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Résumé

Jusqu'a récemment, les patients souffrant d'épilepsie réfractaire aux traitements
médicamenteux étaient destinés a un avenir incertain. Le recours a la chirurgie comme
traitement alternatif offre I'espoir de mener un jour une vie normale. Pour déterminer si un
patient peut bénéficier d’une intervention chirurgicale, une évaluation compléte est cruciale.
Les méthodes d’évaluation préchirurgicale ont connu des progrés importants au cours des
derniéres décennies avec le perfectionnement des techniques d’imagerie cérébrale. Parmi ces
techniques, la spectroscopie proche infrarouge (SPIR), aussi connue sous le nom d’imagerie
optique, présente de nombreux avantages (cott, mobilité du participant, résolution spatiale et
temporelle, etc.). L’objectif principal de cette étude est de développer un protocole
d'évaluation préchirurgicale de la mémoire. Une tdche de mémoire verbale incluant
I’encodage, le rappel immédiat et le rappel différé de listes de mots a été¢ administrée a dix
adultes sains lors d’un enregistrement en imagerie optique. Les résultats obtenus suggerent
I’activation bilatérale des aires préfrontales antérieures et dorsolatérales ainsi que des aires
temporales antérieures et moyennes. Les aires préfrontales et temporales antérieures semblent
modulées par les différents processus mnésiques et la position du rappel dans le temps. La
premiere fois qu’une liste est rappelée, I’activité hémodynamique est plus élevée que lors des
rappels subséquents, et ce, davantage dans ’hémisphére gauche que dans ’hémisphére droit.
Cette étude constitue la premicre étape dans le processus de validation du protocole a des fins

cliniques aupres de patients épileptiques.

Mots-clés : imagerie optique, spectroscopie proche infrarouge, mémoire, rappel verbal,

cortex préfrontal, lobe temporal, encodage, récupération.



Abstract

Until recently, patients with epilepsy refractory to drug treatments were intended to an
uncertain future. Surgery as an alternative treatment offers hope to, one day, lead a normal
life. In order to determine if a patient may benefit from a surgical intervention, a complete
evaluation is essential. With the advancements in brain imagery techniques over the last few
decades, preoperative evaluation methods have seen important progress. Among these
techniques, near infrared spectroscopy (NIRS), also known as optical imaging, presents
numerous advantages (cost, participant mobility, spatial and temporal resolution, etc.). The
purpose of this study is to develop a preoperative evaluation protocol for memory assessment.
During a NIRS recording, a verbal memory task including encoding, immediate and delayed
free-recall of a list of words was administered to ten healthy adults. The results obtained
revealed bilateral activation of anterior and dorsolateral prefrontal areas as well as anterior and
median temporal areas. Prefrontal and anterior temporal areas seemed to be regulated by
different memory processes and the recall location in time. The first time that a list is recalled,
increased hemodynamic activity is observed in comparison to subsequent recalls, with a
greater activity in the left hemisphere than in the right hemisphere. This study constitutes the

first step in the validation process of the protocol for clinical needs among epileptic patients.

Keywords : optical imaging, near infrared spectroscopy, memory, verbal recall,

prefrontal cortex, temporal lobe, encoding, retrieval
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Chapitre 1

INTRODUCTION



1.1 Problématique

1.1.1 Traitement chirurgical de I’épilepsie

L'épilepsie est un symptdme neurologique qui affecte environ 50 millions de personnes
a travers le monde (Organisation mondiale de la santé, 2005). Chaque année, prés de 15 500
Canadiens regoivent un diagnostic d'épilepsie. De ce nombre, 75 a 80 % sont agés de moins de
18 ans (Epilepsie Canada, 2003). La prise de médicaments a long terme constitue de nos jours
la principale forme de traitement. Toutefois, chez les patients atteints d’épilepsie réfractaire a
la pharmacothérapie (et dont les crises sont limitées a une aire cérébrale restreinte), I'ablation
chirurgicale du foyer épileptique est une alternative efficace pour un traitement complet de
I'épilepsie (Engel, 1996 ; Wiebe, Blume, Girvin & Eliasziw, 2001). En effet, un controle des
convulsions a long terme est obtenu chez 66 % des patients avec résection du lobe temporal,
46 % avec résection des lobes occipital et pariétal, et 27 % avec résection du lobe frontal

(Téllez-Zenteno, Dhar & Wiebe, 2005).

Malheureusement, on observe de nombreux cas de déficits de langage (Bell, Davies,
Hermann & Walters, 2000 ; Hermann, Wyler, Somes & Clement, 1994) et de mémoire
(Binder et al., 2008 ; Bonelli et al, 2010 ; Helmstaedter & Elger, 1996 ; Hermann,
Seidenberg, Haltiner & Wyler, 1995 ; Lee, Yip & Jones-Gotman, 2002 ; Powell et al., 2008 ;
Sabsevitz, Swanson, Morris, Mueller & Seidenberg, 2001; Spiers et al., 2001) suite a 'ablation
du lobe temporal antérieur. Les déficits mnésiques qui surviennent suite a une telle chirurgie
suggerent une latéralisation des fonctions mnésiques. En effet, les études rapportent
fréquemment une diminution des habiletés de mémoire verbale a la suite d’une résection du

lobe temporal antérieur gauche et une diminution des habiletés de mémoire non verbale



(visuo-spatiale) suite a une résection du lobe antérieur droit (Binder et al., 2008 ; Bonelli et
al., 2010 ; Helmstaedter & Elger, 1996 ; Hermann, Seidenberg, Haltiner & Wyler, 1995 ; Lee,
Yip & Jones-Gotman, 2002 ; Powell et al., 2008 ; Sabsevitz, Swanson, Morris, Mueller &
Seidenberg, 2001; Spiers et al., 2001). Selon Binder (2011), on observe un déficit de mémoire
verbale chez 30 a 60 % des patients suite a une résection du lobe temporal antérieur gauche.
Une méta-analyse de Lee, Yip et Jones-Gotman (2002) de 33 études impliquant une chirurgie
temporale a comparé la performance des patients dans des tests de mémoire verbale et non
verbale effectués en pré et post opératoire. Les résultats suggérent un déclin de la mémoire
verbale et une amélioration de la mémoire non verbale a la suite d'une résection du lobe
temporal antérieur gauche. La mémoire verbale serait plus particuliérement touchée lors du
rappel libre immédiat. Le lien entre I’ablation du lobe temporal antérieur droit et les difficultés

de mémoire non verbales est toutefois moins clair (Lee, Yip & Jones-Gotman, 2002).

Les bénéfices de la chirurgie doivent donc étre évalués en tenant compte des risques
potentiels suite a la résection de perturber une fonction cérébrale. A cette fin, les patients
candidats a une chirurgie se soumettent une évaluation préchirurgicale qui vise a déterminer la
latéralisation et la localisation du langage et de la mémoire. La détermination de la
latéralisation est d'autant plus importante que la localisation des fonctions langagiéres et
mnésiques varie considérablement d'un patient a l'autre. En effet, la présence d'épilepsie
durant ’enfance ou a long terme peut mener a une réorganisation du cerveau et a un
changement dans la latéralisation des fonctions langagiéres (Yuan et al., 2006) et mnésiques

(Vannest et al., 2008).



1.1.2 Test a I'amobarbital intracarotidien (test de Wada)

Jusqu'a récemment, l'injection intracarotidienne d'amobarbital, décrite par Wada en
1949, était la technique la plus couramment utilisée lors d'évaluations préopératoires. Cette
technique provoque une hémiplégie temporaire durant laquelle les capacités langagiéres
(Wada & Rasmussen, 1960) et mnésiques (Milner, Branch & Rasmussen, 1962) de
I’hémisphére non anesthésié sont testées. La procédure est ensuite répétée du coté opposé.

Cette technique comporte toutefois son lot de désavantages. Elle est trés invasive et
potentiellement traumatisante pour le patient, ce qui la rend d'autant plus difficile d'emploi
chez les enfants. De plus, elle ne fournit pas d'information sur la localisation
intrahémisphérique des fonctions cognitives, mais seulement sur leur latéralisation. Tenant
compte de ces limites, [I'utilisation du test a I'amobarbital intracarotidien a été
considérablement réduite au cours des 20 derniéres années (Baxendale, Thompson & Duncan,

2008) au profit de nouvelles techniques moins effractives.

1.1.3 Les techniques d'évaluation non invasives

Les techniques d'imagerie cérébrale non invasives telles que l'imagerie par résonance
magnétique fonctionnelle (IRMf), la magnétoencéphalographie (MEG) et la tomographie par
émission de positrons (TEP) sont désormais utilisées dans I'évaluation préchirurgicale (pour
une revue, voir Pelletier, Sauerwein, Lepore, Saint-Amour & Lassonde, 2007). Par contre,
toutes ces techniques ont I’inconvénient qu’elles exigent l'immobilité totale du sujet, ce qui

restreint considérablement le type de taches langagieéres pouvant étre utilisées. Comme la



personne évaluée ne peut parler, il n'est pas possible de s'assurer que celle-ci effectue

correctement la tiche demandée.

