présentés à BFS (gauche), FS de base (milieu) et 
HFS (droite), figure tirée de (Obayashi et al., 2009). Le visage original (figure du milieu) a été 
filtré avec un filtre passe-haut, masquant ainsi le spectre associé aux HFS et ne laissant 
apparaître que les informations de BFS sur l’image de gauche (<4 cycles/visage). Ce même 
visage a été filtré avec un filtre passe-bas, masquant ainsi le spectre associé aux BFS et ne 
laissant apparaître que les informations de HFS sur l’image de droite (>30 cycles/visage). 

 

Selon la théorie Coarse-to-Fine, c’est la superposition du traitement associé aux 

BFS effectué dans les régions latérales du cortex visuel avec celui du traitement 

associé aux HFS effectué dans les régions médiales du cortex visuel qui permettrait de 

reconstituer l’entièreté du signal visuel (Boeschoten et al., 2005). De plus, il semblerait 

que les informations de BFS seraient transmises en premier et plus rapidement du CVP 

vers les aires striées que les informations de HFS qui seraient quant à elles transmises 

d’une façon plus lente et secondaire (Bullier, 2001; Schmolesky et al., 1998). Cette 

précédence temporelle a été démontrée avec des stimulations visuelles 

psychophysiques simples comme des lignes, des points ou des réseaux de FS (Hughes 
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et al., 1996; R. Jones & Keck, 1978; Mazer et al., 2002; Musselwhite & Jeffreys, 1985) 

et avec des stimulations visuelles plus complexes comme des visages ou des scènes 

naturelles (Parker et al., 1997; Peyrin et al., 2006; Vlamings et al., 2009). Bien qu’il 

reste difficile de déterminer où et comment les informations de BFS et HFS sont 

analysées de manière différentielle dans le cerveau, notamment au regard des voies 

magnocellulaires et parvocellulaires, ces dernières peuvent être préferentiellement et 

respectivement associées au flux visuel dorsal et ventral (Bullier, 2001). 

Dès lors, et étant donné la sensibilité préférentielle des systèmes visuels 

magnocellulaires et parvocellulaires quant aux informations de BFS et HFS 

respectivement (Maunsell et al., 1990; Milner & Goodale, 2008), les modèles associés 

au traitement visuel suggèrent que la voie visuelle magnocellulaire transmettrait 

préférentiellement les informations de BFS du NGL vers la couche 4Cα du CVP via le 

flux visuel dorsal, et ce plus rapidement que la voie visuelle parvocellulaire qui 

conduirait préférentiellement les informations de HFS du NGL vers la couche 4Cβ du 

CVP via le flux visuel ventral (Milner & Goodale, 2008; Schmolesky et al., 1998). Ce 

postulat nous permettrait ainsi d’identifier en premier lieu les informations visuelles de 

façon « rapide et grossière » grâce à la voie magnocellulaire, puis d’identifier plus en 

détails les traits fins d’une scène visuelle au moyen de la voie parvocellulaire (Bar, 

2004; Thorpe et al., 1996). En somme, l’activité liée au système magnocellulaire 

précèderait celui du système parvocellulaire dans le CVP mais également dans les 

régions extra-striées (Kauffmann et al., 2014; Nowak et al., 1995) et ce avec une 

différence de traitement d’environ 20 ms (Bullier, 2001).  

Il convient de noter que cette précédence du traitement magnocellulaire, en 

comparaison au traitement parvocellulaire, est en adéquation avec les caractéristiques 

associées à la voie magnocellulaire concernant la grande taille des champs récepteurs 
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achromatiques et leurs fortes sensibilités au contraste. En outre, ce phénomène 

permettrait une analyse globale de l’entrée du signal visuel avant de laisser place au 

traitement plus poussé des HFS effectué préferentiellement par la voie parvocellulaire 

(Kauffmann et al., 2014). Plus précisément, le postulat de (Bar, 2004) énonce que les 

informations de BFS seraient traitées prioritairement et projetées plus rapidement du 

CVP vers les aires visuelles de niveau supérieur. Ce phénomène générerait un 

feedback exercé par les régions corticales de haut-niveau sur le CVP, notamment avec 

l’action du cortex orbitofrontal impliquant la mémoire visuelle. Ce feedback permettrait 

ensuite un traitement plus fin associé aux informations de HFS via le flux visuel ventral 

et la voie parvocellulaire (Figure 14) (Bar, 2004; Bar et al., 2006; Hegdé, 2018). Bien 

que ce postulat reste toujours à l’étude, il est important de noter que la vision implique 

des processus inférentiels et proactifs qui reposent sur de multiples facteurs sous-

jacents où les évènements antérieurs, le contexte et les croyances peuvent moduler 

notre perception visuelle d’une façon bénéfique ou non (Fischer & Whitney, 2014).  

 

Figure 14. Représentation schématique du traitement de l’information visuelle selon le 
postulat de (Bar, 2004), figure tirée de (Kveraga et al., 2007). Dans ce modèle, une entrée 
visuelle constituée d'une image à BFS (Low Spatial Frequencies) partiellement analysée est 
rapidement projetée vers le cortex orbitofrontal (Orbito Frontal Cortex - OFC) à partir des régions 
visuelles primaires. Une analyse détaillée et plus lente est quant à elle effectuée le long du flux 
visuel ventral, notamment grâce à la voie visuelle parvocellulaire et son traitement préférentiel 
vis-à-vis des HFS. Cette image "de base" active les prédictions concernant des objets 
potentiellement reconnaissables dans leurs apparences avec leurs informations de BFS. Cette 
information est ensuite envoyée aux régions ventrales de reconnaissance des objets afin de 
faciliter le traitement et l'identification réelle de l'objet. 
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Ces notions permettent de rendre compte que la vision repose sur un vaste 

réseau neuronal complexe avec une reconstruction du territoire visuel s’effectuant 

étapes par étapes. Ces différents relais des voies visuelles s’étendant de la rétine 

jusqu’aux aires visuelles corticales peuvent notamment être étudiés en recherche avec 

des techniques telles que l’imagerie et l’électrophysiologie (Gagné et al., 2015). 

  

3.1.2. L’imagerie et l’électrophysiologie pour l’étude de la 

fonction visuelle 

Les techniques d’imagerie et d’électrophysiologie ont connu un essor 

considérable au cours de ces vingt dernières années, notamment avec l’arrivée des 

nouveaux dispositifs sur le plan technologique et informatique. Ces méthodes ont 

permis d’améliorer la physiopathologie des troubles, notamment en mettant en lumière 

à l’échelle microscopique et macroscopique des modifications structurelles et 

fonctionnelles de la rétine et du cerveau dans de nombreuses pathologies 

neurologiques et psychiatriques.  

 

Nous allons nous intéresser dans les prochains paragraphes aux principales 

techniques utilisées afin de mettre en évidence les anomalies structurales et 

fonctionnelles du traitement d’entrée du signal visuel s’étendant de la rétine jusqu’au 

CVP. Nous nous attarderons principalement sur les techniques électrophysiologiques 

en énonçant notamment leurs utilités en recherche clinique et la pertinence associée à 

ces mesures dans ce travail de thèse.  
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3.1.2.1. Imagerie rétinienne et corticale 

a) Tomographie par Cohérence Optique (TCO) 

 Au niveau rétinien, l’œil possède de nombreux avantages comme sa 

translucidité, son absence de myéline et sa faible concentration en cellules gliales. Ces 

aspects physiologiques ont permis de rendre possible l’évaluation de sa microstructure 

vasculaire et de l’épaisseur des différentes couches rétiniennes dans diverses 

pathologies psychiatriques et neurodégénératives (Torbus-Paluszczak & Łabuz-

Roszak, 2018). En ce sens, des techniques non-invasives, rapides et indolores comme 

la tomographie par cohérence optique (TCO) sont couramment utilisées en recherche 

clinique afin d’évaluer les modifications structurelles de la rétine chez les patients.  

La TCO figure parmi les techniques d’imagerie rétinienne les plus utilisées. Elle permet 

de générer par ultrasons des images in-vivo de la rétine en coupe axiale avec un ordre 

de grandeur de 5µM à 10µM tout en quantifiant avec une haute résolution l'épaisseur 

de la macula et des couches de fibres nerveuses rétiniennes (Retinal Nerve Fiber 

Layers ou RNFL). Cette technique permet également d’évaluer l’intégrité des axones 

des CGR au niveau du nerf optique et leurs projections sur les voies visuelles 

subséquentes (Fujimoto et al., 2000)(Figure 15).  

 

Figure 15. Photographie des couches rétiniennes obtenues en Tomographie par 
Cohérence Optique (TCO), tirée de (Rodriguez-Jimenez et al., 2018). Les couches de fibres 
nerveuses rétiniennes (Retinal Nerve Fiber Layers ou RNFL) sont visibles en gris clair et 
précèdent la couche de CGR qui sera suivie de la couche plexiforme interne. Nous pouvons 
également retrouver d’autres données telles que l'épaisseur de la choroïde et l’épaisseur de la 
couche de l'épithélium pigmentaire rétinien. 
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b) Imagerie par Résonance Magnétique (Fonctionnelle) (IRM/IRMf) 

 Au niveau cortical, il est pratiquement impossible d’étudier l’activité du NGL, 

excepté en post-mortem. Cette raison a incité les auteurs à utiliser la technique d’IRM 

afin d’investiguer l’aspect structural du CVP. À l’instar de la TCO, cet examen de 

radiologie non-invasif émet des ondes électromagnétiques qui permettent de faire 

vibrer les atomes d’hydrogène composant les tissus de l’organisme. L’IRM permet ainsi 

de générer des images en 2D ou 3D et est couramment utilisé afin de visualiser les 

tissus mous, notamment les viscères, la moelle épinière, les muscles, et en 

l’occurrence le cerveau. Dans certains cas, l’IRM nécessite l’injection d’un produit de 

contraste tel que le gadolinium qui permet d’opacifier les structures cérébrales afin de 

les rendre davantage visibles durant l’examen. Il est intéressant de noter que l’IRM a 

montré son utilité en recherche sur des patients souffrant de déficiences visuelles 

d’origine cérébrale ou ayant eu un accident vasculaire cérébral (AVC) afin de révéler 

les zones impactées du cerveau (Figure 16). Cette technique a également permis de 

définir le rôle des aires visuelles impliquées dans la perception de plusieurs 

composantes d’une image telles que les formes, les couleurs ou les mouvements. 

 

Figure 16. IRM cérébral d’un patient ayant perdu la vue à la suite d’un accident vasculaire 
cérébral (AVC), cliché réalisé en coupe sagittale, tirée de https://imaios.com. L'hémorragie 
cérébrale est révélée par la zone d’ombre et indiquée par la flèche blanche, en position 
postérieure du cerveau au niveau du lobe occipital. Cette zone impacte la fonctionnalité du CVP. 
Le reste du cortex, les yeux et la rétine sont quant à eux intacts. 
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Un autre examen nommé IRM fonctionnel (IRMf) peut être réalisé 

conjointement à une IRM classique. L’IRMf permet de cartographier l’activité cérébrale 

en mesurant le débit de sang oxygéné qui augmente dans les aires activées à la suite 

d’un apport accru en sang. L’IRMf permet ainsi de localiser et de préciser le rôle 

fonctionnel des régions cérébrales en activité. Concernant la fonction visuelle, la 

réalisation de cet examen sur des populations témoins et en absence de pathologie a 

notamment permis d’améliorer les connaissances portant sur la fonction des différentes 

aires visuelles dans le cerveau (Figure 17).  

 

Figure 17. IRMf illustrant l’activité moyennée du réseau visuel médial, tirée de (Lv et al., 
2018). La radiographie a été obtenue à partir du moyennage d’un échantillon de 200 volontaires 
sains. Les zones actives sont colorées en jaune-orangé et correspondent aux aires visuelles 
primaires dont notamment l’activité associée au CVP. Les clichés ont été réalisés en coupe 
coronale (gauche), sagittale (milieu) et axiale (droite). 

 

Il convient de noter que l’utilisation conjointe de l’IRM et de l’IRMf a permis 

d’établir le modèle actuel concernant la continuité des voies visuelles de la rétine 

jusqu’aux aires visuelles corticales en passant par le NGL. Toutefois, l’utilisation de ces 

méthodes reste un obstacle sur le plan scientifique car les dispositifs sont couteux et 

encombrants. Sur le versant recherche, ces examens sont souvent longs et 

contraignants pour les patients. C’est pourquoi, d’autres méthodes de mesure rapides, 

non-invasives, fiables et reproductibles telles que l’électrophysiologie sont dès lors  

couramment utilisées en recherche afin de mettre en évidence les déficits fonctionnels 

associés au traitement d’entrée du signal visuel s’étendant de la rétine jusqu’au CVP.  
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3.1.2.2. Électrophysiologie visuelle rétinienne et corticale 

a) Mesure de la fonction rétinienne en ÉléctroRétinoGraphie (ERG)   

➢ Principe et fonctionnement 

 La rétine permet la phototransduction grâce aux cônes et aux bâtonnets. 

L’électrorétinographie (ERG) permet donc d’enregistrer l’activité électrique rétinienne 

en réponse à des stimulations lumineuses composées de flashs ou de damiers qui ont 

l’avantage d’être peu contraignantes sur le plan cognitif (González-Hernández et al., 

2009). Ces stimulations répondent aux normes de la société savante de la International 

Society for Clinical Electrophysiology of Vision (ISCEV) et peuvent être projetées dans 

des conditions photopiques ou scotopiques (Bach et al., 2013; McCulloch et al., 2015). 

L’enregistrement est réalisé simultanément sur les deux yeux grâce à des électrodes 

cutanées, des électrodes à coque sclérale (ERG-Jet) ou des électrodes Dawson, Trick 

& Litzkow (DTL) sur des pupilles dilatées ou non. Des électrodes de référence sont 

généralement fixées sur le front et les canthi externes. Dans le cas de l’application 

d’électrodes cutanées, la peau est soigneusement préparée et nettoyée avec une pâte 

ponce et de l'alcool afin d’enlever les peaux mortes. Ce procédé permet d’améliorer le 

contact des électrodes avec la peau et d’obtenir un meilleur ratio signal sur bruit pour 

l’enregistrement de l’activité électrique rétinienne (Figure 18).  

 

Figure 18. Photographies illustrant la pose de deux types d’électrodes rétiniennes, tirée 
de (Berezovsky et al., 2008). Les photographies illustrent la pose d’électrodes cutanées 
(gauche) et des électrodes de Dawson, Trick & Litzkow (DTL) localisées dans les culs de sacs 
conjonctivaux (milieu & droite). Le recueil des biopotentiels rétiniens est effectué en réponse à 
des stimulations visuelles lumineuses composées de damiers alternants ou de flashs lumineux. 
Ce processus est totalement indolore et n’engendre aucune aggravation clinique pour le sujet. 
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Les différents examens ERG permettent la genèse de biopotentiels visibles sous la 

forme d’ondes sur les tracés électrophysiologiques et qui correspondent à l’activité des 

cellules rétiniennes (Robson et al., 2018). L’ERG permet d’évaluer le fonctionnement 

de chaque étage rétinien, des photorécepteurs jusqu’aux CGR en passant par les CBR 

(Robson et al., 2018). Les signaux ERG sont influencés par la neurochimie de la rétine, 

par l’intégrité des cellules rétiniennes au niveau récéptoral et post-réceptoral et par la 

physiopathologie du SNC (Lavoie et al., 2014; Silverstein & Thompson, 2020).  

 

➢ Les différents types d’ERG et les ondes associées 

• Pattern ERG (PERG) 

 Le premier examen réalisé lors d’un ERG se nomme pattern ERG (PERG) et 

étudie le fonctionnement maculaire et ganglionnaire rétinien. Les stimulations visuelles 

sont composées de damiers noirs et blancs alternants sur eux-mêmes. Selon l’ISCEV, 

le damier doit avoir une taille de 0,8° d’angle visuel, un niveau de contraste à 93,3 %, 

une zone blanche de luminance constante à 100 cd/m² et une fréquence d’inversion  

comprise entre 2 Hz et 6 Hz (2 à 6 inversions par secondes) (Bach et al., 2013; Holder 

et al., 2010). Le PERG est réalisé dans un environnement muni d’un éclairage ambiant 

constant. Le damier alternant est affiché avec un point rouge en son centre afin de 

maintenir l’attention visuelle des participants sur la stimulation (Figure 19). 

 

Figure 19. Exemple de stimulation visuelle projetée lors du PERG. Le damier s’alterne sur 
lui-même où les cases noires deviennent blanches et vice versa. Un point rouge est affiché au 
centre du damier et permet de maintenir l’attention du sujet sur la stimulation visuelle. 
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Le PERG est réalisé en présence d’une acuité visuelle normale ou corrigée à 

la normale et vérifiée avec des échelles visuelles telles que Snellen ou Monoyer (Bach 

et al., 2013). Cet examen nécessite environ 220 réponses rétiniennes afin de faire 

ressortir les formes d’ondes sur les tracés électrophysiologiques (Holder et al., 2010).  

 

Les trois ondes principalement générées en réponse aux damiers alternants du PERG 

sont : l’onde électronégative N35, suivie d’une onde électropositive nommée P50, qui 

est suivie d’une onde électronégative nommée N95. Ces ondes surviennent 

respectivement aux alentours de 35 ms, 50 ms et 95 ms en post-stimulation. Les ondes 

N35 et P50 sont représentatives de l’activité des CGR, des photorécepteurs maculaires 

et des cellules bipolaires (Heckenlively & Arden, 2006). Ces deux ondes renseignent 

des  informations sur la distribution spatiale, sur la densité des corps cellulaires des 

CGR, sur la sensibilité au contraste rétinien et sur l’évaluation de la fonction maculaire 

(Holder, 1987). L’onde N95 est représentative de l’activité des CGR (Froehlich & 

Kaufman, 1993; Holder, 2001; Hull & Thompson, 1989). Elle est considérée comme le 

meilleur marqueur associé à l’activité de ces cellules (Bach et al., 2013; Holder, 2001).  

 

Les ondes du PERG sont caractérisées par une amplitude, qui est mesurée en 

microvolt (µV) et en crète-à-crète (ou peak-to-peak) par rapport à l’onde précédente. 

L’amplitude reflète l’intensité de la réponse rétinienne et dépend du nombre de cellules 

ainsi que de la fonctionnalité de celles-ci. Les ondes du PERG sont également 

caractérisées par un temps implicite, ou latence, exprimé en millisecondes (ms). Le 

temps implicite reflète le décours temporel de l’activité rétinienne ainsi que le délai de 

neurotransmission en post-stimulation (Figure 20).  
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Figure 20. Représentation d’un tracé PERG, tirée de (Schwitzer, Lavoie, et al., 2015). Le 
tracé a été obtenu à la suite de la projection de stimulations visuelles sous la forme de damiers 
alternants. Les trois ondes principalement générées lors de l’examen PERG sont les ondes 
N35, P50 et N95. L’amplitude de chaque composante est mesurée en microvolts (µV) et le 
temps implicite est mesuré en millisecondes (ms). L’amplitude de l’onde P50 est mesurée en 
crète-à-crète (ou peak-to-peak) à partir de l’amplitude maximale de l’onde N35. Similairement, 
l’amplitude de l’onde N95 est mesurée en peak-to-peak à partir de l’amplitude maximale de 
l’onde P50. L’amplitude correspond à l’intensité de la réponse rétinienne tandis que le temps 
implicite correspond au délai de neurotransmission. 

 

 

• Flash ERG (fERG) 

 Le deuxième examen d’un ERG se nomme flash-ERG (fERG) ou full-field ERG 

(ffERG). Il permet d’explorer la réponse des photorécepteurs et des couches nucléaires 

internes de la rétine, notamment la couche de cellules intermédiaires entre les cellules 

photoréceptrices et les cellules du nerf optique. Comme son nom l’indique, les 

stimulations lumineuses comprennent des flashs délivrés en plein champ avec une 

intensité comprise entre 1.5 cd/m² et 3 cd/m². Les flashs sont projetés d’une manière 

binoculaire avec une durée de stimulation qui n’excède pas 5 ms par flash (Holder et 

al., 2010). Contrairement aux damiers alternants en PERG, les réponses obtenues en 

fERG peuvent être enregistrées sans correction visuelle car il n’existe pas de variation 

de contraste associée à l’image perçue. De plus, seulement quelques flashs sont 

nécessaires afin de générer une réponse rétinienne.  
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Plus précisément, une stimulation flash dont la luminosité est inférieure à 3cd/m², 

autrement dit à faible luminance, permet d’enregistrer des réponses majoritairement 

représentatives de l’activité des bâtonnets ainsi que des cellules bipolaires qui leurs 

sont associées. Une stimulation flash avec une luminosité supérieure à 3cd/m², 

autrement dit à forte luminance, permet d’enregistrer des réponses majoritairement 

portées sur l’activité des cônes ainsi que des cellules bipolaires qui leurs sont 

associées. À cette luminance, le système des bâtonnets est saturé et l’activité des 

cônes reste prédominante (Stockman & Sharpe, 2006). Ces flashs peuvent être 

projetés sur un fond obscur (conditions scotopiques – 0cd/m²) ou sur un fond blanc 

lumineux (conditions photopiques – 30 cd/m²)(McCulloch et al., 2015).  

Les enregistrements en conditions scotopiques comprennent : 

- L’examen Dark-Adapted 0.01 (DA0.01) qui est composé de 16 flashs à faible 

intensité lumineuse (0.025 cd.s/m²) sur un fond obscur (0 cd/m²). Cet examen 

a une durée de 30 secondes.  

- L’examen Dark-Adapted 3.0 (DA3.0) qui est composé de 16 flashs à forte 

intensité lumineuse (7.5 cd.s/m²) sur un fond obscur (0 cd/m²). Cet examen a 

une durée de 2 minutes et 20 secondes.  

Les enregistrements en conditions photopiques comprennent : 

- L’examen Light-Adapted 3.0 (LA3.0) qui est composé de 32 flashs à moyenne 

intensité lumineuse (3 cd.s/m²) sur un fond blanc lumineux (30 cd/m²). Cet 

examen a une durée de 1 minute.  

- L’examen Light-Adapted Flicker (LA Flicker) qui est composé d’une série de 

flashs à moyenne intensité lumineuse (3 cd.s/m²) présentés à une fréquence 

d’émission de 30 Hz sur un fond blanc lumineux (30cd/m²). Cet examen a une 

durée de 10 secondes. 
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Les deux ondes principalement générées lors d’un examen fERG comprennent 

une onde électronégative nommée onde-a suivie d'une onde électropositive appelée 

onde-b. L’onde-a correspond à l’hyperpolarisation des photorécepteurs et elle est 

représentative du système associé à l’activité des cônes. L’onde-b correspond quant à 

elle à la dépolarisation des cellules bipolaires ON des bâtonnets (Holder, 2001). Il est 

intéressant de noter que pour la série DA0.01 fERG, l’intensité de la stimulation 

lumineuse se situe en-dessous du seuil de photoactivation et de la sensibilité des cônes 

(Jamison et al., 2001), ce qui permet ainsi d’enregistrer la réponse spécifique du 

système lié aux bâtonnets avec l’onde-b.  

 

Similairement au PERG, chaque composante est caractérisée selon une amplitude 

mesurée en microvolts (µV) et un temps implicite, ou latence, mesuré en millisecondes 

(ms). L’amplitude de l’onde-b est quant à elle mesurée en peak-to-peak par rapport à 

l’amplitude maximale de l’onde-a (Figure 21). 

 

 

 

Figure 21. Représentation de tracés LA3.0 fERG (gauche) et DA3.0 fERG (droite), tirée de 
(Lavoie et al., 2014). Le tracé LA3.0 fERG est obtenu en conditions photopiques tandis que le 
tracé DA3.0 fERG est obtenu en conditions scotopiques. L’onde-a et l’onde-b sont visibles au 
cours des deux examens et illustrent une réponse mixte des cônes et des bâtonnets. Sur 
l’examen DA3.0 fERG, une onde supplémentaire nommée potentiel oscillatoire (PO) peut être 
observée sur la partie ascendante de l’onde-b. L’onde-b est mesurée en crète-à-crète (peak-to-
peak) par rapport à l’amplitude de l’onde-a. 
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Le fERG permet d’extraire d’autres paramètres tels que les potentiels 

oscillatoires (PO), représentatifs de l’activité des cellules rétiniennes localisées au 

niveau de la couche plexiforme interne. Les PO se superposent sur la pente 

ascendante de l’onde-b de l’examen DA3.0 fERG (Wachtmeister, 1998). Ils sont 

subdivisés en plusieurs ondes avec trois pics majeurs que sont OP1, OP2 et OP3 ainsi 

qu’un quatrième pic, plus discret, nommé OP4 (McCulloch et al., 2015) (Figure 22).  

Les ondes OP2 et OP3 sont associées à l’activité des cellules bipolaires ON des cônes. 

L’onde OP4 reflète l’activité des cellules bipolaires des cônes de la voie M et P 

(Rigaudière & Le Gargasson, 2007). Les PO permettraient de souligner l’activité des 

cellules amacrines dopaminergiques au sein de la rétine (Wachtmeister, 1998). Ce 

corrélat a par ailleurs été montré par l’équipe de (Marmor et al., 1988) où les auteurs 

ont reporté des diminutions de l’onde-b et une suppression de l’onde OP2 chez des 

lapins ayant reçu des antagonistes D1 dopaminergiques (Marmor et al., 1988).  

 

 

 

Figure 22. Représentation d’un tracé ERG de PO lors d’un examen DA3.0 fERG, tirée de 
(Gauthier et al., 2019). Sur ce tracé, les ondes OP2 et OP3 témoignent de l’activité des cellules 
bipolaires ON alors que l’onde OP4, plus discrète et davantage tardive, reflète l’activité des 
cellules bipolaires de cônes liées aux voies M et P. 
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Une dernière composante nommée Photopic Negative Response (PhNR) peut 

être extraite lors d’un examen fERG photopique. Plus précisément, cette onde négative 

lente succède à l'onde-b et reflète l'activité des CGR, au même titre que l’onde N72 (Li 

et al., 2005; Viswanathan et al., 2001). Toutefois, cette onde serait moins 

représentative de l’activité des CGR en comparaison à l’onde N95 obtenue lors du 

PERG. En effet, la PhNR témoignerait de l’activité d’autres cellules localisées dans la 

rétine interne (Rigaudière & Le Gargasson, 2007). Cette onde est principalement 

investiguée lors des examens ophtalmiques car elle est particulièrement sensible aux 

altérations glaucomateuses (Prencipe et al., 2020; Viswanathan et al., 1999). 

b) Mesure de la fonction corticale en ÉlectroEncéphaloGraphie (EEG) 

➢ Fonctionnement et genèse des potentiels évoqués visuels (PEV) 

 L’enregistrement de l’activité électrique cérébrale en EEG fait partie intégrante 

des méthodes de diagnostic couramment utilisées en recherche clinique (Jeste et al., 

2015). À l’instar de l’ERG, l’EEG permet d’explorer d’une manière non-invasive et 

indolore l’activité électrique cérébrale avec une résolution temporelle de l’ordre de la 

milliseconde (Darvas et al., 2004).  

L’enregistrement EEG est réalisé grâce à des électrodes au chlorure d’argent 

(Ag/AgCl) placées à la surface du cuir chevelu au moyen d’un gel conducteur selon le 

système international 10-20 (Jasper, 1961). Chaque électrode est nommée d’après une 

ou deux lettres selon son emplacement vis-à-vis du nasion et l’inion : « F », « C », 

« T », « P » et « O » pour « Frontal », « Central », « Temporal », « Pariétal » et 

« Occipital » respectivement. Cette lettre est suivie d’un nombre qui désigne l’un ou 

l’autre hémisphère : pair pour l’hémisphère droit et impair pour l’hémisphère gauche. 

La lettre « z » indique quant à elle une position médiane sur le scalp (Figure 23).   
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Figure 23. Représentation schématique du placement des électrodes EEG, tirée de 
https://ternimed.de. Le placement est effectué selon le système international 10-20. Les 
électrodes Ag/AgCl sont appliquées sur le scalp du sujet selon leurs emplacements vis-à-vis de 
la distance nasion-inion. Chaque lettre correspond au nom du lobe qui lui est associé. Le chiffre, 
pair ou impair, détermine la position de l’électrode selon l’hémisphère droit ou gauche sur le 
scalp, respectivement. Des électrodes de référence peuvent être placées sur les points 
préauriculaires, notamment au niveau de l’oreille ou sur la position médiane du scalp (Cz). 

 
 

À la suite d’une stimulation lumineuse, l’information visuelle parvient jusqu’aux 

neurones corticaux, notamment les neurones pyramidaux, qui vont ensuite se 

dépolariser. Ce processus va permettre aux électrodes d’enregistrer les potentiels post-

synaptiques à la surface du scalp. Ces biopotentiels correspondent à la différence de 

potentiel entre une électrode active et une électrode de référence (Saavedra & 

Bougrain, 2012). Dans le cas de l’enregistrement de l’activité des premières aires 

visuelles corticales et notamment du CVP, les électrodes actives sont généralement 

placées sur les zones occipito-temporales et occipitales (Ox et POx). La réponse 

électrophysiologique enregistrée est visible sous la forme d’ondes nommées potentiels 

évoqués visuels (PEV) sur les tracés électrophysiologiques.  
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Contrairement à l’ERG, la réponse visuelle corticale émise est de faible amplitude en 

comparaison à l’activité électrique spontanée du cerveau. En outre, le bruit associé au 

milieu environnant et à l’activité biologique non cérébrale, notamment au regard des 

contractions involontaires ou du clignement des yeux, contraint l’expérimentateur à 

recueillir et moyenner le signal EEG en réponse à un nombre conséquent de 

stimulations (Figure 24).  

 

 

Figure 24. Activité cérébrale au cours d’une tâche visuelle attentionnelle, tirée de 
(Pavlova et al., 2006). L’activité topographique cérébrale est issue du moyennage des données 
EEG obtenues chez 14 volontaires sains en réponse à une tâche visuelle attentionnelle. Le 
processus illustre l’avantage d’augmenter le nombre d’essais afin d’optimiser le rapport signal 
sur bruit, de limiter les artefacts et d’améliorer l’amplitude de la réponse électrophysiologique 
au niveau cortical sur les enregistrements EEG. 

 

Des méthodes de filtrages sont par la suite appliquées sur le signal 

électrophysiologique afin de limiter les artefacts, d’améliorer le rapport signal sur bruit 

et d’amplifier la réponse corticale afin de faire ressortir les PEV sur les tracés 

électrophysiologiques. 

 

La dernière étape lors de l’enregistrement d’un EEG en réponse à une tâche 

visuelle consiste à allouer un marqueur sur chaque condition expérimentale afin de 

synchroniser l’activité électrique cérébrale avec la stimulation visuelle et le système 

d’enregistrement (Figure 25).  
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Figure 25. Acquisition et synchronisation d’un PEV avec la stimulation en EEG, tirée de 
(Lopez-Gordo et al., 2016). Lors d’un enregistrement EEG, deux systèmes fonctionnent 
simultanément : un système de « stimulation » et un système « d'acquisition ». La première 
étape [1] consiste à enregistrer un signal EEG brut de manière continue en réponse à un grand 
nombre de stimulations (>100 en moyenne). La seconde étape [2] comprend un système 
d’acquisition qui effectue le filtrage ainsi que le moyennage des données EEG afin de faire 
ressortir les formes d’ondes nommées PEV sur les tracés électrophysiologiques. La troisième 
étape [3] comprend la synchronisation du stimulus avec l’activité électrique corticale grâce à 
l’application d’un marqueur alloué sur chaque condition expérimentale. Ce marqueur permet la 
synchronisation entre l’activité électrique cérébrale, la tâche visuelle et l’enregistrement. 

 
 
 

➢ Aires visuelles corticales primaires et ondes associées 

 Chaque PEV au niveau cortical est caractérisé par une amplitude mesurée en 

microvolts (µV) ainsi qu’une latence mesurée en millisecondes (ms). À l’instar de l’ERG, 

chaque onde obtenue en EEG est nommée selon sa polarité sur le tracé : « P » pour 

électropositive ou « N » pour électronégative. Plusieurs catégories de stimulations sont 

utilisées afin de générer deux grandes familles de composantes en EEG que sont : les 

composantes extrinsèques (ou exogènes) et intrinsèques (ou endogènes).  

2 

3 

1 
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Les composantes exogènes répondent aux caractéristiques psychophysiques du 

stimulus visuel et témoignent d’un traitement visuel de bas niveau, autrement dit de la 

perception globale d’un stimulus. Ces ondes surviennent généralement entre 0 ms et 

100 ms en post-stimulation et sont principalement représentatives de l’activité associée 

aux aires visuelles corticales primaires dont notamment le CVP avec le recueil de l’onde 

P100 en EEG (Bötzel et al., 1995; Foxe et al., 2001).  

À contrario, les composantes endogènes témoignent d’un traitement visuel plus 

intégratif. Elles surviennent généralement entre 150 ms et 300 ms en post-stimulus et 

correspondent davantage à l’implication des aires visuelles extra-striées (Caharel, 

2006; Saavedra & Bougrain, 2012).  

• Stimulations visuelles de bas niveau 
  

 Des stimulations visuelles de bas niveau sont couramment employées afin de 

générer des composantes exogènes représentatrices de l’activité des aires visuelles 

corticales et en particulier du CVP. Ces dernières peuvent être structurées afin de 

permettre une bonne capacité de fixation par le participant et éviter d’impliquer des 

mécanismes attentionnels et mnésiques générés par les aires visuelles subséquentes.  

Parmi les stimulations structurées les plus employées en EEG, nous retrouvons les 

damiers alternants semblables à ceux utilisés en ERG. Similairement, l’examen se 

nomme pattern EEG (PEEG) où les cases noires et blanches ont un rythme d’inversion 

généralement compris entre 2 Hz et 4 Hz. Afin que l’intensité de la réponse soit 

maximale, la stimulation doit couvrir l’entièreté de la zone maculaire avec une surface 

supérieure à 10° centraux. Les damiers couvrent quant à eux une surface 

généralement comprise entre 10° et 15° centraux du champ visuel avec une taille de 

cases pouvant être de 60’, 30’ ou 15’. Ces différentes tailles permettent d’étudier 
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respectivement trois secteurs maculaires en relation avec la taille des champs 

récepteurs corticaux dont la zone fovéolaire des deux degrés centraux (15’), l’anneau 

compris entre 2° et 4° d’excentricité (30’) et enfin l’anneau externe compris entre 4°  et 

10° d’excentricité (60’) (Harter, 1970; Meredith & Celesia, 1982). 

 

L’un des avantages du damier alternant en PEEG réside dans le faible degré de 

variabilité inter- et intra- individuelle, tant au niveau de l’apparition des composantes 

électrophysiologiques que de l’aspect morphologique de ces dernières sur les tracés 

(Luck et al., 2011). L’utilisation des damiers en EEG est ainsi couramment utilisé en 

recherche, notamment pour des mesures concomitantes avec l’ERG (Calzetti et al., 

1990; Krasodomska et al., 2010). En réponse aux stimulations damiers, les PEV 

corticaux obtenus en PEEG sont dits transitoires et le motif principalement généré au 

niveau des régions occipitales et occipito-temporales comprend les ondes N75, P100 

et N145 (Luck & Kappenman, 2011; Vanni et al., 2004) (Figure 26).  

 

 

Figure 26. Représentation d’un tracé PEEG, tirée de (Rigaudière, 2010). Le tracé PEEG a 
été obtenu grâce au recueil et au moyennage de l’activité des électrodes placées au niveau du 
cortex occipital lors de la projection de damiers alternants. Les principales composantes 
électrophysiologiques générées lors d’un examen PEEG comprennent les ondes N75, P100 et 
N135. Ces ondes s’étendent entre 50 ms et 200 ms à la suite de l’apparition du stimulus. 
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Plus spécifiquement vis-à-vis de l’onde P100, ce PEV a la capacité de fournir des 

informations pertinentes quant à l’activité des premières aires visuelles corticales, dont 

le gyrus occipital moyen, le gyrus fusiforme ainsi que les cortex postérieurs pariétaux 

et occipitaux (Di Russo et al., 2003; Foxe et al., 2001; J. Liu et al., 2002). De plus, 

seulement quelques minutes d’enregistrement sont nécessaires afin d’obtenir une onde 

P100 suffisamment visible sur les tracés électrophysiologiques, notamment lors de la 

présentation de stimulations visuelles de bas-niveau (Luck et al., 2011; Yeap et al., 

2006). Cette onde ne semblerait également pas sensible aux questions de motivation 

ou à l’état clinique des patients autant que peuvent l'être d’autres composantes plus 

intégratives, ce qui en fait d’elle une onde robuste pour l’étude du CVP en EEG (Z. Liu 

et al., 2004; Luck et al., 2011; S. M. Wood et al., 2006). 

 

Il convient de préciser que d’autres stimulations visuelles de bas niveau peuvent 

être employées afin de recueillir l’activité associée aux premières aires visuelles 

corticales. Comme énoncé dans la théorie Coarse-to-Fine, des réseaux de FS peuvent 

être utilisés afin d’étudier les caractéristiques anatomo-fonctionnelles des différents 

relais des voies visuelles (Butler et al., 2007). Pour exemple, nous avons vu que des 

réseaux de FS peuvent stimuler préférentiellement l’activité associée aux voies 

visuelles magnocellulaires et parvocellulaires. Combiné avec le recueil de l’onde P100 

en EEG, les réseaux de FS permettraient d’étudier la sensibilité de l’activation des 

afférences corticales provenant du NGL jusqu’au CVP (Butler et al., 2007). L’utilisation 

de techniques de filtrage selon différentes gammes de FS appliquées aux visages peut 

également générer des PEV plus intégratifs tels que les ondes N170 et P300. Ces PEV 

seraient toutefois davantage impliqués dans l’encodage d’informations spécifiques qui 

composent les visages comme les émotions (Caharel, 2006; Rossion & Caharel, 2011). 
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• Stimulations flashs 

 Outre les stimulations visuelles de bas niveau, l’activité associée au CVP peut 

également être investiguée grâce au flash EEG (fEEG) avec la projection de 

stimulations flashs à plus ou moins haute intensité (Odom et al., 2016). Ces 

stimulations sont quasi-similaires à celles retrouvées en fERG et se composent de 

flashs délivrés en plein champ sur une surface couvrant approximativement 15° 

centraux. Similairement à l’examen fERG, seulement quelques flashs sont requis afin 

de générer une réponse corticale (Wyatt-McElvain et al., 2018). Les réponses sont 

recueillies au niveau de la position médiane du cortex occipital (Oz) ou au niveau des 

électrodes occipitales et occipito-pariétales (Ox et POx). 

Le fEEG permet de générer 6 ondes évoluant entre 50 ms et 300 ms en post-

stimulation : N1, P1, N2, P2, N3 et P3 (Figure 27)(Shimoyama et al., 1995). Les ondes 

N1 et P1 surviennent entre 20 ms et 60 ms après la stimulation. Les ondes N2 et P2, 

considérées comme les plus robustes (Odom et al., 2016), apparaissent 

respectivement aux alentours de 90 ms et 120 ms. Les ondes N3 et P3 culminent 

respectivement vers 150 ms et 180 ms (Rigaudière, 2010). L’amplitude est mesurée 

en peak-to-peak et varie entre 5 µV et 40 µV selon les sujets (Odom et al., 2016). 

 

Figure 27. Représentation d’un tracé fEEG, tirée de (Odom et al., 2016). Le tracé a été 
obtenu avec une électrode placée en position Oz lors de la projection de flashs. Les ondes N1, 
P1, N2, P2, N3 et P3 du fEEG surviennent entre 50 ms et 300 ms après l’apparition de la 
stimulation flash. Les ondes N2 et P2 sont considérées comme les plus robustes.  
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Les ondes du fEEG reflètent le fonctionnement maculaire global ainsi que le 

fonctionnement associé aux aires visuelles corticales primaires, dont notamment le 

CVP (Rigaudière & Le Gargasson, 2007). Selon la littérature, les ondes N2 et P2 sont 

considérées comme les plus robustes, stables dans le temps et présentent une faible 

variabilité inter- et intra- individuelle. Ce constat permettrait de les mettre plus 

facilement en évidence sur les tracés fEEG en comparaison aux autres ondes du fEEG 

(Odom et al., 2016). C’est d’ailleurs pour cette raison que les premières études menées 

en fEEG ont montré que des lésions portées sur le cortex visuel engendreraient 

majoritairement une diminution portée sur les ondes N2 et P2 (Dyer et al., 1987). Étant 

donné la forte variabilité inter- et intra- individuelle des autres composantes 

électrophysiologiques, les ondes N1, P1, N3 et P3 paraissent plus inconstantes et ne 

sont pas toujours observables sur les tracés fEEG (Odom et al., 2016).  

 

À la suite de cette partie concernant les différentes notions associées à la 

fonction visuelle et de son intérêt fonctionnel, nous proposons désormais de nous 

intéresser aux anomalies du traitement d’entrée du signal visuel en imagerie et en 

électrophysiologie dans les troubles du spectre de la schizophrénie et dans les 

situations à risque de psychose. L’intérêt de ces mesures réside dans l’amélioration de 

notre compréhension concernant la physiopathologie des troubles de la fonction 

visuelle dans ces populations. Nous énoncerons brièvement les résultats trouvés en 

imagerie avant d’aborder plus en détails ceux répertoriés en électrophysiologie.  
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3.2. Anomalies du traitement d’entrée du signal visuel dans les 

troubles du spectre de la schizophrénie et dans les 

situations à risque de psychose 

3.2.1. Anomalies structurales rétiniennes et corticales 

3.2.1.1. Anomalies rétiniennes en TCO 

 La TCO est couramment utilisée au cours des examens ophtalmologiques et 

neurologiques où de nombreuses études ont confirmé l’amincissement de différentes 

couches rétiniennes dans la sclérose en plaques (Petzold et al., 2010), la maladie 

d'Alzheimer (Ascaso et al., 2014; den Haan et al., 2017) et la maladie de Parkinson (Yu 

et al., 2014). Cette technique d’imagerie rétinienne a également connu un intérêt 

croissant dans les troubles psychotiques au cours de ces dernières (Silverstein, 

Demmin, et al., 2020). Sur la base de l’hypothèse neurodégénérative étayée dans les 

psychoses (Olabi et al., 2011; Pasternak et al., 2012), plusieurs études ont ainsi eu 

recours à la TCO afin de mettre en évidence des anomalies structurales au niveau 

rétinien dans les troubles psychotiques. 

