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I / Introduction - Révolution de la neuroimagerie

Imagerie par Résonance Magnétique fonctionnelle

But: - Cartographier des aires corticales fonctionnellement homogenes

« Mise en évidence de réseaux fonctionnels
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— Connectivité fonctionnelle
(Aertsen et al., 1989)
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Interprétation de ces RSN : de véritables réseaux neuronaux ?

Hypothese cognitive

« Réelle activité neuronale

« Corrélés a des taches spécifiques

(Detour et al., 2011)

Débat

Hypothese vasculaire

« Artefacts vasculaires

« Fluctuations basses fréquences :
communes a I’ensemble du
systeme vasculaire

(Tong et al., 2012)




I / Introduction - Opérationnalisation

Quelle hypothese soutenir ?
+ Contraste BOLD (Blood Oxygen Level Dependant), signal multidéterminé : (Roy et Sherrington, 1890)

débit sanguin cérébral régional (rCBF)
volume sanguin
oxygénation sanguine
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+ Contraste BOLD (Blood Oxygen Level Dependant), signal multidéterminé : (Roy et Sherrington, 1890)

débit sanguin cérébral régional (rCBF)
volume sanguin
oxygénation sanguine

« Contraste ASL (Arterial Spin Labeling), signal dépendant d’un unique parametre :

rCBF (Wong et al., 1998)

(" )
Augmentation du rCBF (signal ASL) dans les RSN connectés (signal BOLD) ?

OUI

Régions activées

l

Renforce I’hypothese cognitive Rejet de I’hypothese cognitive
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II / Matériels et méthodes

12 volontaires sains

Hommes - droitiers - agés de 18 a 50 ans (38 £ 9)
Acceptation par le Comité de protection des personnes
Signature d’un consentement éclairé

Criteres d’exclusion
Pas de contre-indications a ’'IRM
Pas d’antécédents de troubles neurobiologiques/psychiatriques

« Restez immobile, gardez les yeux fermés sans vous endormir »

IRM 3 Tesla SIEMENS VERIO - antenne 32 canaux pour latéte et le cou

3 sessions

3 IRM anatomiques, JO /J7 /J14 Séquence MP-RAGE

3 IRM fonctionnelles, JO /J7 /114 Séquence QUIPPS II ; TE = 21 ms ;
Nombre de volumes = 405 (durant 20 min)



II / Matériels et méthodes - Traitement des données

1. Recalage rigide

2. ICAs

3. Sélection manuelle des SAM

B ovn ey [ e [l pen I OCN

4. Normalisation spatiale
aDMN RFPN cn en [ oPN

ACFPN

5. Classement automatique

Réseau par défaut

.. Réseau occipital central
posterieur

Toolbox SPMS8 et FMRLAB v2.3 sous Matlab R2012b
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II / Matériels et méthodes - Traitement des données

7. Périodes ON/OFF

— Signal ASL
— Signal BOLD
—— Moyenne signal BOLD

Période « OFF »

Période « ON »

Signal BOLD (%)
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II / Matériels et méthodes - Traitement des données

7. Périodes ON/OFF

— Signal ASL .
— Signal BOLD ’i;/ 0§
— Moyenne signal BOLD 8 ;D_Z.
=
Période « OFF » ?‘b PYR
Période « ON » 0.8 ! L ! ! ! ! ! Ll 08
2,5 '5) 7,5 10 12,5 15 17,5 20
Temps (minutes)
* . TE)
. . \.AM . e (OR2*. en mL/min/100
8. Signal ASL converti en rCBF : rCBF = ( g)
(Foucher et al., 2011) 20 . Mo . Tl . e (-TI2/T1a)

9. Filtrage spatial



II / Matériels et méthodes - Traitement des données

7. Périodes ON/OFF

— Signal ASL R .
— Signal BOLD ® °§
— Moyenne signal BOLD % ;D_z.
— ) -
Période « OFF » ?9 w2
Période « ON » :0.8 ! o L ! ! L ! ! -0:8 -
, ’ ’ Temps (minutes)
AM . (0R2* . TE) .
8. Signal ASL converti en rCBF : rCBF = A © (en mL/min/100g)
(Foucher et al., 2011) 200 . Mo . TI . e (TI2/T1a)
HORS HORS
ArCBF = rCBF ON - rCBF OFF
DANS
DANS
ABOLD = BOLD ON - BOLD OFF
Réseau par défaut Réseau occipital central

postérieur

9. Filtrage spatial



II / Matériels et méthodes - Analyses statistiques

Etude de la congruence spatiale :

ArCBF /| ABOLD - Effet aléatoire / Tests non paramétriques

« Augmentation de ArCBF DANS ?
« Augmentation de ArCBF HORS ? Test des signes
« Augmentation spécifique ?