1.1.4 L'imagerie optique

L'imagerie optique, aussi connue sous le nom de spectroscopie proche infrarouge
(SPIR), offre une alternative prometteuse. Cette technique d’investigation non invasive mesure
les changements hémodynamiques (hausse de I’oxygénation sanguine) qui se produisent lors
de l’activité neuronale corticale selon le principe de couplage neurovasculaire (Villringer et
Chance, 1997 ; Villringer, Planck, Hock, Schleinkofer & Dirnagl, 1993). Elle utilise des
longueurs d’onde du spectre du proche infrarouge (environ 680 a 1000 nm) puisqu’elles sont
moins absorbées par les tissus et possédent donc un plus grand pouvoir de pénétration. Les
sources de lumiére posées sur le crane émettent des photons qui pénétrent les tissus. Apres
avoir été plus ou moins absorbés par I’hémoglobine (Hb), les photons retournent a la surface
de la peau ou ils sont mesurés par un détecteur. Puisque I'hémoglobine absorbe
préférentiellement la lumicre de 830 nm lorsqu'elle est oxygénée (oxyhémoglobine, HbO,) et
de 690 nm lorsqu'elle désoxygénée (déoxyhémoglobine ou hémoglobine réduite, HbR)
l'imagerie optique peut mesurer indépendamment des changements de concentration pour
chacune de ces chromophores dans les tissus. Une hausse de ’oxygénation tissulaire, c'est-a-
dire I'activation d'une aire cérébrale donnée, se traduit typiquement par une augmentation de la
concentration de HbO, et une diminution de la concentration de HbR. Pour différentes revues,

voir Hoshi (2003) et Pellicer et del Carmen Bravo (2011).



Cette technique non invasive et portative (Hintz et al., 2001; Liebert et al., 2005)
présente plusieurs avantages par rapport aux autres techniques d'imagerie cérébrale. Elle est
sécuritaire et relativement peu cotiteuse par rapport a I'IRMf, la MEG et la TEP. Tout en
fournissant une bonne résolution temporelle (< 1 seconde) et une bonne résolution spatiale (1-
2 cm), elle n'impose pas de restriction importante des mouvements. Le participant peut
produire une réponse verbale, ce qui facilite grandement 1'évaluation de la performance en
langage et en mémoire verbale. De plus, 1’utilisation de la SPIR est silencieuse, contrairement
a 'IRMf dont les impulsions de radiofréquences produisent de forts bruits qui peuvent
interférer avec le traitement de stimuli auditifs. Ces avantages font de I’imagerie optique une
technique tout a fait appropriée pour I'évaluation de populations particulicres telles que les
jeunes enfants (ex. Baird et al., 2002 ; Bortfeld, Fava & Boas, 2009) et les personnes atteintes
de troubles cognitifs (ex. Serap, Tapsin & Akin, 2009) ou psychiatriques (ex. Suto, Fukuda,

Ito, Uehara & Mikuni, 2004).

Watanabe et al. (1998) rapportent des indices de latéralisation du langage en imagerie
optique qui correlent pour tous les sujets épileptiques avec les résultats du test a 'amobarbital
intracarotidien. Des études réalisées dans nos laboratoires ont confirmé ces résultats et mis en
¢évidence l'utilité de la SPIR fonctionnelle dans la localisation et la latéralisation du langage
expressif et réceptif chez des enfants épileptiques (Gallagher et al., 2007; Gallagher et al.,

2008a ; Gallagher et al., 2008c).

L’évaluation préchirurgicale de la mémoire est toutefois plus complexe que celle du
langage. Les processus qui sous-tendent la mémoire, et donc les aires cérébrales impliquées,
varient selon le processus mnésique (encodage, récupération), le type de mémoire (de travail,

sensorielle, a long terme) et la nature des stimuli (verbal, visuo-spatial). Jusqu’a maintenant,



peu d'études ont investigué les fonctions mnésiques a 1’aide de 1’imagerie optique. La majorité
d’entres elles, réalisées principalement par des équipes de recherche japonaises, portent sur la
mémoire de travail et se limitent au cortex préfrontal (Aoki, Sato, Katura, Matsuda &
Koizumi, 2013 ; Koike et al.,, 2013 ; Sato et al., 2013 ; Sato, Aoki, Katura, Matsuda &
Koizumi, 2011 ; Tanida & Sakatani, 2013 ; Tsujimoto, Yamamoto, Kawaguchi, Koizumi &
Sawaguch, 2004). Matsui, Tanaka, Yonezawa et Kurachi (2007) sont les seuls a notre
connaissance a avoir utilisé la spectroscopie proche infrarouge pour examiner la réponse
hémodynamique lors d'une tiche d'apprentissage verbal. Comme c’est le cas dans plusieurs
autres études, ’enregistrement hémodynamique ne couvrait que le cortex préfrontal. Les
résultats de Matsui et al. (2007) suggerent une activation (augmentation de HbO, et
diminution de HbR) du cortex préfrontal durant toute la tache, et de maniére plus importante
lors du rappel que lors de I'encodage. A notre connaissance, aucune étude n’a & ce jour étudié

les processus mnésiques a des fins d'évaluation préchirurgicale a I’aide de ’imagerie optique.

1.2 Objectifs et hypotheses

L’objectif principal de cette étude est de développer un protocole permettant
d'investiguer la mémoire verbale, lequel pourrait éventuellement étre utilisé chez des patients
épileptiques (incluant des enfants) candidats a la chirurgie. Plus précisément, la spectroscopie
dans le proche infrarouge a été utilisée aupres d’adultes sains pour localiser les processus
mnésiques associés a I’encodage et au rappel de mots. Il est difficile de distinguer I’activité
cérébrale reliée a la mémoire de celle reliée a d’autres processus impliqués dans la tache (ex.

audition, langage). C’est pourquoi la présente étude ne vise pas a déterminer les régions



cérébrales qui sous-tendent les processus mnésiques, mais plutét a localiser les aires

impliquées dans la tache afin d’en évaluer le potentiel clinique.

Les connaissances actuelles provenant d’études anatomiques, neuropsychologiques et
physiologiques soulignent I'importance du lobe temporal médian et d’un large réseau distribué
d’aires corticales dans la mémoire déclarative épisodique (pour une revue, voir Dickerson &
Eichenbaum, 2010). Les déficits mnésiques fréquemment rapportés par les patients atteints
d’¢épilepsie temporale suggeérent une spécialisation hémisphérique des processus mnésiques
selon le type de stimuli. Ainsi, ’épilepsie temporale gauche affecterait principalement la faible
mémoire verbale, alors que 1’épilepsie temporale droite affecterait davantage la mémoire non
verbale. (Baxendale et al., 1998; Gleifner, Helmstaedter & Elger, 1998, Hermann, Seidenberg,
Schoenfeld & Davies, 1997; Kim H., Yi, Son & Kim J., 2003). Les évaluations
neuropsychologiques réalisées chez les patients atteints d'épilepsie du lobe frontal révelent
aussi communément des troubles de mémoire (Centeno, Thompson, Koepp, Helmstaedter &
Duncan, 2010). Le cortex préfrontal, impliqué dans les fonctions exécutives (Kane & Engle,
2002 ; Miller & Cohen, 2001), serait aussi impliqué bilatéralement dans la mémoire
déclarative épisodique (Dickerson & Eichenbaum, 2010). Une revue de Centeno et al. (2010)
souligne la présence de déficits cognitif chez les patients atteints d’épilepsie du lobe frontal.
Selon le modéle HERA (hemispheric encoding/retrieval asymmetry), le cortex prefrontal
gauche serait davantage impliqué dans I’encodage, alors que le cortex préfrontal droit serait

davantage impliqué dans la récupération (Habib, Nyberg & Tulving, 2003).



A la lumiére de ces connaissances, nous formulons les hypothéses suivantes quant a la
nature et la localisation des activations qui devraient étre enregistrées dans les taches de

mémoire verbale a I’aide de I’imagerie optique :

e Une activation bilatérale des régions préfrontales et temporales dans toutes les

taches de mémoire verbale (H1).

e Une activité hémodynamique plus ample en temporal gauche qu’en temporal droit

durant toutes les étapes de la tiche de mémoire verbale (H2).

¢ Une activité hémodynamique plus ample en préfrontal gauche qu’en préfrontal droit

durant la phase d’encodage des mots en mémoire verbale (H3).

¢ Une activité hémodynamique plus ample en préfrontal droit qu’en préfrontal gauche

durant la phase de récupération des mots en mémoire verbale (H4).

o Une activité hémodynamique plus ample lors de la phase récupération de mots que

lors de la phase d’encodage pour la tiche de mémoire verbale (HS).