 

Dès lors, de récentes méta-analyses ont répertorié un amincissement des RNFL 

périphériques (pRNFL) dans le trouble bipolaire (Khalil et al., 2017; Lizano et al., 2020; 

Mehraban et al., 2016) ainsi qu’une diminution des RNFL dans les troubles du spectre 

schizophrénique (Jerotic, Ignjatovic, et al., 2020; Schönfeldt-Lecuona et al., 2020). La 

littérature mentionne également un amincissement général de la macula, une atrophie 

des RNFL et des axones des CGR dans la schizophrénie (Lizano et al., 2020; J. Pan 

et al., 2018; Silverstein, Demmin, et al., 2020) et chez les patients ayant eu un épisode 

psychotique récent (Ascaso et al., 2015). Ces amincissements seraient plus largement 

répertoriés durant les phases chroniques de psychose (Bannai et al., 2020; Cabezon 
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et al., 2012) et seraient liés à un processus neurodégénératif ou inflammatoire (Ascaso 

et al., 2015). Il est intéressant de noter que certaines études ont mentionné une 

association entre la diminution du volume maculaire, du volume fovéolaire et les 

couches des CGR avec la gravité des symptômes positifs et négatifs de ces troubles 

(Celik et al., 2016; Chu et al., 2012; Samani et al., 2018).  

Inversement, peu d’études à ce jour se sont intéressées à l’utilisation de la TCO 

dans les prodromes de psychose. Une récente étude menée par (Jerotic, Ristic, et al., 

2020) a montré des réductions bilatérales de l’épaisseur des couches de CGR 

appartenant à la couche plexiforme interne ainsi qu’une diminution du volume 

maculaire lors de différentes phases des troubles du spectre de la psychose (Jerotic, 

Ristic, et al., 2020). D’autres études mentionnent des amincissements de l’épaisseur 

de la rétine lors des prodromes de maladies neurologiques comme la maladie à corps 

de Lewy (J.-Y. Lee et al., 2020) et la maladie Alzheimer (Biscetti et al., 2021). Certaines 

études ont également retrouvé des corrélations entre l’amincissement des couches 

rétiniennes et la gravité de la maladie d’Alzheimer (J.-I. Kim & Kang, 2019).  

Bien que l’utilisation de la TCO reste récente en recherche, cette technique 

s’avère être de plus en plus utilisée pour son potentiel rôle à mettre en évidence des 

anomalies structurales rétiniennes dans les maladies psychiatriques (Schönfeldt-

Lecuona et al., 2014; Silverstein, Fradkin, et al., 2020). Les anomalies rétiniennes 

visibles en imagerie pourraient ainsi être considérées comme des biomarqueurs 

robustes du risque neurologique et psychiatrique (Hosak et al., 2018; López-de-

Eguileta et al., 2020). Étant donné la continuité des voies visuelles et le lien entre la 

rétine et le cortex visuel, des anomalies structurales seraient également constatées au 

niveau du CVP en IRM et IRMf dans les troubles psychotiques.  
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3.2.1.2. Anomalies du CVP en IRM/IRMf 

 Les principaux résultats menés en IRM dans les troubles du spectre de la 

schizophrénie mentionnent des réductions du nombre de neurones dans les régions 

cérébrales allouées à la vision (Schultz et al., 2013; Silverstein et al., 2009). De même, 

certaines études ont mis en évidence des diminutions d’épaisseur corticale du CVP 

dans ces troubles (J. Lee et al., 2019; Pokorny et al., 2020; Reavis et al., 2017). D’un 

point de vue fonctionnel, de récentes études menées en IRMf soulignent dans un 

spectre schizophrénique plus global des anomalies de connectivité portées sur les 

régions temporo-occipitales chez les enfants à haut-risque familial de psychose (Collin 

et al., 2021). Des déficits similaires ont également été retrouvés dans les régions 

occipitales chez les patients atteints de schizotypie positive élevée (Waltmann et al., 

2019). Plus récemment, l’équipe de (Slapø et al., 2021) a étudié la relation entre les 

anomalies structurelles et fonctionnelles du CVP chez des patients atteints d’un trouble 

du spectre schizophrénique en comparaison à des témoins sains. À l’aide de mesures 

par IRMf et d’électrophysiologie du CVP, les auteurs ont trouvé une association positive 

entre l'amplitude de l'onde P100 et la surface corticale du CVP chez les contrôles sains 

mais pas chez les patients. Ces résultats suggèrent ainsi que les déficits structuraux 

pourraient affecter les déficits électrophysiologiques du CVP dans les troubles du 

spectre de la schizophrénie (Slapø et al., 2021). 

Concernant les phases précoces de psychose, l’équipe de (Du et al., 2018) a 

relevé des dysconnectivités fonctionnelles en IRMf dans les régions occipitales chez 

des patients présentant un ECHR-P, toutes symptomatologies confondues. Il est 

intéressant de noter que ces anomalies étaient communes à celles retrouvées chez 

des patients avec une schizophrénie précoce (Du et al., 2018). Dès lors, et à l’instar 

des anomalies cognitives, ces modifications sembleraient s’établir d’une manière 

progressive et graduelle au cours du développement psychotique (T. B. Ziermans et 
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al., 2012). Ces résultats témoigneraient que les patients présentant un ECHR-P 

auraient un phénotype intermédiaire entre ceux des sujets contrôles et ceux des 

patients atteints de psychose chronique (Fryer et al., 2016).  

La littérature mentionne également d’autres anomalies dans les phases précoces de 

psychose où l’équipe de (Morey et al., 2005) a répertorié en IRMf des 

dysfonctionnements frontaux et striataux lors de tâches visuelles oddball chez des 

patients présentant un ECHR-P évalués à la SIPS (Morey et al., 2005). Similairement, 

l’équipe de (Fryer et al., 2016) a relevé chez des patients présentant un ECHR-P toutes 

symptomatologies confondues des anomalies en IRMf dans le cortex postérieur, y 

compris dans les régions temporo-pariétales qui s'étendent jusqu’au lobe occipital 

(Fryer et al., 2016). Chez des patients présentant des critères UHR, l’équipe de (Gupta 

et al., 2016) a relevé des anomalies en IRMf allant des régions frontales jusqu’au cortex 

visuel occipital (Gupta et al., 2016). Enfin, l’équipe (Martínez et al., 2018) a montré en 

IRMf des déficits dans la perception des mouvements chez des patients présentant un 

ECHR-P avec des SPA (Martínez et al., 2018).  

Ces résultats dans les phases précoces de psychose sont cohérents avec la 

réduction de l’épaisseur des couches occipitales et pariéto-occipitales chez les patients 

atteints de psychose chronique (Kuperberg et al., 2003; Narr et al., 2005; Sprooten et 

al., 2013). Ces anomalies sont également cohérentes avec la diminution de volume de 

substance grise (Zhao et al., 2018; Zhuo et al., 2021; Zikidi et al., 2020) et de substance 

blanche (Epstein et al., 2014; Melicher et al., 2015; Rigucci et al., 2016) dans les 

phases précoces de psychose. Dès lors, l’imagerie représente une technique 

pertinente qui pourrait contribuer à l’exploration des déficits de divers pathologies 

psychiatriques (Sui et al., 2011; Zhao et al., 2018) et ce durant toutes les phases des 

troubles (Kempton & McGuire, 2015; Sugranyes et al., 2021; H.-H. Tseng et al., 2016).  
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D’autres méthodes de mesures fiables, objectives et reproductibles telles que 

l’électrophysiologie sont également utilisées afin de mettre en évidence des 

biomarqueurs robustes associés aux troubles du spectre de la schizophrénie et aux 

situations à risque de psychose. Dès lors, nous proposons de répertorier les principales 

anomalies répertoriées en ERG et en EEG dans ces pathologies.  

3.2.2. Anomalies fonctionnelles rétiniennes et corticales 

3.2.2.1. Anomalies ERG 

La rétine a l’avantage de posséder des propriétés anatomiques et fonctionnelles 

similaires à celles du cerveau, notamment au niveau de ses systèmes de 

neurotransmission (London et al., 2013). À titre d’exemple, la neurochimie de la rétine 

est connue pour être principalement dépendante du glutamate (Hildebrand & Fielder, 

2011). De ce fait, les modifications associées à ce système peuvent se manifester dans 

les profils ERG des patients (Youssef et al., 2019), au même titre qu’un 

dysfonctionnement des systèmes dopaminergiques (Witkovsky, 2004), 

sérotoninergiques (Gastinger et al., 2006), noradrénérgiques (N. N. Osborne, 1981) et 

GABAergiques (Lavoie et al., 2014). Ce postulat introduit la pertinence d’étudier la 

fonction rétinienne en ERG dans les troubles psychiatriques à des fins d’amélioration 

clinique et diagnostique chez les patients (Laprevote et al., 2015; Schwitzer, Leboyer, 

Laprévote, et al., 2022).  

a) Troubles psychotiques et troubles du spectre schizophrénique 

 Concernant le fERG, la littérature mentionne une diminution d’amplitude de 

l’onde-b photopique et scotopique dans les troubles du spectre autistique (Constable 

et al., 2016; Realmuto et al., 1989). Dans le trouble dépressif majeur, les résultats 

mentionnent une réduction de l’amplitude de l’onde-a photopique, de l’onde-b 
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photopique et scotopique ainsi qu’une augmentation du temps implicite de l’onde a- 

photopique et de l’onde-b photopique (Fountoulakis, 2010; Gagné & Hébert, 2011; 

Hébert et al., 2017; Schwitzer, Le Cam, et al., 2022). Ces troubles partagent des 

mécanismes physiopathologiques communs avec les troubles du spectre de la 

schizophrénie (Bellivier et al., 2013; Smeland et al., 2020), incitant ainsi les auteurs à 

étudier la fonction rétinienne dans ces pathologies. 

Les premières investigations en ERG dans les troubles du spectre de la 

schizophrénie remontent à la fin du XXème siècle, notamment avec l’équipe (Gerbaldo 

et al., 1992) qui a répertorié une diminution de l’amplitude de l’onde-b photopique chez 

des patients atteints de troubles de type schizophrénique avec un antécédant 

d’exposition au soleil (Gerbaldo et al., 1992). À contrario, d’autres études n’ont pas mis 

en évidence de différences concernant l’activité des photorécepteurs chez ce même 

type de patients (Marmor et al., 1988).  

Les études menées en ERG dans les troubles du spectre de la schizophrénie ont par 

la suite connu un essor au cours de ces vingt dernières années où de récents résultats 

soulignent une diminution des amplitudes de l’onde-a et de l’onde-b, tant en conditions 

photopiques que scotopiques (Demmin et al., 2018; Silverstein, Fradkin, et al., 2020). 

L’étude la plus marquante fût celle de (Hébert et al., 2015) qui a montré sur un large 

échantillon une diminution de l’amplitude de l’onde-a et de l’onde-b en conditions 

photopiques et scotopiques ainsi qu'une augmentation du temps implicite de l'onde-b 

en conditions photopiques chez 105 patients atteints de schizophrénie en comparaison 

à 150 contrôles sains (Hébert et al., 2015). Ces résultats ont été répliqués par cette 

équipe dans une récente étude menée en 2020 chez 150 patients atteints de 

schizophrénie et 151 patients atteints d’un trouble bipolaire comparativement à 200 

contrôles sains (Hébert et al., 2020a). Plus récemment, notre équipe a répertorié une 
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diminution de l’amplitude de l’onde-a photopique, une diminution de l’onde-a et de 

l’onde-b scotopique ainsi qu’une diminution du temps implicite de l’onde-a photopique 

chez 29 patients atteints de schizophrénie comparés à 29 contrôles sains (Bernardin 

et al., 2019). Une diminution de l’amplitude de l’onde-a et de l’onde-b photopique et 

scotopique ainsi qu’une augmentation du temps implicite de l’onde-b photopique ont 

également été retrouvés par l’équipe de (Demmin et al., 2018; Demmin, Mote, et al., 

2020). Enfin, notre équipe a répertorié une altération des ondes OP1, OP2 et OP3 dans 

la schizophrénie en comparaison à des contrôles sains (Bernardin et al., 2022).  

L’aspect neurosensoriel de la rétine semble également être impacté dans les 

troubles du spectre schizophrénique. Avec l’onde PhNR en fERG, l’équipe de (Moghimi 

et al., 2020) a montré un dysfonctionnement des CGR dans la schizophrénie, reflété 

par une grande variabilité dans les réponses associées à cette onde chez les patients 

(Moghimi et al., 2020). L’onde PhNR représenterait ainsi un biomarqueur prometteur 

afin d’identifier les individus les plus à risque de transiter vers une psychose (Demmin 

et al., 2018; Friedel et al., 2022; Moghimi et al., 2020).  

L’atteinte neurosensorielle a également été étudiée en PERG dans les pathologies 

psychiatriques où l’équipe de Bubl et ses collaborateurs ont trouvé des anomalies de 

gain de contraste dans le trouble dépressif majeur (Bubl et al., 2010, 2012) en plus 

d’une augmentation du bruit de fond rétinien corrélé avec la sévérité des symptômes 

du trouble du déficit de l’attention avec ou sans hyperactivité (TDAH) (Bubl et al., 2018).  

Curieusement, le fonctionnement des CGR en PERG reste très peu exploré dans les 

troubles du spectre de la schizophrénie. Notre équipe a néanmoins reporté une 

augmentation des temps implicites des ondes P50 et N95 en PERG chez des patients 

atteints de schizophrénie en comparaison à des témoins (Bernardin et al., 2020), 
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indirectement associée à des symptômes visuels tels que les hallucinations (Bernardin, 

Schwitzer, Angioi-Duprez, et al., 2021). Ce résultat illustre les prémisses d’un lien entre 

les anomalies électrophysiologiques rétiniennes et certains symptômes psychiatriques 

tels que les symptômes négatifs, les idées suicidaires ou l’anhédonie (Demmin et al., 

2018; Youssef et al., 2019).  

 

Les principaux résultats de la littérature répertoriés en ERG dans les troubles du 

spectre de la schizophrénie sont synthétisés dans le Tableau 4. 
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Tableau 4. Synthèse des résultats PERG et fERG répertoriés dans les troubles du spectre 
de la schizophrénie. Les résultats indiquent les différences significatives obtenues pour les 
examens ERG chez les patients en comparaison aux contrôles. La significativité des résultats 
est α < .05. AMP : amplitude ; TI : Temps Implicite ; PO : Potentiels Oscillatoires ; tend : 
tendance ; SZ : Schizophrénie ; CS : Contrôles Sains ; TDM : Trouble Dépressif Majeur. 

 

  

Ondes / Auteurs 
Onde-a  

photopique 
Onde-a 

scotopique 
Onde-b  

photopique 
Onde-b 

scotopique 
PO 

PhNR/
N72 

N95/ 
P50 

AMP TI  AMP  TI  AMP TI  AMP TI  AMP AMP TI  

Marmor et al., 1988 

N = 12 (SZ) 

        0   

Gerbaldo et al., 1992 
N = 9 (SZ) 

N = 13 (CS) 

    ↓ 0 0 0    

Warner et al., 1999 
N = 9 (SZ) 

N = 9 (CS) 

↓  ↓    ↓     

Balogh et al., 2008 
N = 26 (SZ) 
N = 20 (CS) 

↓ 0   0       

Hebert et al., 2015 

N = 105 (SZ) 
N = 150 (CS) 

↓  ↓  ↓ ↑ ↓     

Demmin et al., 2018 

N = 25 (SZ) 
N = 25 (CS) 

↓ 0 ↓ 0 ↓ 0 ↓ 0  ↓  

Bernardin et al., 2019 
N = 29 (SZ) 

N = 29 (CS) 

↓  ↓  ↓     ↓     ↑ 

Hebert et al., 2019 
N = 151 (SZ) 

N = 150 (TB) 
N = 200 (CS) 

↓  ↓  ↓ ↑ ↓     

Moghimi et al., 2020 

N = 30 (SZ) 
N = 35 (CS) 

↑ tend    ↓ tend     ↑  

Demmin et al., 2020a 
N = 15 (SZ) 
N = 15 (CS) 

↓    ↓       

Demmin et al., 2020b 
N=50 (25SZ / 25 TDM) 

N = 25 (CS) 

↓ 

(SZ vs. CS) 

↑ 

(TDM vs. SZ) 

↓ 

(SZ vs. CS) 

 

↓ 

(SZ vs. 

TDM+CS) 

↑ 

(SZ vs. 

CS) 

↓ 

(SZ vs. 

TDM+CS) 

    

Bernardin et al., 2022 
N = 29 (SZ) 
N = 29 (CS) 

        ↓   
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b) Risques de vulnérabilité génétique et prodrome 

Une revue de littérature rédigée par l’équipe de (Youssef et al., 2019) a 

répertorié les altérations ERG chez des populations de patients présentant un risque 

génétique où les principaux résultats ont mentionné une altération de l’onde-b en fERG 

(Youssef et al., 2019). En outre, l’équipe de (Hébert et al., 2010) a répertorié une 

diminution de l’amplitude de l’onde-b scotopique chez 29 descendants apparentés du 

premier degré souffrant de schizophrénie ou d’un trouble bipolaire selon les critères du 

DSM-IV en comparaison à 29 contrôles sains. D’une manière intéressante, cette 

altération était observée indépendamment du diagnostic des parents et serait présente 

tant chez les patients les plus jeunes que chez les plus âgés. Selon les auteurs, l’onde-

b serait ainsi considérée comme un biomarqueur électrophysiologique précoce et 

spécifique du risque génétique de psychose (Hébert et al., 2010).  

Avec un effectif plus large, l’équipe de (Maziade et al., 2018) a investigué l'activité 

électrique rétinienne de 84 enfants et adolescents âgés de 6 à 27 ans dont le risque 

génétique était défini par un apparenté atteint de schizophrénie ou d’un trouble 

bipolaire. Cet échantillon a été comparé avec les réponses électrophysiologiques 

rétiniennes obtenues chez 224 témoins appariés en âge et en sexe. À nouveau, les 

jeunes patients ont montré des déficits concernant l’onde-b dont une augmentation du 

temps implicite de l’onde-b des cônes, une diminution de l’amplitude de l’onde-b des 

bâtonnets ainsi qu’une augmentation du temps implicite de l’onde-b des bâtonnets. Ces 

résultats chez les enfants à risque génétique étaient similaires à ceux retrouvés chez 

les patients adultes souffrant de psychose chronique (Maziade et al., 2018).  

Selon cette même idée, l’équipe de (Gagné et al., 2020) a recemment montré une 

augmentation du temps implicite de l’onde-b photopique, une diminution de l’amplitude 

de l’onde-b scotopique ainsi qu’une augmentation du temps implicite de l’onde-b 
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scotopique chez 99 patients présentant un risque génétique de schizophrénie, d’un 

trouble bipolaire ou d’un trouble de l’humeur en comparaison à 223 contrôles sains. 

Plus encore, l’augmentation du temps implicite de l’onde-b scotopique et la diminution 

de l’amplitude de l’onde-b scotopique étaient présentes chez les patients avec un âge 

inférieur à 17 ans en comparaison aux contrôles sains. Les patients avec un âge 

supérieur à 17 ans n’ont quant à eux pas montré de différences avec les témoins. À 

l’instar de (Maziade et al., 2018), ces anomalies fERG pourraient être considérées 

comme des endophénotypes du risque psychotique (Gagné et al., 2020).   

Il est intéressant de noter que des études ont investigué le lien entre le déclin 

des fonctions cognitives et l’altération des paramètres fERG chez des populations à 

risque génétique de psychose. Récemment, l’équipe de (P. Peredo et al., 2020) a 

investigué les réponses en fERG chez 107 jeunes patients dont au moins un des 

parents avait un diagnostic de schizophrénie ou d’un trouble bipolaire comparés à 203 

contrôles. Les enfants à risque génétique présentaient deux profils fERG distincts : un 

dit de « contrôle » et un autre dit « altéré ». Le profil altéré a montré une diminution de 

l'amplitude de l'onde-b scotopique, une augmentation du temps implicite de l'onde-b 

photopique et un risque plus élevé d'altération de la cognition (P. Peredo et al., 2020).  

Similairement, l’équipe de (Maziade et al., 2022) a noté chez des patients ayant au 

moins un parent affecté par une schizophrénie, un trouble bipolaire ou un trouble 

dépressif, que l’augmentation du temps implicite de l’onde-b des cônes était 

négativement corrélée au QI global et au fonctionnement social indexé par le Global 

Assessment Functionning (GAF)(Maziade et al., 2022). Ces anomalies seraient par la 

suite retrouvées à l’âge adulte après la transition psychotique (Paccalet et al., 2016). 

Les auteurs ont également trouvé des diminutions concernant l’amplitude de l’onde-b 

mixte photopique et scotopique chez les patients (Maziade et al., 2022).  
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Concernant le prodrome, seulement une étude menée par notre équipe a 

investigué le fERG chez un patient présentant un ECHR-P évalué selon les critères 

COPER à la SPI-A et non-médicamenté au moment des mesures (Bernardin et al., 

2020). Nous avons répertorié chez cet individu une augmentation du temps implicite 

de l’onde-b en conditions scotopiques d’environ 3 ms comparativement à un groupe de 

29 contrôles sains. Cette augmentation était située à un niveau intermédiaire entre un 

groupe de patients atteints de schizophrénie sans antécédents d'hallucinations 

visuelles (HV) et un groupe de patients avec antécédents d’HV. L’échelle SPI-A a 

également révélé des perturbations visuelles et auditives extrêmes et quotidiennes 

(Bernardin et al., 2020). Ce résultat permet d’étayer l’hypothèse d’un 

dysfonctionnement des bâtonnets comme marqueur de la vulnérabilité psychotique qui 

a auparavant été énoncé chez des patients atteints de schizophrénie (Hébert et al., 

2015; Warner et al., 1999), chez des patients avec un apparenté du premier degré 

souffrant de schizophrénie (Hébert et al., 2010) et dans le cas présent chez un patient 

présentant un ECHR-P.  

 

Les résultats mentionnés dans la littérature en fERG et PERG chez les populations 

présentant un risque génétique de psychose ou en situation de prodrome sont 

répertoriés dans le Tableau 5.  
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Tableau 5. Synthèse des résultats fERG chez les populations à risque génétique de 
psychose et dans le prodrome.  Les résultats indiquent les différences obtenues pour les 
examens fERG chez les patients en comparaison aux contrôles. La significativité des résultats 
est α < .05. AMP : amplitude ; TI : Temps Implicite ; HR : patients présentant un haut risque de 
psychose ; CS : Contrôles Sains ; ECHR-P : État Clinique à Haut Risque de Psychose. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

c) Situations à risque de psychose : l’usage régulier de cannabis 

 Comme énoncé dans le chapitre 1, des facteurs environnementaux tels que des 

substances psychoactives peuvent exercer une influence sur l’augmentation du risque 

de psychose. Parmi elles, nous retrouvons la cocaïne (M. Roy et al., 1997), l’alcool (J. 

T. Kim et al., 2016) et plus particulièrement le cannabis dont l’un des composants 

principaux est le Δ9-Tetra-HydroCannabinol (Δ9THC) (Bossong & Niesink, 2010). D’un 

point de vue physiologique, le système endocannabinoïde est présent au niveau 

rétinien, notamment avec ses récepteurs CB1R et CB2R ainsi que ses ligands 

(Bouskila et al., 2016). Dès lors, les cannabinoïdes exogènes ont un effet direct sur la 

rétine et sur la fonction de l'épithélium pigmentaire rétinien (Zobor et al., 2015). Une 

étude menée chez les rongeurs a par ailleurs souligné de nombreux dommages 

rétiniens après administration de THC, dont une perte fonctionnelle ainsi qu’une 

Ondes / Auteurs Onde-b  
photopique 

Onde-b  
scotopique 

 
AMP TI AMP TI 

Hébert et al., 2010 
N = 29 (HR) 
N = 29 (CS) 

  ↓  

Maziade et al., 2018 
 N = 84 (HR) 
N = 224 (CS) 

 ↑ ↓ ↑ 

Gagné et al., 2020 
N = 99 (HR) 
N = 223 (CS) 

 ↑ ↓ ↑ 

Peredo et al., 2020 
N = 107 (HR) 
N = 203 (CS) 

 ↑ ↓  

Bernardin et al., 2020 
N = 1 (ECHR-P) 

   ↑ 

Maziade et al., 2022 
N = 99 (HR) 

↓ ↑ ↓  
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augmentation de l’apoptose des photorécepteurs, induisant ainsi des réponses 

inflammatoires et un stress oxydatif (Z. Zhang et al., 2020). Étant donné sa facilité 

d’accès et de mesure, la rétine se révèle donc être un important site d’investigation en 

ERG afin d’étudier les anomalies de neurotransmission chez les usagers réguliers de 

cannabis (Laprevote et al., 2015; Schwitzer, Schwan, et al., 2015).  

À l’aide de mesures électrophysiologiques, les premiers résultats menés chez 

les usagers de cannabis en fERG ont montré une forte diminution, et ce jusqu’à 48%, 

de l’amplitude de l’onde-a 30 minutes après avoir inhalé la substance. Ces résultats 

ont été obtenus pour toutes les réponses en conditions scotopiques et étaient 

reproductibles après deux séries de mesures consécutives (Schwitzer et al., 2016). La 

littérature mentionne également d’autres anomalies obtenues en fERG chez les 

usagers réguliers de cannabis dont une augmentation du temps implicite de l’onde-b 

de l’examen LA3.0 fERG (Schwitzer et al., 2018), une augmentation du temps implicite 

de l’onde-a et de l’onde-b en conditions scotopiques et photopiques (Masson, 2014), 

des réponses rétiniennes retardées de la rétine centrale à la rétine périphérique 

suggérant des potentielles altérations de la vision précise et des couleurs (Schwitzer, 

Henrion, et al., 2019), des anomalies concernant le fonctionnement de la voie ON/OFF 

notamment avec une augmentation du temps implicite de l’onde-b (Schwitzer et al., 

2021), ainsi que des diminutions d’amplitude des potentiels oscillatoires dont OP2 et 

OP3 (Polli et al., 2020).  

Concernant le PERG, notre équipe a également reporté une augmentation du temps 

implicite de l’onde N95 en PERG chez les usagers réguliers de cannabis en 

comparaison à un groupe de contrôles sains. Ce résultat témoigne ainsi d’une atteinte 

des CGR et d’un retard dans la transmission visuelle de l’information chez ces patients 

(Schwitzer, Schwan, Albuisson, et al., 2017; Schwitzer et al., 2018).  
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Ces résultats obtenus chez les usagers réguliers de cannabis permettent de fournir des 

biomarqueurs supplémentaires quant à la physiopathologie de la dépendance à la 

substance et sur la vulnérabilité psychotique à un âge plus avancé. En effet, il existerait 

des déficits rétiniens similaires entre les consommateurs réguliers de cannabis et les 

patients atteints de schizophrénie (Youssef et al., 2019). À cette fin, l’électrophysiologie 

rétinienne permettrait d’améliorer l’aide à la décision clinique, la classification 

diagnostique et la prise en charge des patients grâce aux anomalies ERG répertoriées 

dans différents types de troubles (Schwitzer, Leboyer, Laprévote, et al., 2022).  

Étant donné la continuité des voies visuelles, nous proposons dans le 

paragraphe suivant de nous intéresser aux anomalies visuelles corticales répertoriées 

en électrophysiologie dans la littérature chez les populations de patients présentant un 

risque de psychose. Nous nous attarderons sur les résultats prenant part à l’altération 

des premières aires visuelles corticales et notamment le CVP dans ces troubles.  

3.2.2.2. Anomalies du Cortex Visuel Primaire (CVP) 

a) Troubles psychotiques et troubles du spectre schizophrénique 

➢ Stimulations visuelles de bas niveau 

 La littérature reporte de nombreux déficits portant sur des composantes 

intégratives comme les ondes P300 ou N170 qui font dès lors partie des 

endophénotypes biologiques les plus répertoriés en EEG dans les psychoses (Bentin 

& Deouell, 2000; Campanella et al., 2006; Cermolacce et al., 2011) et dans le prodrome 

(Hamilton et al., 2019; S. Y. Lee et al., 2010; Oribe et al., 2013). Néanmoins, des études 

mettent en lumière un potentiel déficit dès les premières étapes du traitement de 

l’information visuelle au niveau cortical dans les troubles du spectre de la schizophrénie 

et dans les phases précoces de psychose (Earls et al., 2016; Haenschel et al., 2007).  
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En l’occurence, la littérature mentionne des altérations au regard de l’onde P100 en 

réponse à des stimulations visuelles de bas niveau dans la schizophrénie et le trouble 

schizo-affectif. Plus précisément, ces altérations étaient mentionnées lors de la 

présentation de damiers alternants en PEEG (Babhulkar et al., 2017; Contreras et al., 

1990; González-Hernández et al., 2014; Lalor et al., 2012), lors de stimuli présentés à 

différents niveaux de contraste ou de chromaticité (I. Schechter et al., 2005; Yeap et 

al., 2008) et lors de stimulations composées d’objets ou d’images à des niveaux plus 

ou moins fragmentés (Doniger et al., 2002; Foxe et al., 2001). L’altération de la 

composante P100 était notamment présente dans les zones pariéto-occipitales du CVP 

(Foxe et al. 2001), témoignant ainsi d’un dysfonctionnement du traitement d’entrée du 

signal visuel au niveau cortical dans ces troubles (Doninger et al. 2002). De plus, la 

gravité des symptômes positifs semble être liée aux dysfonctionnements des zones 

corticales dans lesquelles l'onde P100 est générée (González-Hernández et al., 2014). 

Ces anomalies ne seraient pas liées à l'âge, à la durée de la maladie ou au traitement, 

faisant ainsi de l’onde P100 un endophénotype pertinent pour le risque psychotique 

(Babhulkar et al., 2017; Yeap et al., 2006). 

Plus précisément concernant la schizophrénie, la diminution de l'onde P100 

dans les zones pariétales et occipitales du cortex chez les patients suggérait un déficit 

plus important vis-à-vis des structures du flux visuel dorsal, en comparaison au flux 

visuel ventral qui semble relativement préservé (González-Hernández et al., 2014). En 

l’occurrence, la littérature mentionne un déficit de l’onde P100 lors de la présentation 

de stimulations visuelles à bas niveau de contraste chez les patients en comparaison 

à des contrôles sains (Doniger et al., 2002; Foxe et al., 2001). Les auteurs ont ainsi 

émis l’hypothèse que la schizophrénie serait marquée par un déficit préferentiellement 

porté sur la voie visuelle magnocellulaire (Butler et al., 2001; Knebel et al., 2011). 
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L’hypothèse d’un déficit associé à la voie visuelle magnocellulaire, réputée plus fragile 

et plus sensible aux troubles neurodéveloppementaux que la voie parvocellulaire, a fait 

l’objet de nombreux travaux dans les troubles du spectre de la schizophrénie au cours 

de ces dernières décennies. De même, la spécificité magnocellulaire ainsi que le 

niveau exact de l'altération corticale et sous-corticale ont été discutés au regard de 

cette conjecture (Skottun, 2013; Skottun & Skoyles, 2007). Dès lors, l’hypothèse d’un 

déficit visuel magnocellulaire dans ces troubles est à la base de recherches 

comportementales et neuropsychologiques comprenant des tâches visuelles de 

Backward Masking (Chieffi, 2019; I. Schechter et al., 2003; Tolhurst, 1973), de 

perception des contrastes et de vision spatiale (Kéri, Kelemen, et al., 2005; Kiss et al., 

2010) ou de Motion perception (Cadenhead et al., 1998; Y. Chen et al., 2004). Ce 

postulat a également incité d’autres auteurs à utiliser des stimulations visuelles qui 

pourraient préférentiellement impliquer l’activation des voies visuelles magnocellulaires 

et parvocellulaires, notamment avec les réseaux de FS (Derrington & Lennie, 1984).  

 

En conséquence, l’équipe de (Butler et al., 2007) a reporté une altération de l’onde 

P100 obtenue lors de la présentation de réseaux présentés à BFS chez des patients 

atteints de schizophrénie comparativement à des contrôles sains. À contrario, l’onde 

P100 obtenue en réponse aux réseaux présentés à HFS était quant à elle intacte chez 

ces patients (Butler et al., 2007). Cette équipe a confirmé ces résultats avec l’utilisation 

conjointe de l’IRMf et de l’EEG en montrant que la diminution de l’onde P100 allait dans 

le même sens qu’une diminution de l’activation du cortex visuel sensoriel en IRMf lors 

du traitement des BFS. Plus intéressant, le traitement des HFS était quant à lui de 

nouveau intact (Martínez et al., 2008; Martínez, Revheim, et al., 2012). Les auteurs ont 

ainsi conclu que le traitement associé à la voie visuelle magnocellulaire, qui est sensible 

aux informations de faible luminance et de bas contraste telles que les BFS (Derrington 
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& Lennie, 1984; R. B. Tootell, Silverman, et al., 1988), serait davantage altéré en 

comparaison au traitement associé à la voie visuelle parvocellulaire qui semblerait être 

relativement préservé dans la schizophrénie (Martínez, Hillyard, et al., 2012). En 

somme, ces résultats indiquent des anomalies perceptuelles au regard du traitement 

des BFS et un potentiel dysfonctionnement magnocellulaire dans la schizophrénie et 

chez les patients ayant expérimenté un PEP. Ces résultats ont par ailleurs été 

soulignés avec des études comportementales (Butler et al., 2005; Coleman et al., 2009; 

Kéri, Kiss, et al., 2005; Kiss et al., 2010; O’Donnell et al., 2002; I. Schechter et al., 2003) 

et avec des études utilisant des visages filtrés avec différentes gammes de FS 

(Obayashi et al. 2009, Kim et al. 2015, Lee et al. 2016).  

➢ Anomalies du CVP avec des stimulations flashs 
 

 Curieusement, peu d’études à ce jour se sont intéressées au fEEG dans les 

troubles du spectre de la schizophrénie. La majorité d’entre elles remontent à la fin des 

années 1980 avec une méthologie obsolète et une appellation des ondes qui différait 

des standards actuels (McCulloch et al., 2019). Cette dimension sous-investiguée reste 

néanmoins prometteuse car la stimulation flash a l’avantage d’être simple et de refléter 

l’activité des aires visuelles primaires sans la prise en compte de facteurs attentionnels 

ou confondants chez les patients.  

Pour rappel, la stimulation flash induit la genèse de 6 PEV principaux au niveau cortical 

que sont les ondes N1, P1, N2, P2, N3 et P3 en fEEG au niveau du cortex occipital 

(Rigaudière, 2010). Dès lors, nous nous sommes intéressés aux principaux résultats 

de la littérature concernant ces ondes chez les patients atteints de schizophrénie ou de 

symptômes de type schizophrénique. 
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Concernant l’onde N1 fEEG, la littérature reporte des retards de latence chez 

les patients en comparaison aux contrôles sains (Van Sweden et al., 1997, 1998).  

Concernant l’onde P1 fEEG, les études mentionnent une diminution d’amplitude 

chez les patients comparativement aux témoins (Mukundan, 1986; Ochi, 1996; 

Shagass et al., 1977; Vasconetto et al., 1971). Les résultats semblent controversés 

depuis que d’autres études ont reporté une augmentation d’amplitude chez les patients 

(Shagass & Schwartz, 1965; Van Sweden et al., 1998). Quelques études font part d’une 

augmentation de latence (Connolly et al., 1983) ou d’une diminution de latence 

(Shagass & Schwartz, 1965). Une étude menée par (Katsanis et al., 1996) n’a reporté 

aucune différence concernant l’amplitude et la latence de l’onde P1 fEEG chez les 

patients et leurs apparentés comparés aux contrôles (Katsanis et al., 1996). 

Concernant l’onde N2 fEEG, la littérature fait part d’une augmentation 

d’amplitude chez les patients (Connolly et al., 1983; Ishikawa, 1968; Shagass et al., 

1965; Shagass & Schwartz, 1965). Une diminution d’amplitude a également été 

retrouvée chez les patients en comparaison aux contrôles (Connolly et al., 1983; 

Heninger & Speck, 1966; Ishikawa, 1968; Landau et al., 1975; Speck et al., 1966; 

Vasconetto et al., 1971). Concernant la latence de l’onde N2 fEEG, la plupart des 

études s’accordent sur une augmentation de latence chez les patients (Connolly et al., 

1983; Shagass et al., 1965; Shagass & Schwartz, 1965), contrairement à seulement 

une étude qui a montré une diminution de latence chez des jeunes hommes présentant 

des symptômes psychotiques âgés entre 5 et 15 ans (Saletu et al., 1975). Une fois 

encore, l’équipe de (Katsanis et al., 1996) n’a pas trouvé de différence entre les 

groupes concernant l’amplitude ou la latence de l’onde N2 fEEG (Katsanis et al., 1996). 
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Concernant l’onde P2 fEEG, les résultats semblent controversés depuis qu’une 

augmentation de l’amplitude (Shagass et al., 1965), ainsi qu’une diminution de 

l’amplitude (Saletu et al., 1975; Van Sweden et al., 1998; Vasconetto et al., 1971), ou 

une absence de différence (Katsanis et al., 1996; Landau et al., 1975) ont été 

répertoriés chez les patients comparés aux contrôles. Inversement un retard de latence 

(Schwarzkopf et al., 1988; Van Sweden et al., 1997; Wright et al., 1986) et une 

diminution de latence ont été retrouvés chez les patients (Saletu et al., 1975).  

Concernant l’onde N3 fEEG, la littérature reporte une diminution d’amplitude 

(Saletu et al., 1975; Van Sweden et al., 1998) ainsi qu’une augmentation d’amplitude 

(Vasconetto et al., 1971) chez les patients comparés aux contrôles. Inversement, la 

littérature mentionne également une diminution de latence (Vasconetto et al., 1971) 

ainsi qu’une augmentation de latence (Levit et al., 1973; Schwarzkopf et al., 1988; Van 

Sweden et al., 1998) chez les patients comparativement aux témoins.  

Concernant l’onde P3 fEEG, les études ont montré une diminution d’amplitude 

(Levit et al., 1973; Rappaport et al., 1975) ainsi qu’un retard de latence (Van Sweden 

et al., 1997) chez les patients comparés aux contrôles.  

Les principaux résultats fEEG dans la littérature concernant les troubles du 

spectre schizophrénique sont synthétisés dans le Tableau 6.  
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Tableau 6. Synthèse des résultats fEEG répertoriés dans les troubles du spectre de la 
schizophrénie. Les résultats indiquent les différences obtenues pour les examens fERG chez 
les patients en comparaison aux contrôles. La significativité des résultats est α < .05. Amp. = 
Amplitude ; Lat. = Latence ; n.s. = non-significatif ; An = Anormal ; * = Hémisphère Gauche : ** 
= Hémisphère Droit ; ° = pre-drug (pas de prise de traitement médicamenteux au cours des 3 
derniers mois) ; °° = on-drug (sous traitement médicamenteux au moment des mesures : 
phénothiazines et autres) ; + = significatif pour les antécédents familiaux de psychose. 

 

b) Risques de vulnérabilité génétique et prodrome 

 À ce jour, le fEEG ne semble pas avoir été investigué chez les patients 

présentant une vulnérabilité génétique ou un ECHR-P. Néanmoins, ces populations 

seraient caractérisées par des marqueurs visuels connus en EEG, notamment ceux 

associés à l’activité des premières aires visuelles corticales dont le CVP. 

Chez les patients présentant un risque de vulnérabilité génétique, des déficits 

visuels précoces ont été répertoriés lors de tâches visuelles de bas niveau présentées 

à différents niveaux de contraste. Pour exemple, une diminution de l’amplitude de 

l’onde P100 a été répertoriée en EEG chez des patients atteints de schizophrénie avec 
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un apparenté au premier degré non affecté cliniquement (Yeap et al., 2006). Ce résultat 

est cohérent avec la diminution d’amplitude P100 chez les individus présentant des 

variations portées sur la portion du chromosome 22q11 qui est impliqué dans 

l’augmentation du risque de psychose (Biria et al., 2018). Ce résultat n’a toutefois pas 

été retrouvé par les équipes de (Yang et al., 2017) chez des frères et sœurs de patients 

souffrant de schizophrénie lors d’une tâche de reconnaissance des visages. Toutefois, 

les auteurs ont répertorié des augmentations d’amplitude de l’onde P100 chez les 

patients qui ont ensuite transité vers un PEP (Yang et al., 2017). 

Concernant les patients présentant un ECHR-P, des anomalies portant sur  

l’onde P100 ont été répertoriées lors de tâches visuelles impliquant la reconnaissance 

des visages (Wölwer et al., 2012). Il est intéressant de noter que ces résultats sont 

cohérents avec ceux d’une récente étude menée par (Jacob et al., 2021) dans cette 

population. En l’occurrence, les auteurs ont montré des modifications pré- et post- 

stimulus de PEV recueillis sur des électrodes occipitales s'étendant entre 126 ms et 

223 ms chez les patients. Ces modifications étaient présentes chez les individus qui 

ont transité en comparaison aux non-transités et aux contrôles (Jacob et al., 2021).  

 

Chez des patients avec un profil de type schizotypique, l’équipe de (Koychev et 

al., 2010) a répertorié des diminutions d’amplitude de l’onde P100 en EEG lors d’une 

tâche de discrimination visuelle impliquant la mémoire de travail (Koychev et al., 2010).  

Des résultats similaires ont été retrouvés par l’équipe de (Gong et al., 2019) lors d’une 

tâche visant à étudier le traitement des expressions faciales chez de jeunes adultes 

avec des niveaux élevés de schizotypie négative et dont les symptômes se 

rapprochaient d’une schizophrénie (Gong et al., 2019). Enfin, l’équipe de (Hou et al., 

2024) a récemment reporté une diminution d’amplitude de la composante visuelle 
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attentionnelle N2 chez des patients présentant un syndrome de risque psychotique en 

comparaison à des contrôles sains (Hou et al., 2024). 

L’atteinte de l’onde P100 au niveau cortical reste discutable chez les patients 

ayant des symptômes psychotiques depuis que certaines études n'ont pas noté 

d’altérations concernant cette onde (Oribe et al., 2013; K. J. Osborne et al., 2021). De 

plus, les individus ayant un ECHR-P et les patients avec un épisode psychotique récent 

seraient davantage marqués par des altérations portées sur des composantes plus 

intégratives telles que les ondes N170 (Wölwer et al., 2012; T. Zhang et al., 2022) ou 

des composantes impliquées dans l’attention visuo-spatiale telles que la N2pc (Sklar 

et al., 2020). Ces résultats témoigneraient d’un déficit dans l'intégration du traitement 

contextuel et de l'attention visuelle chez ces populations (T. Zhang et al., 2022). 