Etude de la corrélation d’intensité :

« Augmentation de ArCBF corrélée a I’augmentation de signal ABOLD ?

—  (Coefficient de corrélation de Pearson

Distribution des activations :

« Analyse d’images SnPM : Bootstrapping
« Correction FWER

Seuil de significativité : a = 0,05 9



I1I / Résultats - Congruence spatiale

ArCBF moyen (mL/min/100g)

-
()

©

4 données exclues sur 72 (corrélation > 0,35)

e *k
E— *p<0,05;**p<0,001 — test des signes

m DANS ° / ArCBF DANS
m HORS
. /" ArCBF HORS
« ArCBF DANS > ArCBF HORS

Réseau par défaut  Réseau occipital central
postérieur
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I1I / Résultats - Congruence spatiale

4 données exclues sur 72 (corrélation > 0,35)

e Yk
E— *p<0,05;**p<0,001 — test des signes

)
*

g s %
g * * m DANS ° / ArCBF DANS
8 4 _ m HORS
§ , . /7 ArCBF HORS
 ArCBF pans > ArCBF HORS

Réseau par défaut  Réseau occipital central

*k

postérieur

m DANS
® HORS

Réseau par-défaut  Réseau occipital central
postérieur

Activité ArCBF HORS retrouvée aussi en ABOLD HORS
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/ Résultats - Distribution des activations

Réseau par défaut postérieur :
R AR 2\ /4 '\ /R

\ N‘yi‘.&\ / .il':;lj‘;ABOLD
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Région anatomique BA  Hémisphére Taille cluster ((m® por  Pseudo-t ArtCBF Pseudo-t ABOLD X;y3z . s . .
T s s = — — - Superposition des signaux :
D 7,82 8,27 4:-56:28
Gyrus angulaire 39 G 8,07 753 -60; 28
s g G s 18| e DANS + HORS
Précunéus 7;31 G 741 7,96 0,;-60; 36
D 6,33 6,95 6;-60; 36
21 G 6,54 7,73 -60; -18; -14 ® ” 1+A
el s o6 i o 70 Quasi totalité du cerveau
W “““““““““ 2l Ul' 20; 21 D 22 0,0249 717 477 56; -10; -34
\Tus 000|p|tal inférieur 17;18 D 547 3,86 32;-88;-12
‘ 1819 D 4718 441 48;-10;0 en ABOLD
AINE Timesmemene SUpereure 10 D 23 0,0244 7,06 5,18 10; 56; 16
G 6,46 3,51 -14; 54; 16
Gyrus frontal supérieur 9 D 422 5,13 14; 46; 36 £ :
4 - o 1% o waws ° DéEbordements de signal
Aire orbito frontal médian inférieure 10 G 14 0,0381 5713 446 -10; 56; -10
D 5,05 3,68 8:58;-14
Gyrus frontal moyen 1 G 3,59 6,39 -43; 46; -12 AI'CBF
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/ Résultats - Distribution des activations

Réseau occipital central :

Pe i - ?--\"'\A'- “/ \

| \
, % | w B ArCBF + ABOLD
» <> \> <\ » @ 3 ABOLD

B ACBF

A2 L ACAR Y W\ -/ \

« Superposition des signaux :