Chapitre 2

METHODOLOGIE



2.1 Participants

La présente étude a été effectuée aupreés de dix adultes sains (5 femmes/5 hommes)
agés de 22 4 28 ans (M = 24.5, E-T = 1.99) dont la langue maternelle et la langue d’usage était
le frangais. Les participants ont complété de 12 a 20 années de scolarité (M = 17.8, E-T =
2.15). Tous les sujets ayant participé a 1’étude étaient droitiers selon une traduction de
I’Edinburgh Handedness Inventory (Oldfield, 1971 ; Annexe A). Les participants avaient tous
une bonne audition et une vision normale ou corrigée. Un questionnaire auto-rapporté sur
I’histoire médicale indiquait 1’absence de problémes de santé importants, de troubles
langagiers, cognitifs ou neurologiques et d’épisodes de convulsion. Aucun d’eux n’était sous

médication.

Recrutés dans I’entourage des membres de I’équipe de recherche, les participants ont
donné leur consentement libre et éclairé par écrit. Tous ont re¢u une compensation financiere
de 55 dollars pour leur temps et leur déplacement. Le projet a regu 1’approbation du comité

d’éthique du Centre hospitalier universitaire (CHU) Sainte-Justine.

2.2 Stimuli

2.2.1 Stimuli verbaux

Les stimuli verbaux étaient constitués de 36 mots sélectionnés a partir d’'une tache
auditive développée dans le cadre d’une étude de Gallagher et al. (2008b). Les mots ont été
enregistrés par une voix masculine a 1’aide du logiciel Cool Edit Pro, puis édités dans Praat
(Boersma & Weenink, 2009) pour en définir visuellement les contours. Tous les mots retenus

¢taient des noms communs concrets généralement connus a l'age de 6 ans selon la base de
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données lexicales Manulex (Lété, Sprenger-Charolles & Col¢, 2004 ; Ortéga & Lété, 2010).
Ainsi, la tache développée dans le cadre de la présente étude pourra étre utilisée aupres
d'enfants de 6 ans et plus lors d'études ultérieures.

Trois listes de douze mots ont été créées afin qu’elles soient équivalentes en termes de
complexité de la structure syllabique, du nombre de phonémes, du nombre de syllabes a 1’oral
et de fréquence lexicale. Cette derniére a été déterminée a partir du corpus de films de la base
de données Lexique 3.71 (New, Pallier, Ferrand & Matos, 2001). La fréquence des mots
variait de 2.78 a4 156.68 occurrences par million. Une analyse de variance (ANOVA) sur les
valeurs de fréquence lexicale n’a révélé aucune différence significative entre les listes (F =
0.17, p = .98). La durée des stimuli varie de 0.35 a 0.91 seconde (M = 0.65 s).

Chaque liste comportait un nombre équivalent de mots d’une méme catégorie
sémantique (ex. animaux, partic du corps, transport) de fagcon a ce que les listes soient
équivalentes pour les participants en terme de stratégie de rappel. Selon [l'ordre
pseudoaléatoire, deux mots de la méme catégorie sémantique n’étaient jamais présentés l'un a
la suite de I'autre afin d'éviter I'activation de liens sémantiques. Ainsi, les mots aigle et dinde
(liste 1) qui appartiennent a la méme catégorie sémantique n’étaient pas présentés

successivement. Les trois listes de mots sont reproduites au tableau 1.
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Tableau 1.

Listes de mots employés lors de la tdche verbale

Liste 1 Liste 2 Liste 3
autobus poussin dragon
poupée dentiste pince
fourmi jupe genou
bureau robinet perroquet
aigle abeille ¢toile
comptoir canon cage
dinde auto avion
enveloppe feuille carré
robot table grenouille
fusée renard cadre
¢paule bouteille chateau
rose talon oignon

2.2.2 Stimuli non verbaux

Les stimuli non verbaux étaient quant a eux constitués d’images en noir et blanc
provenant de la Batterie d'efficience mnésique (BEM-144, Signoret, 1991). Les images ont été
numérisées a partir du test original, puis traitées dans le logiciel PhotoFiltre Studio pour en
améliorer la netteté et créer des planches de choix de réponse. Toutes les images étaient sans
signification afin d'éviter que les participants ne verbalisent ce qu'ils voient et activent les aires
cérébrales du langage. Les images étaient regroupées en trois séries de douze images (cibles)
associées chacune a un choix de réponse de quatre images (voir Figure I pour un exemple).
L’ordre de présentation pseudoaléatoire a permis de s’assurer que les participants ne puissent

pas anticiper les bonnes réponses.
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Figure 1. Exemple d’une image présentée lors de la tiche non verbale et les choix de réponses

y étant associés.

2.3 Taches et procédure

A leur arrivée au laboratoire d’imagerie optique du CHU Sainte-Justine, les
participants ont lu et signé le formulaire de consentement préalablement approuvé par le
comité d’éthique du Centre de recherche. Aprés avoir répondu au test de dominance manuelle
(Edinburgh Handedness Inventory, Oldfield, 1971 ; Annexe A) et au questionnaire maison sur
I’histoire médicale (Annexe B), les participants ont procédé a l'essayage des casques pour
déterminer celui étant le mieux adapté a la taille de leur téte. Ce casque rigide a été
spécialement ¢élaboré pour les séances d'imagerie optique. Il permet une tenue adéquate des
sources de lumicre et des détecteurs sur le cuir chevelu du participant durant toute la durée de

I’enregistrement.

Le participant a ensuite été invité a prendre place sur un fauteuil dans une piece

anéchoique ¢lectromagnétique (cage de Faraday) ou a eu lieu I’installation des sources et
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détecteurs. L’expérimentatrice donnait alors les instructions et informations générales

applicables aux séances d’imagerie optique (ex. éviter les mouvements importants ou brusques

de la téte pour réduire la présence d’artéfacts dans les enregistrements).

Le plan d’expérimentation a été construit selon une conception par blocs. La figure 2

illustre le déroulement de chacun de ces blocs. Tous débutaient et se terminaient par une

période de repos de 30 secondes permettant de mesurer le niveau de base de l’activité

hémodynamique au repos, c’est-a-dire lors que le participant n’est pas engagé dans une tache

de mémoire. On demandait alors au participant de garder le silence et de se concentrer sur la

croix noire qui apparaissait a 1’écran.

Bloc 1 : Tache de mémoire verbale

Repos

30s

App 1

20's

Rappel
verbal 1

30s

Repos

App 2 Rappel
verbal 2

30s

20s 30s

Blocs 3 et 5: Tache de mémoire verbale

Repos

30s

App 1

20's

Rappel
verbal 1

30s

Repos

App 2 Rappel
verbal 2

30s

20s 30s

App 3 Rappel

Blocs 2, 4 et 6 : Tache de mémoire non verbale

Repos

30s

Appl

20's

Reconn.
images 1

30s

Repos

App2 Reconn.
images 2

30s

20s 30s

verbal 3
Repos Repos
30s 20s 30 90 s
App 3 Rappel N-Verbal
verbal 3 .
Repos Repos différé Repos
30s 20s 30s 30s 30s 30s
App3 Reconn. Verbal
images 3 .
Repos Repos différé Repos
30s 20s 30s 30s 30s 30s

Figure 2. Déroulement des blocs. App = Apprentissage ; Reconn. = Reconnaissance.




Les blocs de la tiche de mémoire verbale étaient entrecoupés de blocs d’une tache de
mémoire non verbale. Celle-ci était construite selon le méme patron que les taches verbales.
Elle se déroulait de la manicre suivante : Apres 30 secondes de mesure du niveau de base, on
présentait au participant l'une des séries de 12 images (1.4 s/image) sur un moniteur a 120 cm
devant lui. Le participant disposait ensuite de 2.5 secondes pour déterminer, parmi un choix de
quatre images, laquelle faisait partie de la série présentée. Cette phase de reconnaissance
d’images ¢était d’une durée totale de 30 secondes. On retrouvait 12 planches d’un choix de
quatre images, une pour chaque image préalablement présentée et avec une seule bonne
réponse par planche. Les trois images distractives de chaque planche n’avaient jamais été
présentées au participant. Pour indiquer sa réponse, le participant appuyait sur l'une des quatre
touches d'un petit clavier posé devant lui. La disposition des touches correspondait a celle des
images (choix) sur I’écran. En utilisant deux doigts, un de chaque main, pour appuyer sur les
touches, on évitait que la réponse cérébrale motrice soit responsable d’une latéralisation de
l'activité hémodynamique. Tout comme dans la tache de mémoire verbale, une méme série
d’images était présentée a trois reprises a I’intérieur d’un méme bloc. Les planches de choix de
réponse n’étaient toutefois pas présentées plus d’une fois dans un méme ordre afin d’empécher

’anticipation de la réponse a venir.