Si nous nous intéressons aux études portant sur l’atteinte de PEV intégratifs, l’équipe 

de (Hamilton et al., 2019) a répertorié une diminution de l’amplitude de l’onde P300 

visuelle chez des patients présentant un syndrome de risque de psychose évalué selon 

les critères à la SIPS (Hamilton et al., 2019). Ce même résultat a été retrouvé par les 

équipes de (Oribe et al., 2013, 2020) et l’équipe de (S. Y. Lee et al., 2010) chez des 

sujets présentant un ECHR-P évalués selon les critères SIPS-SOPS et présentant une 

symptomatologie de type SPA, BLIPS ou RGD. La littérature fait également état d’une 

augmentation de latence de l’onde P300 visuelle chez ces patients (Oribe et al., 2013, 

2020).  

La composante P300 serait ainsi considérée comme un marqueur endophénotypique 

pertinent afin de prédire le risque de conversion vers la psychose durant le prodrome 

(Hamilton et al., 2019), pour évaluer le risque génétique de schizophrénie (Kidogami et 

al., 1991) ou pour refléter l’altération physiopathologique sous-jacente à ces états 

psychotiques (K. J. Osborne et al., 2021). 
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Pour conclure, des études supplémentaires concernant le traitement d’entrée du 

signal visuel en EEG se doivent d’être davantage investiguées chez les patients en 

phase précoce de psychose. Ces recherches devraient notamment se focaliser sur le 

recueil des composantes électrophysiologiques précoces en EEG qui témoignent de 

l’activité des aires visuelles corticales primaires et en particulier du CVP. D’une part, ce 

sujet mérite d’être approfondi en raison des faibles données présentes dans la 

littérature et de l’utilité des biomarqueurs électrophysiologiques en psychiatrie 

(Schwitzer, Leboyer, Laprévote, et al., 2022). D’autre part, ces investigations 

permettraient de faire le lien avec les récents résultats rétiniens survenant en amont 

des déficits visuels corticaux dans ces populations (Bernardin, 2019). Reste que, ces 

anomalies visuelles présentes chez les patients peuvent être causées par de nombreux 

processus que nous proposons d’aborder dans le paragraphe suivant.  

 

3.2.3. Étiologie des anomalies visuelles 

 D’un point de vue physiologique, le système visuel est dérivé du neurectoderme 

où les premières structures migrent vers la position orbitale à la fin de la quatrième 

semaine de gestation chez les vertébrés (Harada et al., 2007). De ce fait, des 

anomalies dans le développement des structures visuelles comme des défauts de 

migration, de différenciation et de spécialisation pourraient survenir dès le plus jeune 

âge et corroborer à l’apparition des anomalies visuelles décrites dans les troubles du 

spectre de la schizophrénie (Fatemi & Folsom, 2009; Rapoport et al., 2012). Ces 

anomalies visuelles seraient étayées par l’action de facteurs génétiques et 
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environnementaux précédemment énoncés dans les modèles de vulnérabilités à la 

psychose (Gagné et al., 2015; Silverstein & Keane, 2011a). 

En outre, des facteurs neurotrophiques peuvent engendrer des modifications 

neurodéveloppementales à l’origine des troubles visuels (Uhlhaas et al., 2006; Wu & 

Maple, 1998). À titre d’exemple, un dérèglement du taux de facteurs de croissance 

neurotrophiques tels que l’acide rétinoïque pourrait avoir un impact dans la 

structuration du système visuel au niveau rétinien et cortical (Goodman, 1998; Stevens 

et al., 2011; Valipour et al., 2014; Wagner et al., 2006). Et pour cause, l’acide rétinoïque 

intervient au niveau de la transmission des informations du mésoderme au 

neurectoderme lors de la gastrulation, dans la transdifférenciation des bâtonnets au 

niveau rétinien et dans la régénération du photo-pigment lors de la phototransduction. 

L’acide rétinoïque intervient également dans la régulation de facteurs de croissance 

tels que le Vascular Endothelial Growth Factor (VEGF) responsable de la 

vascularisation rétinienne et de la genèse du développement crânio-facial et oculaire 

(Goodman, 1998; L. Wang et al., 2014; Williams & Bohnsack, 2019).  

 

Similairement, des dysrégulations biochimiques portées sur les voies 

glutamatergiques, dopaminergiques et sérotoninergiques auraient un impact dans la 

genèse des troubles visuels. Concernant le glutamate, un excès de ce 

neurotransmetteur occasionnerait une cytotoxicité vis-à-vis des photorécepteurs 

rétiniens (Copenhagen & Jahr, 1989; Hartwick et al., 2008) et au niveau des voies 

méso-corticales et mésolimbiques (Moghaddam & Javitt, 2012). Concernant la 

dopamine, des anomalies portées sur la signalisation dopaminergique peuvent 

engendrer des dysfonctionnements visuels dans les troubles du spectre de la 

schizophrénie comme une perte de la vision spatiale et de la sensibilité temporelle 

(Adámek et al., 2022; Brandies & Yehuda, 2008). Ce point est d’autant plus important 
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que la dopamine fait partie des neurotransmetteurs les plus présents au niveau rétinien 

et au niveau cortical avec la voie mésolimbique (Gracitelli et al., 2015; Gründer & 

Cumming, 2016; Qian & Ripps, 2001). Concernant la sérotonine, des anomalies dans 

la neurotransmission sérotoninergique pourraient être responsables de symptômes 

visuels tels que des hallucinations dans les psychoses (Geyer & Vollenweider, 2008). 

 

Enfin, des études récentes mentionneraient un dysfonctionnement du filtrage 

thalamique au niveau thalamo-cortical qui engendrerait la survenue de nombreuses 

anomalies visuelles décrites dans les psychoses et notamment la schizophrénie 

(Avram et al., 2021). Cette hypothèse a été appuyée en imagerie avec une altération 

de la connectivité thalamo-corticale qui serait modulée par des anomalies portées sur 

les systèmes dopaminergiques et sérotoninergiques chez les patients (Carlsson et al., 

1999; Ferri et al., 2018; Woodward et al., 2012). Ces altérations thalamo-corticales ont 

également été répertoriées chez les patients qui ont transité vers un PEP (Ramsay, 

2019; Woodward & Heckers, 2016) et chez les patients présentant un ECHR-P qui ont 

ensuite transité vers une psychose (Anticevic et al., 2015; Cao et al., 2018).  

 

L’ensemble de ces anomalies visuelles répertoriées dans les troubles du 

spectre de la schizophrénie nous amènent à nous intéresser à de nouvelles 

perspectives de recherche concernant le rôle des biomarqueurs électrophysiologiques 

visuels en clinique. Dès lors, nous proposons d’aborder ce sujet dans une seconde 

section scientifique en énumérant les études ERG et EEG rédigées dans le cadre de 

ce travail de thèse dans diverses pathologies, notamment au regard des troubles 

psychiatriques, neuropsychiatriques et des situations à risque de psychose avec 

l’usage régulier de cannabis et les phases précoces de psychose. 
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SECTION II. ÉTUDES SCIENTIFIQUES 
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Chapitre 4. Rôle des indicateurs ERG-EEG dans les 
troubles neuropsychiatriques 

  

4.1. Introduction 

 Nous avons précédemment répertorié les principaux indicateurs du traitement 

d’entrée du système visuel en ERG et en EEG dans les troubles du spectre de la 

schizophrénie et dans les situations à risque de psychose. Or, les maladies 

neurologiques présentent des similarités avec les maladies psychiatriques au niveau 

de leurs dysfonctionnements dans la neurotransmission, de l'inflammation, de l'auto-

immunité et de la neurodégénérescence (Schwitzer, Leboyer, Laprévote, et al., 2022). 

Il y aurait ainsi une transition fréquente des pathologies psychiatriques vers les 

pathologies neurodégénératives. De plus, l'hypothèse physiopathologique de la 

neurodégénérescence reste du domaine de la psychiatrie dans le sens où les 

symptômes psychiatriques font partie du tableau clinique des troubles 

neurodégénératifs. C’est pourquoi, répertorier les anomalies ERG et EEG dans les 

maladies neurologiques permettrait d’améliorer notre compréhension sur les 

mécanismes physiopathologiques associés à ces troubles tout en permettant de 

répertorier des biomarqueurs pertinents en recherche.  

Cette partie de la thèse est disponible en Annexe 1 et a été publiée dans la revue : 

Frontiers in Psychiatry (Neuroimaging section) 

Remy I & Tursini K, Le Cam S, Louis-Dorr V, Malka-Mahieu H, Schwan R, Gross G, 

Laprévote V, Schwitzer T. « Subsequent and simultaneous electrophysiological 

investigation of the retina and the visual cortex in neurodegenerative and psychiatric 

diseases : what are the forecasts for the medicine of tomorrow ? » Front Psychiatry. 

2023 Jun 2 ;14 : 1167654. DOI : 10.3389/fpsyt.2023.1167654 ; PMID : 37333926 ; 

PMCID : PMC10272854 
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4.1.1. Intérêt des ondes N95/P100 pour l’étude des CGR/CVP 

 La rétine et le cerveau partagent une origine neurodéveloppementale similaire 

où les deux structures sont dérivées du diencéphale au cours de la période 

embryonnaire (Hoon et al., 2014). La rétine et le cortex visuel sont également 

caractérisés par des propriétés anatomiques communes car les deux relais visuels sont 

reliés entre eux via le nerf optique (Famiglietti & Kolb, 1976). Dès lors, la rétine et le 

cerveau partagent les mêmes catégories de neurotransmetteurs tels que le glutamate, 

la dopamine, la sérotonine et le GABA (Wässle, 2004). D’une manière intéressante, les 

processus physiopathologiques présents au niveau du cerveau en termes d’anomalies 

de neurotransmission, de neuro-inflammation et de neurodégénérescence peuvent 

également survenir au niveau de la rétine dans les pathologies neurodégénératives et 

psychiatriques (London et al., 2013). À la vue de ces similarités, la rétine et le cortex 

visuel détiennent donc un lien anatomo-fonctionnel qui peut être investigué avec des 

mesures électrophysiologiques (Hoon et al., 2014).  

 

Bien qu’il existe des indicateurs pertinents répertoriés en ERG, il est intéressant de 

noter que les CGR représentent le dernier étage rétinien qui font le lien avec les 

structures visuelles subséquentes. Leur intérêt réside également dans le fait qu’elles 

véhiculent l’information sous la forme de potentiels d’actions jusqu’au thalamus visuel 

et qu’elles peuvent donc être étudiées grâce au PERG avec l’activité associée à l’onde 

N95 (Froehlich & Kaufman, 1993). La littérature insiste également sur la pertinence de 

comparer l’activité des CGR avec l’activité des premières aires visuelles corticales dont 

le CVP. Par extension avec la rétine, l’onde P100 du CVP en EEG fait ainsi le lien 

fonctionnel avec l’onde N95 des CGR en PERG (Hubel & Wiesel, 1977) (Figure 28). 
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Figure 28. Représentation schématique du traitement d’entrée du signal visuel, tirée de 
(Remy, Tursini, et al., 2023). La figure met en évidence la continuité entre la rétine et le cerveau 
et la faisabilité de l'exploration fonctionnelle grâce à des mesures électrophysiologiques (ERG 
et PEV en EEG). Ces deux systèmes peuvent être étudiés simultanément avec les mêmes types 
de stimulations visuelles (damiers alternants noirs et blancs ou flashs). Les similitudes 
structurelles et fonctionnelles entre la rétine et le cortex visuel encouragent la recherche 
d'indicateurs visuels électrophysiologiques qui pourraient dès lors être utilisés comme des 
biomarqueurs diagnostiques pertinents dans les troubles psychiatriques et neuropsychiatriques. 

Les dysfonctionnements visuels seraient considérés comme l'un des premiers 

symptômes des maladies neurodégénératives et psychiatriques (Bernardin, 2019; 

Leruez et al., 2012). De plus, il existerait de nombreux dysfonctionnements 

électrophysiologiques au niveau rétinien et cortical dans ces pathologies, notamment 

avec des altérations portées sur les ondes N95 en PERG et P100 en EEG (Bernardin 

et al., 2019; Butler et al., 2007; Knebel et al., 2011; Yeap et al., 2009) au même titre 

que dans la maladie de Huntington ou d’Alzheimer (Kirby et al., 2010; Leruez et al., 

2012; Parisi et al., 2001; Pearl et al., 2017). Les  investigations électrophysiologiques 

de la rétine et du cortex visuel, respectivement avec les ondes N95 et P100, pourraient 

ainsi représenter des outils de recherche pertinents afin d’améliorer la physiopathologie 

des troubles. Ces marqueurs énonceraient une continuité entre les anomalies 

rétiniennes et corticales grâce au mesures ERG-EEG couplées et découplées.  
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4.1.2. Intérêt des mesures ERG-EEG couplées/découplées 

4.2. Matériels & Méthodes 

 Afin d’investiguer en profondeur la littérature portant sur les indicateurs 

électrophysiologiques visuels rétiniens (ERG) et corticaux (EEG) d’une manière 

couplée ou découplée dans les troubles neuropsychiatriques et neurodégénératifs, une 

recherche d'articles pertinents a été effectuée dans les bases de données Pubmed et 

Google Scholar en utilisant les mots clés suivants : ["flash électrorétinographie" (fERG) 

OU "pattern électrorétinographie" (PERG) OU "mesures électrophysiologiques 

rétiniennes" OU "électroencéphalographie" (EEG) OU "potentiels évoqués visuels" 

(PEV) OU "électrophysiologie visuelle"] ET ["troubles psychiatriques" OU "troubles 

mentaux" OU "schizophrénie" OU "troubles psychotiques" OU "troubles de l'humeur" 

OU "troubles bipolaires" OU "troubles dépressifs" OU "maladie d'Alzheimer" OU 

"maladie de Parkinson"]. Tous les résultats jusqu'au 1er avril 2023 ont été examinés 

pour le processus de sélection. Les articles pertinents devaient être rédigés en anglais 

et être en rapport avec le sujet de la revue. 

4.3. Résultats 

 L’une des premières études à avoir investigué les mesures découplées ERG-

EEG était celle de l’équipe de (Nightingale et al., 1986) chez 36 patients atteints de la 

maladie de Parkinson avec une moyenne d’âge estimée à 63 ans en comparaison à 

28 contrôles sains (Nighingale et al. 1986). Il est intéressant de noter que les patients 

ont montré une réduction significative de la première onde positive (« Pattern Positive 

1 » ; PP1) ainsi que la deuxième onde négative (« Pattern Negative 2 » ; PN2) en 

PERG. Ces ondes s’apparenteraient à l’heure actuelle aux composantes N95 et P50 

en PERG. Une réduction de l’onde P100 a été mentionnée en PEEG au niveau cortical. 
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De plus, il y avait une corrélation inverse entre la latence de l’onde P100 et les 

amplitudes des ondes du PERG, et ce indépendamment de l’âge et du sexe des 

patients. Les altérations rétiniennes du PERG pourraient ainsi être particulièrement 

pertinentes afin d’étudier la répercussion des déficits rétiniens sur le fonctionnement 

des PEV en EEG au niveau cortical (Nightingale et al., 1986). 

Similairement avec des mesures ERG-EEG couplées, l’équipe de (Calzetti et al., 1990) 

a investigué l’activité des ondes N95 et P50 en PERG ainsi que l’onde P100 en PEEG 

chez 9 patients présentant un stade précoce de la maladie de Parkinson dont la 

moyenne d’âge était estimée à 64 ans comparativement à 12 contrôles sains. Les 

stimulations étaient présentées sous la forme de damiers alternants à différentes 

gammes de FS et de FT. Les auteurs ont montré une augmentation significative de la 

latence associée aux réponses du PERG lors de la présentation de stimulations 

visuelles avec une FS à 2.44 cpd et une alternance de 5.4 Hz chez les patients en 

comparaison aux contrôles. Les auteurs ont également trouvé des réductions vis-à-vis 

de l’amplitude de l’onde P100 ainsi qu’une augmentation de latence de l’onde P100 

dans ces mêmes conditions de stimulation chez les patients comparés aux contrôles. 

Les auteurs ont ainsi suggéré que les altérations obtenues lors des examens PERG et 

PEEG seraient présentes dès les stades précoces de la maladie de Parkinson. Ces 

déficits électrophysiologiques au niveau rétinien et cortical pourraient ainsi fournir des 

indicateurs physiologiques pertinents pour la maladie neurodégénérative dès le début 

d’apparition des premiers symptômes (Calzetti et al., 1990). 

 

Les recherches utilisant les mesures ERG-EEG au regard de la maladie 

d’Alzheimer sont davantage récentes. Pour exemple, l’équipe de (Krasodomska et al., 

2010) a mesuré l’activité de l’œil gauche associée au PERG, l’onde P100 en PEEG et 

le temps rétino-cortical chez 30 patients atteints de la maladie d’Alzheimer à un stade 
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précoce dont l’âge moyen était estimé à 73 ans en comparaison à 30 contrôles sains. 

Premièrement, les patients ont présenté un dysfonctionnement des CGR reflété par 

une augmentation de latence de l’onde P50 en PERG ainsi que des diminutions 

d’amplitudes des ondes P50 et N95 en PERG. Deuxièmement  au niveau cortical, les 

patients ont reporté une augmentation de la latence P100 en PEEG comparativement 

aux contrôles. Enfin, le temps rétino-cortical était significativement supérieur chez les 

patients en comparaison aux contrôles. D’un point de vue physiopathologique, ces 

résultats seraient expliqués par le dépôt des plaques amyloïdes et β-amyloïdes ainsi 

que des déficits dans la neurotransmission rétinienne, dont notamment l’acétylcholine, 

dans les différentes structures du système visuel chez les patients. Ces mécanismes 

causeraient ainsi une diminution des réponses et un ralentissement dans la 

transmission de l’information visuelle (Krasodomska et al., 2010). 

 

Toujours dans la maladie d’Alzheimer, une étude plus récente menée par l’équipe de 

(Ngoo et al., 2019) a investigué des mesures découplées ERG-EEG en étudiant 

notamment l’activité de l’œil droit du PERG et les ondes P100 et N135 du PEEG chez 

25 patients en comparaison à 25 contrôles. Il est intéressant de noter que les auteurs 

ont utilisé la TCO afin d’investiguer les anomalies structurelles rétiniennes des RNFL. 

À ce propos, les résultats ont montré que la latence de l’onde P50 en PERG, l’amplitude 

de l’onde P50 en PERG et l’amplitude de l’onde N95 en PERG étaient corrélées avec 

la diminution de l’épaisseur des RNFL dans le quadrant inférieur, moyen et supérieur 

de la rétine chez les patients en comparaison aux contrôles. Les auteurs ont également 

reporté des réductions significatives des PEV corticaux ainsi qu’une augmentation de 

la latence de ces PEV dans le cortex visuel. L’utilisation du PERG et du PEEG avec la 

TCO permettrait ainsi de mieux comprendre les déficits visuels fonctionnels et 

structurels à un stade précoce de la maladie d’Alzheimer (Ngoo et al., 2019). 
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Dans les maladies psychiatriques, seulement une étude menée par l’équipe de  

(Bubl et al., 2015) a investigué d’une manière couplée les mesures ERG-EEG chez 40 

patients présentant un trouble dépressif majeur en comparaison à 28 contrôles sains.  

L’analyse a été effectuée dans le domaine fréquentiel et non dans le domaine spatial, 

avec notamment une transformée de Fourrier (Fast Fourier Transform - FFT). Les 

auteurs ont eu recours à des damiers alternants projetés avec une taille de 0.51°, une 

alternance de 12.5 inversions par seconde (12.5 Hz) et un contraste allant de 3% à 

80%. Les résultats ont montré une diminution de l’amplitude des PEV chez les patients 

en comparaison aux contrôles. La diminution de l’amplitude des réponses du PERG et 

des PEV était d’environ 50% à 75% chez les patients comparativement aux contrôles. 

Ces résultats étaient corrélés avec l’intensité de la dépression, suggérant que les 

déficits électrophysiologiques étaient associés avec la symptomatologie clinique de la 

pathologie, à la fois au niveau rétinien et cortical (Bubl et al., 2015).  

 

Les résultats concernant les mesures ERG-EEG associées à l’activité des CGR 

et du CVP avec des mesures couplées et découplées dans les pathologies 

neurologiques et psychiatriques sont synthétisés dans le Tableau 7. 
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Tableau 7. Principaux résultats répertoriés avec des mesures ERG-EEG couplées et 
découplées dans les pathologies neurologiques et psychiatriques, tiré de (Remy, Tursini, 
et al., 2023). AD : Alzheimer’s Disease ; PD : Parkinson’s Disease ; MDD : Major Depressive 
Disorder ; HC : Healthy Controls ; PERG : Pattern Electroretinogram ; VEP-EEG : Visual Evoked 
Potentials in EEG ; RCT : Retino-Cortical-Time ; NA : non-Applicable. 

 
 

4.4. Discussion 

 En investiguant les études ayant eu recours à l’utilisation de mesures 

concomitantes en ERG-EEG dans les maladies neurologiques et neuropsychiatriques, 

cette revue a permis de renforcer la pertinence des indicateurs associés à l’activité des 

CGR et du CVP. Les principaux résultats ont montré des déficits obtenus à la fois sur 

les mesures du PERG et du PEEG, tant sur un recueil couplé que découplé. Ces 

altérations étaient reflétées par des diminutions d’amplitudes ainsi que des 

augmentations de latence des ondes N95, P50 et P100. Il est néanmoins important 

d’aborder le sujet des facteurs qui ont pu influencer la reproductibilité des mesures 

obtenues en ERG et en EEG. 
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4.4.1. Influence des facteurs sur les mesures ERG-EEG 

4.4.1.1. Effet de la Neurodégénérescence  

 Les mécanismes physiopathologiques associés aux troubles neurodégénératifs 

peuvent contribuer à modifier les réponses électrophysiologiques. À titre d’exemple, les 

altérations électrophysiologiques répertoriées dans la maladie d’Alzheimer peuvent 

être causées par la neurodégénérescence fibrillaire et le dépôt des plaques amyloïdes. 

Ces mécanismes impacteraient la fonctionnalité des CGR et la dégénérescence du 

nerf optique. Conjointement à ces atteintes, il y aurait une diminution du taux des 

neurotransmetteurs occasionnant une incidence sur les tracés électrophysiologiques 

dans ces pathologies, au même titre que dans les maladies psychiatriques (Bubl et al., 

2015; Castrogiovanni et al., 1989; Hanitzsch et al., 2004; Porciatti et al., 1989).  

 

Par ailleurs, l’équipe de (Parisi et al., 2001) a énoncé que l’effet neurotoxique et le 

dysfonctionnement des CGR en ERG étaient médiés par des anomalies dans la 

neurotransmission, notamment au regard de l’acétylcholine dans la maladie 

d’Alzheimer (Parisi et al., 2001). Similairement, la maladie de Parkinson serait 

caractérisée par des anomalies électrophysiologiques qui peuvent être causées par la 

destruction des neurones dopaminergiques dans la rétine et le cerveau. L’inverse est 

vrai où des traitements dopaminergiques tels que le L-DOPA peuvent influencer la 

fonction rétinienne (Gottlob et al., 1989; Marmor et al., 1988; Peppe et al., 1992). De 

telles hypothèses ont également été soutenues dans la démence à corps de Lewy où 

les réductions concernant l’amplitude de l’onde-a et de l’onde-b semblent être liées à 

la perte des cellules dopaminergiques (Devos et al., 2005). En somme, les mesures 

électrophysiologiques pourraient servir de biosignatures fonctionnelles afin 

d’investiguer la neurodégénérescence et l’activité neuronale dans les maladies 

neuropsychiatriques (Schwitzer, Leboyer, Laprévote, et al., 2022).  
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4.4.1.2. Effet des traitements médicamenteux 

 Des traitements médicamenteux tels que les antagonistes dopaminergiques 

peuvent avoir une influence sur les mesures électrophysiologiques. Ces derniers 

pourraient ainsi être utilisés comme des indicateurs de la réponse au traitement dans 

les maladies neuropsychiatriques (Moulard et al., 2022).  

 

Les antipsychotiques utilisés dans la schizophrénie peuvent jouer un rôle important sur 

les ondes obtenues en ERG. En l’occurrence, notre équipe a récemment souligné le 

lien entre l’implication des traitements dopaminergiques et les paramètres ERG 

(Bernardin et al., 2022). De même, les traitements dopaminergiques et en particulier 

les antagonistes dopaminergiques de la classe D2 peuvent modifier l’amplitude ainsi 

que le seuil supraliminaire des ondes fERG telles que l’onde-b (Popova & Kupenova, 

2013). Chez le modèle animal, des knockout sur les récepteurs dopaminergiques de 

type 1 et de type 2 ont induit des diminutions de l’amplitude de l’onde-b (G. Chen et al., 

2014). Ce modèle a par ailleurs été développé afin d’investiguer le role du GABA et 

plus particulièrement l’interaction [Dopamine x GABA] dans la schizophrénie (Wassef 

et al., 2003). Selon cette même idée, l’équipe de (J. Wang et al., 2015) a confirmé que 

la suppression génétique de récepteurs associés aux GABA avait un impact potentiel 

sur l’onde-b du fERG (J. Wang et al., 2015). Le glutamate étant l’un des 

neurotransmetteurs les plus impliqués dans la neurotransmission rétinienne verticale 

(Wu & Maple, 1998), les antipsychotiques qui mettent l’accent sur les traitements 

glutamatergiques peuvent également impacter les ondes ERG (Falkenberg et al., 2014; 

Horiguchi et al., 1998; Kantrowitz & Javitt, 2012; H. S. Lee & Kim, 2022). 

 

Il convient de noter que ces théories restent controversées depuis que d’autres 

études n’ont pas montré d’altérations dans la réponse associée aux photorécepteurs 
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et que certains déficits retrouvés en ERG étaient indépendants de la médication ou de 

la dose d’antipsychotique (Marmor et al., 1988; Moghimi et al., 2020; Warner et al., 

1999), notamment lors de la phase aigüe des troubles (Balogh et al., 2008). De plus, 

d’autres études utilisant des antagonistes dopaminergiques, des antagonistes 

sérotoninergiques et des antagonistes dopaminergiques n’ont pas répertorié d’effet sur 

les ondes obtenues en ERG (A. Roy et al., 1998; Sato et al., 1987). Ces résultats 

suggèrent que les anomalies électrophysiologiques seraient présentes au-delà de 

l’effet du traitement médicamenteux chez les patients (Hébert et al., 2017).  

 

4.4.1.3. Effets des facteurs socio-démographiques 

 L’âge ou même le sexe peuvent exercer une influence sur les mesures 

électrophysiologiques (Nightingale et al., 1986). Pour exemple, la vieillesse peut 

impacter la perception des FS dès le niveau rétinien et jusqu’au cortex visuel (Tomoda 

et al., 1991). Ce mécanisme serait entre autres causé par la perte des cellules dans 

les différents relais visuels (Celesia et al., 1987). De même, le fait d’être un homme ou 

une femme, notamment au niveau hormonal, peut influencer d’une manière 

différentielle la fonctionnalité des mesures électrophysiologiques rétiniennes ou 

corticales (Boyes et al., 2018; Celesia et al., 1987; Chaychi et al., 2015).  

Au regard de ces facteurs confondants, il est ainsi important de veiller à la bonne 

homogénéité dans la comparaison des différents groupes de patients au sein des 

études. Néanmoins, l’intérêt d’ajouter ces facteurs aux mesures électrophysiologiques 

réside dans la catégorisation de certains types de patients, notamment au travers d’une 

médecine de précision en psychiatrie. Nous proposons d’aborder cette perspective de 

recherche dans la partie suivante.  
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4.4.2.  Indicateurs ERG-EEG : vers une médecine de 

précision en psychiatrie ?  

 Premièrement, l’ajout d’indicateurs électrophysiologiques ERG et EEG aux 

évaluations cliniques de routine permettrait d’améliorer le pronostic de divers troubles 

psychiatriques (Schwitzer, Leboyer, Laprévote, et al., 2022). En outre, ces mesures 

optimiseraient la robustesse des données, l’efficacité des biomarqueurs 

physiopathologiques actuels et notre compréhension concernant la localisation et le 

timing des déficits électrophysiologiques constatés le long de l’ensemble des voies 

visuelles. Dès lors, l’ajout de ces biomarqueurs fiables, objectifs et reproductibles 

permettrait aux cliniciens et aux psychiatres de développer une médecine de précision 

avec pour objectif de faire progresser nos connaissances sur les indicateurs 

physiopathologiques des maladies psychiatriques (Hoon et al., 2014; Lavoie et al., 

2014; Schwitzer, Leboyer, Laprévote, et al., 2022). 

Deuxièmement, nous avons vu que des dysfonctionnements électrophysiologiques 

visuels ERG et EEG seraient présents dans un spectre plus global des troubles 

psychotiques, englobant les individus avec une vulnérabilité génétique (Hébert et al., 

2015; Maziade et al., 2022). En conséquence, l’ajout d’indicateurs obtenus avec des 

mesures ERG-EEG permettrait de prédire la vulnérabilité à une transition psychotique 

ultérieure. Ce point serait particulièrement valable pour les pathologies psychiatriques 

telles que la schizophrénie ou le trouble bipolaire (Maziade & Silverstein, 2020). Les 

mesures couplées ERG-EEG permettraient également d’améliorer le diagnostic 

différentiel, la détection précoce, la prédiction de la réponse au traitement et le 

regroupement homogène de diverses populations de patients (McLoughlin et al., 2014).  
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Plus précisément, l’une des perspectives associées à l’utilisation concomitante des 

mesures ERG-EEG serait d’orienter le diagnostic clinique à l’aide de biosignatures 

électrophysiologiques en santé mentale. L’idée serait de considérer le parcours de 

soins du patient grâce à la médecine "4P" pour : « Personnalisée, Prédictive, 

Participative et Préventive ». De plus, les manifestations ophtalmiques précèdent le 

plus souvent les symptômes cérébraux. De tels examens oculaires permettraient ainsi 

de constituer un moyen de diagnostic précoce dans de nombreux troubles (London et 

al., 2013). Les mesures couplées ERG-EEG pourraient donc renforcer le lien entre 

l’activité rétinienne et corticale, au lieu d’enregistrer chaque stade séparément, ce qui 

empêcherait la perte d’informations entre les deux relais visuels. Ce point rejoint l’étude 

de (Celesia et al., 1987) et de (Krasodomska et al., 2010) au regard du temps retino-

cortical où ce paramètre pourrait amener davantage d’informations concernant la 

communication neuronale à différents niveaux des voies visuelles. De nombreux efforts 

de recherche sont à ce jour réalisés afin d’améliorer les indicateurs 

physiopathologiques actuels et tenter d’en identifier de nouveaux. 

À l’avenir, l’acquisition simultanée de mesures ERG-EEG fournira sans doute 

des informations supplémentaires concernant la physiopathologie des troubles 

psychotiques. D’une part, ces données couplées ont l’avantage de refléter des 

informations précoces au niveau rétinien et du CVP. D’autre part, ces deux structures 

véhiculent des informations différentes mais complémentaires sur les processus 

impliqués dans le traitement de l’information visuelle. En outre, plutôt que de procéder 

à un traitement consistant à analyser chaque modalité visuelle prise séparément puis 

à combiner les résultats, il serait plus efficace de considérer l'ensemble des données 

visuelles au niveau rétinien et cortical comme un « tout » afin de comprendre 

pleinement les interactions entre les deux étages visuels. Nous pourrions reprendre la 

citation d'Aristote qui disait que "Le tout est plus grand que la somme des parties".  
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Par ailleurs, la méthodologie couplée ERG-EEG a déjà fait ses preuves concernant 

l’augmentation de la sensitivité de diverses pathologies dans le milieu médical (James 

& Dasarathy, 2014; Lahat et al., 2015). La fusion de données acquises lors de différents 

types de mesures, qui révèlent chacune des signatures différentes, sera davantage 

susceptible à discriminer les troubles entre eux (Cai et al., 2020). Ces avancées sont 

notamment rendues possibles grâce au traitement de données ainsi qu’au machine-

learning, qui représentent à l’heure actuelle des outils prometteurs pour l’extraction de 

biomarqueurs robustes provenant de données multimodales. Leur habilité réside 

également dans la faculté qu’ont ces outils à collecter et combiner différents types 

d’informations en recherche (Schwitzer, Leboyer, Laprévote, et al., 2022) 

 

À ce propos, de récentes études ont démontré l’intérêt d’utiliser des algorithmes de 

machine-learning afin d’améliorer la classification des patients dans les pathologies 

neurologiques avec la maladie de Parkinson ou d’Alzheimer (Amboni et al., 2022; 

Nguyen et al., 2022), ophtalmiques avec le glaucome et les rétinopathies (Balyen & 

Peto, 2019; Gajendran et al., 2022; Müller et al., 2020), neurodéveloppementales avec 

l’autisme (Manjur et al., 2022) et en psychiatrie avec le trouble bipolaire (Colombo et 

al., 2022; Shi et al., 2021) et la schizophrénie (Chilla et al., 2022; Cortes-Briones et al., 

2022; Luján et al., 2022). L’ajout du machine-learning et des algorithmes d’intelligence 

artificielle (IA) appliqués aux mesures fonctionnelles du système visuel en ERG et EEG 

à posteriori des évaluations cliniques permettraient ainsi d’améliorer le diagnostic, 

d’optimiser les biomarqueurs existants et de développer de nouvelles biosignatures en 

santé mentale (Bach & Heinrich, 2019; Schwitzer, Leboyer, Laprévote, et al., 2022; 

Schwitzer, Le Cam, et al., 2022; Silverstein, Keane, et al., 2021) (Figure 29). 
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Figure 29. Intérêt de la création de biosignatures en santé mentale, tirée de (Schwitzer, 
Leboyer, Laprévote, et al., 2022). La figure illustre l’importance d’ajouter des indicateurs 
électrophysiologiques à des biomarqueurs déjà existants en combinaison avec d’autres 
approches multi-domaines. Des méthodes de filtrage, d’extraction et de traitement des données 
sont réalisées sur un grand nombre de signaux électrophysiologiques. Des algorithmes de 
machine-learning et d’intelligence artificielle sont ensuite appliqués aux données 
électrophysiologiques afin d’identifier des motifs ainsi que des altérations spécifiques au sein 
d’une population de patients. Ces méthodes de mesures sont ensuite additionnées à d’autres 
domaines tels que l’imagerie, les évaluations cliniques, les antécédents médicaux afin 
d’améliorer la classification diagnostique des patients. 

 

4.4.3. Forces et limites 

 Cette revue relative aux mesures ERG-EEG obtenues d’une manière couplée 

ou découplée dans les troubles neurologiques et psychiatriques possède des points 

forts. En premier lieu, c’est la première revue qui énonce les résultats prenant part aux 

mesures concomitantes ERG-EEG dans ces troubles. Précédemment, seulement des 

études présentant l’ERG ou l’EEG seuls ont été publiées. Deuxièmement, bien que les 

articles répertoriés dans notre revue soient relativement anciens, la discussion autour 

du développement d’une psychiatrie de précision en électrophysiologie permettrait de 

mettre en lumière de nouvelles perspectives de recherche intéressantes concernant le 

pouvoir prédictif de l’ERG et de l’EEG en psychiatrie. 
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Concernant les limites, cette revue ne comporte que très peu de résultats concernant 

les mesures concomitantes ERG-EEG recueillies d’une manière couplée ou découplée. 

De plus, la méthodologie associée aux résultats est relativement obsolète. Nous 

noterons également le fait que les paramètres électrophysiologiques peuvent être 

influencés par des facteurs externes. Cette limite peut toutefois représenter une force, 

notamment dans le cas où l’effet d’un facteur externe comme la médication pourrait 

représenter un marqueur de l’effet des traitements médicamenteux chez les patients. 

 

4.5. Conclusion et perspectives 

 L’électrophysiologie visuelle représente un intérêt pertinent en santé mentale, 

notamment lorsque les mesures ERG et EEG sont additionnées à d'autres indicateurs 

cliniques de routine à des fins d’amélioration diagnostic ou pour renforcer la 

physiopathologie des troubles chez les patients. Les résultats de la littérature ont 

montré que les principaux indicateurs d’intérêts concernant la mesure concomitante 

des CGR et du CVP étaient centrés sur les ondes N95 en PERG et P100 en PEEG 

dans les troubles neuropsychiatriques. Bien que d’autres facteurs externes comme 

l’âge, le sexe ou les traitements médicamenteux peuvent influencer les mesures 

électrophysiologiques, cette revue énonce les futurs enjeux d’inclure ces biomarqueurs  

en recherche clinique. Avec l’aide d’algorithmes et de techniques avancées de 

machine-learning, les mesures ERG-EEG concomitantes permettraient de créer une 

médecine de précision en psychiatrie. Ce point permettrait de déterminer le timing et 

l’emplacement des anomalies visuelles constatées de la rétine jusqu’au CVP. 

L’avantage de ces mesures réside également dans l’amélioration de la prise en charge 

des patients dans les services de soins et dans l’optimisation du diagnostic clinique de 

diverses pathologies neurodégénératives et psychiatriques telles que la maladie de 

Parkinson, la maladie d’Alzheimer, la schizophrénie ou le trouble bipolaire. 
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Les dysfonctionnements visuels en ERG et en EEG sont présents dans les 

troubles du spectre de la schizophrénie et dans les maladies neurologiques et 

psychiatriques. Ces anomalies seraient également visibles dans un spectre 

psychiatrique plus global, englobant notamment les comorbidités avec la 

consommation de substances addictives telles qu’un usage régulier de cannabis. Nous 

avons vu dans la section théorique qu’un usage régulier de cannabis semble impacter 

les mesures électrophysiologiques rétiniennes dont la fonctionnalité des 

photorécepteurs et des CGR (Schwitzer, Schwan, Albuisson, et al., 2017). Étant donné 

la pertinence des mesures concomitantes ERG-EEG énoncées dans ce chapitre, nous 

proposons de nous intéresser à l’impact d’une consommation régulière de cannabis 

sur l’activité du CVP en EEG dans le chapitre suivant.  
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Chapitre 5. Fonctionnement du cortex visuel primaire 
dans les situations à risque de psychose : l’impact d’un 
usage régulier de cannabis en EEG 

 

 

5.1. Introduction 

 Le cannabis est la troisième drogue la plus fréquemment consommée dans le 

monde après le tabac et l’alcool. La consommation régulière de cette substance a de 

nombreuses conséquences sur la santé physique et mentale, notamment avec la 

survenue d’addictions et le risque d’aggravation psychotique (Moore et al., 2007). En 

outre, un usage régulier de cannabis entraîne des répercussions sur la cognition en 

altérant l’apprentissage verbal, la mémoire, l’attention et les fonctions exécutives 

(Broyd et al., 2016). En dehors de ces effets couramment répertoriés sur les fonctions 

cognitives intégratives, de nombreuses preuves émergent concernant l’impact d’un 

usage régulier de cannabis à un plus faible niveau, notamment sur le traitement 

d’entrée du signal visuel. Puisque le système endocannabinoïde, comprenant les 

ligands et les récepteurs CB1R et CB2R, est présent dans la rétine animale et humaine 

(Bouskila et al., 2016), nous avons vu dans la section théorique qu’un usage régulier 

de cannabis semble impacter la fonctionnalité des cellules rétiniennes. 

Cette partie de la thèse est disponible en Annexe 2 a été publiée dans la revue : 

Progress in Neuro-Psychopharmacology and Biological Psychiatry 

Remy I, Schwitzer T, Albuisson É, Schwan R, Krieg J, Bernardin F, Ligier F, Lalanne 

L, Maillard L, Laprevote V. « Impaired P100 among regular cannabis users in 

response to magnocellular biased visual stimuli. » Prog Neuropsychopharmacol Biol 

Psychiatry. 2022 Mar 8;113:110437. doi: 10.1016/j.pnpbp.2021.110437. Epub 2021 

Sep 11. PMID: 34520807. 
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Pour rappel, un usage régulier de cannabis occasionnerait en fERG au niveau 

rétinien une diminution de l’amplitude de l’onde-a scotopique (Schwitzer et al., 2016), 

un retard du temps implicite de l’onde-a et de l’onde-b dans les conditions photopiques 

et scotopiques (Schwitzer et al., 2018; Schwitzer, Schwan, et al., 2019), des réponses 

rétiniennes retardées de la rétine centrale à la rétine périphérique (Schwitzer, Henrion, 

et al., 2019), des anomalies concernant le fonctionnement de la voie ON/OFF et des 

cellules bipolaires (Schwitzer et al., 2018, 2021) ainsi que des diminutions des 

amplitudes de OP2 et OP3 témoignant d’un dysfonctionnement des cellules amacrines 

(Polli et al., 2020). Un usage régulier de cannabis semble également impacter la 

fonctionnalité des CGR, du fait du retard du temps implicite répertorié sur l’onde N95 

en PERG (Schwitzer, Schwan, Albuisson, et al., 2017). En l’occurence, les CGR 

représentent un intérêt majeur en recherche car elles constituent le dernier étage 

rétinien faisant le lien avec les régions visuelles subséquentes telles que le thalamus 

et le CVP (Famiglietti & Kolb, 1976). Les CGR partagent ainsi des caractéristiques 

anatomiques et fonctionnelles communes avec les neurones corticaux, notamment du 

point de vue de de la neurotransmission (Lavoie et al., 2014). C’est pourquoi, de telles 

anomalies rétiniennes soulèvent la question de l’impact d’un usage régulier de 

cannabis sur les structures visuelles subséquentes au niveau cortical, en particulier au 

niveau du thalamus et du CVP. 

Il est intéressant de rappeler que le système endocannabinoïde est présent au 

niveau du thalamus visuel dont le NGL ainsi qu’au niveau du CVP chez plusieurs 

espèces et notamment l’humain (DeValois & DeValois, 1990; Herkenham et al., 1990).  

Ainsi, des études animales ont montré que le fonctionnement et la réponse associée à 

ces deux systèmes pourraient ainsi être partiellement modulés à la suite de la prise 

d’un cannabinoïde agoniste (Bouchard et al., 2016; Ohiorhenuan et al., 2014). Bien que 

les études d'imagerie et de PEV soutiennent l’idée qu’un usage régulier de cannabis 
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puisse engendrer des dysfonctionnements au niveau du cortex visuel (Skosnik et al., 

2006; Weinstein et al., 2008), les conséquences fonctionnelles sur le thalamus visuel 

et notamment au regard des voies magnocellulaires et parvocellulaires sont encore 

méconnues.  

Au niveau cortical et subcortical, les caractéristiques anatomofonctionnelles du  

NGL lui permettent d’encoder spécifiquement les images en traitant séparément les 

informations visuelles selon leurs gammes de FS ou de FT (Derrington & Lennie, 1984). 