Région anatomique BA  Hémisphére Taille cluster ((m®) peor  Psendo-t ACBF  Pseudo-t ABOLD S H
Gyrus parahippocampique 19 G 191 0,0007 9,1 8,83 -18;-54; -8
D 4,25 7,16 22;-52;-8 DANS + HORS
Sillon calcarin 17 G 7,95 6,21 -4, -86; -6
D 4,66 4,89 18;-88 ;-6
cunéus 19 G 6,6 8,47 10,688 o QU.E[SI totalité du cerveau
19 G 57 6,19 44;-82;2
D 6,09 7,32 50;-72;0
Gyrus temporal moyen 37 D 5,08 791 48 ;-66;2 en ABOLD
G 3.2 541 -46; -66; 2
Gyrus fusiforme 37 G 4,91 6,74 -46; -56; -18
D 3,74 3,9 52;-58 ;-18

« Débordements de signal

ArCBF
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/ Résultats - Corrélation d’intensité

Réseau par défaut
postérieur
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IV / Discussion

Congruence spatiale :
 le signal ArCBF DANS augmente dans les RSN

- signal ArCBF spécifique

Corrélation d’intensité : positive entre le signal ArCBF et le signal ABOLD

Mais : débordements de ArCBF et de ABOLD a l’extérieur des RSN ...

Réseau par défaut postérieur Réseau occipital central
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IV / Discussion

Débordements de ArCBF et de ABOLD a ’extérieur des RSN :

* Signal ASL : niveau de bruit plus élevé que le signal BOLD

S » Signaux ArCBF et ABOLD de méme nature
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IV / Discussion

Débordements de ArCBF et de ABOLD a ’extérieur des RSN :

* Signal ASL : niveau de bruit plus élevé que le signal BOLD

S » Signaux ArCBF et ABOLD de méme nature

« Co-activation de différents RSN par boutfées (Smith et al., 2012; Sourty et al., 2015)

S — » Corrélation positive significative réseau par défaut postérieur /
réseau occipital central (r = 0,40 +0,16 ; n = 404 ; p < 10 -19)

* Interprétation possible : fluctuations du niveau de vigilance
(Christoff et al., 2009; Weissman et al., 2006)

15



Conclusion

- Augmentation de ArCBF dans les RSN activés

- Relativement spécifique

 (Corrélée en intensité

Renforcement de I’hypothese cognitive
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Conclusion

- Augmentation de ArCBF dans les RSN activés

-« Relativement spécifique Renforcement de I’hypothese cognitive

 (Corrélée en intensité

...Pour autant, I’hypothese vasculaire ne peut pas étre totalement éliminée :

* Modifications de diametre vasculaire / oxygénation sanguine

- Accompagnées de modifications de débit sanguin en périphérie ?
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N

Perspectives

ouvelles perspectives en terme d’application de ’IRMf de repos :

 Quantification absolue du degré d’activation d’un RSN :

Comparaison de populations

Biomarqueur

Effets des médicaments
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« Reproductibilité :

* Fiable a I’échelle du groupe
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N

Perspectives

ouvelles perspectives en terme d’application de ’IRMf de repos :

* Quantification absolue du degré d’activation d’un RSN :

Comparaison de populations

Biomarqueur

Effets des médicaments
* Reproductibilité :

* Fiable a I’échelle du groupe

Peu fiable sur sujet unique

« Juger des effets de certains médicaments comme le méthylphénidate : érude en cours

17



Merci pour votre attention !
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Annexe 1 - Reproductibilité :

ABOLD (%)
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Annexe 2 - Méthylphénidate :

ABOLD (%)
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ABOLD HORS Réseau par défaut postérieur :
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Annexe 3 - Analyse en composantes spatialement indépendantes :
Etude de la corrélation temporelle : (McKeown et al., 1998)

Composantes biologiquement plausibles

~10%

Artefacts + Bruits



Annexe 4 - Ensemencement :

1 me (s)



Annexe S - Criteres opératoires :

* Criteres de sélection

* Criteres de rejet




Annexe 6 - Contraste ASL : Signal ABSOLU a travers le rCBF (Wong et al., 1998)

1. Marquer le sang artériel 3. Répéter I’expérience sans marquage
2. Acquérir ’image marquée 4. Acquerir 'image controle
/\ SRo* . TE
{ {CBF — A.AM . e (OR2 )

— T — * ASL 200 . Mo . TI . e (TI2/T1)




Annexe /7 - Classement automatique :

Corrélation > 0,35
< >

Template