A la fin de chaque bloc d’une tache (a I'exception du premier), le participant effectuait,
selon le cas, un rappel différé des mots ou une reconnaissance différée des images du bloc
précédent. Ainsi, une tdche de mémoire non verbale a permis de s’assurer que le matériel
verbal n’était pas conservé en mémoire de travail et d’établir un délai (environ 7 minutes)
entre le rappel immédiat et le rappel différé d’une liste de mots. La figure 3 illustre le

déroulement des blocs. Trois blocs de la tache de mémoire verbale en alternance avec trois
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blocs de la tiche de mémoire non verbale ont été présentés. Ainsi, les blocs 1, 3 et 5 étaient
consacrés a la tdche verbale et les blocs 2, 4 et 6 a la tdche non verbale. Entre chaque bloc,
I’expérimentatrice se rendait aupres du participant pour s’assurer de son confort et expliquer la
tache a venir. La présentation des stimuli (verbaux et non verbaux) a été générée par le logiciel

E-Prime (Psychology Software Tools Inc.).

Apprentissage des Rappel libre Repos Reconnaissance Repos
mots (encodage) des mots différée des images
0s 205 30s = 30s 30s s
S~~~ — —
X3

Figure 3A4. Déroulement d’un bloc de la tdche de mémoire verbale, incluant une

reconnaissance différée des images présentées au bloc précédent.

--

Repos Apprentissage des Reconnaissance Repos Rappel verbal Repos
images (encodage} des images differe
30s 20s 30s r 30s 0s s
. e e
x3

Figure 3B. Déroulement d’un bloc de la tache de mémoire non verbale, incluant un rappel

différé des mots présentés au bloc précédent.
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Chaque bloc était d’une durée de 4 minutes et 30 secondes. La durée totale de
I’expérimentation était d’environ 2 heures, incluant I’installation des sources et détecteurs sur
la téte du participant (= 1 h), l'enregistrement des données hémodynamiques ponctué de
courtes pauses entre les blocs (=45 min) et la numérisation de la position des sources et

détecteurs sur la téte du sujet (= 15 min).

2.4 Acquisition des données

Les données hémodynamiques ont été obtenues a 1’aide d’un spectrométre a canaux
multiples Imagent Tissu Oxymeter (ISS inc., Champaign, III, USA) qui comporte 16
détecteurs et 64 sources émettant a la fois des photons de 690 nm et des photons de 830 nm
(=1 mW). La position de chaque source et de chaque détecteur a été déterminée de manicre a
couvrir les lobes frontaux, temporaux et pariétaux, reconnus pour étre impliqués
bilatéralement dans les processus de mémoire (figure 4). Quatorze détecteurs et cinquante-cing
sources ont été utilisés dans le cadre de cette étude. L’acquisition des données a été effectuée a

I’aide du logiciel BOXY (ISS).

Figure 4 Couverture de ’enregistrement en imagerie optique et position des détecteurs

(cercles noirs) selon les différentes régions du systéme 10-20.
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2.5 Traitement des données

Les données d’intensité optique ont été normalisées en divisant par la moyenne des
valeurs de chaque point d’échantillonnage, puis filtrées avec une bande passante de 0,001 a
0,1 Hz afin de retirer les oscillations associées a la respiration (=0.125 a 0.33 Hz), aux
pulsations cardiaques (= 1 Hz) et a une partie des ondes de Mayer (= 0.1 Hz) (Gratton &
Corballis 1995). Afin d’¢liminer les artéfacts de mouvement, les canaux dont la variation en
intensité normalisée était supérieure a 10 % ont été rejetés. Les données ont ensuite été
transformées, selon la Loi de Beer-Lambert modifiée, en concentrations relatives de HbO,, de
HbR et d’hémoglobine totale (HbT, somme de HbO, et HbR) de chaque canal. A cette étape,
un coefficient de chemin optique différentiel (Differential pathlength factor, DPF) a été
appliqué pour estimer la distance parcourue par les photons en tenant compte des propriétés
des tissus selon I’age des participants. La moyenne des concentrations relatives de chaque bloc
fut ensuite calculée pour chaque participant. Ces étapes de traitement préalables aux analyses
statistiques ont été effectuées a I'aide d’une toolbox pour SPM développée a ces fins
(Tremblay, 2012). Le logiciel homER (Hemodynamic Evoked Response, Huppert et al.,
2009) a ensuite permis, par projection orthogonale sur le modele d’IRM standardisé¢ Colin27
(Evans, Collins & Milner, 1992), d’identifier les sites cérébraux associés a la mémoire verbale
lors de I'encodage et de la récupération. Les maximums d’intensité optique (positif ou négatif)
ont été sélectionnés pour chaque région significativement activée lors de I’apprentissage des
mots (20 secondes) et de leur rappel (30 secondes + 10 secondes pour permettre a 1’activité
parfois forte d’atteindre son maximum). Les données issues de la tiche de mémoire non

verbale feront ’objet d’une étude ultérieure.
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2.6 Analyses statistiques

Des analyses de variance (ANOVA) a mesures répétées ont été effectuées a l'aide du
logiciel SPSS 17.0 pour Windows pour évaluer l'effet du moment de I’apprentissage (1%, 2°,
3%), du moment du rappel (1%, 2° 3%, différé) et de la latéralité (hémisphére gauche,
hémisphere droit) sur I’amplitude et la latence des maximums d’intensité optique. Des tests F
dont les degrés de liberté sont corrigés par le facteur de Greenhouse et Geisser ont été utilisés
dans le cadre de la présente étude. En ce qui concerne les indices de taille d’effet des analyses
de variance, c¢’est 'oméga-carré (0°) qui a été choisi puisqu’il tient compte de 1’instabilité des
résultats lorsque les groupes sont de petites tailles. Toutes les analyses ont été faites avec un

intervalle de confiance de 0.95 (0=.05).
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Chapitre 3

RESULTATS



3.1 Données comportementales

3.1.1 Performances

Le nombre de bonnes réponses de chaque sujet pour chacune des listes de mots est

rapporté au tableau II. Sont considérés comme de bonnes réponses les mots correctement

rappelés en excluant les répétitions et les mots qui proviennent d’autres listes que celle

évaluée. Tous les mots des listes ont été€ rappelés a au moins une reprise par 1’'un ou I’autre des

participants, indiquant qu’une liste n’était pas désavantagée par rapport aux autres du fait

qu’elle contenait un mot plus difficile qu’aucun participant n’aurait rappelé.

Tableau 11.

Nombre de bonnes réponses (sur un maximum de 12) pour chaque participant selon la liste

rappelée et le type de rappel effectué.

Liste 1 Liste 2 Liste 3
Rappels Rappels Rappels
Immédiats Rappel Immédiats Rappel Immédiats Rappel

’ ) 3 Différé ’ 5 3 différé ’ 5 3 Différé
Sujet 1 7 9 10 9 7 11 9 10 7 9 10 9
Sujet 2 7 9 11 10 6 11 11 9 7 12 12 12
Sujet 3 7 8 11 10 5 10 10 9 8 8 10 8
Sujet 4 8 12 11 9 10 11 12 10 8 8 10 8
Sujet 5 5 8 8 4 7 9 8 6 7 8 8 5
Sujet 6 5 8 11 10 7 9 12 11 5 8 11 9
Sujet 7 5 7 8 7 6 7 8 3 7 6 8 5
Sujet 8 5 8 9 9 6 5 8 7 5 8 11 8
Sujet 9 7 8 10 9 8 9 11 10 8 10 10 11
Sujet 10 4 7 10 11 4 9 9 9 6 11 11 9
Moyenne 6.0 | 84 | 99 8.8 6.6 | 9.1 | 9.8 8.4 6.8 | 8.8 |10.1 8.4
(Ecart-Type) | (I.3) | ({1 4H|(LD]| 20 |ULD|UIND|UL6)| 24 |[UH|ULD U] 22
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Une analyse de variance (ANOVA) a mesures répétées sur deux facteurs a permis de
comparer simultanément les effets de la position du rappel dans le temps (rappel 1, rappel 2,
rappel 3, rappel différé) et de la liste apprise (1, 2, 3) sur le nombre de bonnes réponses des
participants. Les résultats révelent un effet principal du moment du rappel
(F(1.6,13.9)=22.48, p <.05) sur la performance des participants. Des comparaisons par
paires, avec corrections de Bonferroni du seuil de signification statistique, ont permis de
mettre en lumicre les différences entre les rappels (p <.05). Le nombre moyen de bonnes
réponses est plus faible au premier rappel (M = 6.5) qu’au deuxiéme (M = 8.8) et plus faible au
deuxiéme rappel qu’au troisiéme (M =9.9). Le nombre moyen de mots produits en rappel
différé (M = 8.5) est quant a lui inférieur a celui du troisiéme rappel et non significativement
différent a celui du deuxiéme rappel (figure 5). La taille d’effet (0°) est de .42, ce qui est
considéré comme trés élevé selon Keppel (1991). Les scores moyens des participants ne
different pas en fonction de la liste de mots qui a été utilisée, puisque D'effet li¢ a la liste
utilisée n’est pas significatif (£(1.6,14.4) =0.32, p =.69) et ce, quel que soit le moment du
rappel, tel que démontré par I’absence d’interaction significative entre le type de liste et le

moment du rappel (£(3.9,35.3) = 1.12, p =.36.