En l’occurrence, la voie visuelle magnocellulaire traiterait préférentiellement et 

prioritairement les informations de BFS et de mouvements tandis que la voie visuelle 

parvocellulaire traiterait préférentiellement les informations de HFS mais pas de 

mouvements (Milner & Goodale, 2008). Les FS et FT peuvent donc être utilisées afin 

de biaiser préférentiellement l’activité associée aux voies visuelles magnocellulaires ou 

parvocellulaires. Il convient néanmoins de rappeler que ces caractéristiques ne 

permettent pas de sélectionner spécifiquement l'activité d'une voie visuelle plutôt 

qu'une autre (Skottun, 2015). Il ne s’agit dès lors que d’un traitement préférentiel des 

stimulations visuelles effectué par un système ou un autre.  

Au niveau comportemental, l’équipe de (Lalanne et al., 2017) a montré que la sensibilité 

au contraste des BFS était altérée chez les usagers réguliers de cannabis avec une 

consommation à un stade précoce en comparaison aux contrôles. Ce résultat pourrait 

être interprété comme un effet d'une consommation régulière de cannabis sur le 

traitement visuel magnocellulaire (Lalanne et al., 2017). Toutefois, cet effet reste peu 

clair en termes de localisation et de timing de ces déficits au niveau cortical. Ce résultat 

mériterait ainsi d’être complété avec des mesures fonctionnelles du CVP en EEG. 
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À ce propos, les PEV représentent une approche directe afin de fournir des 

informations pertinentes quant au fonctionnement neuronal du système visuel au 

niveau cortical. Les ondes P100 et N170 sont respectivement générées au niveau des 

régions occipito-temporales et pariéto-temporales et permettraient d’étudier l’activité 

des premières aires visuelles corticales dont le CVP en EEG (Bötzel et al., 1995). 

Étant donné sa nature endogène, l'onde N170 serait impliquée dans le traitement des 

informations de haut niveau visuo-perceptifs comme les visages (Rossion & Caharel, 

2011). À contrario, l'onde P100 serait associée au traitement global et aux premières 

étapes du traitement visuel cortical (J. Liu et al., 2002). Cette onde serait sensible aux 

informations de BFS, aux mouvements et pourrait ainsi représenter un marqueur du 

traitement des caractéristiques élémentaires du stimulus visuel (Pourtois et al., 2005). 

Basée sur ces caractéristiques, l’objectif principal de cette étude était 

d’investiguer le traitement d’entrée du signal visuel au niveau cortical en EEG chez des 

usagers réguliers de cannabis comparativement à des témoins. Nous avons utilisé des 

réseaux présentés à différent niveaux de FS et de FT afin de préférentiellement activer 

la voie magnocellulaire ou parvocellulaire. Compte tenu du déficit comportemental 

mentionné sur les BFS (Lalanne et al., 2017), nous avons émis l’hypothèse d’une 

altération de l’onde P100 en EEG en réponse aux BFS chez les usagers réguliers de 

cannabis comparés aux témoins. Comme les  BFS sont sensibles aux informations de 

mouvement (Tolhurst, 1973), nous avons utilisé deux conditions de FT, à savoir une 

condition statique (0 Hz) et une condition dynamique (8 Hz). Nous avons supposé que 

l’altération de l'amplitude de l’onde P100 serait particulièrement visible sur la condition 

dynamique. Nous avons également recueilli un autre paramètre nommé aire sous la 

courbe (ASC), représentant les valeurs cumulatives des amplitudes. Nous avons émis 

l’hypothèse de résultats similaires entre l’ASC P100 et l’amplitude P100.  



 

169 
 

5.2. Matériels & Méthodes 

5.2.1. Évaluations cliniques et déclarations éthiques 

 Nous avons recruté des participants en population générale à l’aide d’un large 

projet nancéen nommé CAUSAMAP (CAnnabis USe And MAgnocellular Processing) 

dont l’objectif avait pour but d’étudier les effets neurotoxiques du cannabis sur le 

système visuel. Nous avons prévu d'apparier deux usagers réguliers de cannabis avec 

un témoin, en raison de variances inconnues ainsi que des performances hétérogènes 

au sein des différents groupes. Les deux groupes étaient appariés en âge et en sexe. 

Certains enregistrements EEG étaient inexploitables en raison d’artefacts trop 

conséquents durant les enregistrements. Le recrutement final a impliqué 45 usagers 

réguliers de cannabis (n = 45 ; moyenne âge = 25.13 ans ; écart-type = 6.27 ans) ainsi 

que 25 témoins (n = 25 ; moyenne âge = 25.6 ans ; écart-type = 5.68 ans). Les 

participants avaient entre 18 et 50 ans. Ces derniers ne prenaient aucun traitement 

médicamenteux à l'exception de contraceptifs oraux. Les participants ont fourni un 

historique détaillé de leurs antécédents médicaux. Ils ont présenté un examen 

fundoscopique normal ainsi qu’une acuité visuelle normale ou corrigée à la normale 

vérifiée par l’échelle de Monoyer (Dufier, 1988). Ils n'avaient pas d'antécédents de 

pathologies ophtalmiques, de symptômes visuels, d'infections oculaires, de glaucomes, 

de maladies rétiniennes progressives ou d'opacité de l’œil. Ils ont fait l'objet d'une 

évaluation psychiatrique à l'aide de l’échelle Mini International Neuropsychiatric 

Interview (MINI Version 5.0) (Sheehan et al., 1998) et ne présentaient aucun trouble 

psychiatrique actuel ou passé. La consommation d'alcool était tolérée afin de faciliter 

le recrutement. Toutefois, les patients avec un score à l’Alcohol Use DIsorders Test 

(AUDIT) indiquant une dépendance à l'alcool étaient exclus.  
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Les critères d'inclusion pour les usagers réguliers de cannabis comprenaient 

une déclaration d'au moins 7 consommations de cannabis par semaine au cours du 

mois précédant l’inclusion, un test urinaire positif pour le THC et un test urinaire négatif 

(Nal von Minden) pour le cannabis, la buprénorphine, les benzodiazépines, la cocaïne, 

les opiacés, les amphétamines et la méthadone, ainsi qu'une abstinence de 

consommation de cannabis pendant moins de 12 heures afin de limiter les biais 

cognitifs. Les critères d'inclusion des témoins comprenaient une absence 

d'antécédents de consommation de substances illicites, un test urinaire négatif pour le 

THC et une absence de consommation de tabac.  

Les participants ont reçu un bon d'achat d'une valeur de 100€ et ont signé des 

formulaires de consentement détaillant tous les aspects de la recherche, conformément 

à la déclaration d'Helsinki (World Medical Association, 2013). L’ensemble des 

expériences ont été réalisées en accord avec le Comité de Protection des Personnes 

du Centre Hospitalier Régional Universitaire de Nancy (2013-A00097-38 CPP 

13.02.02). L'étude est enregistrée sur clinicaltrials.gov (ID NCT02864680). 

 

5.2.2. Stimulations visuelles et procédure expérimentale 

 Les stimulations visuelles comprenaient des patchs de Gabor verticaux noirs et 

blancs présentés d’une manière sinusoïdale avec une taille de 6° d’angle visuel. Les 

réseaux à BFS et HFS avaient une FS respective de 0.5 cpd et de 15 cpd car ces 

dernières sont à même de préferentiellement stimuler les voies visuelles 

magnocellulaires et parvocellulaires (Butler et al., 2001). Les réseaux de FS avaient un 

rapport contraste clair/obscur de 80 % et étaient présentés sur un champ gris 

isoluminant. Nous avons présenté ces deux types de patchs dans deux conditions de 

FT différentes : dynamique et statique. En condition dynamique, les bandes noires et 
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blanches alternaient à une fréquence de 8 Hz. En condition statique, les bandes ne 

s’alternaient pas (0 Hz). 20 % des stimulations visuelles étaient des stimulations 

contrôles avec un contraste de 0 % et étaient par conséquent invisibles. Au total, cinq 

stimulations visuelles ont été utilisées : BFS-Statique, BFS-Dynamique, HFS-Statique, 

HFS-Dynamique et la stimulation de contrôle. La Figure 30 illustre la procédure 

expérimentale avec la présentation de deux patchs présentés à BFS et HFS.  

 

Figure 30. Procédure expérimentale avec la présentation de patchs de Gabor, tirée de 
(Remy et al., 2022). La procedure expérimentale illustre un patch présenté à BFS (gauche) et 
HFS (droite). LSF : Low Spatial Frequency ; HSF : High Spatial Frequency. 

Les réseaux ont été générés à l'aide du système VSG (Cambridge Research System). 

Au total, 300 stimulations ont été projetées sur un écran CRT avec une fréquence 

d'échantillonnage de 120 Hz, dans une pièce isolée électriquement, phoniquement et 

sans lumière environnante. Les participants étaient assis sur une chaise à une distance 

de 57 cm. Lors de chaque essai, une croix de fixation était affichée durant 500 ms à 

800 ms et permettait aux participants de maintenir leur attention dans la zone centrale 

de l'écran. Un patch aléatoire était ensuite présenté au centre de l'écran pendant 500 

ms. Ensuite, un écran blanc était affiché avec une durée de 1500 ms. Les participants 

devaient indiquer via un bouton s'ils avaient vu un patch, ce qui correspondait à la 

or

 ixation cross

 00  00ms

LS  Grating

 00ms
Blan  screen

  00ms
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mesure comportementale. Chaque essai était séparé par un écran blanc 

supplémentaire de 1500 ms. La procédure comprenait 300 essais au total, dont 60 

essais par condition de stimulation. La procédure a été divisée en 2 blocs de 150 essais 

afin de limiter la fatigue des participants. 

5.2.3. Enregistrement et traitement des données EEG 

 L'enregistrement EEG a été réalisé au moyen d’électrodes au chlorure d’argent 

(Ag/AgCl) avec un casque Micromed® EEG de 64 électrodes (système 10-10, 

QuickCap, Compumedics Neuroscan®) dont les références étaient placées sur les 

deux lobes de l'oreille. Le signal a été enregistré à une fréquence d'échantillonnage de 

512 Hz (SD64 Headbox, Micromed®, Italie) et avec une largeur de bande comprise 

entre 0,15 Hz et 200 Hz. L’impédance des électrodes a été maintenue en dessous de 

10 kΩ. Des électrodes oculaires verticales et horizontales ont été utilisées afin de 

rejeter les artefacts oculaires. Chaque modalité de FS a été analysée avec une durée 

de 1000 ms en pre-stimulus et jusque 1000 ms en post-stimulus.  

Les données EEG ont été traitées avec le logiciel Brain Vision Analyzer 2.0® (Brain 

Products GmbH, Munich, Allemagne). Le signal EEG brut a été filtré avec une bande 

passante comprise entre 0,5 Hz et 40 Hz. Le rejet des artefacts parasites tels que le 

bruit, le clignement des yeux, l’activité musculaire et les composantes non biologiques 

a été effectué à l'aide d'une analyse en composantes indépendantes (Independant 

Component Analysis ou ICA) (Jung et al., 2000). Un rejet manuel des artefacts a par la 

suite été effectué sur la base d'une inspection visuelle afin d'exclure les derniers 

artefacts restants. Le traitement des données EEG s'est focalisé sur 3 paires 

d'électrodes d'intérêt à gauche (O1, PO3, PO7) et l'hémisphère droit (O2, PO4, PO8). Une 

moyenne générale sur l'ensemble des conditions a permis de déterminer les pics 

d’amplitude. Un calcul de la valeur moyenne quadratique, également appelée Root 
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Mean Square Value (RMS), a permis de déterminer une fenêtre temporelle pour 

l'extraction de l'amplitude de chaque composante. Nous avons calculé la moyenne 

quadratique en élevant au carré l'amplitude maximale de chaque onde sinusoïdale, en 

la divisant par deux, puis en prenant la racine carrée de cette valeur. Par conséquent, 

les pics des amplitudes des ondes P100 et N170 ont été extraits avec des intervalles 

de 28 ms et 38 ms respectivement autour du pic maximal. Les latences ont été extraites 

en fonction de leurs apparitions moyennes sur les tracés. Ainsi, la latence de l’onde 

P100 a été déterminée à 113 ms pour les usagers réguliers de cannabis et également 

à 113 ms pour les témoins. La latence de l’onde N170 a été déterminée à 184 ms pour 

les usagers réguliers de cannabis et à 181 ms pour les témoins. En ce qui concerne 

l’ASC, le logiciel BrainVision Analyzer 2.0 (Brain Products GmbH) a automatiquement 

extrait la surface correspondant au pic d’amplitude maximal multiplié par la latence.  

5.2.4. Analyses statistiques 

 Les données ont été analysées à l'aide du logiciel STATISTICA V.10 (Stat Soft 

Inc.). Des analyses descriptives et comparatives ont été effectuées selon la nature et 

la distribution des variables. La normalité a été évaluée avec le test de Shapiro-Wilk. 

Les variables qualitatives ont été décrites par des fréquences et des pourcentages. Les 

variables quantitatives ont été rapportées avec leurs moyennes et leurs écarts-type. 

Les caractéristiques socio-démographiques et cliniques suivaient une distribution 

normale, vérifiée avec un test de Shapiro-Wil non-significatif (p > .05). Les différences 

entre les groupes ont donc été analysées à l'aide d'un test t de Student sur échantillon 

indépendant. Les données comportementales et EEG suivaient une distribution 

normale, indiquée par un test de Shapiro-Wilk non significatif (p > .05), et ne différaient 

pas en termes de variances au regard d’un test de Levene non significatif (p > .05). 

Nous avons donc utilisé des tests paramétriques pour l'analyse de ces données.  
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Parmi les facteurs confondants, les différences significatives entre les deux 

groupes ont concerné le niveau socio-culturel, correspondant au nombre d'années 

d'études après le CP, le score AUDIT et le nombre de verres d'alcool par semaine. 

Néanmoins, le niveau d'éducation a très peu d'influence sur cette tâche visuelle de bas 

niveau et n'a donc pas été retenu comme cofacteur. De plus, le score AUDIT était 

fortement corrélé au nombre de verres d’alcool par semaine et ce dernier était le facteur 

le plus significatif de l’ensemble des tests paramétriques. Ainsi, seul le nombre de 

verres d'alcool par semaine a été retenu comme prédicteur continu dans nos analyses.  

Les données comportementales ont été analysées selon une ANCOVA à 2*2 

facteurs (FT [Dynamique/Statique] x FS [BFS/HFS]). Les variables EEG ont été 

analysées à l'aide d'une ANCOVA à 2*3*2*2 facteurs (Hémisphère [Gauche/Droit] x 

Électrodes [O1/O2, PO3/PO4, PO7/PO8] x FT [Dynamique/Statique] x FS [BFS/ HFS]). 

Nous avons utilisé une correction de Greenhouse-Geisser afin de tenir compte des 

violations de sphéricité (Keselman & Rogan, 1980). Un test de différence des moindres 

carrés de Fisher (Fisher’s Least Square Difference - LSD) a été effectué en post-hoc 

afin de spécifier les différences obtenues entre les conditions expérimentales. Des 

analyses de corrélation de Pearson ont été utilisées afin d’évaluer les relations entre 

les différentes variables. Pour tous les tests, la significativité était fixée à α = 0.05. 

5.2.5. Déclaration de la disponibilité des données 

 Les données ne sont pas disponibles publiquement du fait de leur 

confidentialité. Toutefois, les données sont entièrement disponibles auprès des auteurs 

sur demande raisonnable. Elles peuvent être fournies respectivement dans les formats 

[.trc] ou [.txt] ou [.csv] avec le code anonymisé du participant de l’étude.   
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5.3. Résultats 

5.3.1. Caractéristiques socio-démographiques et cliniques 

 Les caractéristiques socio-démographiques et cliniques des participants sont 

présentées dans le Tableau 8.  

Le test t de student a mis en évidence des différences entre les deux groupes, 

notamment en ce qui concerne le niveau d'éducation (p < .05), significativement 

inférieur dans le groupe usagers réguliers de cannabis comparativement aux témoins, 

ainsi que le nombre de verres d’alcool par semaine et l’AUDIT (p < .05), 

significativement supérieur dans le groupe usagers réguliers de cannabis en 

comparaison aux témoins.   

Aucune différence n’a été trouvée concernant l’âge des participants entre les groupes.  

Compte tenu du fait que le cannabis soit mélangé au tabac dans les cigarettes, 38 des 

45 usagers réguliers de cannabis étaient des fumeurs de tabac. Aucun d'entre eux 

n'était dépendant au tabac. 
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Tableau 8. Caractéristiques socio-démographiques et cliniques des participants, tiré de 

(Remy et al., 2022). Les données sont présentées sous forme de moyennes, sauf indication 

contraire. L'écart-type est entre parenthèses. n.s. : non significatif, NA : non applicable, AUDIT 

: Alcohol Use Disorders Identification Test score, CAST : Cannabis Abuse Screening Test 

Score. 

5.3.2. Données comportementales 

 Le Tableau 9 illustre les temps de réaction des participants au travers des 

différentes conditions expérimentales.  

 Usagers 

Cannabis (n=45) 

Témoins 

(n=25) 

p value  

(t test) 

Nombre de femmes/hommes (%) 10/35 (22/78) 6/19 (24/76) n.s. 

Âge (années) 25.13 [6.27] 25.6 [5.68] n.s. 

Éducation (années) 13.27 [2.16] 14.88 [1.39] *p < .05 

AUDIT score 7.07 [4.74] 3.48 [2.84] *p < .05 

Nombre de verres d’alcool/semaine 7.32 [8.37] 1.92 [2.53] *p < .05 

Score au test Fagerström 2.02 [2.20] 0 [0] NA 

Nombre de cigarettes par jour 6.74 [6.46] 0 [0] NA 

Score au test CAST 4.09 [1.16] 0 [0] NA 

Nombre de joints par semaine 26.04 [21.18] 0 [0] NA 

Grammes de cannabis par semaine 5.30 [3.93] 0 [0] NA 

Âge de début de cannabis 15.80 [1.73] 0 [0] NA 

Durée de l’usage de cannabis 9.33 [6.16] 0 [0] NA 
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Les usagers réguliers de cannabis et les témoins ont présenté respectivement un 

temps de réaction moyen de 434.94 ms (écart-type = 93.17 ms) et de 389.77 ms (écart-

type = 86.59 ms).  

L'ANCOVA a montré un effet principal du groupe (F (1,67) = 4.59 ; ε = 1.00 ; p < .05) 

indiquant un temps de réaction plus long chez les usagers réguliers de cannabis 

comparativement aux témoins, et ce quel que soit le type de stimulation utilisée.  

L'analyse n'a pas mentionné d'effet du prédicteur continu (F (1,67) = 0.65 ; p = 0.42).  

L'analyse a révélé un effet principal des FS (F (1,67) = 11.67 ; ε = 1.00 ; p < .01) 

expliqué par un temps de réaction plus court vis-à-vis des réseaux présentés à BFS 

(moyenne = 402.21 ms ; écart-type = 31.24 ms) contrairement aux réseaux présentés 

à HFS (moyenne = 420.51 ms ; écart-type = 34.48 ms) chez tous les participants. 

Tableau 9. Temps de réaction (ms) des participants selon les conditions de FS. BFS – S : 
Basses Fréquences Spatiales – Statique ; BFS – D : Basses Fréquences Spatiales – 
Dynamique ; HFS – S : Hautes Fréquences Spatiales – Statique ; HFS – D : Hautes Fréquences 
spatiales – Dynamique. 

 

 

Groupe / 

Réseaux de FS 

BFS – S 

 (écart-type) 

BFS – D  

(écart-type) 

HFS – S  

(écart-type) 

HFS – D  

(écart-type) 

Usagers réguliers de 

cannabis  

(n=45) 

427.49  

(98.59) 

435.44  

(102.04) 

440.65  

(110.45) 

445.05  

(110.50) 

Témoins 

 (n=25) 

379.38  

(93.23) 

374.94 

 (83.35) 

401.47  

(91.26) 

403.29 

 (86.64) 



 

178 
 

5.3.3. Résultats électrophysiologiques 

 

 

Figure 31. Tracés EEG au travers des différentes conditions expérimentales, tirée de 
(Remy et al., 2022). Les tracés EEG ont été obtenus à partir de l'activité moyenne des 3 paires 
d'électrodes d'intérêt (O1/O2, PO3/PO4, PO7/PO8). BFS–S/D : Basses Fréquences Spatiales – 
Statique/Dynamique ; HFS – S/D : Hautes Fréquences Spatiales – Statique/Dynamique. 

Tableau 10. Moyenne des amplitudes (µV), latences (ms) et ASC (µV.ms) des ondes P100 
et N170 des participants au cours des conditions expérimentales, tiré de (Remy et al., 
2022). L’écart-type est indiqué entre parenthèses. Les données ont été obtenues à partir de 
l'activité moyenne sur les 3 paires d'électrodes d'intérêt (O1/O2, PO3/PO4, PO7/PO8). FS : 
Fréquences Spatiales ; BFS–S/D : Basses Fréquences Spatiales – Statique/Dynamique ; HFS 
– S/D : Hautes Fréquences Spatiales – Statique/Dynamique ; CAN : Usagers Réguliers de 
Cannabis ; TEM : Témoins.  

Paramètres Amplitude Latence ASC 

Ondes P100 N170 P100 N170 P100 N170 

 

FS / 

Groupe 

 

CAN 

 

TEM 

 

CAN 

 

TEM 

 

CAN 

 

TEM 

 

CAN 

 

TEM 

 

CAN 

 

TEM 

 

CAN 

 

TEM 

BFS - S 

(écart-type) 

3.57 

(1.70) 

4.81 

(2.35) 

-3.18 

(2.79) 

-2.78 

(2.30) 

110.06 

(6.30) 

109.86 

(7.22) 

179.09 

(10.10) 

173.85 

(10.99) 

75.54 

(44.71) 

107.32 

(71.52) 

-68.77 

(91.79) 

-53.66  

(75.83) 

BFS - D 

(écart-type) 

3.63 

(1.76) 

5.1 

(2.28) 

-3.44 

(2.88) 

-2.56 

(2.23) 

115.20 

(7.68) 

112.33 

(6.50) 

182.51 

(10.57) 

180.56 

(10.63) 

75.30 

(49.03) 

121.63 

(62.64) 

-68.83 

(98.95) 

-36.68  

(73.61) 

HFS - S 

(écart-type) 

2.19 

(2.18) 

2.34 

(1.93) 

-4.90 

(3.39) 

-3.77 

(2.82) 

113.29  

(7.21) 

116.78 

(6.58) 

189.24 

(8.45) 

187.16 

(8.97) 

23.96 

(56.91) 

27.85 

(46.86) 

-139.25  

(128.07) 

-92.22  

(96.09) 

HFS - D 

(écart-type) 

2.34 

(1.90) 

2.99 

(1.78) 

-5.45 

(3.52) 

-4.23 

(3.09) 

112.38 

(6.71) 

115 

(6.06) 

190.82 

(7.67) 

189.21 

(5.67) 

32.84 

(45.94) 

48.84 

(43.04) 

-147.23  

(127.32) 

-93.10  

(104.89) 
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5.3.3.1. Amplitude de l’onde P 00 

 L'amplitude moyenne de l’onde P100 chez les usagers réguliers de cannabis et 

les témoins était respectivement de 2.93 μV (écart-type = 1.59 μV) et de 3.81μV (écart-

type = 1.78 μV). L'ANCOVA a montré une tendance à l'effet principal du groupe (F 

(1,67) = 3.82 ; p = 0.053). Les analyses n’ont montré aucun effet du prédicteur continu 

concernant le nombre de verres d’alcool par semaine (F (1,67) = 0.001 ; p = 0.97).  

 

Un effet principal d’hémisphère (F (1,67) = 4.53 ; ε = 1.00 ; p < .05) a mis en évidence 

une amplitude de l’onde P100 plus grande dans l'hémisphère droit (moyenne = 3.55 

μV ; écart-type = 1.70 μV) que dans l'hémisphère gauche (moyenne = 3.19 μV ; écart-

type = 1.43 μV) chez l’ensemble des participants. L'analyse a indiqué un effet principal 

des électrodes (F (2,134) = 48.42 ; ε = 0.98 ; p < .001) expliqué par une amplitude de 

l’onde P100 plus grande pour les électrodes O1/O2 (moyenne = 4.25 μV ; écart-type = 

1.46 μV) que pour les électrodes PO3/PO7 (moyenne = 2.61 μV ; écart-type = 1.20 μV) 

ou que pour les électrodes PO4/PO8 (moyenne = 3.27 μV ; écart-type = 1.18 μV).  

 

Un effet principal des FS a été trouvé (F (1,67) = 39.33 ; ε =1.00 ; p < .001) où 

l'amplitude de l’onde P100 était plus grande pour les réseaux présentés BFS (moyenne 

= 4.29 μV ; écart-type = 1.66 μV) que pour les réseaux présentés à HFS (moyenne = 

2.46 μV ; écart-type = 1.68 μV) chez les participants. Plus intéressant, l'ANCOVA a 

révélé un effet d’interaction FS*Groupe (F (1,67) = 4.43 ; ε = 1.00 ; p < .05). L'amplitude 

moyenne de l’onde P100 était significativement plus faible chez les usagers réguliers 

de cannabis en comparaison aux témoins en réponse aux réseaux présentés à BFS, 

comme le montre le test de Fisher LSD significatif (p < .01) sur l’effet d’interaction 

BFS*Groupe (Figure 32). 



 

180 
 

 

Figure 32. Interaction  S*Groupe sur l'amplitude de l’onde P 00, tirée de (Remy et al., 
2022). Les données ont été obtenues à partir de l'activité moyenne des 3 paires d'électrodes 
d'intérêt (O1/O2, PO3/PO4, PO7/PO8) sur les stimulations présentées à BFS (Low Spatial 
Frequency ; LSF) et à HFS (High Spatial Frequency ; HSF) dans les deux groupes. La différence 
d'amplitude de l’onde P100 sur les réseaux présentés à BFS entre les usagers réguliers de 
cannabis et les témoins est significative (* p < .01). Les moyennes sont affichées avec leur 
erreur type standard (Standard Error Mean ; SEM). 

Un effet principal des FT (F (1,67) = 6.32 ; ε = 1.00 ; p < .05) a montré une amplitude 

de l'onde P100 plus grande pour les réseaux présentés de manière dynamique 

(moyenne = 3.52 µV ; écart-type = 1.46 µV) en comparaison aux réseaux présentés de 

manière statique (moyenne = 3.23 μV ; écart-type = 1.53 μV) chez les participants. Plus 

encore, l’ANCOVA a mis en évidence un effet d’interaction FT*Groupe (F (1,67) = 4.35 

; ε = 1.00 ; p < .05). L'exploration de cette interaction par le test LSD de Fisher a révélé 

que l'amplitude moyenne de l’onde P100 obtenue lors de la présentation de réseaux 

de FS en condition dynamique était significativement plus faible chez les usagers 

réguliers de cannabis en comparaison aux témoins (p < .05) (Figure 33). 

Les cartes topographiques de l’amplitude de l’onde P100 au travers des différentes 

conditions expérimentales entre les groupes sont présentées dans la Figure 34. 



 

181 
 

 

Figure 33. Interaction  T*Groupe sur l'amplitude de l’onde P 00, tirée de (Remy et al., 
2022). Les données ont été obtenues à partir de l'activité moyenne des 3 paires d'électrodes 
d'intérêt (O1/O2, PO3/PO4, PO7/PO8) en conditions statique et dynamique dans les deux 
groupes. La différence d'amplitude de l’onde P100 sur les réseaux de FS présentés en condition 
dynamique entre les usagers réguliers de cannabis et les témoins est significative (* p < .05). 
Les moyennes sont affichées avec leurs erreurs types standards (Standard Error Mean ; SEM). 

 
 

Figure 34. Activité cérébrale de l'amplitude de l'onde P100 selon différentes FS, tirée de 
(Remy et al., 2022). Les cartes topographiques ont été réalisées sur le logiciel BrainVision 
Analyzer 2.0 (Brain Products GmbH). La soustraction de la topographie entre les groupes est 
indiquée par la colonne Δ. BFS : Basses Fréquences Spatiales ; HFS : Hautes Fréquences 
Spatiales. 
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5.3.3.2. Aire Sous la Courbe (ASC) de l’onde P 00 

 L’ASC moyenne de l’onde P100 chez les usagers réguliers de cannabis et chez 

les témoins était respectivement de 51.91 μV.ms (écart-type = 39.17 μV.ms) et de 

76.41 μV.ms (écart-type = 46.56 μV.ms). L'analyse ANCOVA a révélé un effet principal 

du groupe (F (1,67) = 4.23 ; ε = 1.00 ; p < .05) mettant en évidence une ASC de l’onde 

P100 plus petite chez les usagers réguliers de cannabis comparativement aux témoins. 

Les analyses n’ont montré aucun effet du prédicteur continu concernant le nombre de 

verres d’alcool par semaine (F (1,67) = 0.11 ; p = 0.74). Un effet principal des électrodes 

(F (2,134) = 43.99 ; ε = 0.98 ; p < .01) a montré une ASC de l’onde P100 plus grande 

pour les électrodes O1/O2 (moyenne = 83.46 μV.ms ; écart-type = 36.54 μV.ms) que 

pour les électrodes PO3/PO7 (moyenne = 45.91 μV.ms ; écart-type = 30.28 µV.ms) ou 

que pour les électrodes PO4/PO8 (moyenne = 62.53 μV.ms ; écart-type = 28.77 μV.ms). 

 

Les analyses ont montré un effet principal des FS (F (1,67) = 51.25 ; ε = 1.00 ; p < .001) 

expliqué par une ASC de l’onde P100 plus grande pour les réseaux présentés à BFS 

(moyenne = 94.90 μV.ms ; écart-type = 46.42 μV.ms) en comparaison aux réseaux 

présentés à HFS (moyenne = 33.04 μV.ms ; écart-type = 24.69 μV.ms) chez l’ensemble 

des participants. Plus important, l’ANCOVA a souligné un effet d’interaction FS*Groupe 

(F (1,67) = 4.31 ; ε = 1.00 ; p < .05) montrant que l’ASC moyenne de l’onde P100 était 

plus basse chez les usagers réguliers de cannabis en comparaison aux témoins en 

réponse aux réseaux présentés à BFS, comme l’a montré la significativité du test LSD 

de Fisher (p < .01).  
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Les analyses ont répertorié un effet principal des FT (F (1,67) = 13.74; ε = 1.00; p < 

.001) indiquant une ASC de l’onde P100 plus grande pour les réseaux présentés en 

condition dynamique (moyenne = 69.51 μV.ms ; écart-type = 36.59 μV.ms) comparés  

aux réseaux présentés de manière statique (moyenne = 58.43 μV.ms ; écart-type = 

38.43 μV.ms). En outre, un effet d’interaction FT*Groupe (F (1,67) = 7.65; ε =1.00 ; p < 

.01) a reflété une diminution de l’ASC de l’onde P100 chez les usagers réguliers de 

cannabis en comparaison aux témoins lors de réseaux présentés en condition 

dynamique, telle que l’a montré la significativité du test LSD de Fisher (p < .01).  

 

5.3.3.3. Latence de l’onde P 00 

 La latence moyenne de l’onde P100 chez les usagers réguliers de cannabis et 

chez les témoins était respectivement de 112.73 ms (écart-type = 5.14 ms) et de 113.49  

ms (écart-type = 5.11 ms). L’analyse ANCOVA n’a pas montré d’effet principal de 

groupe (F (1,67) = 0.11 ; p = 0.74) ou d’effect principal du prédicteur continu concernant 

le nombre de verres d’alcool par semaine (F (1,67) = 0.40 ; p = 0.53).  

 

Un effet principal des FS (F (1,67) = 10.64 ; ε = 1.00 ; p < .01) a mis en évidence une 

latence P100 plus courte pour les réseaux présentés à BFS (moyenne = 111.91 ms, 

écart-type = 5.58 ms) comparativement aux réseaux présentés à HFS (moyenne = 

114.23 ms, écart-type = 5.43 ms) chez l’ensemble des participants. L’ANCOVA n’a 

révélé aucun effet d’interaction FS*Groupe (F (1.67) = 2.8 ; p = 0.10) ou d’effet 

d’interaction FT*Groupe (F (1.67) = 2.72 ; p = 0.10). 
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5.3.3.4. Corrélations sur l’onde P 00 

 Des corrélations ont été mesurées afin de déterminer l’influence des facteurs 

cliniques et expérimentaux sur les paramètres électrophysiologiques. Des analyses de 

corrélations de Pearson ont montré une forte corrélation entre la moyenne de l’ASC 

P100 et la moyenne de l’amplitude de l’onde P100 (r = 0.97 ; p < .001). Les analyses 

n’ont pas montré de corrélation entre la moyenne de l’amplitude P100 et la moyenne 

de latence de l’onde P100 (r = 0.21 ; p = 0.09). Les analyses n’ont pas montré de 

corrélation entre la moyenne de l’amplitude de l’onde P100 avec le nombre de verres 

d’alcool par semaine (r = -0.08 ; p = 0.49), ou avec le nombre de cigarettes 

consommées par jour (r = -0.12 ; p = 0.33) ou avec le nombre de grammes de cannabis 

consommés par semaine (r = -0.18 ; p = 0.24). 

 

5.3.3.5. Amplitude de l’onde N 70 

 L’amplitude moyenne de l’onde N170 chez les usagers réguliers de cannabis et 

chez les témoins était respectivement de -4.24 μV (écart-type = -2.93 μV) et de -3.34 

μV (écart-type = -2.40 μV). L’ANCOVA n’a pas montré d’effet principal du facteur 

groupe (F (1,67) = 0.78 ; p = 0.38) ou d’effet du prédicteur continu concernant le nombre 

de verres d’alcool par semaine (F (1,67) = 0.99 ; p = 0.32).  

 

Un effet principal des FS (F (1,67) = 24.83 ; ε = 1.00 ; p < .001) a indiqué une amplitude 

de l’onde N170 plus grande pour les réseaux présentés à HFS (moyenne = -4.64 μV, 

écart-type = -2.79 μV) en comparaison aux réseaux présentés à BFS (moyenne = -

3.02μV, écart-type = -2.25 μV). Les analyses n’ont pas révélé d’effet d’interaction 

FS*Groupe (F (1.67) = 0.54 ; p = 0.47) ou d’effet d’interaction FT*Groupe (F (1.67) = 

2.10 ; p = 0.15). 
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5.3.3.6. ASC de l’onde N 70 

 La moyenne de l’ASC de l’onde N170 chez les usagers réguliers de cannabis 

et chez les témoins était respectivement de -106.02 μV.ms (écart-type = 101.96 μV.ms) 

et -68.91 μV.ms (écart-type = 77.40 μV.ms). L’ANCOVA n’a pas montré d’effet principal 

du facteur groupe (F (1,67) = 1.34 ; p = 0.25) ou d’effet du prédicteur continu concernant 

le nombre de verres d’alcool par semaine (F (1,67) = 0.80 ; p = 0.38). Les analyses 

n’ont pas révélé d’effet d’interaction FS*Groupe (F (1.67) = 0.82 ; p = 0.37) ou d’effet 

d’interaction FT*Groupe (F (1.67) = 1.67 ; p = 0.20). 

 

5.3.3.7. Latence de l’onde N 70 

 La latence moyenne de l’onde N170 chez les usagers réguliers de cannabis et 

chez les témoins était respectivement de 185.41 ms (écart-type = 6.97 ms) et de 182.69 

ms (écart-type = 7.18 ms). L’ANCOVA n’a pas révélé d’effet principal du facteur groupe 

(F (1,67) = 3.09 ; p = 0.08) ni d’effet du prédicteur continu concernant le nombre de 

verres d’alcool par semaine (F (1,67) = 0.77 ; p = 0.38). 

Les analyses ont montré un effet d’interaction FT*Groupe (F (1,67) = 15.80 ; ε = 1.00 ; 

p < .001) montrant une latence de l’onde N170 plus petite pour les réseaux de FS 

présentés en condition statique (moyenne = 182.26 ms, écart-type = 7.17 ms) en 

comparaison aux réseaux de FS présentés en condition dynamique (moyenne = 185.69 

ms, écart-type = 6.06 ms). Les analyses n’ont pas montré d’effet d’interaction 

FS*Groupe (F (1.67) = 0.12 ; p = 0.73) ou d’effet d’interaction FT*Groupe (F (1.67) = 

1.33 ; p = 0.25). 
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5.4. Discussion 

5.4.1. Dysfonctionnement du CVP chez les usagers de cannabis 

 Cette présente étude a investigué le traitement d’entrée du signal visuel au 

niveau cortical chez des usagers réguliers de cannabis en comparaison à des contrôles 

sains. Nous avons mesuré les réponses associées aux ondes P100 et N170 en EEG 

grâce à des réseaux de FS présentés à BFS et HFS en condition statique ou 

dynamique. Nous avons montré que les usagers réguliers de cannabis ont présenté 

une diminution de l’amplitude et de l’ASC de l’onde P100, notamment en réponse aux 

réseaux présentés à BFS et en condition dynamique. Aucune difference n’a été notée 

concernant la latence de l’onde P100 et les paramètres associés à l’onde N170, que 

ce soit sur l’amplitude, l’ASC ou la latence. Il est intéressant de noter que notre 

paradigme expérimental semble cohérent au regard des effets principaux retrouvés 

dans nos analyses et de ceux énoncés dans la littérature chez les témoins. En 

l’occurence, l’onde P100 serait principalement sensible aux informations de BFS et en 

condition dynamique, tandis que l’onde N170 serait davantage impliquée dans le 

traitement des HFS et des informations statiques (Pourtois et al., 2005; Rossion & 

Caharel, 2011).  

Étant donné la genèse de l’onde P100 dans les régions occipito-temporales du cerveau 

(Bötzel et al., 1995), les altérations mentionnées sur cette onde chez les usagers 

réguliers de cannabis témoignent d’un déficit généralisé de l’activité liée aux premières 

aires visuelles corticales et notamment du CVP. Ce résultat est d’autant plus 

intéressant du fait qu’aucun résultat n’a été trouvé sur l’onde N170, composante qui est 

quant à elle générée dans les régions pariéto-temporales et davantage associée au 

traitement intégratif de l’information visuelle (Di Russo et al., 2002). 
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5.4.2. Hypothèse d’un déficit magnocellulaire chez les 

usagers de cannabis 

 Ces résultats concernant l’altération spécifique de l’onde P100 en réponse aux 

réseaux présentés à BFS et en condition dynamique viennent compléter les résultats 

comportementaux précédemment répertoriés par l’équipe de (Lalanne et al., 2017). 

Avec des réseaux de FS similaires, les auteurs ont montré que les usagers réguliers 

de cannabis avec une consommation précoce avaient une déficience visuelle de bas-

niveau. Ce déficit était reflété par des anomalies comportementales exclusivement 

portées sur les réseaux présentés à BFS avec un bas contraste à 0.5 cpd (Lalanne et 

al., 2017). Nos résultats corticaux s'appuient donc sur ces constatations antérieures en 

fournissant un substrat électrophysiologique à ces résultats comportementaux.  

Chez les usagers de cannabis, la diminution de l’amplitude de l’onde P100 en réponse 

aux BFS et en condition dynamique pourrait être interprétée comme un déficit 

préférentiellement magnocellulaire. En effet, bien que l’onde P100 prend son origine à 

partir des flux visuels ventraux et dorsaux, cette composante semble avoir une 

dominance vis-à-vis du flux dorsal qui est majoritairement reflété par l'activité de la voie 

magnocellulaire (Doniger et al., 2002; Javitt, 2009). De plus, la voie parvocellulaire est 

sensible aux informations de HFS et immobiles tandis que la voie magnocellulaire serait 

davantage impliquée dans l’encodage des BFS et des informations dynamiques 

(Livingstone & Hubel, 1988; R. B. Tootell, Silverman, et al., 1988). Il convient de noter 

que cette altération préférentiellement magnocellulaire n'a probablement pas d'impact 

réel sur la vision des usagers réguliers de cannabis. Ce déficit pourrait néanmoins 

entraîner des conséquences lors de tâches visuelles complexes nécessitant le 

traitement d'images en mouvement, telles que la conduite automobile, ou lors de tâches 

impliquant le traitement des FS, comme la perception des visages ou la vision de loin.  
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5.4.3. Hypothèse d’un déficit dans la neurotransmission 

glutamatergique chez les usagers de cannabis 

 Une explication possible d’un tel dysfonctionnement visuel chez les usagers 

réguliers de cannabis pourrait être causée par l'effet des cannabinoïdes exogènes, 

notamment le Δ9THC, sur la neurotransmission glutamatergique. En effet, la capacité 

du cannabis à perturber la signalisation du glutamate est désormais bien démontrée. 

Pour  exemple, une forte exposition au cannabis induit une altération de la libération 

de glutamate en réduisant l'activité des enzymes glutamatergiques telles que l'acide 

glutamique décarboxylase ou la glutamine synthétase (Monnet-Tschudi et al., 2008). 

De même, une forte exposition au cannabis nuit également à la plasticité synaptique à 

long terme en altérant l'expression et la fonction des récepteurs AMPA et NMDA et en 

perturbant l'expression des transporteurs glutamatergiques tels que GLUT1 ou GLAST 

(R. Chen et al., 2013; Fan et al., 2010; Good & Lupica, 2010). 

Il convient de rappeler qu’au niveau rétinien, notre équipe a répertorié une 

augmentation du temps implicite de l’onde N95 en PERG, traduisant un retard dans la 

réponse associée aux CGR (Schwitzer, Schwan, Albuisson, et al., 2017). Or, le 

glutamate est l'un des principaux neurotransmetteurs libéré par ces cellules lors de la 

neurotransmission rétinienne et le cannabis agit sur la transmission glutamatergique 

dans le SNC (Schwitzer, Schwan, et al., 2015; Wu & Maple, 1998). C’est pourquoi, de 

telles anomalies rétiniennes pourraient également être liées à des dysfonctionnements 

impliqués dans la transmission glutamatergique au niveau rétinien.  

En outre, comme les afférences rétiniennes se projettent vers le NGL et jusqu'au CVP 

(Sherman & Guillery, 2002), la littérature mentionne qu'une consommation régulière de 

cannabis tend à réduire les niveaux de métabolites dérivés du glutamate dans le 
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cerveau humain, notamment dans les régions corticales et sous-corticales (Colizzi et 

al., 2016). De ce fait, les anomalies corticales de notre étude pourraient être 

interprétées comme une conséquence directe d’une atteinte rétinienne chez les 

usagers réguliers de cannabis et partagent une interprétation commune concernant 

une possible altération glutamatergique. Néanmoins, notre étude ne peut pas fournir 

de lien direct entre les dommages rétiniens et corticaux. Des études avec des mesures 

concomitantes en ERG et en EEG devraient nous apporter davantage d’informations 

quant à la localisation de ces déficits constatés le long des voies visuelles. 