12

11
£ 10
5 9 MW Listel
2 8 - Liste 2
—% 7 M Liste 3
= 6

5

4

Rappel 1 Rappel2 Rappel3 Rappel
différé

Figure 5. Nombre de mots correctement rappelés pour chaque liste selon le moment du rappel.
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Lors des rappels différés, le participant #5 a rappelé en moyenne 5 mots (en excluant
les répétitions), alors que le nombre moyen de bonnes réponses produites par les autres
participants est de 8.9. La seule différence connue entre ce participant et les autres et qui
pourrait avoir un impact sur le nombre de mots rappelés est le nombre d’années de scolarité.
Ce participant a complété 12 années d’étude alors que la moyenne est de 17.8 (E-T=2.2)
années. Une analyse unilatérale révele effectivement une forte corrélation (» de Pearson = .62,
p <.05) entre le nombre de mots correctement rapportés en rappel différé et le nombre
d’années de scolarité. Cette corrélation n’est toutefois pas présente lors des rappels immédiats,

c’est-a-dire ceux effectués tout de suite aprés I’apprentissage des listes de mots (p = .12).

3.1.2 Types d’erreurs

Le tableau III rapporte les types d’erreurs commises par chaque participant, soit
I’intrusion et la persévération inter-essai. L’intrusion référe a un mot ne faisant pas partie de la
liste a rappeler. La majorit¢ des intrusions (56 %) sont des mots issus d’une liste
précédemment apprise. Les paraphasies verbales sémantiques (ex. auto — voiture) et
phonémique (ex. cage — page) sont responsables respectivement de 25 % et 17 % des
intrusions. Lorsqu’une méme intrusion se répéte au cours des essais, on qualifie cette intrusion
de persévération inter-essai. Les persévérations intra-essai, c’est-a-dire au sein d’une méme
période de rappel, n’ont quant a elles pas été considérées comme des erreurs puisque les
participants ont recu la consigne de rappeler des mots durant toute la période de rappel libre

(30 s) sans se préoccuper des répétitions.
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Tableau I1I.

Types d’erreurs commises par chaque participant selon le délai du rappel.

Participants
#1 #2 #3 #4 #5 #6 #7 #8 # | #10

Rappel

Immédiat ! ! ! !

Intrusion
Rappel

Différé

Rappel
Persévération Immeédiat

inter-essai Rappel
Différé

3.1.3 Effet de primauté et de récence

Afin de déterminer si les participants avaient tendance a rappeler préférentiellement les
premiers mots (effet de primauté) ou les derniers mots des listes (effet de récence), les
pourcentages de mots rappelés provenant de la premieére moitié de la liste, ainsi que de la
seconde moiti¢ de la liste ont été calculés. Les mots rappelés a plus d’une reprise n’ont été

comptés qu’une seule fois.

Deux tests-t pour échantillons appariés ont été effectués selon le moment du rappel. En
rappel différé, les résultats révelent un effet de primauté (#(9)=2.84, p <.05). Ainsi, le
pourcentage de mots rappelés qui proviennent de la premicere moitié de la liste de mots
(M =53 %, E-T=3%) est significativement plus élevé que le pourcentage de mots de la
seconde moitié (M = 47 %, E-T= 3 %), et ce, avec une taille d’effet élevée (r]2 = .47) selon les
recommandations de Cohen (1988). En ce qui concerne les rappels immédiats, il n’existe pas
de différence significative (#9) = 0.47, p =.65) entre les mots de la premiere partie (M =51 %,

E-T=5 %) et ceux de la seconde (M =49 %, E-T=5 %).

25




3.2 Données hémodynamiques

3.2.1 Corrélation

On observe une corrélation négative (r de Pearson=-.22, p<.05) entre les
concentrations de HbO; en temporal antérieur gauche et les performances (nombre de bonnes
réponses). Ainsi, un score plus faible est associé a une activit¢é hémodynamique plus élevée

dans I’aire temporale antérieure gauche.

3.2.2 Index de latéralité
L’index de latéralité¢ (LI) a été calculé pour chaque participant lors de I’encodage, du
rappel immédiat et du rappel différé selon la formule suivante :

LI=(L-R)
(L+R)

ou L correspond a la variation maximale de concentration relative de HbO, dans la
région temporale gauche et R a la variation maximale de concentration relative de HbO, dans
les aires homologues droites. Une valeur entre -1 et 0,26 est considérée comme une dominance
de 'hémisphere droit, entre 0,26 et 1 comme une dominance de I’hémisphére gauche et entre
-0,25 et 0,25 comme une représentation bihémisphérique (Baciu, Watson, Maccotta,

McDermott, Buckner & Gilliam, 2005 ; Seghier, 2008).

Les valeurs des index de latéralité obtenues (figure 6) révelent une activité bilatérale
chez la plupart des participants. La phase d’encodage des mots semble la plus propice a
évoquer une réponse latéralisée (chez 5 participants sur 10) par rapport aux rappels immédiat

et différé (3 participants sur 10).
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3.2.3 Analyses de groupe

Etant donné la grande variabilité interindividuelle de I’activité hémodynamique, nous
avons identifi¢, a partir des représentations topographiques de tous les participants moyennés,
les régions montrant les concentrations de HbO, supérieures a 75% de la valeur maximale.
Cette analyse révele que les concentrations les plus élevées se retrouvent principalement dans

les aires temporales antérieures, temporales moyennes et dans une partie des aires préfrontales.

Dans chacune de ces régions, nous avons identifi¢ les concentrations maximales de
HbO, pour chaque participant en fonction du processus mnésique requis. Les concentrations
de HbO, ont été utilisées comme variable dépendante puisqu’une augmentation de ce
chromophore est typiquement associée a une hausse de 1I’oxygénation tissulaire caractéristique
de Dactivit¢é neuronale. Les figures 7 et 8 représentent topographiquement 1’activité
hémodynamique moyenne en fonction des différents processus mnésiques. En projetant les
régions activées sur un modele d’atlas des aires corticales de Broadmann, nous observons une
activation bilatérale des gyri temporaux inférieur, moyen et supérieur (AB 20, 21 & 22) et du
cortex auditif primaire (AB 41 & 42) durant la phase d’encodage. Lors des rappels verbaux
immédiats, a ces régions s’ajoutent bilatéralement : le cortex somatosensoriel primaire (AB
1,2 & 3), le cortex moteur primaire (AB 4), le cortex périrhinal (AB 35), le gyrus fusiforme
(AB 37), les poles temporaux (AB 38), les gyri angulaire et supramarginal (AB 39, 40), le
gyrus frontal inférieur (AB 44 & 45), le cortex préfrontal dorsolatéral (AB 46) et I’aire
rétrosubiculaire (AB 48). Enfin, lors du rappel verbal différé, ces mémes régions sont activées,

avec en plus le cortex préfrontal antérieur (AB 10).
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La figure 9 présente les courbes d’activation hémodynamique lors de ’encodage et de
la récupération des mots dans les aires préfrontales, temporales antérieures et temporales
moyennes. L’amplitude de I’activité cérébrale dans la région préfrontale est significativement
(F(1.35,12.10) = 5.59, p <.05) plus ample au moment des rappels différés (M = 1.32 umol) et
immédiats (M = 0.99 pumol) que lors de I’encodage (M =0.11 umol). La différence n’est pas
significative entre les deux types de rappel (différé et immédiat). L’activité dans ces aires
(F(1,9)=0.31, p=.59) ne montre pas de latéralisation, et ce, quel que soit le processus
mnésique (F(1.30,11.73) =0.34, p =.63). Afin de déterminer si le processus mnésique
(encodage, récupération immédiate, récupération différée) et I’hémisphere cérébral (gauche,
droit) ont un impact sur les concentrations relatives de HbO,, une ANOVA a mesures répétées
(processus mnésique X hémisphere) a été effectuée pour les aires temporales antérieures et

moyennes.