Plus précisément, les dysfonctionnements visuels corticaux présents dans cette étude 

pourraient également être expliqués par la forte implication du glutamate sur le système 

visuel magnocellulaire. En effet, le glutamate est présent dans les terminaisons 

synaptiques du NGL de plusieurs espèces, et ce dans des proportions plus élevées 

dans le système visuel magnocellulaire que dans le système visuel parvocellulaire 

(Montero & Zempel, 1986; Shaw & Cynader, 1986). Les récepteurs glutamatergiques 

tels que les NMDAR et les AMPAR présents au niveau du système magnocellulaire 

jouent également un rôle très important dans la diminution de la réponse visuelle 

(Balducci et al., 2003; Kwon et al., 1992). Plus intéressant, il a été démontré 

anatomiquement que le système endocannabinoïde présent dans les couches dorsales 

du NGL pourrait représenter un site d'action neuromodulatoire de la vision normale. En 

effet, le niveau élevé des CB1R dans les couches magnocellulaires dorsales du NGL 

pourrait expliquer certains des effets comportementaux des cannabinoïdes sur 

l'intégrité de la voie visuelle dorsale, qui elle-même serait impliquée dans la localisation 

visuo-spatiale et la perception des mouvements (Javadi et al., 2015). En somme, une 

interprétation possible de notre étude serait que la consommation régulière de 

cannabis pourrait générer des perturbations sur la transmission glutamatergique et le 

système visuel magnocellulaire, endommageant la fonction visuelle dont le CVP. 
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5.4.4. Similitudes entre l’usage régulier de cannabis et la 

schizophrénie 

 Nous avons vu qu’un usage régulier de cannabis est associé à un facteur de 

risque accru de développer une schizophrénie, notamment chez les jeunes 

consommateurs (Arseneault et al., 2004; Moore et al., 2007). En premier lieu, il est 

intéressant de noter que nos résultats concernant un possible dysfonctionnement 

visuel magnocellulaire seraient similaires à ceux observés dans la schizophrénie 

(Javitt, 2009; D. Kim et al., 2006; Martínez, Hillyard, et al., 2012). Deuxièmement, avec 

l'amplitude de l’onde P100, l’équipe de (Obayashi et al., 2009) et l’équipe de (D.-W. 

Kim et al., 2015) ont mis en évidence des déficits concernant des informations visuelles 

de bas niveau vis-à-vis du traitement des BFS dans cette pathologie (D.-W. Kim et al., 

2015; Obayashi et al., 2009). Plus encore, l’équipe de (Butler et al., 2007) a exploré les 

corrélats neurophysiologiques de ces déficits en répertoriant une diminution de 

l’amplitude de l’onde P100 en réponse à des stimulations orientées spécifiquement 

vers l’activation du système magnocellulaire. Troisièmement, le dysfonctionnement du 

système glutamatergique dans la schizophrénie semble être aussi prononcé que chez 

les usagers réguliers de cannabis, en raison de différences d'expression, de fonction 

et de maturation des récepteurs (Falkenberg et al., 2014; Moghaddam & Javitt, 2012).  

En somme, ces résultats de la littérature indiquent d’importants dysfonctionnements 

concernant l'intégration des informations de BFS et des stimulations visuelles orientées 

vers le système visuel magnocellulaire. De même, ces déficits impacteraient la fonction 

visuelle corticale chez les patients atteints de schizophrénie. Des études 

supplémentaires chez ces patients pourraient révéler des déficits électrophysiologiques 

similaires à ceux retrouvés chez les usagers réguliers de cannabis et nous permettre 

d’améliorer nos connaissances sur les mécanismes sous-jacents à ces deux troubles.  
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5.4.5. Forces et limites 

 À notre connaissance, cette présente étude est la première à investiguer 

l’impact d’un usage régulier de cannabis sur le traitement des FS visuelles corticales 

en utilisant des mesures électrophysiologiques en EEG. En outre, les biomarqueurs 

électrophysiologiques ont l’avantage de fournir des résultats objectifs et reproductibles, 

nous permettant ainsi d'améliorer les résultats de la littérature et de mieux comprendre 

l'impact d’un usage régulier de cannabis au niveau cortical. De plus, il y a également 

une forte concordance entre l’utilisation de nos stimulations visuelles, nos résultats 

électrophysiologiques et la sensibilité des systèmes visuels magnocellulaires et 

parvocellulaires quant aux informations de FS et de FT.  

 Des limites restent néanmoins notables. En premier lieu, la majorité de nos 

participants étaient des consommateurs de tabac. Ce constat énonce une difficulté 

supplémentaire quant au rôle et à l’impact de chaque substance sur le traitement 

d’entrée du signal visuel au niveau cortical. Toutefois, nous n'avons pas trouvé de 

corrélation entre le nombre de cigarettes consommées quotidiennement et l'amplitude 

de l’onde P100. De plus, la littérature souligne le fait que fumer de la nicotine 

n'affecterait que très peu les paramètres associés à l’onde P100 (Pritchard et al., 2003).  

Deuxièmement, bien que l'analyse n'ait révélé aucun effet principal au regard du facteur 

confondant qui est le nombre de verres d’alcool par semaine, cette limite doit être prise 

en compte car les usagers réguliers de cannabis ont consommé beaucoup plus d'alcool 

que les contrôles. Reste que, les analyses n’ont mentionné aucun effet de ce prédicteur 

continu dans les résultats. Une étude plus approfondie chez des usagers réguliers 

d'alcool sans consommation de cannabis pourrait vraisemblablement répondre à la 

question de l’impact de l’alcool sur le traitement des FS visuelles au niveau cortical.  
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Enfin, il est extrêmement difficile de produire des méthodes de stimulation spécifiques 

au système visuel magnocellulaire. En effet, la présentation de réseaux à BFS ou HFS 

et de manière statique ou dynamique ne peut pas sélectivement activer une voie 

visuelle plutôt qu'une autre, mais plutôt d’une manière préférentielle. En outre, le CVP 

contient des cellules visuelles magnocellulaires et parvocellulaires dans les couches 

4Cα et 4Cβ respectivement (Callaway & Wiser, 1996). Il est donc assez difficile de 

séparer les deux systèmes avec un EEG de scalp. Toutefois, le système visuel 

magnocellulaire semble être impliqué dans le traitement des stimulations à faibles 

contrastes en raison de sa projection principalement vers le flux dorsal. L’activité 

préférentielle associée à ces deux systèmes peut donc être réalisée sur la base des 

différents niveaux de contrastes de FS et de FT utilisés. L'interprétation des résultats 

doit néanmoins rester prudente et nécessite encore des études supplémentaires.  

5.4.6. Conclusion et perspectives 

 Nous avons investigué l’activité du CVP en EEG avec des réseaux présentés à 

différentes conditions de FS et de FT chez des usagers réguliers de cannabis comparés 

aux témoins. Nos résultats ont montré une diminution de l'amplitude de l’onde P100 

lors de la présentation de réseaux à BFS et en condition dynamique chez les patients. 

Ces résultats pourraient être interprétés comme un dysfonctionnement préférentiel du 

système visuel magnocellulaire, lui-même causé par une altération dans la 

neurotransmission glutamatergique. Nos résultats ouvrent des perspectives de 

recherche intéressantes sur la schizophrénie qui serait marquée par des mécanismes 

physiopathologiques similaires. Des études menées chez ces patients pourraient 

révéler des anomalies communes aux usagers réguliers de cannabis et nous permettre 

de mieux comprendre l'apparition des maladies psychiatriques, notamment chez les 

individus qui consomment du cannabis à un âge précoce.  
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À cette fin, nous avons recruté dans le cadre de l’étude CAUSAMAP des 

patients présentant un diagnostic de schizophrénie évalués selon les critères du DSM-

V. Au même titre que les usagers réguliers de cannabis, nous leurs avons fait 

expérimenter des mesures rétiniennes en ERG selon les standards ISCEV, puis des 

mesures corticales en EEG avec la présente méthodologie de cette étude, étant donné 

l’hypothèse étayant un dysfonctionnement visuel magnocellulaire dans la 

schizophrénie (Butler et al., 2007).  

 

Nous proposons de nous intéresser dans le chapitre suivant à l’impact du trouble de la 

schizophrénie sur le traitement des FS visuelles corticales en EEG. Nous aborderons 

également le potentiel lien entre les mesures électrophysiologiques rétiniennes et 

corticales chez ces patients. 
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Chapitre 6. Association entre les dysfonctions 
rétiniennes et corticales dans la schizophrénie 

  

Cette partie de la thèse est disponible en Annexe 3 et a été publiée dans la revue : 

Journal of Psychiatry & Neuroscience 

Remy I, Bernardin F, Ligier F, Krieg J, Maillard L, Schwan R, Schwitzer T, Laprévote 

V. « Association between retinal and cortical visual electrophysiological impairments 

in schizophrenia. » J Psychiatry Neurosci. 2023 May 19;48(3):E171-E178. DOI : 

10.1503/jpn.220224 ; PMID : 37208126 ; PMCID : PMC10205822. 

 

6.1. Avant-propos sur le trouble de la schizophrénie 

6.1.1. Épidémiologie 

 La schizophrénie est une pathologie psychiatrique chronique classée par l’OMS 

parmi l’une des 10 causes les plus importantes de handicap (Sayers, 2001). La maladie 

entraîne des répercussions fonctionnelles ainsi qu’une véritable rupture dans le 

fonctionnement global de l’individu (M.-O. Krebs & CPNLF, 2015). La prévalence 

mondiale de ce trouble s'élève à environ 0.7% en population générale et touche près 

de 1% de la population mondiale, soit environ 600 000 personnes en France (Jablensky 

& Sartorius, 1988). Malgré le faible taux de prévalence, la maladie reste très 

préoccupante, tant pour les patients qui en souffrent avec leurs incapacités à s’intégrer 

en société, que pour les systèmes de soins du fait des coûts onéreux liés à la maladie.  

En effet, la schizophrénie occasionne de nombreuses phases de rechute qui 

nécessitent un suivi continu et des hospitalisations à répétitions (Charrier et al., 2013). 

Cette prévalence dépend néanmoins du milieu géographique, de la culture, des 
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aspects socio-économiques et du sexe (Fusar-Poli, Borgwardt, et al., 2013). Pour 

exemple, la maladie est développée plus fréquemment chez les hommes que les 

femmes avec un ratio d’environ [1:4] (C.-T. Lee et al., 2018; McGrath et al., 2004). 

Enfin, l’espérance de vie d’un patient atteint de schizophrénie est diminuée d’environ 

10 à 15 ans en moyenne (D. H. Nieman & McGorry, 2015). 

Concernant l’entrée dans la psychose, la schizophrénie survient généralement durant 

l’adolescence, période critique durant laquelle la maturation des fonctions cérébrales 

est à son plein essor. Plus précisément, les hommes seraient davantage touchés par 

la maladie entre 18 et 35 ans alors que les femmes auraient une entrée plus tardive, 

située entre 25 et 35 ans mais avec une sévérité moindre (Gur et al., 1996; Ochoa et 

al., 2012). La maladie débute sous une forme atténuée où la survenue des symptômes 

psychotiques progresse au cours du temps jusque l’installation complète de la 

psychose (Fusar-Poli, Bonoldi, et al., 2012).  

 

6.1.2. Les méthodes de prévention secondaire et de prise 

en charge multimodale pour la schizophrénie 

 L'intérêt d'une prise en charge relationnelle pour le trouble de la schizophrénie 

a débuté dans les années 1950 à la suite de la découverte des premiers traitements 

neuroleptiques (Azoulay et al., 2005). À ce jour, la schizophrénie est essentiellement 

traitée par une pharmacothérapie ainsi qu’une psychothérapie. 

La pharmacothérapie repose sur l’administration d’antipsychotiques de 

première génération tels que la Chlorpromazine ou l’Olanzapine en première intention. 

Par ailleurs, l’apparition des antipsychotiques atypiques et leur prescription durant les 
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phases précoces de psychose a permis une meilleure acceptabilité avec des taux de 

réémission allant jusque 80% voire 90% dans certains cas (Fusar-Poli et al., 2020). 

Ces médicaments présenteraient néanmoins des effets secondaires extrapyramidaux 

tels que des symptômes parkinsoniens. Ce constat a  amené les cliniciens à administrer 

des antipsychotiques de seconde génération tels que la Clozapine qui est dès lors l’un 

des traitements les plus efficaces pour les schizophrénies résistantes comparativement 

aux neuroleptiques classiques (Kane & Correll, 2010). En lien avec l’hypothèse 

dopaminergique dans la schizophrénie, la prescription d’antagonistes 

dopaminergiques D2 diminue l’intensité des symptômes positifs alors que les 

antagonistes D1 ont tendance à les augmenter (Moghaddam, 2003). De même, des 

antagonistes dopaminergiques D2 sont également administrés afin de diminuer 

transitoirement les symptômes positifs chez les patients (Laruelle, 2014; Moghaddam, 

2003). Dès lors, le succès thérapeutique associé aux traitements antipsychotiques et 

neuroleptiques a considérablement amélioré le pronostic de la maladie. 

La psychothérapie utilise quant à elle des techniques de réhabilitation 

psychosociale. Ce procédé peut être conjointement associé avec une médication  

antipsychotique afin de diminuer l’intensité des troubles (Hegarty et al., 1994; Nasrallah 

et al., 2011). Les préconisations actuelles en matière de psychothérapie mettent en 

avant les thérapies cognitivo-comportementales (TCC). Les TCC ont pour 

objectif d’améliorer ou de compenser les déficits cognitifs d’une part, et de diminuer la 

survenue d’autres symptômes annexes tels que les troubles émotionnels et 

comportementaux d’autre part (French & Morrison, 2004). Les TCC sont prescrites dès 

le prodrome et utilisent des outils qui permettent une prise en charge personnalisée.  

Ce postulat renforce l’idée selon laquelle l’apparition des premiers symptômes 

psychotiques pourrait être réversible avec l’instauration d’une prise en charge dès les 

phases précoces (Fusar-Poli & Van Os, 2013). En conséquence, les TCC visent à 



 

198 
 

corriger et modifier des schémas de croyance acquis depuis l’enfance qui peuvent, 

parce qu’ils ne sont plus adaptés à l’environnement, avoir un impact négatif sur le 

comportement, les pensées ou le bien-être mental. Les stratégies utilisées à ce jour au 

cours des TCC comprennent deux approches proposées en parallèle : une approche 

restauratrice et une approche compensatoire. L’approche restauratrice se focalise sur 

les fonctions déficitaires afin de les corriger grâce à des entraînements répétitifs et 

ciblés. L’approche compensatoire fait part de stratégies compensatrices vis-à-vis des 

difficultés observées, comme par exemple minimiser l’impact des distractions et mieux 

contrôler les mécanismes attentionnels (Allott et al., 2020). De multiples essais 

cliniques ont démontré l’utilité des TCC chez les patients présentant une vulnérabilité 

psychotique, ce qui permettrait par la suite de réduire le risque de transition (Davies et 

al., 2018; Schmidt et al., 2015).  

 

6.1.3. Schizophrénie et vision : intérêt du test VOSP 

 Dans la schizophrénie, la littérature fait état de nombreuses anomalies visuelles 

avec des déficits portés sur le système oculomoteur (Damilou et al., 2016), sur la 

perception et la sensibilité des contrastes (Kéri et al., 2002; Kiss et al., 2010; Skottun 

& Skoyles, 2007) ou des FS (Khosravani & Goodarzi, 2013; Knebel et al., 2011), sur 

l’organisation perceptive (Silverstein & Keane, 2011a), sur la reconnaissance des 

formes ou des objets (Klosterkötter et al., 2008; Oker et al., 2019), sur la lecture 

(Revheim et al., 2006), sur la vision des couleurs (Butler et al., 2013; T. M. P. Fernandes 

et al., 2019), sur la reconnaissance des émotions (Butler et al., 2009; Schneider et al., 

2006), sur la perception des mouvements (Y. Chen et al., 2004) et sur les propres 

visages des individus concernés (Silverstein, 2016).  
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Dès lors, des tests visuels sont couramment utilisés en recherche clinique afin 

de mettre en évidence ces troubles de la perception visuelle avec pour objectif principal 

de diagnostiquer des agnosies perceptives ou associatives chez les patients atteints 

de schizophrénie. Parmi les principaux tests utilisés, nous retrouvons le test Visual 

Object and Space Perception (VOSP) qui permet d’étudier l’activité associée aux 

régions occipitales et pariéto-temporales du cerveau (Matías-Guiu et al., 2017). Ce test 

est décomposé en deux indices que sont le VOSP-OBJECT et le VOSP-SPACE qui 

permettent de discriminer respectivement le traitement visuo-perceptif associé à la voie 

visuelle ventrale et dorsale. Ces tests sont décomposés en subtests permettant de 

scorer la visualisation des objets ainsi que leurs orientations dans l’espace (McCarthy 

& Warrington, 1990; Rapport et al., 1998; Warrington & James, 1991).  

 

Plus précisément, le test VOSP-OBJECT évalue la reconnaissance des formes et des 

objets avec cinq sous-tests : le subtest de screening, évaluant la discrimination d’une 

lettre sur un fond plus ou moins dégradé ; le subtest de la lettre inachevée qui consiste 

à reconnaître une lettre en majuscule partiellement fragmentée sur un fond sombre ; le 

subtest de la reconnaissance des silhouettes qui a pour objectif de reconnaître des 

silhouettes d’objets ou d’animaux présentées sous une forme atypique ; le subtest de 

la décision de silhouette qui consiste à percevoir la reconnaissance d’une silhouette 

d’un objet réel parmi trois silhouettes d’objets inexistants ; et enfin le subtest de la 

silhouette progressive qui consiste à indiquer à quel moment une silhouette abstraite 

devient parlante lorsque l’orientation change progressivement. 

 

Le test VOSP-SPACE évalue quant à lui les relations spatiales des objets en 2D et 3D 

avec quatre sous-tests : le subtest du comptage de points qui consiste à dénombrer le 

nombre de points noirs présentés sur dix planches au participant ; le subtest de la 
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discrimination de position qui a pour but de déterminer parmi deux carrés lequel a un 

point noir localisé en son centre ; le subtest de la localisation de chiffres qui comprend 

d’un côté un carré avec un point noir et de l’autre un carré avec une série de chiffres et 

où le patient doit déterminer à quel chiffre du deuxième carré correspond la position du 

point noir sur le premier carré ; puis le subtest de l’analyse des cubes qui a pour but 

d’indiquer le nombre de cubes présents sur une figure en 3D composée elle-même de 

cubes. Quelques exemples de ces subtests sont illustrés dans la Figure 35. 

 

 

Figure 35. Figures provenant des tests VOSP-OBJECT et VOSP-SPACE, tirée de (Barnes 
et al., 2003). 

 

Concernant les résultats répertoriés dans la schizophrénie, certaines études 

mentionnent des altérations au regard du sous-test de la reconnaissance des objets 

témoignant d’une agnosie associative (Gabrovska et al., 2003; Shallice et al., 1991). 

Ces résultats seraient toutefois influencés par l’effet des antipsychotiques de première 

génération tels que la Perphénazine ou l’Halopéridol. En l’occurrence, les patients 

ayant ce type de traitement présenteraient des résultats plus faibles à la VOSP en 

comparaison à ceux traités avec des antipsychotiques de seconde génération tels que 
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l’Olanzapine ou la Clozapine (Kucharska et al., 2012). Ces déficits concernant la 

perception des objets et l’attention spatiale ont également été répertoriés avec d’autres 

tâches s’apparentant au test VOSP, notamment chez des patients ayant transité vers 

une psychose récente (Smid et al., 2013; Wölwer et al., 2012). 

 

Cet avant-propos sur la schizophrénie et les anomalies visuelles qui sont reportées 

dans la littérature montre que l’étude de la fonction visuelle s’avère être un outil de 

recherche pertinent en psychiatrie. Dès lors, nous nous sommes questionnés quant à 

l’impact du trouble de la schizophrénie sur le traitement d’entrée du signal visuel avec 

des mesures fonctionnelles en ERG et EEG.   

 

6.2. Introduction 

 Les distorsions sensorielles font partie intégrante de l’expérience complexe de 

la schizophrénie (Bernardin et al., 2020; Javitt & Freedman, 2015). Ce point a par 

ailleurs été décrit dans les premiers écrits de Kraepelin et Bleuler et sont également 

couramment énoncés dans le récit des patients (J. Chapman, 1966; Javitt, 2009). En 

effet, (J. Chapman, 1966) a énoncé un certain nombre de descriptions illustrant des 

difficultés visuelles signalées par les patients atteints de schizophrénie telles qu’une 

perception des éléments abstraits ou dissociatifs (J. Chapman, 1966). Étant donné 

l’essor des connaissances associées à la fonction visuelle depuis ces dernières 

décennies, l’étude des sciences de la vision a permis de répertorier de nombreuses 

anomalies visuelles concernant la schizophrénie. Selon les auteurs, 

l’électrophysiologie et notamment l’étude des PEV en EEG pourrait s’avérer être une 

méthode clé afin de préciser la nature de ces déficits visuels.  
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Comme indiqué dans la section théorique, les études menées dans les troubles 

du spectre de la schizophrénie se sont principalement focalisées sur l'onde P100. Ce 

PEV a l’avantage de fournir des informations pertinentes au regard de l’activité de la 

fonction visuelle corticale et du CVP (J. Liu et al., 2002). Comparé aux autres PEV, 

l’onde P100 ne semble pas sensible aux questions de motivation des patients ou à 

l’état clinique de ces derniers autant que peuvent l’être d’autres composantes plus 

intégratives (Johnson et al., 2005; Yeap et al., 2006). De ce fait, ce biomarqueur semble 

représenter un excellent candidat afin de mettre en lumière les déficits associés à 

l’information visuelle précoce au niveau cortical (Earls et al., 2016; Jeantet et al., 2019). 

Dès lors, la littérature reporte des diminutions d’amplitude de l’onde P100 dans la 

schizophrénie lors de nombreuses tâches visuelles comme le traitement des contours 

(Foxe et al., 2005), la perception d’images fragmentées (Doniger et al., 2002) ou la 

perception de stimulations visuelles simples (Yeap et al., 2006). Ces résultats 

soulignent ainsi un déficit du traitement de l’information visuelle au niveau cortical dans 

ses stades les plus précoces (Butler & Javitt, 2005; Foxe et al., 2001). Concernant la 

vision spatiale dans la schizophrénie, des déficits concernant l’onde P100 ont été 

répertoriés en réponse à des stimulations présentées à BFS (S. Y. Lee et al., 2015; 

Martínez, Hillyard, et al., 2012). Ces résultats traduisent un potentiel déficit 

magnocellulaire étant donné la sensibilité préférentielle de cette voie vis-à-vis du 

traitement des BFS (Livingstone & Hubel, 1988; R. B. Tootell, Silverman, et al., 1988). 

Ces études étayant un potentiel dysfonctionnement magnocellulaire dans la 

schizophrénie suggèrent que ces déficits peuvent être induits par les premiers stades 

visuels au niveau rétinien (Butler et al., 2007; Gagné et al., 2015), remettant ainsi en 

question l’origine des déficits mentionnés sur l’onde P100 dans la littérature.  
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En l’occurence, nous avons repertorié de nombreuses anomalies 

électrophysiologiques rétiniennes dans la schizophrénie. Pour rappel, les résultats les 

plus pertinents ont indiqué des altérations obtenues en fERG dans les conditions 

photopiques et scotopiques affectant l’amplitude de l’onde-a et de l’onde-b, témoignant 

ainsi d’une altération de la réponse des cônes et des bâtonnets (Bernardin, 2019; 

Demmin et al., 2018; Moghimi et al., 2020). Plus récemment avec l’utilisation du PERG, 

notre équipe a montré une augmentation du temps implicite de l’onde N95 chez des 

patients atteints de schizophrénie en comparaison à des contrôles sains (Bernardin et 

al., 2019), traduisant ainsi un retard dans la transmission visuelle rétinienne causé par 

un dysfonctionnement des CGR (Froehlich & Kaufman, 1993; Hull & Thompson, 1989). 

Ce résultat a par ailleurs été soutenu par les équipes de (Moghimi et al., 2020) et de 

(Demmin, Netser, et al., 2020) avec l’utilisation de l’onde PhNR en fERG. Comme les 

CGR représentent le dernier étage rétinien et font le lien avec les structures visuelles 

corticales subséquentes, une altération de la fonction rétinienne pourrait affecter les 

signaux visuels corticaux et sous corticaux (Silverstein, Fradkin, et al., 2020).  

À ce propos, nous nous sommes intéressés dans le chapitre 4 à l’intérêt des mesures 

concomitantes ERG-EEG ainsi qu’aux répercussions des anomalies rétiniennes sur le 

traitement visuel cortical dans les troubles neurodégénératifs (Calzetti et al., 1990; 

Nightingale et al., 1986) et dans les maladies ophtalmiques (Atilla et al., 2006). L’équipe 

de (Krasodomska et al., 2010) a répertorié une augmentation de la latence P50, une 

diminution des amplitudes N95 et P50 ainsi qu’une augmentation de la latence P100 

chez 30 patients avec un stade précoce de la maladie d’Alzheimer en comparaison à 

30 témoins (Krasodomska et al., 2010). Similairement, l’équipe de (Heravian et al., 

2011) a trouvé des réductions des amplitudes des ondes P50 et P100 ainsi qu’une 

augmentation de latence P100 chez 40 patients atteints d’amblyopie (20 strabiques et 

20 anisométropiques) en comparaison à 20 contrôles sains (Heravian et al., 2011). 
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Puis, l’équipe de (El-Shazly et al., 2017) a reporté une augmentation de la latence N95, 

une diminution de l’amplitude N95, une latence P100 prolongée ainsi qu’une diminution 

de l’amplitude P100 chez 60 patients présentant une migraine avec aura en 

comparaison à 30 contrôles sains (El-Shazly et al., 2017). Selon les auteurs, de telles 

anomalies rétiniennes pourraient entraîner des conséquences sur le traitement visuel 

cortical ultérieur, en particulier sur l’onde P100 en EEG.  

Dès lors, nos récents résultats concernant le retard de temps implicite de l’onde N95 

en PERG dans la schizophrénie (Bernardin et al., 2019) éveillent la question de l’impact 

de ces anomalies rétiniennes sur le traitement visuel cortical en EEG et notamment sur 

l’onde P100. Ce point nous permettrait également de mieux comprendre le lien possible 

entre les anomalies rétiniennes et corticales dans la schizophrénie qui a auparavant 

été énoncé dans les pathologies neurodégénératives et ophtalmiques.  

À cette fin, le premier objectif de cette étude a été d’explorer la fonction visuelle  

au niveau cortical en EEG chez des patients atteints de schizophrénie 

comparativement à des contrôles sains. Étant donné les hypothèses soutenant un 

déficit préférentiel du système visuel magnocellulaire (Butler et al., 2007), nous avons 

mesuré l’amplitude et la latence de l’onde P100 en EEG en réponse à des réseaux de 

FS présentés à BFS et HFS en condition statique et dynamique similaires à ceux de 

notre étude menée chez les usagers réguliers de cannabis (Remy et al., 2022). Nous 

avons émis l’hypothèse d’une altération de l’onde P100 lors de la présentation de 

stimulations magnocellulaires, autrement dit lors de la projection de réseaux à BFS et 

dynamiques. En second objectif, nous avons comparé ces présents résultats corticaux 

avec nos précédents résultats rétiniens obtenus chez ces mêmes patients dans l’étude 

de (Bernardin et al., 2019) afin d’explorer la potentielle association entre les mesures 

électrophysiologiques rétiniennes et corticales dans la schizophrénie.  
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6.3. Matériels & Méthodes 

6.3.1. Évaluations cliniques et déclarations éthiques  

 Nous avons recruté dans le cadre de l’étude CAUSAMAP des patients atteints 

de schizophrénie appariés en âge et en sexe avec des contrôles sains. Les participants 

ont expérimenté dans un premier temps un ERG, où les résultats sont disponibles dans 

l’article de (Bernardin et al., 2019), ainsi qu’un EEG le même jour. Les participants ont 

fourni leurs consommations détaillées de substances psychoactives ainsi que leurs 

antécédents médicaux, notamment avec une évaluation psychiatrique générale au 

moyen de l’échelle MINI (Version 5.0) (Sheehan et al., 1998). Un trouble de l’usage de 

l’alcool ou du cannabis n’était pas un critère d’exclusion afin de faciliter le recrutement. 

Néanmoins, les patients présentant un score au test AUDIT ou au test Cannabis Abuse 

Screening Test (CAST) indiquant une dépendance à l’une ou l’autre des substances 

ont été exclus. Nous avons justifié ce critère selon nos précédentes études car le 

cannabis peut avoir un effet sur les mesures électrophysiologiques rétiniennes et 

corticales (Remy et al., 2022; Schwitzer, Schwan, Albuisson, et al., 2017).  

Les patients atteints de schizophrénie ont été diagnostiqués selon les critères du DSM-

IV. Ils étaient cliniquement stables concernant la médication antipsychotique et ne 

présentaient pas de pathologie neurologique. Leurs tests toxicologiques d'urine pour 

l'utilisation de drogues illicites ou de traitement de substitution aux opiacés se sont 

avérés négatifs. Les contrôles sains n’avaient pas d’antécédents actuels ou passés 

concernant une pathologie psychiatrique, pas d’antécédents familiaux ou d’expérience 

personnelle concernant un trouble schizophrénique ou un trouble bipolaire, pas de 

pathologie neurologique, pas de dépendance à l’alcool ou au cannabis et pas 

d’historique de pathologies ophtalmiques ou de symptômes visuels. 
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L’ensemble des participants ont reçu 100€ en bons d’achat et ont signé un 

consentement éclairé détaillant tous les aspects de la recherche conformément à la 

déclaration d'Helsinki (World Medical Association, 2013). Toutes les expériences ont 

été réalisées en conformité avec le Comité d’éthique et de Protection des Personnes 

du Centre Hospitalier Régional Universitaire de Nancy (2013A00097–38 CPP 

13.02.02). L’étude est enregistrée sur clinicaltrials.gov (ID NCT02864680). 

 

6.3.2. Recueil et traitement des données EEG 

 Nous avons utilisé la même méthode de stimulation, de recueil et d’extraction 

des données EEG que dans notre étude menée chez les usagers réguliers de cannabis 

(Remy et al., 2022). Les stimulations visuelles comprenaient des patchs de Gabor 

verticaux noirs et blancs présentés d’une manière sinusoïdale avec une taille de 6° 

d’angle visuel. Les réseaux de FS étaient filtrés selon les conditions de BFS (0.5 cpd) 

ou de HFS (15 cpd) afin de préférentiellement cibler l’activité des voies visuelles 

magnocellulaires et parvocellulaires respectivement (Atkinson, 1992; Bullier, 2001). 

Les réseaux de FS avaient un rapport de contraste noir et blanc de 80% et étaient 

présentés sur un fond blanc isoluminant. Les réseaux étaient présentés à deux 

conditions de FT. Dans la condition dynamique, qui a l’avantage de stimuler 

préférentiellement l’activité de la voie magnocellulaire (Milner & Goodale, 2008), les 

bandes noires et blanches s’alternaient à une fréquence de 8 Hz. Dans la condition 

statique, les bandes noires et blanches ne s’alternaient pas (0%). Au total, 20% des 

stimulations étaient invisibles avec un contraste à 0% et nous avons utilisé 5 types de 

stimulations : BFS-Statique, BFS-Dynamique, HFS-Statique et HFS-Dynamique. La 

procédure expérimentale est présentée dans la Figure 36. 
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Figure 36. Procédure expérimentale avec la présentation de patchs de Gabor, tirée de 
(Remy, Bernardin, et al., 2023). La procédure expérimentale illustre un patch présenté à BFS 
(gauche) et HFS (droite). LSF : Low Spatial Frequency ; HSF : High Spatial Frequency. 

Les réseaux ont été générés à l'aide du système VSG (Cambridge Research System). 

Au total, 300 stimulations ont été projetées sur un écran CRT avec une fréquence 

d'échantillonnage de 120 Hz, dans une pièce isolée électriquement, phoniquement et 

sans lumière environnante. Les participants étaient assis sur une chaise à une distance 

de 57 cm. Lors de chaque essai, une croix de fixation était affichée durant 500 ms à 

800 ms et permettait aux participants de maintenir leur attention dans la zone centrale 

de l'écran. Un patch aléatoire était ensuite présenté au centre de l'écran pendant 500 

ms. Ensuite, un écran blanc était affiché avec une durée de 1500 ms. Les participants 

devaient indiquer via un bouton s'ils avaient vu un patch, ce qui correspondait à la 

mesure comportementale. Chaque essai était séparé par un écran blanc 

supplémentaire de 1500 ms. La procédure comprenait 300 essais au total, dont 60 

essais par condition de stimulation. La procédure a été divisée en 2 blocs de 150 essais 

afin de limiter la fatigue des participants. 
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L'enregistrement EEG a été réalisé au moyen d’électrodes au chlorure d’argent 

(Ag/AgCl) avec un casque Micromed® EEG de 64 électrodes (système 10-10, 

QuickCap, Compumedics Neuroscan®) dont les références étaient placées sur les 

deux lobes de l'oreille. Le signal a été enregistré à une fréquence d'échantillonnage de 

512 Hz (SD64 Headbox, Micromed®, Italie) et avec une largeur de bande comprise 

entre 0,15 Hz et 200 Hz. L’impédance des électrodes a été maintenue en dessous de 

10 kΩ. Des électrodes oculaires verticales et horizontales ont été utilisées afin de 

rejeter les artefacts oculaires. Chaque modalité de FS a été analysée avec une durée 

de 1000 ms en pre-stimulus et jusque 1000 ms en post-stimulus.  

 

Les données EEG ont été traitées avec le logiciel Brain Vision Analyzer 2.0® (Brain 

Products GmbH, Munich, Allemagne). Le signal EEG brut a été filtré avec une bande 

passante comprise entre 0,5 Hz et 40 Hz. Le rejet des artefacts parasites tels que le 

bruit, le clignement des yeux, l’activité musculaire et les composantes non biologiques 

a été effectué à l'aide d'une analyse en composantes indépendantes (Independant 

Component Analysis ou ICA) (Jung et al., 2000). Un rejet manuel des artefacts a par la 

suite été réalisé sur la base d’une inspection visuelle des tracés électrophysiologiques 

afin d’exclure les derniers artefacts restants. Nous avons exclu les participants de 

l’étude si plus de 10% des essais étaient rejetés. Afin de limiter les biais, la personne 

en charge de l’exclusion des participants n'a pas été informée du groupe auquel 

appartenait le participant. Cette action a été effectuée avant d’établir le moyennage de 

l’ensemble des PEV en EEG. Nous avons focalisé le recueil des données 

électrophysiologiques sur 3 paires d’électrodes localisées au niveau des régions 

occipito-temporales à gauche (O1, PO3 et PO7) et à droite (O2, PO4, PO8). Un 

moyennage global sur toutes les conditions expérimentales a permis de déterminer 
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l’amplitude de pic de l’onde P100. Un calcul de la valeur moyenne quadratique 

également nommée Root Mean Square Value (RMS) a permis de déterminer une 

fenêtre temporelle pour l'extraction de l'amplitude de l’onde P100. Nous avons calculé 

la moyenne quadratique en élevant au carré l'amplitude maximale de l'onde 

sinusoïdale, en la divisant par 2, puis en prenant la racine carrée de cette valeur. En 

conséquence, les méthodes de moyennage et de fenêtres d’extractions temporelles 

ont permis d’extraire le pic d’amplitude associé à l’onde P100 avec un intervalle de 28 

ms autour du pic maximum. De même, l’apparition de l’onde P100 sur les tracés 

moyennés a permis de déterminer une latence de 116 ms pour les patients atteints de 

schizophrénie et de 113 ms pour les contrôles sains.  

6.3.3. Recueil et traitement des données ERG 

 Les informations détaillées concernant les méthodes de stimulation et 

d’enregistrement pour l’ERG ont été décrites dans l’article de (Bernardin et al., 2019). 

Nous avons utilisé le système MonPackOne® de Metrovision pour la stimulation, 

l’enregistrement et l’analyse des données. Nous avons exploré la fonction associée aux 

CGR avec les ondes N95 et P50 en PERG selon les standards de l’ISCEV.   

6.3.4. Analyses Statistiques 

 Les données ont été analysées avec le logiciel STATISTICA V.14 (Stat Soft 

Inc.). Les résultats ont été analysés similairement à notre précedente étude (Remy et 

al., 2022), avec des analyses descriptives et comparatives. Nous avons utilisé des 

fréquences et des pourcentages pour la catégorisation des variables ainsi que des 

moyennes et des écart-types pour les variables continues. La normalité a été évaluée 

avec le test de Shapiro-Wilk.  Les variables socio-démographiques et cliniques ont suivi 

une distribution normale et ont donc été analysées avec un test t de Student afin de 
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mesurer des différences significatives entre les groupes. De même, les données 

comportementales et les données EEG ont suivi une loi normale et leur variance n’a 

pas différé selon le test de Levene, ce qui nous a permis d’utiliser des tests 

paramétriques. Les données comportementales consistaient en une ANCOVA à 2*2 

facteurs (FT [Dynamique/Statique] x FS [BFS/HFS]). Les données liées à l’amplitude 

et la latence de l’onde P100 ont été analysées à l'aide d'une ANCOVA à 2*3*2*2 

facteurs (Hémisphère [gauche/droit] x Électrodes [O1/O2, PO3/PO4, PO7/PO8] x FT 

[Dynamique/Statique] x FS [BFS/ HFS]). Des analyses de corrélation de Pearson ont 

été utilisées afin d’évaluer les relations entre les différentes variables. Plus de détails 

sur les analyses statistiques concernant le PERG ont été décrits dans l’article de 

(Bernardin et al., 2019). Pour tous les tests, la significativité était fixée à α = 0.05. 

6.4. Résultats 

6.4.1. Caractéristiques socio-démographiques et cliniques 

 Nous avons recruté 26 patients atteints de schizophrénie et 30 contrôles sains 

appariés en âge et en sexe. Tous les participants ont réalisé un ERG puis un EEG le 

même jour. Certains tracés étaient inexploitables en raison d’artefacts trop nombreux 

dans les enregistrements. Dès lors, notre échantillon final était constitué de 21 patients 

atteints de schizophrénie (moyenne âge = 29 ans ; écart-type = 8.15 ans) et 29 contrôles 

sains (moyenne âge = 25.89 ans ; écart-type = 5.49 ans). Les participants étaient âgés 

entre 19 et 46 ans. L’examen fundoscopique était normal et l’acuité visuelle était 

normale ou corrigée à la normale selon l’échelle de Monoyer (Dufier, 1988). Chez les 

patients atteints de schizophrénie, seulement deux d’entre eux étaient consommateurs 

de cannabis mais sans dépendance et douze d’entre eux étaient des usagers d’alcool 

sans dépendance. Les données sont présentées dans le Tableau 11.  
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Tableau 11. Caractéristiques socio-démographiques et cliniques des participants, tiré de 
(Remy, Bernardin, et al., 2023). AUDIT = Alcohol Use Disorders Identification Test ; CAST = 
Cannabis Abuse Screening Test ; PANSS = Positive and Negative Syndrome Scale ; SZ : 
patients atteints de schizophrénie.  

 

 

 

 

  

 Contrôles sains 

(n=29) 

Patients SZ 

(n=21) 

p value of 

t test 

Sexe : Nb. femmes/ hommes (%) 8/21 (28/72) 3/18 (14/86) p = 0.25 

Âge (années) 25.89 [5.49] 29 [8.15] p = 0.12 

Éducation (années) 15.03 [1.57] 12.05 [1.40] *p < .01 

Score AUDIT  3.35 [2.69] 2.43 [3.41] p = 0.47 

Durée de la maladie (mois) NA 94.67 [93.21] - 

Score Fagerström  0 [0] 2.19 [2.77] - 

 Score CAST  0 [0] 0.43 [1.36] - 

PANSS Global 0 [0] 65.24 [13.40] - 

PANSS Positive 0 [0] 14.48 [4.31] - 

PANSS Negative 0 [0] 18.29 [5.57] - 

PANSS General 0 [0] 32.48 [6.76] - 

Équivalent Chlorpromazine  0 [0] 544.55 [241.29] - 

Équivalent Diazepam  0 [0] 1.56 [9.64] - 
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6.4.2. Données comportementales 

 Les patients atteints de schizophrénie et les contrôles sains ont présenté des 

temps de réaction de 595.15 ms (écart-type = 46.60 ms) et de 393.01 ms (écart-type = 

14.87 ms). L’analyse ANOVA a révélé un effet significatif principal du groupe (F (1,47) 

= 22.98, p < .01), indiquant une augmentation du temps de réaction moyen chez les 

patients atteints de schizophrénie en comparaison aux contrôles sains. 

 

6.4.3. Données EEG : Amplitude de l’onde P 00 

 L’amplitude moyenne de l’onde P100 était de 2.25 µV (écart-type = 0.52 µV) 

chez les patients atteints de schizophrénie et de 3.42 µV (écart-type = 0.62 µV) chez 

les contrôles sains. Les analyses ANOVA ont montré un effet principal du facteur 

groupe (F (1,48) = 7.88, p < .01), indiquant une diminution de l’amplitude P100 chez 

les patients atteints de schizophrénie en comparaison aux contrôles sains (Figure 37). 

 

Figure 37. Effet principal du facteur groupe sur l'amplitude de l’onde P100, tirée de (Remy, 
Bernardin, et al., 2023). Les données ont été obtenues en EEG chez les patients atteints de 
schizophrénie en comparaison aux contrôles sains. Les données ont été moyennées sur les 3 
paires d'électrodes d’intérêts au niveau occipital et pariéto-occipital (O1/O2, PO3/PO4, PO7/PO8). 
Les moyennes sont affichées avec leurs erreurs types standards (Standard Error Mean ; SEM). 
**p < .01. 
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 Un effet principal des FS (F (1,48)  = 51.34, p < .001) a mis en évidence une 

amplitude P100 plus grande pour les réseaux présentés à BFS (moyenne = 3.80 µV ; 

écart-type = 1.94 µV) comparés aux réseaux présentés à HFS (moyenne = 1.89 µV ; 

écart-type = 1.49 µV) chez les participants. L’interaction FS*Groupe n’était pas 

significative (F (1,48) = 0.04, p = 0.85).  

Les analyses ont indiqué un effet principal des FT (F (1,48) = 8.79, p < .01) expliqué 

par une amplitude P100 plus grande pour la condition Dynamique (moyenne = 3.02 

µV ; écart-type = 1.51 µV) en comparaison à la condition Statique (moyenne = 2.67 

µV ; écart-type = 1.49 µV) chez les participants. L’interaction FT*Groupe n’était pas 

significative (F (1,48) = 1.17, p = 0.29).  