0.2
Gauche 015

01

Avant

Droit

s 5s 10s 155 0.2
Figure 7. Représentations topographiques de 1’activité hémodynamique moyenne des 10

participants lors de I’apprentissage (encodage) des mots sur une échelle de -0.2 a 0.2 pmol.
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Figure 8. Représentations topographiques de I’activité hémodynamique moyenne des 10 participants lors de (a) le rappel immédiat

(récupération sans délai) et (b) le rappel différé (récupération avec délai) sur une échelle de -1 a 1 pmol.
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En temporal antérieur, D’amplitude des courbes hémodynamiques de HbO, est
significativement plus faible (F(1.71,15.40) = 6.49, p <.05) lors de la phase d’apprentissage
(M=0.22 pmol, E-T=0.59 umol) que lors du rappel immédiat (M =1.62 pmol,
E-T=0.96 umol), et ce, avec une taille d’effet élevée (o =.24). Les aires temporales
antérieures semblent en effet peu impliquées dans la période d’encodage des mots. Les
concentrations de HbO, ne différent pas entre ’hémisphere gauche et I’hémisphere droit
(F(1,9)=0.06, p =.82), peu importe le processus mnésique dans lequel est engagé le participant
(F£(1.10,9.92) = 0.68, p =.44). En temporal moyen, contrairement aux régions préfrontales et
temporales antérieures, les concentrations de HbO, ne sont pas significativement différentes
lors de I’apprentissage et lors du rappel (F(1.81,16.33) =2.33, p =.13), et ce, du coté gauche
comme du coté droit (F(1.18,10.65)=0.16, p=.74). L’analyse de variance montre que la

différence hémisphérique n’est pas significative (F(1,9)=0.11, p=.75).

Des ANOV As a mesures répétées (femps X hémisphere) ont été effectuées pour chaque
région d’intérét afin d’évaluer l’effet du moment de I’apprentissage (temps 1, temps 2,
temps 3) et de ’hémisphere cérébral sur I’augmentation de HbO,. En temporal antérieur, les
résultats révelent un effet du moment de I’apprentissage (F(1.93,17,35) =5.5, p <.05). Bien
que la taille d’effet soit élevée (0° =.17) et que les concentrations relatives de HbO, aient
tendance a étre plus élevées lors du premier apprentissage d’une liste, I’effet observé ne résiste
pas aux tests a postériori. On ne retrouve pas d’effet d’hémisphere (F(1,9) = 3.73, p =.09), ni
d’interaction entre les facteurs (F(1.57,14.16) =0.91, p =.40). Dans les régions temporales
moyennes, le moment de I’apprentissage (£(1.80,16.26) =3.34, p=.065) et I’hémisphere
(F(1,9)=2.86, p=.13) n’ont pas d’effet significatif et I’interaction n’est pas significative

(F(1.23,11.08) = 0.89, p =.39).
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Des analyses comparables ont été effectuées sur les périodes de rappel verbal. Les
ANOVAs a mesures répétées (moment du rappel X hémisphere) visaient a déterminer si la
position du rappel dans le temps ou I’hémisphére dans lequel est enregistrée 1’activité
hémodynamique avait une influence sur ’amplitude et la latence de cette activité. Dans la
région temporale antérieure, 'ANOVA ne montre pas d’effet du moment du rappel
(F(1.44,13.00) = 2.39, p =.14) sur 'amplitude des concentrations relatives de HbO,. Toutefois,
des comparaisons par paires avec correction de Bonferroni révélent une différence
significative entre le premier rappel (M =2.03 pmol, £-T=0.89 umol ) et le rappel différé
(M =1.26 pmol, E-T= 1.24 umol ). L’amplitude de I’activité hémodynamique a tendance a
étre plus élevée au premier rappel qu’au dernier rappel (figure 10), sans effet ni d’hémisphere

(F(1,9) =0.19, p =.68), ni d’interaction (F(2.38,21.46) = 1.1, p =.36) entre les facteurs.

2,5
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différé
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Figure 10. Concentrations relatives d’HbO, (en umol) dans les aires temporales antérieures

selon le moment du rappel et I’hémisphere cérébral.
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Une analyse de variance a mesures répétées (région d’intérét X hémisphere) eftfectuée
spécifiquement sur les concentrations relatives de HbO, mesurées au premier rappel montre
une activité significativement (F(1,9) =5.82, p <.05) plus grande dans I’hémisphere gauche
(M =2 umol, E-T= 0.3 pmol) que dans I’hémisphére droit (M = 1.64 pmol, £-T = 0.3 umol),
sans effet de la région cérébrale (£(1.4,12.6)=1.11, p=.34). Bien que !’interaction entre
I’hémisphére et la région cérébrale ne soit pas significative (F(1.7,15.4) = 1.22, p =.32), une
latéralisation de 1’activit¢ hémodynamique n’est observée qu’en préfrontal et en temporal

antérieur, mais pas dans les aires temporales moyennes (figure 11).
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Figure 11. Concentrations relatives d’HbO, (en pmol) au premier rappel selon 1’aire cérébrale

et I’hémisphere.
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Les valeurs de latence des maximums de concentration de HbO;, quant a elles, ne
varient pas en fonction du moment du rappel (F(2.47,22.25) =0.78, p =.50), mais varient en
fonction de I’hémisphere (F(1,9)=9.08, p <.05). L’activit¢ hémodynamique atteint son
maximum plus rapidement a droite (M = 20.08 s, £-T=3.89 s) qu’a gauche (M =24.24 s, E-
T=4.74 s), et ce, pour tous les moments de rappel (F(2.29,20.62)=0.025, p=.98). La
figure 12 illustre I’effet de latéralisation sur les latences des maximums d’intensité optique
selon le moment du rappel. Le pourcentage de variance expliquée par le facteur lié¢ a
I’hémisphére est considéré élevé tel que révélé par un oméga carré de .18. Dans la région
temporale moyenne, aucune différence significative liée a la latéralisation ou le moment du

rappel n’est observée.
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Figure 12. Latence des maximums d’intensité optique (en secondes) dans les aires temporales

antérieures selon le moment du rappel et I’hémisphére cérébral.
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En résumé, les analyses statistiques effectuées sur les concentrations maximales de
HbO, enregistrées dans les aires préfrontales gauches et droites sont plus amples en rappel
différé que lors de la phase d’encodage. Dans les aires temporales antérieures, 1’activité
hémodynamique enregistrée semble plus élevée lors du premier apprentissage et du premier
rappel que lors des rappels subséquents. L’activité cérébrale lors des rappels est corrélée
négativement aux performances : un faible pourcentage de mots correctement rappelés est
associé a une activité hémodynamique plus élevée en temporal antérieur gauche. Cette activité
est aussi significativement plus importante lorsque le participant doit récupérer les
informations (rappel) que lorsqu’il les encode (apprentissage). Le seul effet observé sur la
latence concerne les périodes de rappel verbal pour lesquelles I’activité hémodynamique
atteint le maximum de son intensité plus rapidement a droite qu’a gauche. Les analyses
statistiques effectuées sur les concentrations maximales de HbO, dans les aires temporales
moyennes ne varient pas selon le processus mnésique en cours ou selon la position de ces

derniers dans le temps.
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Chapitre 4

DISCUSSION



L’objectif principal de cette étude était de développer un protocole permettant
d'investiguer la mémoire verbale, lequel pourrait éventuellement étre utilisé chez des patients
épileptiques candidats a la chirurgie. La spectroscopie dans le proche infrarouge a été utilisée
pour ses avantages par rapport aux autres techniques, notamment sa résistance aux
mouvements articulatoires. Dix adultes sains ont été soumis a une tdche de mémoire verbale
épisodique de listes de mots. La tdche comprenait trois phases : I’encodage, le rappel immédiat
et le rappel différé. Dans cette section, les résultats seront discutés selon les thématiques
suivantes : performances des participants, effet de primauté et de récence, localisation des
activations cérébrales, latéralisation de ces activations, utilisation de la tache dans un contexte

préchirurgical et limites de la SPIR.

4.1 Performances

Les participants améliorent leurs performances au cours des trois rappels immédiats
d’une méme liste, puis celles-ci diminuent lors du rappel différé. Les taches de rappel
immédiat nécessitent la contribution de la mémoire a court terme, mais on ne peut savoir dans
quelle mesure la mémoire a long terme est impliquée (Cohen, 2008). Il est d’autant plus
probable que les mots puissent passer en mémoire a long terme considérant qu’une méme liste
est encodée et rappelée a trois reprises. Ainsi, il est possible que [’amélioration des
performances au cours des rappels immédiats refléte I’implication croissante de la mémoire a
long terme. Le rappel différé quant a lui ne peut étre effectué que par le biais de la mémoire a
long terme (Cohen, 2008), ce qui pourrait expliquer une diminution des performances. Plus

d'erreurs sont d’ailleurs commises lors du rappel différé.
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La corrélation entre le nombre d'années d'étude complétées et le nombre de mots
correctement rappelés lors du rappel différé suggere un lien entre la scolarité et les aptitudes
en mémoire verbale a long terme. Zivian & Danes (1983) ont obtenu des résultats similaires
lors d’une tache de rappel libre a I’écrit chez le groupe de participants d’age moyen (35-50
ans). Le lien entre 1’éducation et les performances en mémoire verbale pourrait provenir de
meilleures habiletés langagiéres chez les personnes ayant fait davantage d’années d’étude

(Wiley & Harnischfeger, 1974).