Aucun autre effet n’a été trouvé pour les autres variables. 

 

 

6.4.4. Données EEG : Latence de l’onde P 00 

 La latence moyenne de l’onde P100 était de 117.04 ms (écart-type = 2.65 ms) 

chez les patients atteints de schizophrénie et de 112.46 ms (écart-type = 2.31 ms) chez 

les contrôles sains. L’analyse ANOVA a révélé un effet principal du groupe (F (1,48)  = 

6.45, p < .05) indiquant une augmentation de la latence P100 chez les patients atteints 

de schizophrénie en comparaison aux contrôles sains (Figure 38). 
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Figure 38. Effet principal du facteur groupe sur la latence de l’onde P 00, tirée de (Remy, 
Bernardin, et al., 2023). Les données ont été obtenues en EEG chez les patients atteints de 
schizophrénie en comparaison aux contrôles sains. Les données ont été moyennées sur les 3 
paires d'électrodes d’intérêts au niveau occipital et pariéto-occipital (O1/O2, PO3/PO4, PO7/PO8). 
Les moyennes sont affichées avec leurs erreurs types standards (Standard Error Mean ; SEM). 
*p < .05. 

 

 

Les analyses ont montré un effet principal des FS (F (1,48)  = 17.89, p < .001) expliqué 

par une latence P100 plus petite pour les réseaux présentés à BFS (moyenne = 112.72 

ms ; écart-type = 7.04 ms) comparés aux réseaux présentés à HFS (moyenne = 116.72 

ms ; écart-type = 6.85 ms) chez les participants. L’interaction FS*Groupe n’était pas 

significative (F (1,48) = 0.34, p = 0.56). Aucun autre effet n’a été répertorié ailleurs. 

 

6.4.5. Données EEG : Corrélations sur l’onde P 00 

 Chez les patients atteints de schizophrénie et chez les contrôles sains, nous 

n’avons pas observé de corrélations entre l’amplitude et la latence de l’onde P100 d’une 

part (n = 50, r = - 0.01, p = 0.92), ainsi qu’entre l’amplitude et la latence de l’onde P100 

et du score CAST, du score AUDIT, du nombre de joints consommés par semaine et 

du traitement médicamenteux d’une autre part (p > .05). 
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6.4.6. Données PERG concernant l’onde N9  

 Les résultats PERG ont été décrits dans l’article de (Bernardin et al., 2019). Les 

résultats principaux ont indiqué un effect principal du facteur groupe pour la latence de 

l’onde N95 (F (1,54) = 18.0, p < .001) avec une augmentation de latence de l’onde N95 

chez les patients atteints de schizophrénie (moyenne = 95.70 ms ; écart-type = 7.5 ms) 

en comparaison aux contrôles sains (moyenne = 88.40 ms ; écart-type = 5.4 ms) 

 

6.4.7. Corrélation entre les mesures ERG et EEG 

 Nous avons trouvé corrélation positive entre la latence de l’onde N95 en PERG 

et la latence de l’onde P100 en EEG chez les patients atteints de schizophrénie (n = 

21, r = 0.85, p < .05). Dès lors, plus la latence de l’onde N95 était grande et plus la 

latence de l’onde P100 était grande. Cette interaction n’a pas été retrouvée chez les 

témoins (p > .05). Aucune autre corrélation n’a été répertoriée ailleurs (p > .05). 

 

6.5. Discussion 

6.5.1. Altération du CVP et dysfonctionnement 

magnocellulaire dans la schizophrénie 

 Le premier objectif de cette étude consistait à explorer le traitement visuel 

cortical en EEG chez des patients atteints de schizophrénie comparativement à des 

contrôles sains, notamment avec l’utilisation de sitmulations permettant de 

préférentiellement activer les voies magnocellulaires et parvocellulaires. Nous avons 

trouvé une diminution de l’amplitude de l’onde P100 ainsi qu’une augmentation de 

latence de l’onde P100 chez les patients atteints de schizophrénie en comparaison aux 
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contrôles sains. Ces altérations concernant l’onde P100 chez les patients sont 

cohérentes avec de précédentes études de la littérature qui ont reporté des déficits 

survenant dès les premières étapes du traitement visuel au niveau cortical, en 

particulier vis-à-vis de l’activité du CVP (Earls et al., 2016; Tanaka et al., 2013).  

Les analyses de cette présente étude ont également indiqué des effets principaux des 

FS et FT avec une amplitude de l’onde P100 plus grande ainsi qu’une latence de l’onde 

P100 plus petite pour les réseaux présentés à BFS et en condition dynamique chez les 

participants. Ce résultat est cohérent avec la sensibilité du système visuel 

magnocellulaire quant aux informations de BFS et aux mouvements (Milner & Goodale, 

2008). Malgré cela, nos résultats concernant l’onde P100 n’ont pas mis en évidence de 

différence significative entre les groupes concernant les effets d’interaction 

[FS*Groupe] ou [FT*Groupe]. Ces résultats remettent ainsi en cause l'hypothèse d'une 

potentielle altération du système visuel magnocellulaire dans la schizophrénie, bien 

que cette dernière soit couramment documentée dans la littérature. 

En l’occurence, une étude menée par (Butler et al., 2007) avec des réseaux de FS et 

des conditions expérimentales similaires a reporté une diminution de l’amplitude de 

l’onde P100 en réponse à des stimulations orientées envers le système visuel 

magnocellulaire. Dans notre étude, nos patients étaient néanmoins plus jeunes 

(moyenne âge = 29.0 ans ; écart-type = 8.2 ans vs. moyenne âge = 35.9 ans ; écart-type 

= 2.2 ans) ; avec une durée de maladie deux fois moins longue (moyenne durée maladie = 

94,67 mois ; écart-type = 93,21 mois vs. moyenne durée maladie = 16,7 ans ; écart-type = 

1,8 ans) et utilisaient une dose moyenne d'antipsychotiques près de 3 fois inférieure 

(moyenne dose d’antipsychotiques = 544,55mg/j ; écart-type = 241,29 mg/j vs. moyenne dose 

d’antipsychotiques = 1365,4mg/j ; écart-type = 157,7mg/j). À ce propos, la littérature indique 

que les anomalies visuelles dans la schizophrénie s’avèreraient être plus prononcées 
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avec l’âge, la durée, la progression de la maladie ainsi que la sévérité des symptômes 

(Joseph et al., 2013). Similairement, l’utilisation d’un traitement antipsychotique pourrait 

impacter les performances visuelles, incluant la perception des contrastes, dans une 

plus large mesure que sans l’utilisation d’antipsychotiques (Y. Chen et al., 2003; T. P. 

Fernandes et al., 2019). À titre d’exemple, une récente étude menée par (Almeida et 

al., 2020) a trouvé des déficits plus importants concernant la sensibilité au contraste 

chez des patients atteints de schizophrénie présentant une plus longue durée de la 

maladie. Ces altérations étaient également associées à l’effet combiné de la durée de 

la maladie ainsi qu’à l’utilisation d’antipsychotiques atypiques (Almeida et al., 2020).  

En somme, la potentielle altération magnocellulaire pourrait être un processus tardif 

dans la schizophrénie et être influencée par l’effet des traitements médicamenteux ainsi 

que  la progression de la maladie. Comme le supposent de précédentes études, nous 

avons émis l’hypothèse que ces déficits visuels tardifs seraient précédés par des 

anomalies visuelles précoces commençant dès le niveau rétinien (Butler et al., 2007; 

Silverstein, Fradkin, et al., 2020). 

 

6.5.2. Lien entre les mesures ERG et EEG chez les patients 

 Dès lors, le second objectif de cette étude visait à comparer ces présents 

résultats corticaux en EEG avec de précédents résultats rétiniens obtenus en ERG 

chez ces mêmes patients afin de voir s’il existait une association entre les deux étages 

visuels (Bernardin et al., 2019).  

Des analyses de corrélations ont montré une association positive entre la latence de 

l’onde N95 rétinienne et la latence de l’onde P100 corticale chez les patients atteints 

de schizophrénie. Il convient de noter qu’une telle association n’a pas été retrouvée 
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dans le groupe de sujets contrôles. Ce résultat corrobore ceux d’études antérieures qui 

ont émis l’hypothèse que les anomalies rétiniennes pouvaient entraîner des 

répercussions au niveau cortical dans les pathologies ophtalmiques et 

neurodégénératives telles que l’amblyopie anisométrique (Heravian et al., 2011), la 

maladie d’Alzheimer (Krasodomska et al., 2010) et la migraine (El-Shazly et al., 2017).  

En l’occurence, ces pathologies étaient marquées par des anomalies mentionnées sur 

les ondes N95 en PERG et P100 en PEEG.  

Cette potentielle association entre la latence de l’onde N95 en PERG et la latence de 

l’onde P100 en EEG dans cette présente étude supporte ainsi l’existence d’un lien entre 

les altérations électrophysiologiques rétiniennes et corticales dans les pathologies 

psychiatriques. Dès lors, des déficiences visuelles pourraient commencer dès la rétine 

et corroborer à la survenue d’anomalies au niveau des voies visuelles corticales.  

6.5.3.  orces et limites de l’étude 

 Concernant les forces de l’étude, nos découvertes plaident en faveur 

d’arguments potentiels concernant une association entre les anomalies 

électrophysiologiques rétiniennes et corticales dans les psychoses. Plus 

spécifiquement, nos résultats décrivent une association entre la latence de l’onde N95 

obtenue en PERG et la latence de l’onde P100 obtenue en EEG. Ce potentiel lien 

suggérait que les anomalies rétiniennes pourraient contribuer à l’apparition d’anomalies 

au niveau du traitement visuel cortical dans la schizophrénie, notamment au regard de  

l’onde P100 en EEG.  

Deuxièmement, les mesures électrophysiologiques ont l’avantage d’être objectives, 

fiables et reproductibles dans les résultats, notamment lors de tâches visuelles de bas-



 

219 
 

niveau telles que la perception des réseaux de FS qui sont peu sensibles aux facteurs 

attentionnels. Comme les déficits visuels sont associés à une psychopathologie sévère, 

un mauvais pronostic et un risque élevé de décès dans la schizophrénie, 

l’électrophysiologie pourrait ainsi améliorer le management thérapeutique des patients 

dans les services de soins (Chouinard et al., 2019; Clark et al., 2017). 

 Concernant les limites, bien que nous n’ayons trouvé aucun effet d’interaction 

concernant les stimulations orientées envers les voies visuelles magnocellulaires ou 

parvocellulaires, ces résultats doivent être nuancés par le fait que les réseaux de FS 

sont seulement des modèles expérimentaux. En effet, ces derniers ne peuvent pas 

sélectivement et totalement activer une voie visuelle plutôt qu'une autre, ce qui peut 

introduire un manque de spécificité (Skottun & Skoyles, 2017).  

De plus, les CGR sont divisées en deux catégories de cellules au niveau rétinien que 

sont les CGR-M et CGR-P, qui donneront respectivement les voies visuelles 

magnocellulaires et parvocellulaires au niveau du thalamus visuel (Hoon et al., 2014; 

Kolb et al., 1995). De ce fait, un déficit porté sur les CGR-M peut survenir dès le stade 

rétinien. À ce propos, l’équipe de (Samani et al., 2018) a répertorié une diminution de 

la sensibilité au contraste rétinien vis-à-vis du traitement des BFS chez des patients 

atteints de schizophrénie en comparaison à des contrôles. Les auteurs ont émis 

l’hypothèse d’une perte des CGR-M visible dès la rétine (Samani et al., 2018). D’autres 

études reportent également des anomalies de neurotransmission au niveau des CGR, 

notamment au regard des récepteurs NMDA, impliquant un dysfonctionnement 

magnocellulaire dans la schizophrénie (Moghimi et al., 2020). Par ailleurs, le fait que 

l’amplitude de l’onde N95 rétinienne dans notre étude soit normale chez les patients 

atteints de schizophrénie, en comparaison à l’amplitude de l’onde P100 anormale, 

suggère la possibilité que les anomalies rétiniennes n'expliqueraient pas entièrement 
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le déficit d'amplitude de l’onde P100 au niveau cortical. En effet, d’autres mécanismes 

peuvent être impliqués au niveau de la rétine et au-delà de celle-ci. Pour exemple, 

l’activité de la rétine centrale, et notamment au regard de l’activité des photorécepteurs 

comprenant les cônes et les bâtonnets, pourrait contribuer aux retards de latence des 

ondes N95 ou P100. Bien que notre précédente étude ait montré des altérations dans 

la réponse des cônes et des bâtonnets (Bernardin et al., 2019), nous n’avons pas 

trouvé de corrélations significatives entre les paramètres électrophysiologiques 

associés à l’onde-a, l’onde-b avec les ondes N95 ou P100. De même, il convient de 

noter que des recherches récentes s'intéressent au rôle et à l’implication d’autres 

composants appartenant au système visuel comme la voie rétinotectale dans la genèse 

des anomalies visuelles dans les troubles psychotiques (Koropouli et al., 2020). 

Deuxièmement, bien que nous n’ayons pas observé de différences entre les groupes 

concernant les caractéristiques socio-démographiques et cliniques, l’usage des 

substances doit néanmoins être pris en compte. Pour rappel, notre équipe a montré 

qu’un usage régulier de cannabis pouvait engendrer un retard de latence de l’onde N95 

en PERG en comparaison aux contrôles sains (Schwitzer, Schwan, Albuisson, et al., 

2017). Au niveau cortical, nous avons montré qu’un usage régulier de cannabis pouvait 

impacter l’amplitude de l’onde P100 en réponse à des méthodes de stimulations 

similaires à cette présente étude (Remy et al., 2022). Similairement, l’usage de la 

nicotine pourrait affecter la latence de l’onde P100 (Pritchard et al., 2003), au même 

titre que la consommation d’alcool (J. T. Kim et al., 2016). Néanmoins, nous n’avons 

trouvé aucune corrélation entre la quantité de cannabis, de cigarettes ou d’alcool 

consommé quotidiennement ainsi que les résultats associés à l’onde P100 en EEG. 

De plus, seulement deux patients étaient usagers de cannabis et n’ont pas montré de 

dépendance. Des études supplémentaires avec des patients atteints de schizophrénie 

sans usage de substances sont maintenant nécessaires afin d’investiguer ce point.  
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Enfin, bien que nous ayons investigué l’activité corticale en EEG chez les mêmes 

patients que dans notre précédente étude rétinienne (Bernardin et al., 2019), une autre 

limite réside dans le fait que les mesures ERG et EEG n’étaient pas couplées. 

Similairement, les stimulations employées pour les deux méthodes 

électrophysiologiques étaient différentes. En effet, nous avons utilisé des damiers 

alternants en ERG dans l’étude de (Bernardin et al., 2019) contrairement à l’utilisation 

de réseaux filtrés selon différentes gammes de FS en EEG dans cette étude. 

Néanmoins, les stimulations employées dans les deux études ont permis d’évaluer le 

traitement visuel de bas niveau pour les deux techniques, nous permettant ainsi de 

comparer l’onde N95 du PERG avec l’onde P100 en EEG. Des enregistrements ERG-

EEG couplés sont maintenant nécessaires afin de clarifier ces résultats. 

 

6.5.4. Conclusion et perspectives 

 Les déficits électrophysiologiques portés sur le traitement d’entrée du signal 

visuel chez les patients atteints de schizophrénie ont été progressivement étayés au 

cours de ces dernières années, notamment au regard des résultats rétiniens et du 

cortex visuel. Nous avons précédemment montré des altérations concernant la latence 

de l’onde N95 au niveau rétinien chez des patients atteints de schizophrénie. 

Concernant le cortex visuel, nos présents résultats ont montré une altération affectant 

l’amplitude et la latence de l’onde P100 chez ces mêmes patients. Ces anomalies ne 

sembleraient pas être spécifiques du système visuel magnocellulaire, une hypothèse 

pourtant bien soutenue dans la littérature vis-à-vis de la pathologique psychiatrique. De 

plus, nous avons montré une association entre la latence N95 rétinienne et la latence 

P100 corticale chez les patients, impliquant un lien entre les altérations des deux 

étages visuels. Sur la base de nos découvertes, nous suggérons que les déficits du 
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traitement visuel cortical sont partiellement causés par un dysfonctionnement des 

CGR. Nos résultats renforcent le rôle de la rétine dans la survenue des déficits visuels 

corticaux dans les psychoses et suggèrent que les anomalies corticales pourraient 

potentiellement être causées par les anomalies rétiniennes dans la schizophrénie. Des 

études avec des méthodes d’enregistrements électrophysiologiques simultanées et 

comparables sont maintenant nécessaires afin de confirmer la relation entre les deux 

étages visuels. En l’occurrence, ces mesures électrophysiologiques fiables, objectives 

et reproductibles ajoutées aux évaluations cliniques de routine permettraient 

d’améliorer considérablement le diagnostic et le suivi des patients dans les services de 

soins. Ce point renforcerait également la prévention et la détection précoce des 

maladies mentales, notamment au regard de l’association entre les anomalies 

électrophysiologiques et la survenue de certains symptômes de la psychose.  

 

 Selon cette thématique, nous avons investigué le lien potentiel entre les 

mesures ERG, EEG et les symptômes psychotiques visuels tels que les hallucinations 

visuelles (HV) chez les patients atteints de schizophrénie de cette présente étude. Nous 

proposons de détailler ces recherches dans le chapitre suivant.   
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Cette partie de la thèse est disponible en Annexe 4 et a été publiée dans la revue : 

Schizophrenia Bulletin 

Bernardin F, Remy I, Giersch A, Schwan R, Schwitzer T, Laprevote V. Commentary 

: « Visual Hallucinations in Psychosis : The Curious Absence of the Primary Visual 

Cortex ». Schizophr Bull. 2023 Aug 23:sbad121. DOI : 10.1093/schbul/sbad121. 

Epub ahead of print. PMID : 37611909. 

  

7.1. Avant-propos sur les HV dans la schizophrénie 

 Les hallucinations visuelles (HV) font partie des symptômes visuels 

sensoriels les plus répertoriés dans les troubles du spectre de la schizophrénie. Il est 

néanmoins difficile d’énoncer des modèles explicatifs des HV spécifiques à cette 

pathologie, étant donné les nombreux symptômes étayant la maladie. Des modèles ont  

toutefois été énoncés dans les maladies neurologiques ou neurodégénératives et 

sembleraient être transposables à la schizophrénie. Ces derniers mentionnent 

principalement un dysfonctionnement dans la connectivité des réseaux neuronaux 

responsable de la genèse des HV. 

En l’occurrence, les modèles cognitifs associés à la genèse des HV s’accordent sur la 

présence de deux types de perturbations. La première est appelée « bottom-up » et 

concerne une perturbation du traitement de l’information visuelle à des stades 

précoces. La seconde est nommée « top-down » et  se rapporte à une perturbation des  

processus tardifs impliquant la représentation de scènes visuelles stockées en 

Chapitre 7. Lien entre dysfonctions visuelles et 
symptômes psychotiques : l’exemple des 
hallucinations visuelles (HV) 
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mémoire (Bernardin, 2019). Bien que l’interaction et l’implication entre ces deux étapes 

de traitement varient selon les modèles, il semblerait qu’il y ait un dysfonctionnement 

des régions visuelles de bas-niveau et de haut-niveau qui concourraient à la genèse 

des HV dans les troubles psychotiques. 

 Toutefois, une étude récente menée par l’équipe de (Van Ommen et al., 

2022) a plaidé que les HV présentes chez les patients atteints de psychose 

résulteraient de l’activation de régions visuelles de haut niveau, mais qu’il n’y aurait 

cependant pas d’activation du CVP (Van Ommen et al., 2022). Or, il subsiste un débat 

autour de l’implication du CVP dans la survenue des HV. En effet, deux précédentes 

études ont montré des résultats similaires (Oertel et al., 2007; Silbersweig et al., 1995)  

tandis que l’équipe de (Jardri et al., 2013) a montré que le CVP était activé chez certains 

patients (Jardri et al., 2013).  

Dans une précédente revue de la littérature, notre équipe a souligné certaines limites 

quant aux nombreux modèles concernant la genèse des HV, notamment avec le 

modèle de (Shine et al., 2014) dans la mesure où ces auteurs ne prennent pas en 

considération les déficits survenant dès la rétine avec l’altération du fonctionnement 

des CGR (Bernardin et al., 2017; J. J. Lee et al., 2016; Miyata et al., 2022). En effet, 

de nombreuses études ont montré que les altérations structurales rétiniennes sont 

associées à un plus haut risque de genèse des HV dans les maladies neurologiques 

(Kurita et al., 2010; J. J. Lee et al., 2016; J.-Y. Lee et al., 2014, 2016; Maurage et al., 

2003; Miyata et al., 2022; Uchiyama et al., 2012; Urwyler et al., 2016). De plus, notre 

équipe a montré que les altérations fonctionnelles de la rétine étaient associées avec 

des symptômes visuels basiques chez un patient présentant un ECHR-P (Bernardin et 

al., 2020) et chez des patients présentant des HV dans les troubles psychotiques 

(Bernardin et al., 2019). De tels déficits étaient sélectivement associés à l’altération 
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dans la perception des objets chez les patients atteints de schizophrénie avec des HV 

(Bernardin, Schwitzer, Angioi-Duprez, et al., 2021). Selon notre hypothèse, une 

altération du traitement visuel dans la schizophrénie pourrait ainsi débuter dès les 

premiers stades du traitement visuel incluant tout aussi bien le thalamus visuel que la 

rétine (Butler et al., 2007; Samani et al., 2018). Des déficits visuels similaires dans les 

pathologies neurologiques et psychiatriques pourraient également contribuer au risque 

de survenue des HV chez les patients (Barnes et al., 2003; Krasodomska et al., 2010; 

Meppelink et al., 2008, 2009; Postmes et al., 2014). 

 D’après cette hypothèse de désafférentation, une détérioration de 

l'information visuelle au niveau rétinien pourrait contribuer à l'altération de l'entrée 

sensorielle ascendante, à l'altération de la cognition visuelle et à l'émergence des HV 

dans les troubles psychotiques (Burke, 2002). Dès lors, étudier la fonction rétinienne 

en parallèle de l’activité des premières aires visuelles corticales, respectivement en 

ERG et en EEG avec des PEV, pourrait aider à comprendre le lien manquant entre les 

dysfonctionnements de la rétine, du CVP et la survenue de la psychose.  

Selon cette idée, nous avons précédemment détaillé que les pathologies ophtalmiques 

et neurologiques étaient caractérisées par des altérations portées sur les ondes P50 et 

N95 en ERG ainsi que sur l’onde P100 en EEG, soulignant un lien entre les 

dysfonctionnements des CGR et du CVP (Calzetti et al., 1990; El-Shazly et al., 2017; 

Heravian et al., 2011; Holder, 1997; Krasodomska et al., 2010). Similairement, notre 

étude menée dans le précédent chapitre a souligné une corrélation entre une 

augmentation de latence de l’onde N95 en PERG et une augmentation de la latence 

de l’onde P100 en EEG chez des patients atteints de schizophrénie en comparaison à 

des contrôles sains (Remy, Bernardin, et al., 2023). L’existence d’une telle association 

renforce ainsi le rôle des altérations rétiniennes dans la survenue d’un 
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dysfonctionnement visuel cortical qui pourrait représenter une vulnérabilité aux HV 

chez les patients atteints de schizophrénie.  

 En conséquence, une question qui reste en suspens réside dans l’implication 

de la rétine et du cortex visuel dans la survenue des HV dans les psychoses. Ce présent 

commentaire a ainsi pour objectif d’explorer plus en détail la relation entre les 

dysfonctionnements visuels rétiniens en ERG, les dysfonctionnements visuels 

corticaux en EEG et la dimension liée aux symptômes visuels tels que les HV chez les 

patients atteints de schizophrénie. 

 

7.2. Matériels méthodes 

 Nous avons utilisé les données corticales associées à l’onde P100 en EEG 

chez les patients atteints de schizophrénie dans notre précédente étude (Remy, 

Bernardin, et al., 2023) ainsi que les données rétiniennes associées à l’onde N95 en 

ERG et les données neuropsychologiques chez ces mêmes patients dans la 

précédente étude de (Bernardin et al., 2019).  

 

Plus précisément, nous avons divisé le groupe de patients atteints de schizophrénie en 

deux sous-groupes : un groupe de patients atteints de schizophrénie présentant des 

HV (VH+ ; n = 9) et un groupe de patients atteints de schizophrénie sans HV (VH- ; n 

= 12). Il convient de noter qu’il n’y avait pas de différence entre les patients VH+ et VH- 

au regard du traitement antipsychotique ou des caractéristiques cliniques.  

 

Les patients ont complété un questionnaire portant sur la perception et l’orientation 

visuelle des objets dans l’espace avec les batteries de tests VOSP-OBJECT et VOSP-
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SPACE qui évaluent respectivement la voie visuelle ventrale et dorsale (Rapport et al., 

1998). Nous avons utilisé ces tests car le pattern de performance des patients atteints 

de schizophrénie présente des similarités avec celui des patients présentant une 

agnosie visuelle dans les troubles neurologiques (Gabrovska et al., 2003). Par ailleurs, 

l’utilisation de ces tests permettrait de discriminer les patients avec ou sans HV dans 

la maladie de Parkinson (Barnes et al., 2003), et pourraient donc aider à explorer les 

liens entre les dysfonctionnements visuels et les HV (Meppelink et al., 2008).  

 

7.3. Analyses Statistiques 

 Les données ont été analysées avec le logiciel STATISTICA V14 (Stat Soft 

Inc.). Étant donné nos précédents résultats ainsi que la continuité des voies visuelles 

entre les CGR et le CVP, nous avons réalisé des analyses de régressions linéaires sur 

les amplitudes et les latences des ondes N95 en PERG et P100 en EEG.  

En l’occurrence, le tractus rétinien se projette sur le CVP qui se projette ensuite sur les 

aires pré-striées telles que la voie visuelle ventrale. De plus, les altérations rétiniennes 

pourraient se refléter dans le score VOSP-OBJECT (Mishkin et al., 1983). Nous avons 

donc intégré le score VOSP-OBJECT dans nos analyses avec les ondes N95 et P100. 

 

7.4. Résultats 

 Dans le groupe VH+, les analyses de régressions linéaires ont montré une 

corrélation positive entre les latences des ondes N95 en PERG et P100 en EEG (n = 9 

; r = 0.77; p < .05). Les analyses ont indiqué une corrélation négative entre le score 

VOSP-OBJECT et la latence de l’onde P100 en EEG (n = 9 ; r = −0.41 ; p < .05).  
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Dans le groupe VH+, notre équipe a répertorié une corrélation négative entre la latence 

de l’onde N95 en PERG et le score VOSP-OBJECT (r = −0.58 ; p < .05) (Bernardin, 

Schwitzer, Angioi-Duprez, et al., 2021). Dès lors, une analyse de médiation a été 

effectuée afin de vérifier si la latence de l’onde corticale P100 pouvait être considérée 

comme un médiateur sur la latence de l’onde rétinienne N95 qui elle-même exercerait 

une influence sur le score VOSP-OBJECT chez les patients présentant des HV.  

En prenant en compte les intervalles de confiance, la seule médiation atteignant une 

valeur significative était celle incluant le médiateur [Latence P100] avec les métriques 

suivantes = Effet 0,3477 ; BootLLCI 0,2559 ; BootULCI 2,16 : p < .005. Les résultats 

associés à cette analyse de médiation sont présentés dans la Figure 39. 

 

Figure 39. Médiation entre les mesures ERG, EEG et VOSP-OBJECT, tirée de (Bernardin 
et al., 2023). L’analyse a été effectuée chez les patients atteints de schizophrénie et présentant 
des HV. Les résultats de l’onde P100 en EEG ont été tirés de (Remy, Bernardin, et al., 2023). 
Les résultats de l’onde N95 en PERG et du score VOSP-OBJECT ont été tirés de (Bernardin et 
al., 2019). LM : linear mediation ; *p < .05 ; ** p < .01. 
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7.5. Discussion 

 À notre connaissance, l’existence de ce lien potentiel entre les 

dysfonctionnements rétiniens et le CVP n’a pas été démontré dans les pathologies 

psychiatriques. Notre analyse a indiqué une relation entre la latence N95 du PERG, la 

latence P100 de l’EEG et le score VOSP-OBJECT. Plus précisément, un retard au 

niveau rétinien concernant une latence N95 du PERG plus longue serait associé à un 

retard au niveau cérébral illustré par une latence P100 plus longue qui serait à son tour 

associé à une diminution des performances en matière de cognition visuelle reflétée 

par un score VOSP-OBJECT plus faible. Néanmoins cette relation doit être considérée 

avec prudence car la puissance de notre analyse de médiation est limitée par le faible 

nombre de patients présentant des HV dans notre étude (n = 9). Bien qu’il s’agisse d’un 

résultat prometteur, ce dernier doit être considéré comme préliminaire.  

D’autres hypothèses restent à prendre en considération dans l’intérprétation de ce 

résultat comme la réduction globale et généralisée de la réactivité du SNC énoncée 

dans le modèle de (Van Ommen et al., 2022). Cette diminution pourrait également avoir 

lieu dès la rétine en raison des mécanismes physiopathologiques documentés dans la 

schizophrénie (Dietz et al., 2020; Sperner-Unterweger & Fuchs, 2015; van Erp et al., 

2018). Notre hypothèse et celle de (Van Ommen et al., 2022) pourraient toutes les deux 

faire partie d’un scénario « double-hit ». Il pourrait également y avoir un effet global 

associé à la gravité de la maladie, comme cela a été documenté chez les patients 

présentant des HV dans l’étude de (Chouinard et al., 2019). 

En conséquence, le lien entre les mesures ERG, les PEV en EEG et le score VOSP-

OBJECT pourrait combler les lacunes concernant le rôle supposé des altérations 

rétiniennes en tant que facteur de risque de développement des HV dans les modèles 
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cognitifs des HV (Bernardin et al., 2017). Parmi ces modèles, le modèle d’Activation 

Input Modulation de (N. J. Diederich et al., 2005) part de l’hypothèse que les altérations 

du traitement rétinien entraîneraient une dysrégulation du traitement d'entrée du signal 

visuel qui à son tour occasionerait une libération des images visuelles générées en 

interne. Cette hypothèse tient parfaitement avec celle des HV énoncée dans la maladie 

de Parkinson (N. Diederich et al., 2014). Nos résultats suggèrent en outre l'implication 

de la rétine et du CVP dans le risque de développer des HV dans les psychoses. 

 Étant donné les nombreuses altérations ERG et EEG répertoriées dans le 

trouble de l’usage régulier de cannabis et les troubles du spectre de la schizophrénie 

ainsi que le lien potentiel avec les déficits de la cognition visuelle, nous avons émis 

l’hypothèse que des anomalies similaires puissent être retrouvées au cours des phases 

précoces de psychose, notamment durant le prodrome.  

Ces recherches que nous proposons de détailler dans le chapitre suivant ont fait l’objet 

d’une étude récente menée au CPN en partenariat avec l’entreprise BioSerenity dans 

le cadre de ma thèse CIFRE. Le principal atout de ce projet résidait dans le 

développement et l’utilisation d’un dispositif de mesures ERG-EEG concomitants et 

innovant nommé Retinaute® chez des patients en phases précoces de psychose en 

comparaison à des contrôles sains. Nous détaillerons les nombreux aspects 

techniques et scientifiques associés au dispositif, notamment du point de vue de la 

faisabilité industrielle pour son utilisation dans notre essai clinique.  

 

  



 

231 
 

Chapitre 8. Étude des fonctions visuelles rétiniennes et 
corticales dans les phases précoces de psychose 

 

8.1. Introduction  

8.1.1. Contexte théorique 

 Nous avons vu que les troubles psychiatriques telles que la schizophrénie ou le 

trouble bipolaire et l’usage régulier d’une substance à risque de psychose comme le  

cannabis seraient caractérisés par des altérations électrophysiologiques du traitement 

d’entrée du signal visuel au niveau rétinien et cortical. Les principaux déficits 

électrophysiologiques répertoriés dans ces troubles étaient relevés lors des examens 

fERG photopiques et scotopiques avec l’onde-a et l’onde-b, l’examen PERG avec 

l’onde N95, l’examen fEEG avec les ondes N2/P2 et les examens visant à cibler 

l’activité du CVP en EEG avec l’onde P100. Ces résultats ont permis de renforcer la 

physiopathologie des troubles visuels tout en énonçant de solides arguments quant à 

l’utilité d’ajouter ces biomarqueurs aux évaluations de routine à des fins d’améliorations 

cliniques et diagnostiques. Dès lors, si de telles altérations seraient observées durant 

les phases chroniques de psychose, ces déficits rétiniens et corticaux pourraient 

potentiellement être présents durant le prodrome des troubles psychotiques. 

Dans la littérature, les études électrophysiologiques rétiniennes menées chez des 

populations à risque de psychose ne concernent que des patients ayant un apparenté 

du premier degré pour une schizophrénie ou un trouble bipolaire. Les altérations 

principalement répertoriées chez ces populations concernaient l’onde-a et l’onde-b en 

fERG dans les conditions photopiques et scotopiques (Gagné et al., 2020; Maziade et 

al., 2022; P. Peredo et al., 2020). Ces résultats, bien que prometteurs, ne concernent 

que les individus présentant un risque génétique, sans manifestation clinique. À ce jour, 
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seulement une étude menée par notre équipe a montré une augmentation de la latence 

de l’onde-b scotopique chez un patient présentant un ECHR-P en comparaison à un 

groupe de contrôles sains (Bernardin et al., 2020). Quant à la littérature portant sur le 

PEEG et le fEEG, des résultats ne sont présents que dans les troubles psychiatriques 

chroniques. C’est pourquoi, le traitement d’entrée du signal visuel se doit d’être 

davantage investigué durant les phases précoces de psychose. Ce point a fait l’objet 

d’une étude nommée REtinal and VIsual cortical responses in early PSYchosis 

(REVIPSY) menée au CPN. 

 

L’étude REVIPSY a pour objectif premier d’étudier l’état du traitement d’entrée 

du signal visuel avec des mesures ERG et EEG chez des patients en phase précoce 

de psychose en comparaison à des contrôles sains. Le groupe de patients comprend 

des individus présentant un ECHR-P avec une symptomatologie de type SPA ou BLIPS 

évalués à la CAARMS ainsi que des patients ayant expérimenté un PEP. Nous avons 

exploré la fonction rétinienne et l’activité du CVP grâce à la réalisation d’un examen 

simultané ERG-EEG avec la projection de stimulations visuelles de bas niveau telles 

que des damiers alternants (PERG/PEEG) et des flashs en conditions scotopiques et 

photopiques (fERG/fEEG). L’objectif secondaire de l’étude REVIPSY a pour but 

d’investiguer le lien potentiel entre les mesures électrophysiologiques rétiniennes et 

corticales durant ces examens.  

La particularité de ce projet réside dans l’utilisation d’un dispositif de mesures ERG-

EEG concomitant et innovant nommé Retinaute®. En l’occurrence, les dispositifs 

électrophysiologiques standards sont souvent encombrants et nécessitent un bagage 

de connaissances techniques conséquent afin de réaliser le recueil des mesures. En 

plus du caractère encombrant, les appareils sont souvent onéreux et doivent être 
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utilisés dans une pièce parfaitement sombre et calfeutrée. Une autre contrainte qui 

réside dans ces appareils réside dans l’utilisation d’électrodes localisées dans les culs 

de sacs conjonctivaux (électrodes Dawson, Trick and Litzkow ou DTL), qui peuvent 

engendrer une gêne pour le participant. En ce sens, et pour répondre aux deux objectifs 

de l’étude REVIPSY de la façon la plus novatrice qu’il soit, nous avons utilisé le 

Retinaute® développé par l’entreprise BioSerenity afin d’explorer simultanément le 

système visuel rétinien en ERG et cortical en EEG.  

Nous proposons de détailler les aspects techniques du Retinaute® dans la partie 

suivante, notamment au regard du développement industriel que nous avons accordé 

sur le dispositif tout au long de ce travail de thèse.  

 

8.1.2. Développement industriel du Retinaute® de 

BioSerenity 

8.1.2.1. Description générale 

Le Retinaute® est un dispositif innovant et portatif développé par l’entreprise 

BioSerenity qui permet d’enregistrer des réponses PERG, PEEG, fERG et fEEG. Les 

réponses rétiniennes et corticales sont enregistrées simultanément lors de la projection 

de stimulations visuelles de bas niveau composées de damiers alternants 

(PERG/PEEG) ou de flashs (fERG/fEEG) délivrés en conditions scotopiques ou 

photopiques.  Le dispositif se présente sous la forme d’un casque de réalité virtuelle 

muni de deux oculi, de deux batteries externes et d’un bandeau élastique (Figure 40).  
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Figure 40. Photographies du Retinaute® (Version 1.0) de BioSerenity. Le dispositif permet 
un recueil automatisé et couplé des données ERG et EEG. L’appareil portable est constitué d’un 
boîtier « ERG Mask » de type Virtual Reality (VR) sur lequel est fixé un boitier d’acquisition. Le 
Retinaute® comprend deux batteries : l’une permettant d’alimenter le dispositif d’une manière 
générale et l’autre permettant d’alimenter un module afin de générer les flashs qui sont 
directement intégrés au dispositif pour les examens fERG/fEEG. Il y a également la présence 
d’un bandeau textile « ERG Cover » qui permet de recouvrir l’attache du masque et ses parties 
en contact avec la peau. Enfin, une encoche sur le côté gauche est présente afin d’insérer un 
smartphone qui permettra la projection de damiers alternants pour les examens PERG/PEEG. 

 

Plus précisément, les flashs sont directement intégrés au dispositif et sont projetés au 

moyen de modules LED lumineux disposés à l’intérieur du casque et sur le pourtour  

des yeux du participant (Figure 41). La genèse des flashs est notamment permise grâce 

à une programmation via une carte Arduino ainsi qu’une communication Bluetooth avec 

l’interface du logiciel sur l’ordinateur de l’étude.  

 

Figure 41. Photographie de la stimulation flash du Retinaute® (Version 1.0). Les 
stimulations flashs pour les examens fERG et fEEG sont générées par le biais de modules LED 
lumineux directement intégrés au dispositif et situés sur le pourtour des yeux du participant. 
L’expérimentateur décide quand démarre l’examen fERG ou fEEG grâce au logiciel présent sur 
l’ordinateur de l’étude qui communique avec le Retinaute® via une communication Bluetooth.  
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Les damiers alternants sont quant à eux projetés à l’aide d’un téléphone portable 

(iPhone XS, Apple) placé à l’intérieur du dispositif (Figure 42). Le damier alternant est 

projeté sur le téléphone à l’aide d’une application mobile qui communique avec 

l’ordinateur de l’étude via une connexion Bluetooth. La fréquence d’échantillonnage de 

l’écran du téléphone est de 512 Hz et le rythme d’inversion des cases noires et 

blanches du damier alternant est de 4 Hz soit 4 inversions par seconde.  

 

  

Figure 42. Photographies du téléphone associé au Retinaute® (Version 1.0). La stimulation 
damiers (PERG/PEEG) est réalisée au moyen d’un téléphone portable (Apple, iPhone XS) placé 
à l’intérieur du dispositif. Le damier alternant est généré grâce à une application mobile qui 
communique avec l’ordinateur de l’étude via une connexion Bluetooth.  

 

8.1.2.2. Recueil des paramètres ERG et EEG 

Au niveau rétinien, le Retinaute® enregistre la réponse ERG grâce au 

placement de cinq électrodes cutanées. Plus spécifiquement, deux électrodes actives 

et trois électrodes de référence sont appliquées autour des yeux, sur le front et sur les 

tempes du participant. La Figure 43 illustre une photographie des électrodes cutanées 

utilisées au cours de l’étude ainsi que leurs placements sur le visage du participant 

pour le recueil des ondes ERG.  
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Figure 43. Schéma du placement des électrodes ERG du Retinaute®. Gauche : 
Photographie des électrodes cutanées gel (Natus®) utilisées pour le recueil des mesures ERG 
dans l’étude REVIPSY. Droite : Représentation schématique du placement des électrodes ERG 
sur le visage du participant. Les électrodes de référence sont appliquées sur le front et sur les 
tempes. Les électrodes actives sont positionnées juste en dessous des yeux et dans 
l’alignement de la pupille avec un espace compris entre 5 mm à 10 mm. Les électrodes sont 
directement reliées au boîtier d’acquisition du dispositif afin d’enregistrer et de recueillir les 
signaux électrophysiologiques.   

 

 

Au niveau cortical, le recueil des signaux électrophysiologiques a été réalisé 

grâce au placement de 5 électrodes EEG à cupules sur le scalp du participant. Ces 

électrodes sont appliquées à l’aide d’un premier gel nettoyant (Nuprep, Micromed®) 

puis d’un second gel conducteur (Ten20, Micromed®) sur les zones occipitales et 

pariéto-occipitales du scalp. Plus précisément, une électrode de référence était placée 

sur la position Cz au milieu de la scissure longitudinale entre le nasion et l’inion. Puis, 

quatre autres électrodes actives ont été placées selon les positions O1, O1’, O2 et O2’ 

qui correspondent respectivement à PO3, O1, O2 et PO4 selon les normes 

internationales du système 10-20 pour l’EEG (Jasper, 1961). Ces positions ont été 

choisies afin de recueillir l’activité des premières aires visuelles corticales et notamment 

l’activité du CVP (Figure 44).  
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Figure 44. Schéma du placement des électrodes EEG du Retinaute®. Gauche : 
Photographie des gels de nettoyage (Nuprep, Micromed®) et de conduction (Ten20, 
Micromed®) utilisés pour le recueil des mesures EEG. Milieu : photographie d’une électrode 
cupule EEG utilisée lors de l’étude REVIPSY. Droite : Représentation schématique du 
placement des électrodes sur un scalp d’un participant en coupe axiale. Les 4 électrodes 
cupules actives du Retinaute® (vert) ont été placées sur les zones O1, O1’, O2 et O2’ qui 
correspondent respectivement aux positions des électrodes PO3, O1, O2 et PO4 selon le système 
international 10-20 en EEG (Jasper, 1961). Une électrode de référence (Cz) a été placée à mi-
distance entre le nasion et l’inion. 

 

Il convient de noter que le Retinaute® est un dispositif expérimental en cours 

de développement qui pourrait éveiller des questions quant à son utilisation chez des 

patients dans le cadre d’une étude clinique. À ce propos, le Comité de Protection des 

Personnes n°10 de Paris nous a demandé de réaliser une comparaison de ce dispositif 

innovant avec un dispositif ERG standard avant de débuter les inclusions.  

Afin d’étudier la viabilité du dispositif innovant dans notre étude REVIPSY, nous avons 

donc évalué différents critères de conformité en ERG obtenus avec le Retinaute® de 

BioSerenity comparativement avec ceux obtenus avec le MonPackOne® de 

Metrovision. Ce dispositif standard pour la mesure de l’ERG a l’avantage d’être utilisé 

pour la stimulation, l’enregistrement et l’analyse du PERG ainsi que du fERG 

(McCulloch et al., 2019)(Figure 45). Les signaux ERG peuvent être enregistrés sur les 

deux yeux au moyen d’électrodes de Dawson, Trick and Litzkow (DTL) ou d’électrodes 

cutanées semblables à celles utilisées pour le Retinaute®.  
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Figure 45. Photographies du MonPackOne® de Metrovision, figure tirée de 
https://metrovision.fr. Le dispositif comprend un boîtier de stimulation et de branchement des 
électrodes (gauche) dans lequel est projeté des stimulations visuelles sous la forme de flashs 
ou de damiers alternants (droite). Le participant s’assied sur la chaise en face de la boîte 
rectangulaire et vient placer sa tête sur la mentonnière bleue prévue à cet effet. Il visualise les 
flashs ou les damiers alternants projetés à l’intérieur de la boîte. Le recueil des signaux ERG 
est effectué au moyen d’électrodes cutanées ou d’électrodes Dawson, Trick and Litzkow (DTL). 

 

8.1.2.3. Vérifications des critères de conformité 

 Nous avons réalisé une comparaison entre le Retinaute® de BioSerenity avec 

le MonPackOne® de Metrovision sur la base des métriques de mesures ERG 

recueillies lors de l’examen DA3.0 fERG. En premier lieu, cet examen a l’avantage de 

fournir un pattern de réponses électrophysiologiques avec une faible variabilité inter- et 

intra- individuelle (Schwitzer et al., 2021). Deuxièmement, les ondes du fERG ont 

l’avantage d’avoir été très largement étudiées dans les troubles psychotiques, dont 

notamment dans les troubles du spectre de la schizophrénie (Bernardin et al., 2019; 

Demmin et al., 2018; Hébert et al., 2020a; Hosak et al., 2018). Ces points font ainsi du 

DA3.0 fERG un examen robuste afin de vérifier la conformité du Retinaute® de 

BioSerenity en comparaison au dispositif ERG MonPackOne® de Metrovision. 
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Dès lors, les trois premiers contrôles sains de l’étude REVIPSY se sont portés 

volontaires afin d’expérimenter un examen DA3.0 fERG du MonPackOne® en plus d’un 

examen DA3.0 fERG du Retinaute®. Une adaptation scotopique d’une durée de 10 

minutes a été préalablement effectuée afin d’adapter l’œil à l’obscurité. Nous avons 

réalisé le recueil des signaux fERG avec des électrodes similaires, de même nature et 

de même longueur pour les deux dispositifs (Natus®, 1.5 mètre, patchs cutanés). En 

l’occurrence, l’intérêt associé à des électrodes cutanées de type gel, en comparaison 

à des électrodes Dawson, Trick and Litzkow (DTL) localisées dans les culs de sacs 

conjonctivaux, réside dans la facilité de pose pour l’expérimentateur et dans le confort 

pour les participants au moment des mesures. Les amplitudes et les latences de l’onde-

a et de l’onde-b du DA3.0 fERG du Retinaute® et du MonPackOne® sont présentées 

dans la Figure 46.  

 

Figure 46. Métriques de mesures fERG du Retinaute® et du MonPackOne®. Les métriques 
obtenues en fERG comprennent les amplitudes et les latences de l’onde-a et de l’onde-b de 
l’examen DA3.0 fERG pour l’œil gauche et l’œil droit. Les mesures ont ensuite été moyennées 
sur les deux yeux. La différence (Δ) entre les deux dispositifs illustre la déviation du Retinaute® 
de BioSerenity en comparaison au MonPackOne® de Metrovision selon les unités standards 
d’amplitude (µV) ou de latence (ms) pour chaque onde. Cette différence a été ramenée en 
pourcentage où chaque couleur correspond à un intervalle. Colonne verte : [ -10% < Δ < +10%] ; 
Colonne jaune : [10% < Δ < 25%] ; Colonne rouge : [Δ > 25%].  

 

Δ Δ % 
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En comparaison au dispositif MonPackOne®, nous remarquons dans la 

colonne [Δ] que les déviations associées aux métriques du Retinaute® sont dans 75% 

des cas (9 Δ / 12 Δ) comprises dans l’intervalle [-10% < Δ < +10%]. 

Seulement deux valeurs sont comprises dans l’intervalle [10% < Δ < 25%] (amplitude 

de l’onde-a du sujet TFJ03 (+15.94%) et latence de l’onde-b du sujet TLT04 

(+10.18%)). De même, seulement une valeur est comprise dans l’intervalle [Δ > 25%] 

(amplitude de l’onde-a du sujet TDC01 (+28.22%)).  

Les valeurs obtenues pour le Retinaute® sont dans 75% des cas plus élevées que pour 

le dispositif MonPackOne® de Metrovision (9Δ positifs vs. 3Δ négatifs).  

Les valeurs individuelles des métriques associées à l’examen DA3.0 fERG sont 

présentées graphiquement dans la Figure 47 (amplitudes) et la Figure 48 (latences). 

 

 

 

Figure 47. Graphiques des amplitudes fERG du Retinaute® et du MonPackOne®. La 
comparaison entre les deux dispositifs a été effectuée sur les amplitudes de l’onde-a et de 
l’onde-b (µV) obtenues au cours du DA3.0 fERG sur les trois premiers contrôles sains de l’étude. 
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Figure 48. Graphiques des latences fERG du Retinaute® et du MonPackOne®. La 
comparaison entre les deux dispositifs a été effectuée sur les latences de l’onde-a et de l’onde-
b (µV) obtenues au cours du DA3.0 fERG sur les trois premiers contrôles sains de l’étude. 

 

Cette comparaison préliminaire entre le Retinaute® et le MonPackOne® nous 

a permis de voir que, malgré quelques déviations observées, les métriques ne 

semblaient pas varier drastiquement entre les deux dispositifs. Malgré cela, des défauts 

techniques ont été observés sur le Retinaute® au cours des maintenances réalisées 

au fur et à mesure des inclusions. Ces disparités portant sur le Retinaute® font partie 

intégrante de la partie du développement industriel associé au dispositif. Nous 

proposons ainsi d’ostensiblement les détailler dans la partie suivante. 

 

8.1.2.4. Maintenance du dispositif et tests de luminance 

 À mi-chemin des inclusions, nous avons réalisé une maintenance du 

Retinaute® afin de vérifier la luminance des stimulations au cours de la genèse des 

examens fERG. Ces tests ont été réalisés en laboratoire avec le luminancemètre de 

PiseoLab® (Westboro Photonics P501F, optique Kowa 5mm) dans le laboratoire Piseo, 

spécialisé dans l’innovation optique et photonique à Lyon. Le Tableau 12 répertorie les 

valeurs de luminance obtenues pour le Retinaute® de BioSerenity comparativement 

aux valeurs de luminance standards pour l’ERG de l’ISCEV (McCulloch et al., 2019).  
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Tableau 12. Comparaison des valeurs de luminance obtenues pour le Retinaute® de 
BioSerenity en comparaison aux standards ERG de l’ISCEV (McCulloch et al., 2019). Les 
incertitudes sont exprimées en pourcentages à la suite des mesures de fiabilité test-retest 
mentionnées dans chaque intervalle.  

 

 

Les valeurs réelles de luminance fournies par le Retinaute® se situaient en 

dessous des seuils de référence énoncés par l’ISCEV. Cette plus faible valeur de 

luminance n’a engendré aucun risque clinique, diagnostique ou électrique pour les yeux 

des patients. La seule conséquence réside dans le fait que les résultats doivent tenir 

compte de la luminance réelle à analyser.  

Compte tenu de ces éléments, nous sommes allés au bout du projet de recherche en 

prenant en compte ces valeurs réelles de luminance qui nous ont malgré tout permis 

de répondre à nos hypothèses concernant notre étude REVIPSY.  

 

Examen Valeur attendue Standards ISCEV Valeur réelle 

DA0.01 fERG 0.025 cd.s/m² 

 

[0.0063 ; 0.016] cd.s/m² 0.01 cd.s/m² [0.0084 ; 0.012] 

Incertitude mesurée : 16%  

DA3.0 fERG 7.5 cd.s/m² 

 

[6.7 ; 8.4] cd.s/m² 3.15 cd.s/m² [2.3 ; 3.9]   

Incertitude mesurée : 25% 

LA3.0 fERG 3 cd.s/m² 

 

[2.7 ; 3.4] cd.s/m² 1.26 cd.s/m² [0.95 ; 1.6] 

Incertitude mesurée : 25% 

Flicker fERG 3 cd.s/m² 

 

[2.7 ; 3.4] cd.s/m² 1.26 cd.s/m² [0.95 ; 1.6] 

Incertitude mesurée : 25% 

Fond lumineux 

Photopique 

30cd/m² 30cd/m² 15.6 cd/m² [13 ; 18] 

Incertitude mesurée : 16% 

Damiers 100 cd/m² 

 

80 cd/m² 72.2 cd.s/m² [60 ; 84] 

Incertitude mesurée : 16% 
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8.1.3.  Hypothèses sur les mesures ERG et EEG  

 Les principales études menées en PERG chez les patients atteints de troubles 

schizophréniques mentionnent des anomalies portées sur l’onde N95 en comparaison 

aux contrôles sains (Bernardin et al., 2019). Au niveau cortical, des déficits concernant 

l’onde P100 en EEG ont été répertoriés dans les phases chroniques de psychose 

(Butler et al., 2007; D.-W. Kim et al., 2015; Remy et al., 2022). Dès lors, nous avons 

émis l’hypothèse que les ondes N95 en PERG et P100 en PEEG puissent être altérées 

chez les patients en phase précoce de psychose comparativement aux contrôles sains.  

Hypothèse 1 : Une altération de l’onde N95 en PERG (amplitude ET/OU latence) ainsi que 

de l’onde P100 en PEEG (amplitude ET/OU latence) dans le groupe de patients en phase 

précoce de psychose en comparaison aux contrôles sains. 

 

À ce propos, nous avons vu que les anomalies rétiniennes, notamment du point 

de vue de l’onde N95, pouvaient entraîner des répercussions au niveau cortical, avec 

des déficits portés sur l’onde P100 dans les troubles ophtalmiques et 

neuropsychiatriques (El-Shazly et al., 2017; Heravian et al., 2011; Krasodomska et al., 

2010). De plus, nous avons montré dans le chapitre précédent une association entre 

la latence de l’onde N95 en PERG et la latence de l’onde P100 en EEG chez des 

patients atteints de schizophrénie (Remy et al., 2022). Nous avons ainsi émis 

l’hypothèse d’une association entre les altérations des CGR avec l’onde N95 en PERG 

et les altérations du CVP avec l’onde P100 en PEEG chez les patients. 

Hypothèse 2 : Une association entre les déficits portés sur l’onde N95 en PERG (amplitude 

ET/OU latence) et les déficits portés sur l’onde P100 en PEEG (amplitude ET/OU latence) dans 

le groupe de patients en phase précoce de psychose, non retrouvée chez les contrôles sains. 
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Concernant l’examen fERG, des altérations rétiniennes portant sur les 

photorécepteurs ont été répertoriées dans les troubles du spectre de la schizophrénie, 

notamment vis-à-vis de l’activité des cônes et des bâtonnets. Ces altérations étaient 

mentionnées sur l’onde-a et sur l’onde-b, tant dans les conditions scotopiques que 

photopiques (Balogh et al., 2008; Demmin et al., 2018). Nous avons ainsi émis 

l’hypothèse que des altérations similaires puissent être retrouvées chez les patients. 

Hypothèse 3 : Une altération de l’onde-a ET/OU de l’onde-b (amplitude ET/OU latence) en 

conditions scotopiques (DA0.01 fERG / DA3.0fERG) ET/OU photopiques (LA3.0 fERG / 

LA3.0 Flicker) chez les patients en phase précoce de psychose comparativement aux 

contrôles sains.  

 

 

Bien que la littérature évoque des résultats contradictoires concernant le fEEG 

dans les troubles du spectre de la schizophrénie, il subsiste des anomalies concernant 

l’amplitude et la latence des ondes N2 fEEG et P2 fEEG, considérées comme les plus 

robustes en comparaison aux autres ondes du fEEG (Rigaudière, 2010). Nous avons 

ainsi émis l’hypothèse que des anomalies concernant les ondes N2 fEEG et P2 fEEG 

puissent être retrouvées chez les patients en comparaison aux contrôles sains. 

Hypothèse 4 : Des anomalies concernant les ondes N2 et P2 (amplitude ET/OU latence) 

obtenues en fEEG (DA0.01 fEEG / DA3.0 fEEG / LA3.0 fEEG) dans le groupe de patients en 

phase précoce de psychose en comparaison aux contrôles sains. 
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8.2. Matériels méthodes 

8.2.1. Description de la population 

 Nous avons recruté 3 catégories de participants répartis en deux groupes. Le 

premier groupe comprenait des patients se situant en phase précoce de psychose (n = 

13) et le second groupe comprenait des contrôles sains (n=20).  

Concernant les patients en phase précoce de psychose, ces derniers ont été recrutés 

dans les services du CLIP ou du CPN au moyen de l’échelle d’évaluation clinique 

CAARMS avec la conclusion d’une psychose atténuée de fréquence ou d’intensité 

infraliminaire OU d’un BLIPS (Brief Limited Intermittent Psychosis) OU d’un seuil de 

traitement antipsychotique atteint pour le seuil de psychose (Yung et al., 2005). 

Les contrôles sains ont été recrutés en population générale via une campagne de 

presse (flyers et affiches) ou via la diffusion de publications sur les réseaux sociaux 

(Facebook et LinkedIn). Ils ne présentaient aucun trouble actuel selon l’évaluation 

globale du MINI, aucun épisode maniaque/hypomaniaque, pas de trouble psychotique 

(vie entière et actuel), pas de trouble actuel selon la CIM-10, pas d’antécédents 

familiaux positifs (parents ou premier degré) pour des psychoses affectives, non-

affectives ou des troubles affectifs majeurs. Ils n’ont pas montré d’usage régulier de 

substances psychotropes (benzodiazépines, hypnotiques, antidépresseurs, 

antipsychotiques, régulateurs de l’humeur, psychostimulants) durant les 12 derniers 

mois. 
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8.2.2. Déroulement de l’étude 

L’étude s’est déroulée en deux visites. La 1ère visite comprenait la vérification des 

critères d’inclusion et la signature du consentement détaillant tous les aspects liés à la 

recherche. Les expériences ont été réalisées en accord avec le Comité de Protection 

des Personnes (CPP) n°10 de Paris, conformément à la déclaration d'Helsinki (World 

Medical Association, 2013). L’étude est enregistrée sur clinicaltrials.gov (ID 

NCT05167396). 

Puis, le clinicien en charge de l’étude et un neuropsychologue expérimenté ont effectué 

la passation des évaluations cliniques et neuropsychologiques. Le groupe témoin a fait 

l'objet d'une évaluation psychiatrique globale au moyen de la MINI (Sheehan et al., 

1998). Cette évaluation permis d’exclure ou d’inclure la présence d'un épisode 

psychiatrique passé ou actuel.  

Le groupe de patients en phase précoce de psychose a fait l’objet d’une évaluation 

CAARMS afin de définir l’ECHR-P ou la présence d’un PEP (Yung et al., 2005). La 

CAARMS a permis de recueillir les scores suivants :  

- Troubles du Contenu de la pensée (côté de 0 à 6) 

- Troubles du Contenu de la pensée, Fréquence & Durée (côté de 0 à 6) 

- Troubles du Contenu de la pensée (intensité (%)) 

- Idées non-bizarres (côté de 0 à 6) 

- Idées non-bizarres, Fréquence & Durée (côté de 0 à 6) 

- Idées non-bizarres (intensité (%)) 

- Anomalies de perception (côté de 0 à 6) 

- Anomalies de perception, Fréquence & Durée (côté de 0 à 6) 
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- Anomalies de perception (intensité (%)) 

- Discours désorganisé (côté de 0 à 6) 

- Discours désorganisé, Fréquence & Durée (côté de 0 à 6) 

- Discours désorganisé (intensité (%)) 

Chez tous les participants, le clinicien a effectué des tests de dépistage vis-à-vis de 

l’abus de cannabis avec le Cannabis Use Disorder Test (CUDIT), de l’alcool avec 

l’AUDIT et au regard d’autres substances avec le Drug Abuse Screening Test (DAST). 

Tous les participants ont effectué une évaluation neuropsychologique complète 

comprenant : la batterie VOSP-OBJECT et VOSP-SPACE (Warrington & James, 

1991), la tâche de fluence verbale (Roussel & Godefroy, 2008), le subtest de la 

mémoire de travail avec le Test for Attentionnal Performance (TAP) (Zimmermann & 

Fimm, 2002), le test Continuous Performance Task - AX (CPTax) (J. D. Cohen et al., 

1999), le test permettant d’estimer l’intelligence prémorbide avec le National Adult 

Reading Test (f-NART) (H. E. Nelson & O’Connell, 1978) et l’échelle d’évaluation des 

signes neurologiques mineurs (Neurological Soft Signs (NSS)) (Mechri et al., 2008).  

Lors de la 2ème visite, les participants ont expérimenté des mesures ERG-EEG 

concomitantes avec le Retinaute® comprenant : un examen PERG-PEEG d’une durée 

de 4 minutes soit l’enregistrement de 1000 inversions de damiers, un examen DA0.01 

et DA3.0 fERG-fEEG composés tous les deux de 16 flashs à faible et forte intensité 

avec une durée d’examen de 30 secondes et 2 minutes 20 secondes respectivement, 

d’un examen LA3.0 fERG-fEEG composés de 32 flashs à moyenne intensité d’une 

durée de 1 minute et d’un examen LA3.0 fERG-fEEG Flicker composés d’une rafale de 

flashs à moyenne intensité d’une durée 10 secondes. Tous les participants ont obtenu 

un bon d’achat multi-enseignes d’une valeur de 50€ à la fin de la 2ème visite. 
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8.2.3. Recueil et traitement des données ERG-EEG du Retinaute®  

Les signaux électrophysiologiques du Retinaute® ont été recueillis grâce au 

moyennage des électrodes actives au niveau rétinien (œil gauche et œil droit) et au 

niveau cortical (O1, O1’, O2 et O2’). Ces signaux électrophysiologiques bruts ont par la 

suite été transmis à un ordinateur via un système de communication Bluetooth et au 

moyen d’une connexion sécurisée via un Cloud privé afin de maintenir la confidentialité 

des données des participants (Figure 49).  

 

 

Figure 49. Concept général du Retinaute® de BioSerenity. Le casque est disposé sur la tête 
du participant et un boîtier d’acquisition fixé sur le casque permet de recueillir les signaux. Ces 
signaux sont ensuite transmis via un système de communication Bluetooth sur l’ordinateur de 
l’étude puis transférés sur un cloud sécurisé. Toutes les données enregistrées sont 
pseudonymisées et cryptées afin de maintenir la confidentialité des participants. 

 

Une fois l’enregistrement terminé, le signal électrophysiologique moyenné est noyé 

sous une multitude de bruits environnants et d’artefacts liés à l’activité biologique non 

rétinienne ou corticale (mouvements des yeux, gestuelle, activité cardiaque…). Nous 

avons donc appliqué un filtrage spécifique sur les données de chaque examen ERG et 

EEG. Ce pré-traitement des données électrophysiologiques a été réalisé grâce à un 

programme MATLAB (Version R2022b) qui a permis d’améliorer l’aspect visuel des 

ondes électrophysiologiques de chaque examen, d’optimiser le rapport signal sur bruit 

et de limiter les artefacts. La synthèse des filtrages pour chaque examen 

électrophysiologique est présentée dans le Tableau 13.    
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Tableau 13. Synthèse des filtrages appliqués aux données électrophysiologiques. Les 
intervalles de filtrage pour chaque examen ont été déterminés selon les standards énoncés 
dans la littérature. RAA : Rejection Automatique des Artefacts. 

EXAMEN ERG / EEG FILTRAGE ONDES  

PERG [0.1 Hz – 100 Hz] + CB + RAA  N95 / P50 

PEEG [1 Hz – 100 Hz] + CB + RAA P100 

DA0.01 / DA3.0 fERG [0.3 Hz – 300 Hz] + CB + RAA Onde-a / Onde-b 

LA3.0 fERG [0.3 Hz – 300 Hz] + CB + RAA Onde-a / Onde-b 

LA3.0 Flicker fERG [1 Hz – 300 Hz] + CB + RAA Onde-a / Onde-b 

 

 

 

DA0.01 fEEG 

DA3.0 fEEG 

LA3.0 fEEG 

Fréquence d’échantillonnage = 1000 Hz 

Notch = [50 Hz] + [57 Hz] 

Passe-bande = [4 Hz – 63 Hz] 

Débruitage = Transformée ondelettes 

Extraction Epochs = [-50 ms ; +300 ms] 

Correction de la Baseline = [-50 ms ; 0] 

RAA = Analyse Composantes Principales 

Moyennage epochs = [O1 +O1’ + O2 + O2’] 

Détection des pics = [50 ms – 200 ms] 

 

 

 

 

N2 / P2 

 

Il convient de noter que nous avons appliqué la méthode d'Analyse par Composantes 

Principales (ACP) afin de réduire la complexité des enregistrements 

électrophysiologiques. L’ACP a notamment permis de simplifier la dimensionnalité des 

données, de faciliter l'analyse et d’identifier les ondes électrophysiologiques associées 

au signal fEEG.  
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Une fois ce filtrage de base réalisé, nous avons effectué un rejet manuel des artefacts 

sur MATLAB (Version R2022b) sur la base d'une inspection visuelle afin d'exclure les 

derniers artefacts restants. Les signaux ont ensuite été présentés sur l’interface du 

dispositif de l’entreprise (Retinaute® Desktop Dashboard) (Figure 50) ou sur l’interface 

MATLAB (Figure 51). L’amplitude (µV) et la latence (ms) de chaque onde ont été 

automatiquement extraites selon le moyennage des valeurs individuelles.  

 

Figure 50. Signal fERG obtenu lors d’un examen DA3.0 fERG du Retinaute®. La figure 
illustre un signal moyenné sur les deux yeux (courbe noire) du sujet TDC01. Le recueil des 
amplitudes et des latences a été automatiquement réalisé sur l’onde-a (1ère croix rouge ; 1ère 
déflexion négative en post-stimulation) et sur l’onde-b (2ème croix rouge ; 1ère déflexion positive 
en post-stimulation). Les valeurs individuelles (vert) sont également présentées sur les tracés.  

 

Figure 51. Signal fEEG obtenu lors d’un examen DA3.0 fEEG du Retinaute®. La figure est 
tirée de l’interface MATLAB (R2022b) et illustre un signal moyenné obtenu sur les 4 électrodes 
actives placées sur les positions occipito-temporales (courbe noire) du sujet TDC01. Le recueil 
des amplitudes et des latences a été automatiquement réalisé sur l’onde N2 fEEG (1ère croix 
rouge) ainsi que sur l’onde P2 fEEG (2ème croix rouge). Les valeurs individuelles (courbes grises) 
sont également présentées sur les tracés.  
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Selon la pertinence des biomarqueurs les plus représentatifs de l’activité des 

photorécepteurs, des CGR et du CVP, nous avons tenté d’extraire : 

- L’amplitude et la latence de l’onde N95 du PERG. 

- L’amplitude et la latence de l’onde P100 du PEEG. 

- L’amplitude et la latence de l’onde-b du DA0.01 fERG, car l’onde-a est très 

peu visible au cours de cet examen scotopique (McCulloch et al., 2019). 

- L’amplitude et la latence de l’onde-a et de l’onde-b du DA3.0 fERG, LA3.0 

fERG et LA3.0 Flicker fERG. 

- L’amplitude et la latence des ondes N2 et P2 du DA0.01 fEEG, DA3.0 fEEG 

et LA3.0 fEEG, car elles sont considérées comme étant les plus robustes 

comparés aux ondes N1, P1, N3 et P3 du fEEG (Rigaudière, 2010). 

8.2.4. Analyses statistiques 

Les données ont été analysées avec le logiciel STATISTICA V.14 (Stat Soft 

Inc.). Étant donné notre faible effectif (n = 13 patients en phase précoce de 

psychose vs. n = 20 contrôles sains), nous avons réalisé des analyses descriptives et 

comparatives selon une absence de normalité, autrement dit avec des tests non-

paramétriques. Les données qualitatives ont été décrites avec des fréquences et des 

pourcentages. Les variables quantitatives ont été reportées avec leurs médianes et 

leurs quartiles. Les données cliniques, socio-démographiques et neuropsychologiques 

ont été analysées avec un test U de Mann-Whitney (comparaison des médianes à 2 

échantillons). Les données électrophysiologiques au niveau rétinien et cortical ont été 

moyennées sur les électrodes d’intérêts et ont été analysées avec un test U de Mann-

Whitney (comparaison des médianes à 2 échantillons). Des tests r de rang de 

Spearman ont évalué les corrélations entre les différentes variables expérimentales. La 

significativité a été estimée à α = 0,05 pour l’ensemble des tests.  
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8.3. Résultats  

8.3.1. Caractéristiques socio-démographiques et cliniques 

Tableau 14. Caractéristiques socio-démographiques et cliniques des participants. Les 
données sont présentées sous forme de médianes avec leurs 1er et 3ème quartiles. DAST : Drug 
Abuse Screening Test ; AUDIT : Alcohol Use Disorders Identification Test, CUDIT : Cannabis 
Use Disorder Test, VOSP : Visual Object and Space Perception, f-NART : National Adult 
Reading Test. 

Données / Groupe Patients (n=13) Témoins (n=20) p value 

Nb. Femmes / Hommes (%) 4/9 (31/69) 10/10 (50/50)  p = 0.37 

Âge en années 20 [19 : 26] 24 [21 : 25.5] p = 0.25 

Éducation en années 12 [11 : 13] 14.5 [13.5 : 16] *p < .05 

CUDIT 0 [0 : 2] 0 [0 : 0] p = 0.12 

AUDIT 5 [3 : 6] 2 [0.5 : 4.5] *p < .05 

Verres d’alcool par semaine 1 [1 : 4] 1 [0 : 2]  p = 0.23 

Âge de début d’alcool 16 [15 : 17] 16 [14.5 : 17.5] p = 0.53 

Cigarettes par jour 9 [2 : 10] 0 [0 : 0] *p < .05 

Âge de début de tabac 16 [15 : 18] 16.5 [16 : 19] p = 0.47 

Âge de début de cannabis 16.5 [15 : 18] - - 

Durée de la maladie en mois 7 [3 : 10] - - 

Équivalence Olanzapine (mg/jour) 10.5 [3 : 15] - - 

Équivalence Fluoxetine (mg/jour) 46.93 [22 : 52] - - 

Fluence – P 21 [19 : 22] 24 [22 : 30.5] *p < .05 

Fluence – R 19 [16 :22] 19.5 [16.5 : 23.5] p = 0.45 

Fluence – V  16 [14 : 17] 18 [15 : 20.5] *p < .05 

Fluence – Animaux 28 [26 : 34] 36 [28.5 : 39.5] *p < .05 

Fluence – Meubles 12 [11 : 16] 14.5 [10.5 : 19] p = 0.28 

Fluence – Fruits 19 [17 : 24] 22 [19 : 25] p = 0.14 

Score VOSP – OBJECT 89 [85 : 90] 89.5 [86 : 91.5] p = 0.27 

Score VOSP – SPACE 50 [49 : 50] 50 [49 : 50] p = 0.97 

TAP – Nombre d’omissions 2 [2 : 5] 1 [0 : 1] *p < .05 

Score f-NART 23 [21 : 26] 29 [26 : 32] *p < .05 

Score Quotient Intellectuel 
Prémorbide total estimé 

102.7 [99.9 : 106.9] 111.2 [106.9 : 115.5] *p < .05 
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8.3.2. Données électrophysiologiques 

8.3.2.1. Données PERG 

 Nous avons tenté de recueillir les données électrophysiologiques du PERG, 

notamment vis-à-vis de l’amplitude et de la latence associées à l’activité de l’onde N95 

au niveau rétinien, composante majoritiarement représentative de l’activité des CGR 

(Froehlich & Kaufman, 1993). Néanmoins, bien que la stimulation et les méthodes 

d’acquisition des mesures aient été réalisées dans les meilleures conditions possibles, 

nous n’avons pas pu recueillir ces paramètres. 

 

Et pour cause, l’un des problèmes majeurs répertorié sur cet examen a concerné la 

viabilité des électrodes cutanées qui ont engendré un rapport signal sur bruit trop faible 

pour extraire l’activité associée à l’onde N95 en PERG. En règle générale, le recueil 

des ondes du PERG est réalisé à l’aide d’électrodes de Dawson, Trick and Litzkow 

(DTL) localisées dans les culs de sac conjonctivaux. Ici, l’une des caractéristiques 

innovantes associées au dispositif Retinaute® a voulu que le recueil se fasse à l’aide 

d’électrodes cutanées et ce pour deux raisons. Premièrement, ce type d’électrodes 

appliquées directement sur la peau au moyen de petits patchs cutanés fait part d’une 

faible invasivité en comparaison à des électrodes de Dawson, Trick and Litzkow (DTL). 

Deuxièmement, l’utilisation de ces électrodes s’est avérée plus avantageuse en raison 

du port du casque de réalité virtuelle sur la tête des participants.   

 

Finalement, seulement 25% des tracés ont été exploitables, ce qui n’a pas donné lieu 

à la réalisation d’analyses pertinentes pour notre étude.  
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8.3.2.2. Données PEEG 

 Contrairement au PERG, les analyses menées sur les tracés PEEG ont indiqué 

de bons niveaux de significativité en termes de rapport signal sur bruit. Nous avons 

ainsi pu extraire les caractéristiques associées aux amplitudes et aux latences des 

ondes N75, P100 et N135, principal motif retrouvé en PEEG en réponse à la projection 

de damiers alternants au niveau cortical (Rigaudière, 2010). 

Les analyses n’ont pas montré de différence entre les groupes concernant l’amplitude 

de l’onde N75 (p = 0,54 ; test U de Mann-Whitney), la latence de l’onde N75 (p = 0,82 ; 

test U de Mann-Whitney), l’amplitude de l’onde P100 (p = 0,83 ; test U de Mann-

Whitney), la latence de l’onde P100 (p = 0,97 ; test U de Mann-Whitney), l’amplitude 

de l’onde N135 (p = 0,10 ; test U de Mann-Whitney) ou la latence de l’onde N135 (p = 

0,30 ; test U de Mann-Whitney). 

8.3.2.3. Données fERG 

 

Les analyses menées sur les données rétiniennes lors des examens DA0.01 

fERG, DA3.0 fERG et LA3.0 fERG ont montré des niveaux de rapport signal sur bruit 

exploitables pour l’extraction de l’amplitude et de la latence de l’onde-a et de l’onde-b. 

a) Examen DA0.01 fERG (onde-b) 

Les analyses ont montré une différence d’amplitude entre les groupes 

concernant l’onde-b de l’examen DA0.01 fERG (p < .01 ; test U de Mann-Whitney), 

indiquant une diminution d’amplitude chez les patients en phase précoce de psychose 

(Médiane patients = 9,26 µV [7.69 : 12.65]) en comparaison aux témoins (Médiane Témoins 

= 19.10 µV [13.81 : 20.75]) (Figure 52). 
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Les analyses n’ont pas montré de différence entre les groupes concernant la latence 

de l’onde-b de l’examen DA0.01 fERG (p = 0,45 ; test U de Mann-Whitney). 

 

 

Figure 52. Effet principal du facteur groupe sur l’amplitude de l’onde-b de l’examen 
DA0.01 fERG. Les données obtenues dans chaque groupe ont été moyennées sur les deux 
yeux. Les médianes sont présentées avec leurs 1er et 3ème quartiles (rouge). Vert : Groupe 
Témoins ; Bleu : Groupe État Clinique à Haut Risque de Psychose (ECHR-P) ; Orange : Groupe 
Premier Épisode Psychotique (PEP) ; **p < .01. 

 
 
 

b) Examen DA3.0 fERG (onde-a) 

Les analyses ont montré une différence d’amplitude entre les groupes 

concernant l’amplitude de l’onde-a de l’examen DA3.0 fERG (p < .05 ; test U de Mann-

Whitney) indiquant une diminution d’amplitude chez les patients en phase précoce de 

psychose (Médiane patients = -12,02 µV [-14.39 : -10.22]) en comparaison aux témoins 

(Médiane Témoins = -19,20 µV [-22.5 ; -13.20]) (Figure 53). 

 

Les analyses n’ont pas montré de différence de latence entre les groupes concernant 

la latence de l’onde-a de l’examen DA3.0 fERG (p = 0,70 ; test U de Mann-Whitney). 
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Figure 53. Effet principal du facteur groupe sur l’amplitude de l’onde-a de l’examen DA3.0 
fERG. Les données obtenues dans chaque groupe ont été moyennées sur les deux yeux. Les 
médianes sont présentées avec leurs 1er et 3ème quartiles (rouge). Vert : Groupe Témoins ; 
Bleu : Groupe État Clinique à Haut Risque de Psychose (ECHR-P) ; Orange : Groupe Premier 
Épisode Psychotique (PEP) ; *p < .05. 

 
 
 

c) Examen DA3.0 fERG (onde-b) 

Les analyses ont montré une différence d’amplitude entre les groupes 

concernant l’amplitude de l’onde-b de l’examen DA3.0 fERG (p < .01 ; test U de Mann-

Whitney) indiquant une diminution d’amplitude chez les patients en phase précoce de 

psychose (Médiane patients = 25.09 µV [19.79 : 29.01]) en comparaison aux témoins 

(Médiane Témoins = 37.60 µV [30.53 : 47.22]) (Figure 54). 

 

Les analyses n’ont pas montré de différence de latence entre les groupes concernant 

la latence de l’onde-b de l’examen DA3.0 fERG (p = 0 ,98 ; test U de Mann-Whitney).  
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Figure 54. Effet principal du facteur groupe sur l’amplitude de l’onde-b de l’examen DA3.0 
fERG. Les données obtenues dans chaque groupe ont été moyennées sur les deux yeux. Les 
médianes sont présentées avec leurs 1er et 3ème quartiles (rouge). Vert : Groupe Témoins ; 
Bleu : Groupe État Clinique à Haut Risque de Psychose (ECHR-P) ; Orange : Groupe Premier 
Épisode Psychotique (PEP) ; **p < .01. 

 

d) Examen LA3.0 fERG (onde-a) 

Les analyses n’ont montré aucune différence d’amplitude entre les groupes 

concernant l’amplitude de l’onde-a de l’examen LA3.0 fERG (p = 0,09 ; test U de Mann-

Whitney).  

De même, aucune différence de latence entre les groupes n’a été retrouvée concernant 

la latence de l’onde-a de l’examen LA3.0 fERG (p = 0,97 ; test U de Mann-Whitney). 

 

e) Examen LA3.0 fERG (onde-b) 

Les analyses ont montré une différence d’amplitude entre les groupes 

concernant l’amplitude de l’onde-b de l’examen LA3.0 fERG (p < .05 ; test U de Mann-

Whitney) indiquant une diminution d’amplitude chez les patients en phase précoce de 

psychose (Médiane patients = 8.06 µV [4.47 : 10.27]) en comparaison aux témoins 

(Médiane Témoins = 11.56 µV [9.93 : 15.03]) (Figure 55). 
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Les analyses n’ont pas montré de différence significative entre les groupes concernant 

la latence de l’onde-b de l’examen LA3.0 fERG (p = 0,86 ; test U de Mann-Whitney). 

 

 

Figure 55. Effet principal du facteur groupe sur l’amplitude de l’onde-b de l’examen LA3.0 
fERG. Les données obtenues dans chaque groupe ont été moyennées sur les deux yeux. Les 
médianes sont présentées avec leurs 1er et 3ème quartiles (rouge). Vert : Groupe Témoins ; 
Bleu : Groupe État Clinique à Haut Risque de Psychose (ECHR-P) ; Orange : Groupe Premier 
Épisode Psychotique (PEP) ; *p < .05. 

 
 
 
 

f) Examen LA Flicker 

Similairement au PERG, l’examen LA3.0 Flicker fERG n’a pas témoigné de 

bons niveaux de rapport signal sur bruit et de tracés exploitables pour les analyses. De 

ce fait, il n’a pas été possible d’extraire des informations pertinentes concernant 

l’amplitude et la latence de l’onde-a et de l’onde-b pour cet examen.  
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8.3.2.4. Données fEEG 

Les analyses effectuées sur les données fEEG ont montré de bons niveaux de 

rapport signal sur bruit, ce qui nous a permis d’extraire l’amplitude et la latence des 

ondes N2 et P2 lors des examens DA0.01 fEEG, DA3.0 fEEG et LA3.0 fEEG. 

a) Examen DA0.01 fEEG (ondes N2/P2) 

Les analyses n’ont pas montré de différence significative entre les groupes 

concernant l’amplitude de l’onde N2 de l’examen DA0.01 fEEG (p = 0,85 ; test U de 

Mann-Whitney).  

Les analyses ont mis en évidence une différence entre les groupes concernant la 

latence de l’onde N2 de l’examen DA0.01 fEEG (p < .05 ; test U de Mann-Whitney) 

indiquant une diminution de latence chez les patients (Médiane patients = 60 ms [50.5 : 

71.0]) comparés aux témoins (Médiane Témoins = 71 ms [64.0 : 84.0]) (Figure 56). 

 

Figure 56. Effet principal du facteur groupe sur la latence de l’onde N2 de l’examen 
DA0.01 fEEG. Les données obtenues dans chaque groupe ont été moyennées sur les quatre 
électrodes occipitales d’intérêts (O1’, O1, O2, O2’). Les médianes sont présentées avec leurs 1er 
et 3ème quartiles (rouge). Vert : Groupe Témoins ; Bleu : Groupe État Clinique à Haut Risque 
de Psychose (ECHR-P) ; Orange : Groupe Premier Épisode Psychotique (PEP) ; *p < .05. 
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Les analyses n’ont pas montré de différence significative entre les groupes 

concernant l’amplitude de l’onde P2 de l’examen DA0.01 fEEG (p = 0,16 ; test U de 

Mann-Whitney) ou sur la latence de l’onde P2 de l’examen DA0.01 fEEG (p = 0,33 ; 

test U de Mann-Whitney). 

 

 

b) Examen DA3.0 fEEG (ondes N2/P2) 

Les analyses n’ont montré aucune différence significative entre les groupes sur 

l’amplitude de l’onde N2 de l’examen DA3.0 fEEG (p = 0,78 ; test U de Mann-Whitney) ; 

sur la latence de l’onde N2 de l’examen DA3.0 fEEG (p = 0,31 ; test U de Mann-

Whitney) ; sur l’amplitude de l’onde P2 de l’examen DA3.0 fEEG (p = 0,47 ; test U de 

Mann-Whitney) ou sur la latence de l’onde P2 de l’examen DA3.0 fEEG (p = 0,79 ; test 

U de Mann-Whitney). 

 

c) Examen LA3.0 fEEG (ondes N2/P2) 

Les analyses n’ont pas montré de différence significative entre les groupes sur 

l’amplitude de l’onde N2 de l’examen LA3.0 fEEG (p = 0,27 ; test U de Mann-Whitney) ; 

sur la latence de l’onde N2 de l’examen LA3.0 fEEG (p = 0,88 ; test U de Mann-

Whitney) ; sur l’amplitude de l’onde P2 de l’examen LA3.0 fEEG (p = 0,32 ; test U de 

Mann-Whitney) ou sur la latence de l’onde P2 de l’examen LA3.0 fEEG (p = 0,17 ; test 

U de Mann-Whitney). 
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8.3.3. Corrélations 

8.3.3.1. Variables électrophysiologiques et cliniques 

 Des corrélations entre les variables électrophysiologiques et cliniques ont été 

réalisées uniquement chez les patients en phase précoce de psychose, notamment 

vis-à-vis du score aux différents items de la CAARMS et des paramètres ERG et EEG.  

Au niveau rétinien, les analyses de corrélations de rang de Spearman ont montré une 

corrélation négative entre l’amplitude de l’onde-b de l’examen LA3.0 fERG et le score 

aux items des troubles du contenu de la pensée (Fréquence & Durée) de l’échelle 

d’évaluation CAARMS (n = 13 ; r = -0.75 ; p < .05). En d’autres termes, plus l’intensité 

des troubles du contenu de la pensée étaient sévères dans leurs fréquences et leurs 

durées, et moins l’amplitude de l’onde-b de l’examen LA3.0 fERG était grande. 

Les analyses de corrélations de rang de Spearman ont également montré une 

corrélation négative entre l’amplitude de l’onde-b de l’examen DA0.01 fERG et le score 

aux items de la désorganisation du discours (Score global) de la CAARMS (n = 13 ; r 

= -0.64 ; p < .05). Autrement dit, plus l’intensité de la désorganisation du discours était 

grande, et moins l’amplitude de l’onde-b de l’examen DA0.01 fERG était grande.  

Les analyses n’ont pas montré de corrélation entre les traitements médicamenteux et 

les paramètres électrophysiologiques chez les patients, que ce soit au niveau rétinien 

ou cortical (p > .05). 

 

8.3.3.2. Variables ERG et EEG 

 Les analyses de corrélations n’ont montré aucune corrélation entre les variables 

électrophysiologiques rétiniennes (fERG) et corticales (fEEG/PEEG).  
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8.4. Discussion 

8.4.1. Altérations de la photosensibilité rétinienne dans les 

phases précoces de psychose 

 Nos analyses ont montré des altérations sur l’amplitude de l’onde-b des 

examens DA0.01 fERG, DA3.0 fERG et LA3.0 fERG ainsi qu’un déficit sur l’amplitude 

de l’onde-a de l’examen DA3.0 fERG chez les patients en phase précoce de psychose 

en comparaison aux témoins (p < .05).  

Ces résultats traduisent une atteinte de la photosensibilité rétinienne chez les patients 

et reflètent plus généralement un déficit mixte porté à la fois sur les cônes et les 

bâtonnets (Figure 57). 