4.1.1 Primauté et récence

L’effet de primauté, a savoir un meilleur rappel des premiers mots d’une liste, est li¢ au
fait que les premiers éléments d’une liste bénéficient d’un plus grand nombre de répétitions et
ont donc plus de chance d’étre encodés en mémoire a long terme. L’effet de récence, a savoir
un meilleur rappel des derniers mots d’une liste, refleterait plutdt 'accés a la mémoire a court

terme des derniers éléments d’une liste (Atkinson & Shiffrin, 1968 ; Rundus, 1971).

Nos résultats montrent un effet de primauté, mais pas d’effet de récence lors du rappel
différé. Une explication possible de ce résultat est que la tiche de mémoire non verbale ayant
lieu avant la période de rappel différé a mis a contribution la capacité limitée de la mémoire a
court terme. Les mots conservés en mémoire a court terme ont été remplacés par le nouveau
matériel a encoder, ce qui a pu contribuer a anéantir I’effet de récence. L’effet de primauté
quant a lui n’a pas été affecté par la tache non verbale parce que les mots ont été encodés en

mémoire a long terme (Rundus, 1971).
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4.2 Aires cérébrales activées et latéralisation

Lors de la période d’apprentissage, le participant entend une série de mots qu’il doit
encoder en mémoire. Durant cette phase, nous avons enregistré une activation du cortex
auditif primaire et des gyri temporaux moyen et supérieur reconnus pour étre impliqués dans

le traitement auditif des sons de la parole et la compréhension du langage (aire de Wernicke).

Les aires cérébrales activées au moment de I’encodage sont reconnues pour étre a
nouveau impliquées au moment de la récupération de I’information en mémoire (Polyn, Natu,
Cohen & Norman, 2005 ; Wheeler, Petersen & Buckner, 2000). Les résultats de la présente
¢tude abondent en ce sens. En effet, lors du rappel verbal, nous avons observé une réactivation
des aires cérébrales qui sont associées au traitement auditif des mots au moment de
I’encodage. Les études de Nyberg, Habib, McIntosh et Tulving (2000) et de Wheeler et al.
(2000) rapportent des résultats similaires, c’est-a-dire une augmentation bilatérale de I’activité
des gyri temporaux moyen et supérieur lors de la récupération de stimuli auditifs. Toutefois,
puisque le participant effectue oralement le rappel des mots, il n’est pas possible dans le cadre
de la présente étude de distinguer I’activité mnésique associé¢e au rappel de celle pouvant
provenir du traitement auditif de sa propre voix. La production orale expliquerait aussi
I’activation observée de la partie basse des cortex moteur et somatosensoriel primaires
associés a I’exécution et aux aspects sensoriels des mouvements volontaires des muscles du
visage. Enfin, nous avons également enregistré des activations dans les régions langagicres
reconnues pour leur réle dans la production (aire de Broca), la compréhension (gyrus

angulaire), la sémantique et la phonologie (gyrus supramarginal).
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Puisque la SPIR a un pouvoir de pénétration limité (= 3 cm) et qu’elle mesure I’activité
a partir de la surface du crane, il est difficile de déterminer dans quelle mesure les structures
plus médiales telles que I’hippocampe et le gyrus parahippocampique, reconnus pour leur role
dans les processus mnésiques, ont contribué¢ a I’importante augmentation des concentrations
de HbO, mesurées a partir de la surface du lobe temporal. Toutefois, rappelons que I’objectif
de la présente étude n’était pas d’isoler les régions cérébrales qui sous-tendent les processus
mnésiques, mais plutot de localiser les changements hémodynamiques évoqués par une tache

de rappel verbal.

Les résultats ont révélé que la tache de rappel verbal immédiat entralne aussi une
hausse de I’activité dans les aires dorsolatérales (AB 9, 46) du cortex préfrontal. Le cortex
préfrontal est reconnu pour son role crucial dans les fonctions supérieures, dont le maintien de
’attention et la récupération des informations en mémoire. Le fait que cette aire soit impliquée
dans le rappel, mais pas dans ’encodage des mots correspond a ce qui a été observé dans
plusieurs études sur la mémoire épisodique (voir la revue de Wagner, 1999). Les aires
dorsolatérales bilatérales seraient spécifiquement impliquées dans la mémoire de travail,
laquelle maintient a court terme I’information pour pouvoir [’utiliser (Blumenfeld &
Ranganath, 2007 ; Braver et al., 2001 ; Contini et al. 2013). Selon une revue de Christoff et
Gabrieli (2000), le cortex prefrontal dorsolatéral serait impliqué dans la manipulation
d’informations externes a soi, dans le cas présent, des mots venant d’étre entendus. Tel que
rapporté par Matsui et al. (2007), nous avons observé une activité hémodynamique plus ample
dans ces régions au moment des rappels que lors de I’encodage. Une activation plus ample au
moment du rappel qu’au moment de I’encodage a également été observée dans les aires

temporales. Nous interprétons cette hausse de 1’activité hémodynamique comme I’indication
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d’un recrutement cérébral supplémentaire nécessaire pour compenser la plus grande difficulté
du rappel par rapport a ’encodage. Cette interprétation est aussi cohérente avec le niveau
d’oxygénation enregistré dans les aires temporales antérieures qui était plus élevé lorsque la
liste n'avait pas encore été bien apprise (1“ rappel) et alors que les performances des
participants étaient les plus faibles. Plus la tache est difficile, plus grand est I’apport en
oxygene requis. On s’attend donc a une diminution de I’activation du premier au troisi¢éme
rappel et a une corrélation négative entre les performances et I’activité hémodynamique. C’est
précisément ce que nos résultats en temporal antérieur gauche dévoilent, s’accordant aux
résultats de Ohtani, Matsuo, Kasai, Kato et Kato (2005) qui rapportent une diminution des

concentrations de HbO2 au fur et a mesure qu’une méme tache est répétée.

Lors du rappel verbal effectué apreés la tache non verbale, des activations ont été
enregistrées dans les mémes régions que celles impliquées dans le rappel immédiat, soit les
cortex auditif, moteur et somatosensoriel primaires, les gyri temporaux moyen et supérieur,
I’aire de Broca, les gyri angulaire et supramarginal et le cortex préfrontal dorsolatéral. A ces
régions s’ajoute l’activation du cortex préfrontal antérieur (AB 10). Le rdle du cortex
préfrontal antérieur, aussi appelé cortex frontopolaire, n’est pas encore bien défini. Son
activation est observée dans une variété de taches impliquant les fonctions cognitives de haut
niveau, telles que la résolution de problémes, la planification et le rappel d’informations en
mémoire a long terme (Buckner & Koutstaal, 1998 ; Christoff & Gabrieli, 2000 ; Ranganath,
Blumenfeld & John, 2008). Dans une tache de mémoire épisodique, le cortex préfrontal
antérieur serait davantage impliqué dans le rappel que dans I’encodage (Ranganath et al., 2008
; Wagner, 1999) ou la reconnaissance (Christoff & Gabrieli, 2000), et ce, indépendamment du

type d’informations traitées (Buckner & Wheeler, 2001 ; Ranganath & Knight, 2003; Ramnani
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& Owen, 2004 ; Wagner, 1999). Plusieurs auteurs émettent 1’hypothése que le cortex
préfrontal antérieur serait impliqué dans le maintien et la manipulation d’éléments en mémoire
de travail (Braver et al., 2001 ; Wagner, 1999) et aurait un rdle spécifique dans la sélection et
I’intégration des différentes opérations cognitives (Ranganath et al., 2008 ; Ramnani & Owen,
2004). Dans une revue des études d’imagerie fonctionnelle portant sur la mémoire épisodique
et le raisonnement, Christoff et Gabrieli (2000) ont constaté que le cortex préfrontal antérieur
était particulicrement impliqué dans des taches de mémoire dans lesquelles le nombre d’items
a retenir excede la taille de ’empan de la mémoire de travail. Selon ces auteurs, 1’activité dans
cette région pourrait refléter I'utilisation de stratégies d’organisation internes de la mémoire.
Alors que le cortex prefrontal dorsolatéral (AB 9,46) serait impliqué dans la manipulation
d’informations externes a soi, le cortex préfrontal antérieur contribuerait plutdt au traitement
de données générées par soi. Cette vision est cohérente avec les résultats de la présente étude,
puisque le rappel verbal différé exige la remémoration de mots encodés en mémoire, lesquels

correspondent bien a des informations internes.

En bref, nos résultats confirment notre premicre hypothése (H1) voulant que la tache
entraine une activation hémodynamique bilatérale dans les régions préfrontales et temporales

reconnues pour leur implication dans les processus mnésiques.