 

Figure 57. Schéma des étages rétiniens et des indicateurs associés en ERG, tirée de 
(Schwitzer et al., 2018) et de (McCulloch et al., 2015), adaptée. La figure présente quatre 
tracés ERG définis selon les standards de l’ISCEV (McCulloch et al., 2015). Les flèches 
verticales illustrées en gras indiquent quand débute la stimulation flash. D’autres flèches 
verticales et horizontales indiquent comment mesurer l’amplitude (µV) et la latence (ou temps 
implicite en ms) des ondes en post-stimulation. 
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Ces résultats appuient l’une de nos hypothèses principales du projet REVIPSY 

au regard des potentielles altérations sur l’onde-a et sur l’onde-b en conditions 

photopiques et scotopiques chez les patients en comparaison aux témoins. En outre, 

nos résultats sont cohérents avec ceux répertoriés dans la littérature concernant les 

troubles du spectre de la schizophrénie. Pour rappel, les principales études menées en 

fERG dans ces pathologies comprenaient des diminutions au regard de l’amplitude de 

l’onde-a et de l’onde-b, tant dans des conditions photopiques que scotopiques 

(Demmin et al., 2018; Hébert et al., 2015; Silverstein, Fradkin, et al., 2020).  

 

Plus précisément, l’étude la plus marquante fût celle de (Hébert et al., 2015) qui a 

montré sur un large échantillon une diminution de l’amplitude de l’onde-a et de l’onde-

b en conditions photopiques et scotopiques ainsi qu'une augmentation du temps 

implicite de l'onde-b en conditions photopiques chez 105 patients atteints de 

schizophrénie comparés à 150 contrôles (Hébert et al., 2015). Dans notre étude, les 

analyses n’ont pas montré de différence de temps implicite entre les groupes, 

suggérant ainsi un délai de neurotransmission intact. Étant donné le faible effectif de 

notre échantillon, il est maintenant nécessaire de répliquer ces résultats à une plus 

grande échelle.  

 

Néanmoins, il est intéressant de noter qu’une atteinte concernant l’activité des 

bâtonnets au regard de l’onde-b reste prédominante chez nos patients. En effet, nous 

avons retrouvé une diminution d’amplitude de cette onde durant tous les examens 

(DA0.01 fERG, DA3.0 fERG et LA3.0 fERG). Ce résultat est cohérent avec la spécificité 

de l’altération de l’onde-b très vastement répertoriée dans les troubles du spectre de la 

schizophrénie (Demmin, Netser, et al., 2020). Selon de récentes études, une diminution 

spécifique associée à cette onde permettrait même de différencier un patient plutôt 
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qu’un autre, notamment dans le cas d’une comparaison entre un patient atteint 

schizophrénie et un patient atteint d’un trouble bipolaire (Hébert et al., 2020b). Plus 

encore, une diminution de l’amplitude de l’onde-b semble être caractéristique de la 

schizophrénie (Hébert et al., 2020b), notamment lors de la phase aiguë du trouble 

(Adámek et al., 2022). Un  déficit porté sur l’onde-b pourrait donc représenter un 

biomarqueur robuste des troubles du spectre de la schizophrénie et dans le cadre de 

nos recherches, des phases précoces des troubles psychotiques. Ce résultat, bien 

qu’encourageant, se doit d’être répliqué à une plus large échelle.  

8.4.2. CVP et phases précoces de psychose : vers 

l’hypothèse d’une hypersensibilité corticale ? 

Les analyses menées en PEEG n’ont pas indiqué de différence significative 

concernant l’onde P100 entre les groupes, ce qui rejette l’une de nos hypothèses 

principales concernant l’altération de cette onde chez les patients en comparaison aux 

témoins. La littérature mentionne toutefois un déficit de l’onde P100 très vastement 

répertorié dans les troubles du spectre de la schizophrénie, notamment lors de la 

présentation de tâches visuelles de bas-niveau (Butler et al., 2007; Knebel et al., 2011; 

Yeap et al., 2006) ou de damiers alternants (González-Hernández et al., 2014; Lalor et 

al., 2012). Plus précisément concernant les recherches ayant utilisé ce type de 

stimulations, l’étude menée par (Lalor et al., 2012) comprenait 29 patients atteints de 

schizophrénie et 18 contrôles, et celle de (González-Hernández et al., 2014) 

comprenait 48 patients atteints de schizophrénie et 55 contrôles. Dès lors, le PEEG se 

doit d’être davantage investigué dans les phases précoces de psychose avec une taille 

d’échantillon plus grande que dans notre présente étude. Ce point permettrait de 

confronter avec pertinence les résultats obtenus dans la littérature dans les phases de 

psychose chronique avec ceux obtenus durant les phases précoces de psychose.  
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Concernant les résultats obtenus en fEEG, nos analyses ont montré une 

diminution de la latence de l’onde N2 de l’examen DA0.01 fEEG chez les patients en 

phase précoce de psychose comparés aux témoins (p < .05). Ce résultat permet de 

valider en partie l’une de nos hypothèses au regard des anomalies fEEG chez les 

patients. Aucune autre différence n’a été répertoriée concernant l’amplitude ou la 

latence de l’onde N2 fEEG ou de l’onde P2 fEEG des autres examens.  

Ce résultat reste contradictoire au regard des précédentes études de la littérature qui 

ont montré une augmentation de latence de l’onde N2 chez des patients atteints de 

troubles du spectre schizophrénique en comparaison à des contrôles sains (Connolly 

et al., 1983; Shagass et al., 1965; Shagass & Schwartz, 1965). De même, seulement 

une étude n’a pas montré de différence significative (Katsanis et al., 1996). De telles 

contradictions dans les résultats pourraient être expliquées par le fait que la littérature 

concernant le fEEG est relativement ancienne avec une méthodologie employée qui 

demeure aujourd’hui obsolète. De plus, les stimulations utilisées différaient du point de 

vue des normes internationales actuellement utilisées selon l’ISCEV pour le fEEG 

(Odom et al., 2016). En l’occurence, certaines études ont utilisé des stimulations flashs 

par pairs (Heninger & Speck, 1966; Speck et al., 1966) ou des stimulations par simples 

flashs (Vasconetto et al., 1971). Similairement, les anciennes études menées en fEEG 

mentionnent différentes méthodes de recueil des données où les participants pouvaient 

avoir les yeux ouverts (Rappaport et al., 1975) ou fermés (Saletu et al., 1975). Enfin, la 

durée de la stimulation flash, les intervalles inter-stimulus et le nom des ondes utilisées 

dans les anciennes nomenclatures variaient considérablement d'une étude à l'autre, 

rendant ainsi la comparaison et l’interprétation de nos résultats encore plus complexes. 
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Du point de vue de l’interprétation biologique, nous avons vu que les ondes N2 

fEEG et P2 fEEG seraient considérées comme les plus robustes et les plus 

représentatives de l’activité du CVP en fEEG (Rigaudière, 2010). Ainsi, notre résultat 

concernant une augmentation de latence de l’onde N2 fEEG chez les patients suggère 

que le traitement de l’information visuelle au niveau du CVP semble plus rapide dans 

cette population comparativement aux témoins.  

D’une manière intéressante, ce présent résultat vient confirmer ceux d'une étude 

comportementale menée par (Kéri & Benedek, 2007) chez des patients présentant un 

risque de psychose en comparaison à un groupe témoin. Dans cette étude 

comportementale utilisant des patches de Gabor biaisés vers le traitement 

magnocellulaire ou parvocellulaire, les auteurs ont retrouvé une sensibilité plus élevée 

des patients en condition magnocellulaire comparativement aux volontaires sains (Kéri 

& Benedek, 2007). Similairement, l’équipe de (Kiss et al., 2010) a répliqué ces résultats 

avec le même paradigme chez des patients ayant expérimenté un PEP en comparaison 

à un groupe contrôle (Kiss et al., 2010).  

 

Ces résultats de la littérature sous-tendent ainsi une hypersensibilité du traitement 

d’entrée dans les phases précoces de psychose, qui semble ensuite s’atténuer 

progressivement avec l’avancée de la maladie. De telles découvertes permettraient 

également d’expliquer la dimension des symptômes positifs comme une intensité 

anormalement élevée de la perception visuelle associée à l'environnement ou un 

sentiment de surcharge émotionnelle chez les patients (Kéri & Benedek, 2007). 
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8.4.3. Lien entre les différents paramètres de l’étude 

Concernant les liens entre les paramètres cliniques et électrophysiologiques, 

nous avons trouvé uniquement chez les patients une corrélation négative entre 

l’amplitude de l’onde-b de l’examen LA3.0 fERG et le score aux items des troubles du 

contenu de la pensée (Fréquence & Durée) de la CAARMS. Une corrélation négative 

a également été retrouvée entre l’amplitude de l’onde-b de l’examen DA0.01 fERG et 

le score aux items de la désorganisation du discours (Score global) de la CAARMS. 

Ces corrélations renforcent une potentielle association entre les caractéristiques 

cliniques du risque de psychose et certains paramètres ERG chez les patients.  

Au regard de la littérature, des résultats similaires ont été récemment répertoriés par 

les équipes de (Maziade et al., 2022) chez des jeunes patients présentant un risque 

génétique de schizophrénie, de trouble bipolaire ou de trouble dépressif. Les auteurs 

ont montré que la latence de l’onde-b des cônes était davantage retardée chez les 

jeunes patients ayant expérimenté des symptômes psychotiques. Plus encore, une 

augmentation de la latence de l’onde-b des cônes chez ces patients était associée à 

une détérioration du fonctionnement global indexé par le Global Assessment 

Functionning (GAF) (Maziade et al., 2022). Ainsi, l’ERG pourrait potentiellement avoir 

un lien avec les caractéristiques précliniques survenant à un âge précoce chez les 

patients avec une vulnérabilité à la psychose. Similairement, notre équipe a montré que 

les patients atteints de schizophrénie avec des HV étaient marqués par un 

dysfonctionnement des bâtonnets, reflété par une augmentation de la latence de 

l’onde-b de l’examen DA0.01 fERG, en comparaison à un groupe de patients sans HV 

(Bernardin et al., 2019). Dès lors, ces récents résultats énoncent les prémisses d’un 

lien entre les anomalies électrophysiologiques rétiniennes et certains symptômes de la 

psychose (Demmin et al., 2018; Youssef et al., 2019). 
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Concernant le lien entre les mesures électrophysiologiques rétiniennes et 

corticales, nos analyses n’ont pas montré de corrélation entre les paramètres ERG et 

EEG. En outre, nous n’avons pas pu recueillir l’activité associée à l’onde N95 en PERG 

afin d’investiguer sa potentielle association avec l’onde P100 en EEG. Ce point réfute 

ainsi l’une de nos hypothèses concernant une potentielle association entre les 

altérations rétiniennes et corticales chez les patients en phase précoce de psychose. 

Dans les troubles psychotiques chroniques, nous avons précédemment répertorié un 

lien entre le retard indiqué sur la latence de l’onde N95 et le retard mentionné sur la 

latence de l’onde P100 chez les patients atteints de schizophrénie (Remy, Bernardin, 

et al., 2023).  Le PERG n’ayant pas fonctionné dans REVIPSY, il nous a été impossible 

de répliquer ces résultats afin de savoir si une telle association était possible dans les 

phases précoces de psychose. Des études supplémentaires avec un échantillon plus 

important se doivent d’être réalisées afin de confirmer ces résultats et clarifier l’impact 

des anomalies électrophysiologiques rétiniennes sur l’activité visuelle corticale dans 

cette population.  

 

8.4.4. Forces et limites de l’étude 

 Concernant les principales forces de l’étude REVIPSY, l’investigation 

simultanée de l’activité électrophysiologique rétinienne et corticale chez des patients 

en phase précoce de psychose représente un paradigme de recherche récent et 

nouveau au regard de la littérature actuelle concernant l’étude de la fonction visuelle 

dans les troubles psychiatriques.  

Un autre point fort de cette étude réside dans le recueil des paramètres 

électrophysiologiques en réponse à l’utilisation de stimulations visuelles de bas niveau 

telles que des flashs ou des damiers alternants. En outre, ces stimulations ont 
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l’avantage de ne pas faire intervenir des mécanismes attentionnels qui pourraient 

influer sur l’activité de la fonction visuelle au niveau cortical. Bien que l’effet de 

l’attention sur la perception visuelle suscite toujours de nombreux débats, de récentes 

études ont montré que l’attention pourrait engendrer une diminution de la vigilance et 

un impact sur les processus visuels (Chidharom et al., 2021). De même, il existe de 

nombreuses connections qui exerceraient des feedbacks sur le cortex visuel et 

notamment le CVP, ce qui impacterait le traitement visuel durant les 100 premières 

millisecondes après l’apparition d’un stimulus (Bullier, 2001; Lamme & Roelfsema, 

2000). Pour ces raisons, l’utilisation de stimulations visuelles composées de simples 

flashs ou de damiers alternants nous permet de mesurer d’une manière la plus 

efficiente possible l’activité associée aux premières aires visuelles corticales et de 

limiter au mieux l’implication de ces boucles de rétroactions sur le CVP.  

Enfin, la plupart de nos résultats rétiniens et corticaux sont cohérents avec les résultats 

comportementaux et électrophysiologiques répertoriés dans la littérature chez des 

patients se situant en phase de psychose chronique ou chez des patients présentant 

un risque de vulnérabilité génétique à la psychose. Ce point renforce l’importance 

d’ajouter des biomarqueurs électrophysiologiques objectifs, fiables et reproductibles 

aux évaluations cliniques de routine. Cela permettrait notamment d’améliorer la 

physiopathologie des troubles et l’impact des différents stades cliniques sur le 

traitement d’entrée du signal visuel s’étendant de la rétine jusqu’au CVP. 

Notre étude présente néanmoins certaines limites. En premier lieu, notre 

échantillon de sujets était faible et ces résultats préliminaires obtenus dans les phases 

précoces de psychose, bien qu’encourageants, se doivent d’être répliqués à une plus 

large échelle.  
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Deuxièmement, les paramètres de luminance pour la genèse des flashs et des fonds 

lumineux du Retinaute® déviaient des standards internationaux selon l’ISCEV. Des 

mesures ERG et EEG concomitantes doivent ainsi être réalisées avec des valeurs de 

luminance appropriées afin de confirmer ces résultats préliminaires.  

Troisièmement, il existe des facteurs qui peuvent faire varier les paramètres 

électrophysiologiques comme l’effet des traitements médicamenteux. En l’occurence, 

la plupart des médicaments antipsychotiques utilisés dans les troubles psychiatriques 

peuvent avoir un impact sur le traitement glutamatergique (Falkenberg et al., 2014) ou 

dopaminergique (Popova & Kupenova, 2013) et par conséquent sur les ondes 

obtenues en ERG ou EEG (H. S. Lee & Kim, 2022). L’effet des médicaments sur la 

fonction électrophysiologique reste néanmoins controversé depuis que certaines 

études ont montré que l’altération des ondes répertoriées en fERG était indépendante 

de la médication ou de la dose d’antipsychotiques (Marmor et al., 1988; Moghimi et al., 

2020; G. Schechter et al., 1987; Warner et al., 1999) notamment au stade aigu des 

troubles (Balogh et al., 2008). Les anomalies électrophysiologiques seraient ainsi 

présentes au-delà de l’effet de la médication (Hébert et al., 2017). De plus, nous 

n'avons trouvé aucune corrélation entre les traitements médicamenteux et les mesures 

ERG ou EEG, ce qui permet de limiter l’influence de ce paramètre dans nos analyses.  

 

Un autre facteur tel que l’âge peut exercer une influence sur la variation des ondes en 

ERG et en EEG. En effet, les signaux électrophysiologiques seraient davantage stables 

chez les jeunes sujets (Resende et al., 2019; Samoto et al., 2021; Tomoda et al., 1991). 

Étant donné l’âge de notre échantillon et la faible différence entre les deux groupes 

(Médiane âge patients = 20 ans ; Médiane âge témoins = 24 ans), nous pouvons également 

limiter l’effet de ce facteur dans nos analyses.  
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Enfin, d’autres facteurs confondants ont été répertoriés dans les analyses avec des 

différences entre les groupes concernant le niveau socio-culturel (Médiane patients = 12 

années [11 : 13] ; Médiane Témoins = 14.5 années [13.5 : 16] années], p < .05) ; le score 

AUDIT (Médiane patients = 5 [3 : 6] ; Médiane Témoins = 2 [0.5 : 4.5], p < .05) et le nombre 

de cigarettes consommées par jour (Médiane patients = 9 cigarettes/jour [2 : 10] ; Médiane 

Témoins = 0 cigarettes/jour [0 : 0]], p < .05). Toutefois, le niveau socio-culturel a très peu 

d’influence sur une tâche visuelle de bas niveau composée de flashs ou de damiers. 

De même concernant le score AUDIT ou le nombre de cigarettes consommées par 

jour, nous avons volontairement demandé aux participants de ne pas consommer de 

l’alcool ou des cigarettes 72h avant l’expérience afin de limiter l’effet de ces substances. 

De plus, aucune dépendance et aucun autre abus n’a été retrouvé chez les patients, 

ce qui nous a permis de limiter l’effet de ces facteurs confondants dans les analyses.  

 

8.4.5. Conclusion de l’étude 

 Nous avons investigué dans le projet REVIPSY les mesures 

électrophysiologiques rétiniennes et corticales dans les phases précoces de psychose 

grâce à un échantillon constitué de patients présentant un ECHR-P ou ayant 

expérimenté un PEP comparativement à des témoins. Nos résultats menés en ERG 

ont montré des altérations de la photosensibilité rétinienne chez les patients, 

notamment avec une diminution de l’amplitude de l’onde-b du DA0.01 fERG, du DA3.0 

fERG et du LA3.0 fERG ainsi qu’une diminution de l’amplitude de l’onde-a de l’examen 

DA3.0 fERG. Ces résultats sont cohérents avec ceux de la littérature au regard de 

l’atteinte des cônes et des bâtonnets très largement répertoriée dans les troubles du 

spectre de la schizophrénie, avec notamment une spécificité concernant l’altération de 

l’onde-b dans les phases chroniques de psychose. Nos résultats menés en 

électrophysiologie corticale ont montré une tendance à une hyperactivation du CVP 
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chez les patients, reflétée par une diminution de la latence de l’onde N2 de l’examen 

DA0.01 fEEG. Cette découverte est également cohérente avec les résultats 

comportementaux obtenus lors de diverses tâches de perception de contraste ou de 

mouvement qui indiquent une hypersensibilité corticale dans cette population.  

Ces résultats préliminaires obtenus avec le Retinaute® font partie d’une étude pilote 

avec un dispositif toujours en cours de développement. Malgré les disparités observées 

sur le dispositif, notamment au regard du faible rapport signal sur bruit obtenu sur 

quelques examens ainsi que des valeurs erronées de luminance lors de la genèse des 

flashs et des fonds lumineux, ces résultats préliminaires fournissent des indications 

pertinentes quant à la facilité d’utilisation et la robustesse des biomarqueurs 

électrophysiologiques dans le monitorage des patients atteints de troubles 

psychiatriques. Grâce à leurs similitudes du point de vue de la fonctionnalité et de la 

neurotransmission, l’étude de la fonction visuelle rétinienne et corticale en 

électrophysiologie permet d’introduire d’intéressantes perspectives de recherche en 

psychiatrie. L’intérêt de l’ERG et de l’EEG réside notamment dans la capacité à refléter 

des altérations typiques d’une pathologie, ce qui permettrait dans un futur proche 

d’améliorer l’aide à la décision clinique et d’optimiser le diagnostique chez les patients 

les plus à risque de transiter vers un trouble psychotique.   

 

Nous proposons dans le chapitre final de nous intéresser à la synthèse des  

résultats de cette section scientifique. Nous discuterons des différentes atteintes 

répertoriées dans les nombreux troubles étudiés ainsi que de l’utilité de 

l’électrophysiologie visuelle pour les futurs enjeux en recherche clinique.  

.  
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9.1. Synthèse des résultats 

Ce travail de thèse présente une succession d’études mesurant la fonction 

visuelle en électrophysiologie chez des usagers réguliers de cannabis, chez des 

patients souffrant de schizophrénie et chez des patients se situant en phase précoce 

des troubles psychotiques. La Figure 58 reprend ces résultats ainsi que ceux d’études 

antérieures menées par notre équipe lorsqu’ils ont été mesurés sur la même cohorte.  

 

Figure 58. Synthèse des principaux résultats de la section scientifique. La figure illustre 
les résultats répertoriés en ERG et en EEG par notre équipe chez des usagers réguliers de 
cannabis et des patients atteints de schizophrénie (projet CAUSAMAP), et chez des patients en 
phase précoce de psychose (projet REVIPSY) en comparaison à des contrôles sains. Les 
données concernent l’activité des photorécepteurs (onde-a et onde-b en conditions scotopiques 
et photopiques), des CGR (N95 PERG) et du CVP (P100 PEEG et N2 fEEG) avec l’utilisation 
de stimulations visuelles de bas niveau telles que des flashs, des damiers alternants ou des 
réseaux présentés à différentes gammes de FS (Bernardin et al., 2019; Remy, Bernardin, et al., 
2023; Remy et al., 2022; Schwitzer et al., 2014, 2016, 2018; Schwitzer, Schwan, Albuisson, et 
al., 2017). Schéma = flèche basse : hypoactivité ; flèche haute : hyperactivité. Tableau = AMP : 
amplitude ; LAT : latence ; 0 : absence de différence significative ; N.R. : non-réalisé. 

Chapitre 9. Discussion générale autour de l’altération 
des fonctions visuelles rétiniennes et corticales dans 
les troubles du spectre de la schizophrénie et dans les 
situations à risque de psychose  
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Chez les usagers réguliers de cannabis au niveau rétinien, notre équipe avait 

précédemment démontré une augmentation de la latence de l’onde N95 en PERG 

(Schwitzer, Schwan, Albuisson, et al., 2017), témoignant d’un dysfonctionnement des 

CGR comparativement aux témoins. Notre équipe avait également répertorié des 

anomalies concernant l’amplitude et la latence de l’onde-a ainsi que de l’onde-b en 

conditions scotopiques et photopiques (Schwitzer et al., 2016, 2018), témoignant d’un 

déficit généralisé des photorécepteurs au regard des cônes et des bâtonnets ainsi que 

des cellules bipolaires qui leur sont associées.  

Au niveau cortical, ce travail de thèse vient démontrer une diminution de l’amplitude de 

l’onde P100 en EEG chez les usagers réguliers de cannabis, notamment en réponse à 

des stimulations présentées à BFS et en mouvement. Cette dysfonction du CVP dans 

cette population semble ainsi davantage prononcée pour les stimulations spécifiques à 

la sensibilité du système visuel magnocellulaire (Remy et al., 2022).  

 

Chez les patients souffrant de schizophrénie, notre équipe a précédemment 

répertorié une augmentation de la latence de l’onde N95 en PERG (Bernardin et al., 

2019), illustrant une atteinte des CGR dans la maladie psychiatrique. Nos travaux 

antérieurs avaient également retrouvé une diminution de l’amplitude de l’onde-a en 

conditions scotopiques et photopiques ainsi qu’une diminution d’amplitude de l’onde-b 

en conditions scotopiques, témoignant d’une atteinte des photorécepteurs ainsi que 

des cellules bipolaires (Bernardin et al., 2019). 

Au niveau cortical, nos travaux ont montré une diminution de l’amplitude de l’onde P100 

et une augmentation de la latence de l’onde P100 en EEG chez les patients en 

comparaison aux témoins (Remy, Bernardin, et al., 2023). Contrairement à ce qui est 

retrouvé dans certaines études, les anomalies répertoriées sur l’onde P100 ont été 
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retrouvées quel que soit le type de stimulations et sans spécificité pour les stimulations 

biaisées envers le système visuel magnocellulaire. Ces mesures rétiniennes et 

corticales ayant eu lieu dans la même cohorte, il est important de noter que nous avons 

retrouvé un lien statistique entre la latence de l’onde N95 rétinienne et la latence de 

l’onde P100 corticale chez ces patients, témoignant ainsi d’une continuité entre 

l’atteinte rétinienne et l’atteinte corticale (Remy, Bernardin, et al., 2023). Chez ces 

patients, nous avons également retrouvé une association entre les anomalies du 

traitement rétinien avec la latence de l’onde N95 en PERG, les anomalies du traitement 

visuel cortical avec la latence de l’onde P100 en EEG et un déclin des performances 

cognitives visuelles évalué avec le score VOSP-OBJECT (Bernardin et al., 2023).  

 

Dans les phases précoces de psychose, il convient de rappeler que les mesures 

électrophysiologiques au niveau rétinien et cortical ont eu lieu de manière concomitante 

et avec le même matériel de stimulation et de mesure (Retinaute®). À contrario, les 

tests avaient lieu successivement et avec des matériels différents dans l’étude menée 

sur la schizophrénie (MonPackOne® pour l’ERG et casque Micromed® pour l’EEG). 

Au niveau rétinien, seules les données flashs étaient exploitables et les résultats ont 

montré une diminution de l’amplitude de l’onde-a et de l’onde-b en conditions 

scotopiques et photopiques, témoignant d’une atteinte des photorécepteurs et des 

cellules bipolaires.  

Au niveau cortical, nous avons retrouvé une diminution de la latence de l’onde N2 lors 

de l’examen DA0.01 fEEG, semblant témoigner d’une hyperexcitabilité au niveau du 

traitement visuel cortical. Nous n’avons pas retrouvé de lien statistique entre les 

performances rétiniennes et corticales. Inversement, il semble exister une dissociation 

entre l’activité rétinienne et corticale dans cette population.  
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9.2. Un dysfonctionnement rétinien 

Parmi nos résultats antérieurs et ceux de ce travail de thèse, il est frappant de 

constater le dysfonctionnement rétinien commun aux trois populations. Ce 

dysfonctionnement touche à la fois les photorécepteurs responsables de la 

phototransduction, les cellules bipolaires et les CGR, dernier relai chargé de 

transmettre l’information visuelle aux structures subséquentes. Les CGR sont 

notamment utiles car à l’instar des neurones corticaux, elles véhiculent l’information 

sous la forme de potentiels d’action (Famiglietti & Kolb, 1976; Remington, 2012). 

Il convient de rappeler que de nombreuses études menées en ERG dans les troubles 

psychotiques ont montré un dysfonctionnement rétinien associé à la perte de fonction 

des cellules rétiniennes (Balogh et al., 2008; Bernardin et al., 2019; Moghimi et al., 

2020; Silverstein, Fradkin, et al., 2020). Pour rappel, les déficits répertoriés lors des 

examens fERG comprenaient des diminutions d’amplitudes et des augmentations de 

latences de l’onde-a et de l’onde-b dans les conditions scotopiques et photopiques. 

Selon de récentes études, ces anomalies pourraient accompagner les modifications 

structurelles retrouvées en imagerie rétinienne, notamment avec la TCO, ainsi que des 

modifications de vascularisations chez ces patients atteints de troubles psychotiques 

(Silverstein, Lai, et al., 2021). 

Si nos résultats confirment ceux des études antérieures menées sur la schizophrénie, 

ils ajoutent une notion nouvelle : les dysfonctions rétiniennes pourraient être présentes 

dès les stades les plus précoces des troubles et notamment lors de l’exposition à des 

facteurs de risque d’aggravation psychotique comme un usage régulier de cannabis. 

Toutefois, l’analyse des performances rétiniennes au regard des performances 

corticales revêt plusieurs particularités que nous proposons maintenant d’examiner.  
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9.3. Pour en finir avec le traitement magnocellulaire dans la 

schizophrénie ? 

Comme nous l’avons décrit en introduction de ce document, il existe une 

littérature scientifique assez abondante commentant la présence d’un déficit 

spécifiquement magnocellulaire dès le thalamus visuel dans les troubles du spectre de 

la schizophrénie (Butler & Javitt, 2005; Javitt, 2009). Cette hypothèse reste néanmoins 

controversée car il est difficile de produire des méthodes de stimulation isolant 

parfaitement les courants magnocellulaires et parvocellulaires (Skottun & Skoyles, 

2007). De plus, il n’existe à ce jour aucune technique électrophysiologique parfaitement 

fiable afin de mesurer directement l’activité thalamique associée aux deux voies 

visuelles.  

En outre, nos résultats menés dans la schizophrénie ne vont pas dans le sens d’un 

déficit spécifiquement magnocellulaire. En effet, nous avons retrouvé une dysfonction 

visuelle corticale aussi bien avec des stimulations biaisées pour la voie visuelle 

magnocellulaire qu’avec des stimulations biaisées pour la voie visuelle parvocellulaire. 

Ces résultats offrent une explication alternative puisque nous voyons clairement une 

association entre les dysfonctions rétiniennes antérieures et le déficit de l’onde P100 

qui en découle chez cette même population (Remy, Bernardin, et al., 2023). Il 

semblerait ainsi que les anomalies rétiniennes, présentes sur tous les types de lignées 

cellulaires, conduiraient à la genèse des anomalies corticales subséquentes.  

Pourtant, les données concernant un biais magnocellulaire trouvé dans la 

schizophrénie existent bien et sont présentes dans la littérature. Dès lors, quelle 

signification leur donner ? Il nous semble d’autant plus important d’évoquer cette 

question car nos données obtenues chez les usagers de cannabis vont dans le sens 
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de celles trouvées chez les patients atteints de schizophrénie. En l’occurence, nous 

avons retrouvé chez les usagers de cannabis une altération du fonctionnement rétinien 

sur plusieurs lignées cellulaires et une diminution de l’amplitude de l’onde P100 

davantage prononcée pour les stimuli biaisés vers la voie visuelle magnocellulaire lors 

des réseaux présentés à BFS et en mouvement (Remy et al., 2022).  Hors, il a été 

relevé à de nombreuses reprises que les activités des voies magnocellulaires et 

parvocellulaires étaient particulièrement difficiles à évaluer avec des stimulations 

comportementales (Skottun, 2000; Skottun & Skoyles, 2007). Il se pourrait néanmoins 

qu’un déficit visuel global puisse être d’abord mis en évidence sur des stimuli 

magnocellulaires pour des raisons techniques, car les paradigmes de stimulations vont 

être plus sensibles à certains artéfacts comme par exemple les artéfacts attentionnels 

(Skottun & Skoyles, 2007). Nous pourrions également émettre l’hypothèse que la 

perception magnocellulaire serait plus sensible aux anomalies de traitement et qu’elle 

serait plus facilement impactée que la voie parvocellulaire, elle aussi exposée.  

Bien que la relation de cause à effet entre la rétine et le cortex visuel doit être 

considérée avec prudence, nos résultats semblent indiquer que la dysfonction du 

traitement rétinien précéderait la dysfonction du traitement visuel au niveau cortical. 

Cette dysfonction corticale s’exprimerait franchement, aussi bien avec des stimulations 

magnocellulaires que parvocellulaires chez des patients souffrant de schizophrénie 

exprimant un trouble bien établi avec des déficits marqués et des symptômes cliniques 

évidents. Elle pourrait également s’exprimer de manière plus subtile, uniquement avec 

des stimulations magnocellulaires chez des usagers réguliers de cannabis n’exprimant 

que très peu de symptômes. Dans cette interprétation, le dysfonctionnement 

magnocellulaire serait un potentiel témoin précurseur d’anomalies de la fonction 

visuelle. De futures études avec de larges populations stratifiées sur l’ancienneté et sur 

l’intensité de la maladie pourraient contribuer à répondre à cette question. 
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9.4. Une dissociation rétine-cortex dans les phases précoces de 

psychose 

Dans les phases précoces de psychoses, nos résultats concernant la potentielle 

dissociation entre la dysfonction rétinienne et l’hyperréactivité corticale est 

particulièrement intrigante et pourrait même sembler contre-intuitive. En effet, chez les 

usagers réguliers de cannabis et dans la schizophrénie, la dysfonction rétinienne 

semble suivie d’une dysfonction du traitement visuel au niveau cortical, avec une 

association statistique entre les deux étages visuels dans le cas de la schizophrénie 

(Remy, Bernardin, et al., 2023) . Dans les phases précoces de psychose, tout se passe 

comme si l’hyporéactivité rétinienne était suivie d’une hyperréactivité corticale. Nous 

devons évidemment prendre des précautions quant à l’interprétation de ce résultat 

provenant d’un faible nombre de patients (n=13). Néanmoins, il est important de relever 

que cette découverte correspond à deux résultats mentionnés dans la littérature.  

En l’occurrence, même s’il existe pour l’instant très peu d’investigations sur l’étude de 

la fonction visuelle dans les phases précoces de psychose, (Kéri & Benedek, 2007) ont 

mesuré la réponse comportementale de 16 patients avec un risque élevé de psychose 

et de 20 volontaires sains en utilisant des patchs de Gabor présentés à différentes 

gammes de FS. Les auteurs ont montré une augmentation des performances visuelles  

chez les individus à risque, notamment au regard des stimulations traitées 

principalement par la voie magnocellulaire (Kéri & Benedek, 2007). Ce résultat s'ajoute 

aux données de (Kiss et al., 2010) de la même équipe qui ont montré une performance 

accrue sur des stimulations visuelles présentées à BFS chez 20 patients non traités 

souffrant d'un premier épisode de schizophrénie comparativement à 20 contrôles sains 

(Kiss et al., 2010). Ces résultats vont ainsi dans le sens des nôtres au regard d’une 

potentielle hyperréactivité du système visuel cortical en aval du traitement rétinien.  
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De plus, il est important de noter un point fondamental : le caractère récent des troubles 

rencontrés chez nos patients en phase précoce de psychose. Bien que nous ne 

disposions pas de la donnée chiffrée individuellement pour chaque participant, la durée 

d’évolution des troubles était portée à moins de 6 mois et représentait un critère de 

recrutement majeur dans notre centre de soins. Cette durée est à comparer avec la 

durée d’évolution des troubles dans notre étude menée chez les patients atteints de 

schizophrénie (en moyenne 7,9 ans) et avec la durée moyenne d’exposition au 

cannabis dans notre étude menée chez les usagers réguliers de cannabis (en moyenne 

9,3 ans). Notre interprétation globale serait donc la suivante : il se pourrait que les 

dysfonctionnements rétiniens, présents dès les stades les plus précoces des troubles 

psychotiques, génèreraient dans un premier temps une hyperréactivité corticale, visant 

à compenser le plus faible signal provenant de la rétine. Par la suite, et notamment 

avec l’avancée de la maladie, ce phénomène de compensation s’épuiserait et nous 

observerions une diminution de l’activité corticale. Ce phénomène pourrait aussi se 

produire dans notre étude chez les usagers régulier de cannabis avec une baisse de 

l’activité corticale présente plusieurs années après une exposition répétée au cannabis.  

Évidemment, cette interprétation de nos résultats reste très spéculative. C’est la raison 

pour laquelle nous devons d’abord renforcer l’effectif de notre population et affiner 

l’exploration des différentes performances selon l’ancienneté des troubles. C’est le 

sens du programme PRIOR-ePSY récemment financé par l’ANR qui va nous permettre 

d’explorer les fonctions sensorielles dans les phases précoces de psychose chez des 

patients recrutés dans 4 centres différents.  

Pour clore ce chapitre, nous proposons d’aborder l’utilité de nos techniques 

électrophysiologiques visuelles en recherche clinique et les futures perspectives 

qu’elles pourraient offrir chez les patients. 
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9.5. La fonction visuelle en électrophysiologie : vers une 

médecine de précision en psychiatrie ? 

L’une des problématiques à l’heure actuelle réside dans le fait qu’il existe peu 

de phénotypes cliniques et biologiques pour la psychose. En effet, les marqueurs 

génétiques, moléculaires et sanguins restent discutables au regard de l’hétérogénéité 

biologique et biochimique des troubles (Martins-de-Souza, 2012; Schwarz et al., 2010). 

Les biomarqueurs électrophysiologiques visuels pourraient ainsi apporter une part 

d’objectivité dans le diagnostic avec l’utilisation de mesures standardisées et de faibles 

variabilités inter- et intra-individuelles (Luck & Kappenman, 2011). 

En l’occurrence, l’ajout de biomarqueurs électrophysiologiques en clinique permettrait 

d’améliorer notre compréhension sur les symptômes visuels présents chez les patients. 

L’intérêt de ces mesures réside également dans la possibilité d’un diagnostic 

différentiel et dans le lien décrit avec les symptômes psychotiques (Riecher-Rössler & 

Studerus, 2017; Yang et al., 2017).  Pour exemple, l’équipe de (Hébert et al., 2020b) a 

récemment montré avec des niveaux élevés de sensibilité et de spécificité diagnostique 

qu’une baisse de l’amplitude de l'onde-b photopique avait pu différencier des patients 

atteints d’un trouble bipolaire de témoins, et différencier des patients atteints de 

schizophrénie de patients atteints de bipolarité (Hébert et al., 2020b). De même, 

l’équipe de (Demmin, Netser, et al., 2020) a montré que des réponses en fERG ont 

permis de distinguer des patients atteints de schizophrénie de témoins (Demmin et al. 

2020). Puis, notre équipe a montré que les patients atteints de schizophrénie avec des 

HV avaient une augmentation de la latence de l’onde-b du DA0.01 fERG 

comparativement à des  patients sans HV (Bernardin et al., 2019). Enfin, les équipes 

de (Maziade et al., 2022) et (Gagné et al., 2020) ont montré que la latence des cônes 
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était associée à un risque accru de psychose durant le prodrome (Gagné et al., 2020; 

Maziade et al., 2022).  

Au regard des aspects médicamenteux, l’électrophysiologie visuelle aurait un 

intérêt afin d’évaluer la réponse au traitement (Mackintosh et al., 2020; Reeves et al., 

2001). En effet, des agonistes dopaminergiques tels que le Lévodopa et des 

antagonistes dopaminergiques comme l’Halopéridol pourraient modifier la morphologie 

de l’onde-b et de l’onde OP1 en fERG (Bartel et al., 1990; Holopigian et al., 1994). 

Notre équipe a également montré dans la schizophrénie que les patients 

médicamentés étaient marqués par des diminutions d’amplitudes concernant les ondes 

OP2 et OP3 (Bernardin, Schwitzer, Schwan, et al., 2021). Plus généralement, les 

traitements modifiant la fonction glutamatergique tendraient à réduire l’amplitude de 

l’onde-b en fERG (Bui et al., 2009). Les tracés EEG présenteraient également des 

différences entre des patients médicamentés ou non (Mackintosh et al., 2020). Ces 

résultats témoignent  de l'effet de la médication sur la fonction électrophysiologique 

visuelle, ce qui permettrait à terme d'isoler des biomarqueurs pertinents afin de prédire 

et de surveiller la réponse au traitement chez les patients (Moulard et al., 2022). 

Enfin, il est intéressant de noter que des algorithmes de machine-learning 

appliqués à l’électrophysiologie amélioreraient la prédiction du risque psychotique. 

Pour exemple, (Gee & Cannon, 2011) ont montré que la combinaison entre la sévérité 

des symptômes positifs, un mauvais fonctionnement social et un risque génétique 

aurait un pouvoir prédictif supérieur à 80 % chez des patients avec un ECHR-P (Gee 

& Cannon, 2011). En ERG, l’équipe de (Manjur et al., 2022) a récemment relevé dans 

les troubles du spectre autistique des précisions de classifications diagnostiques de 

l’ordre de 86% et jusque 98% avec les meilleurs modèles de machine-learning (Manjur 

et al., 2022). L’application du machine-learning en EEG a également montré la 
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possibilité de prédire les expériences psychotiques (H. S. Lee & Kim, 2022; Taylor et 

al., 2021). Ces résultats ont été répliqués dans une plus large mesure avec des PEV 

visuels chez les patients (Laton et al., 2014; Neuhaus et al., 2011; Santos Febles et al., 

2022). 

En somme, l’ajout de biomarqueurs électrophysiologiques visuels aux 

évaluations cliniques de routine permettrait d’établir une médecine dite de « précision » 

en psychiatrie. Cette méthodologie aurait pour objectifs d’améliorer la prédiction du 

risque de psychose, les aspects pronostiques liés à la progression ou l’issue de la 

maladie ainsi que de monitorer voire de prédire la réponse au traitement dans de 

nombreuses pathologies psychiatriques (H. S. Lee & Kim, 2022; R. Peredo et al., 2022; 

Youssef et al., 2019). De par leurs stabilités et leurs reproductibilités (Sunderland et al., 

2005), leurs faibles coûts et leurs facilités d’enregistrement (Javitt & Freedman, 2015; 

Luck et al., 2011), les indicateurs électrophysiologiques associés à la fonction visuelle 

permettraient de donner lieu à des interventions précoces plus efficientes en 

psychiatrie. À l’avenir, ces biomarqueurs conduiraient in fine à un meilleur résultat dans 

l’approche thérapeutique de soins durant différentes phases des troubles psychotiques 

(Barros et al., 2021; Lieberman et al., 2019; Schwitzer, Leboyer, & Schwan, 2022; 

Supakar et al., 2022).  
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9.6. Conclusion générale 

L’exploration des mécanismes associés à la perception visuelle dans les 

troubles psychotiques et dans les situations à risque de psychose a été influencée par 

différentes visions et théories qui ont évolué au fil des années. L’essor des techniques 

électrophysiologiques rétiniennes et corticales a notamment permis d’améliorer nos 

connaissances portant sur la physiopathologie de ces troubles et de donner matière à 

bon nombre d’interprétations concernant les déficits survenant à différents relais du 

traitement de l’information visuelle. Ces pathologies semblent être caractérisées par 

l’apparition d’anomalies rétiniennes et corticales avec potentiellement un lien entre les 

deux types de mesures. Plus encore, les altérations rétiniennes dans la schizophrénie 

engendreraient d’importantes conséquences fonctionnelles au niveau des 

photorécepteurs et du nerf optique. Ces déficits impacteraient le traitement visuel 

cortical subséquent et la façon dont les patients interagissent avec leur environnement. 

Les phases précoces de psychose seraient quant à elles davantage marquées par des 

déficits rétiniens avec une hyperréactivité corticale. En l’occurrence, les déficits 

corticaux surviendraient au fur et à mesure de l’avancée des troubles, soulignant ainsi 

l’importance de déceler les anomalies du traitement visuel rétinien en amont des 

anomalies visuelles corticales. C’est pourquoi, de nouveaux efforts de recherche 

devraient maintenant se concentrer sur l'impact des anomalies rétiniennes sur le 

traitement visuel cortical dans les phases précoces de psychose, notamment avec des 

dispositifs électrophysiologiques semblables au Retinaute® sollicitant l’utilisation de 

mesures standardisées et concomitantes en ERG et en EEG. L’intérêt de cette 

méthode de couplage permettrait d’une part d’améliorer nos connaissances concernant 

l’impact des anomalies rétiniennes sur la genèse des anomalies corticales, et d’autre 

part de mieux cibler le timing ainsi que la localisation des déficits constatés le long des 

voies visuelles dans divers troubles psychiatriques.  
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