4.2.1 Latéralisation

Les niveaux d’activation enregistrés dans le cortex préfrontal étaient similaires dans les
deux hémispheres, a 1’exception du premier rappel immédiat pour lequel le niveau d’activation

hémodynamique était plus élevé a gauche qu’a droite. Nos résultats ne sont donc pas en accord
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avec le modele HERA (hemispheric encoding/retrieval asymmetry, Habib, Nyberg &
Tulving, 2003) qui nous a menée a émettre les hypotheses selon lesquelles 1’activation dans le
cortex préfrontal gauche serait plus ample lors de ’encodage, alors que celle dans le cortex
préfrontal droit le serait davantage lors du rappel (H3 et H4). Nos résultats appuient plutdt les
¢tudes qui rapportent des activations bilatérales du cortex préfrontal lors de tdches de mémoire

épisodique (Matsui et al., 2007 ; Ragland et al., 2001).

Selon notre deuxiéme hypothése (H2), I’activation devait étre de plus grande amplitude
en temporal gauche qu’en temporal droit. Contrairement a ce qui était attendu, la tache évoque
chez la plupart des participants une réponse temporale bilatérale. La tache utilisée implique
I’activation des aires temporales gauches, reconnues pour leur traitement préférentiel des
¢léments langagiers, autant que leurs homologues droits plus souvent associés au traitement du
matériel non verbal. Par exemple, le cortex auditif primaire gauche, impliqué dans le
traitement des sons de la parole, et le cortex auditif droit, reconnu pour le traitement du rythme
et de la prosodie, ont tous deux été sollicités par la tache. Seule I’activit¢ mesurée lors du
premier rappel a tendance a étre plus élevée a gauche qu’a droite, et ce, en temporal antérieur

seulement.

Une différence hémisphérique inattendue a été observée lors des rappels : ’activité
hémodynamique semble atteindre son maximum d’intensité plus rapidement dans
I’hémisphére droit que dans I’hémisphere gauche. Ce résultat est difficile a expliquer et
pourrait peut-étre refléter Iutilisation de stratégies de récupération non verbales qui sont plus

rapides que les stratégies verbales plus complexes.
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4.3 Protocole d’évaluation préchirurgicale

L’un des objectifs de la présente étude était de développer un protocole en imagerie
optique permettant de localiser les aires associées a la mémoire verbale. Bien que les résultats
obtenus ne soient pas exactement ceux attendus, la tdche pourrait tout de méme étre utile dans
le cadre d’un protocole d’évaluation destiné a mettre en évidence les déficits mnésiques
potentiels postchirurgicaux chez des patients €pileptiques. Selon le modéle de 1’adéquation
fonctionnelle (functional adequation), I’étendue des déficits en mémoire suivant une chirurgie
dépend de I’intégrité des tissus dont on fera I’ablation. Ainsi, une faible implication de la
région cérébrale visée par la chirurgie est associée a des déficits moins importants (Chelune,
1995). Cette tache qui suscite une activation bilatérale chez les sujets sains pourrait étre
utilisée pour mesurer I’ampleur de la réorganisation interhémisphérique le cas échéant. Par
exemple, dans une tache de rappel de scénes visuelles, Rabin et al. (2004) ont rapporté une
activation bilatérale du lobe temporal médian chez les sujets contrdles alors que les patients
épileptiques ont présenté une plus faible activit¢ dans la région atteinte par le foyer
épileptique. Cette activité ipsilatérale était corrélée négativement aux performances dans la
méme tache de mémoire de sceénes visuelles a la suite de la chirurgie : les patients dont
I’activité du lobe temporal médian atteint par I’épilepsie était la plus faible avant la chirurgie
avaient de meilleures performances suite a la celle-ci. Les auteurs ont interprété cette
asymétriec mesurée avant la résection comme un indicateur d’un meilleur pronostic
postchirurgical selon le modele de 1’adéquation fonctionnelle. La zone visée par la chirurgie
étant peu activée lors de la tache, les déficits mnésiques seraient moins importants suite a la

chirurgie.
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De fagon plus générale, selon Engel, Rausch, Lieb, Khul & Crandall (1981), une forte
asymétrie de I’activité lors d’une évaluation préchirurgicale nous donne d’importantes
informations sur la latéralité du foyer épileptique. L’activation cérébrale associée a une tiche
sera plus faible dans la région touchée par I’épilepsie et plus importante dans la région
controlatérale. Des études ont été réalisées dans le but d’investiguer le potentiel de 'IRMf
dans la prédiction des effets sur la mémoire d’une résection du lobe temporal antérieur (Rabin
et al., 2004; Richardson et al., 2004 ; Janszky et al., 2005; Binder et al., 2008; Powell et al.,
2008), mais aucune n’a encore ¢té faite a I’aide de la SPIR. Pourtant cette derniére a
I’avantage d’offrir une excellente résolution temporelle (< 1s.), d’étre moins cotiteuse et de ne

pas imposer de restriction importante de mouvements lors de 1’enregistrement.

4.4 Limites de 1a SPIR

Malgré ses nombreux avantages, la spectroscopie proche infrarouge comporte aussi ses
limites. Le principal inconvénient de la SPIR dans I’évaluation des processus mnésiques est le
pouvoir de pénétration limité des photons dans les tissus. Ainsi, I’activité de certaines régions
plus profondes est difficile a quantifier. C’est le cas du lobe temporal médian reconnu pour
son implication dans la mémoire et dont les structures sont fréquemment atteintes par
I’épilepsie. Il n’existe pas aujourd’hui de technique parfaite. Les faiblesses de I'une sont les
forces de l'autre. L’utilisation de plusieurs techniques de manieére complémentaires est
actuellement a privilégier afin d’obtenir des résultats fiables. Davantage d’études seront
requises pour déterminer I’utilisation de la SPIR comme outil d’évaluation préchirurgical de la

mémoire.

46



4.5 Conclusion

L’objectif principal de cette étude était de développer un protocole d’évaluation de la
mémoire verbale en imagerie optique qui pourrait éventuellement étre utilisé chez des patients
épileptiques candidats a la chirurgie. Nos résultats suggérent une activit¢é hémodynamique
bilatérale chez des sujets sains dans les régions préfrontales, temporales antérieures et
temporales moyennes lors de I’encodage, du rappel immédiat et du rappel différé de listes de
mots. Dans le cadre d’une étude future, la tache développée pourrait étre administrée a des
patients épileptiques afin de mesurer 1’asymétrie de I’activité et de déterminer si celle-ci peut
prévoir les déficits mnésiques selon le modéle de I’adéquation fonctionnelle (functional
adequation). La spectroscopie proche infrarouge est une technique qui offre plusieurs

avantages et dont 1’utilisation dans un contexte préchirurgical est prometteuse.
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Annexe A

TEST DE DOMINANCE MANUELLE



Code de recherche : Date:

EDINBURGH HANDEDNESS INVENTORY
(Oldfield, 1971)

* Mettre ++ si main exclusive
* Mettre + si main préférentielle
* Mettre + dans chaque colonne si les deux mains sont utilisées indifféremment

. Ecrire

. Dessiner

. Lancer une balle

. Utiliser des ciseaux

. Utiliser la brosse a dents

. Couper avec un couteau (seul)

. Tenir un balai (main du haut)

. Frotter une allumette

. Tenir une cuillere pour manger de la soupe

10. Ouvrir un pot de confiture (main qui tient le couvercle)

OO NOOTULLPEE WN -

Total G  Total D

Total D () - Total G ( ) X 100 =
Total D + G ( )

Gaucher absolu Ambidextre Droitier absolu
-100 0 +100

Indiquer quels sont les membres de la famille proche qui sont gauchers ou ambidextres:

Pére: Mere: Fratrie: (Nb)/ (Nb total)

Xiii



Annexe B

QUESTIONNAIRE SUR L’HISTOIRE MEDICALE



CODE DE RECHERCHE:

HISTOIRE MEDICALE

Est-ce que vous souffrez ou avez souffert de :

Convulsions fébriles et/ou épilepsie ?

Perte de conscience ?

Méningite ou encéphalite ?

Diabgéte ?

Problémes de sommeil ?

Traumatismes craniens ?

Trouble déficitaire de I’attention/hyperactivité ?
Troubles langagiers ?

Troubles neurologiques ?

Etat de la vision (si corrigée, expliquez) :

Oui

DATE:

Non

Si oui, spécifiez:

Etat de I’audition (si corrigée, expliquez)

Problemes de santé sérieux? (nécessitant une hospitalisation ou une opération)

Prenez-vous des médicaments? Si oui, pour quelles raisons?

Date
Date

Avez-vous souvent mal a la téte ou une sensibilité a la téte?

e Avez-vous consommé de 1’alcool ou de la drogue hier?

Si oui, spécifiez :

Avez-vous consommé de 1’alcool ou de la drogue aujourd’hui?

Si oui, spécifiez :

XV



