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CONTE PHILOSOPHIQUE A L'USAGE DES DOCTORANTS

Laissez-moi vous raconter I'histoire d'un jeune Indien qui avait un travail tres
difficile a faire et qui ne savait pas toujours comment il pourrait y arriver. Sa
détermination étant grande, car il était brave, il décida de demander de laide. Il
chercha alors qui allait bien pouvoir l'aider dans sa tribu.

Sa premiere pensée fut pour le sage de la tribu, personne incontestée et
incontestable de par ses connaissances tant humaines que techniques. Or, le sage
était généralement peu disponible, car trop occupé a réfléchir et a augmenter sa
sagesse. Il ne fallait donc le déranger qu'a bon escient.

Le sage étant peu accessible, le chef de guerre semblait la personne toute
désignée. Tres proche de ses guerriers, il avait le don pour leur remonter le moral et
pour leur assigner des taches qui conduisaient irrémédiablement a la réussite du plan
dattaque. Mais le chef de guerre, lui, ne tenait pas toujours compte des individualités.
Il pensait d'abord au groupe et a la réalisation de projets utiles a la tribu. Alors, on ne
le comprenait pas toujours.

Restait alors le sorcier, celui qui savait et comprenait ce que les autres ne
pouvaient pas savoir et comprendre. Il était toujours prét a aider, mais ne prenait pas
le temps d'expliquer. Il résolvait les problemes, mais n'enrichissait pas le demandeur
de son savoir. Son aide était bénéfique, mais laissait toujours un godt amer
d'impuissance et d'incompréhension de ce monde.

Les guerriers, quant a eux, avaient déja subi le baptéme du feu et ils vous
disaient tres souvent que tout le monde doit souffrir pour arriver a ses fins.

Les proches, eux, étaient toujours préts a vous aider de tout leur coeur, par
leur amour et leurs témoignages de soutien inconditionnel, mais ne pouvaient rien pour
votre affaire.

Il pensa aussi aux échanges possibles lors de réunions avec les autres
tribus, mais le voyage était long et la sélection des jeunes guerriers candidats était
rude.

Finalement, le jeune Indien comprit qu'il ne pouvait compter que sur lui
méme et que jamais sa tribu et ses membres ne changeraient leurs habitudes. Il mena
donc son travail a bien et quitta définitivement sa tribu, heureux de s'en étre sorti tout
seul.

extrait de http://garp.univ-bpclermont.fr/guilde/
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| - Résumeé

La localisation de l'activité cérébrale au moyen de techniques d’imagerie
sans cesse en évolution est un champ d'investigation important depuis quelques
années. Dans ce domaine les enregistrements électromagnétiques de l'activité
neuronale possedent la meilleure résolution temporelle et permettent de suivre le
développement d’'un processus cérébral. Dans la modélisation de I'activité électrique
cérébrale, chaque arrangement de neurones en macro-colonne est considéré comme
un dipdle de courant produisant un certain potentiel sur la surface du scalp. Les cartes
EEG en 2D enregistrées sont alors la somme de toutes les sources actives. L’analyse
topographique de ces cartes, telles que I'étude des trajectoires des centres de gravité
des activités positives et négatives et de la dissimilarité ont permis de démontrer
I'existence de périodes stables et de développer le concept de micro-états
fonctionnels. Les enregistrements EEG sont une mesure sur la surface de la téte
refletant l'activité électrique des générateurs de courant. Il est alors nécessaire de
modéliser la téte en tant que volume conducteur et d’appliquer les lois de
I'électromagnétisme pour estimer au mieux les distributions volumiques des source de
courants. Nous avons focalisé notre travail sur les solutions distribuées de type norme
minimale et sur un modeéle sphérique pour représenter la téte.

Les électrodes sont les capteurs de notre systeme. Leur nombre et leur
configuration influencent alors de maniére importante tous nos résultats. Nous avons
investigué I'effet du nombre d’électrodes sur la qualité de la localisation des sources
electriques cérébrales. Il est ainsi démontré, en utilisant les propriétés de la matrice de
résolution, que les erreurs de localisation diminuent lorsque le nombre d’électrodes
augmente. Cependant, au dela d'une centaine d’électrodes, l'information entre
electrodes devient dépendante et la qualité des reconstructions se stabilise. D’autre
part nous avons étudié I'effet d’'un mauvais échantillonnage spatialle sur la localisation
des sources. Il est ainsi démontré qu’il est indispensable de couvrir avec les électrodes
I'ensemble de I'espace de reconstruction afin de minimiser les erreurs de localisation.

A l'aide des différents algorithmes d’interpolation suivants: meilleurs voisins,
surface splines et splines sphériques, nous avons étudié le comportement des
solutions inverses de type norme minimale. En effet, il est parfois nécessaire de
moyenner les réponses de plusieurs sujets afin d’obtenir des composantes plus
générales d'un potentiel évoqué. Il faut alors interpoler chaque réponse sur une
configuration commune d’electrodes. Les résultats obtenus pour la composante P100
d’un potentiel évoqué visuel montrent des erreurs de localisation importantes dans le
cas d'une interpolation de type meilleurs voisins, alors que l'utilisation de splines
sphériques permet de minimiser ces erreurs. Il est de plus préférable de moyenner les
localisations, c’est a dire les distributions volumiques plutot que les réponses EEG et
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de localiser ensuite les générateurs.

Le modele sphérique utilisé en I'état ne permet pas de prendre en compte
I'anatomie cérébrale, la téte étant modélisée sous la forme de sphéres concentriques
homogenes. Le développement des algorithmes de type BEM et FEM et
'augmentation de la qualité des images IRM anatomiques ont permis 'émergence de
modéles anatomiques qui s’avérent cependant assez lourds a manipuler. Nous
proposons ici une nouvelle approche permettant I'usage simplifié des modeles
sphériques. Aprés avoir extrait d’'une IRM anatomique et défini la surface du scalp en
terme de fonctions spline, il est alors possible de projeter cette surface sur celle d’'une
sphére (best fitting sphere). Ainsi nous obtenons une IRM sphérique a l'intérieur de
laquelle nous pouvons définir notre espace de reconstruction en fonction des tissus
cérébraux. Afin de valider cette nouvelle approche nous avons simulé la reconstruction
de sources corticale et mésiale. L’enregistrement simultané, avec des électrodes de
surface et intracraniennes, nous a permis de vérifier, avec des données réelles, la
qualité de nos reconstructions et la pertinence de notre modele. Ainsi la localisation
des générateurs des fréquences dominantes, lors du départ d’'une crise d’épilepsie, a
montré une bonne corrélation avec les contacts intracraniens ayant un maximum
d’activité pour les fréquences considérées.

Ainsi I'ensemble de ce travail apporte de nouveaux développements dans
le domaine de la localisation de I'activité électrique cérébrale. Nous avons montré
I'importance de la configuration des électrodes, c’est a dire de I'échantillonnage
spatial, de méme que les méthodes d’interpolation pour la localisation de réponses
moyennes. Finallement, la déformation IRM/sphére permet de localiser I'activité
électrique cérébrale au moyen de modéles sphériques simples contraints
anatomiquement.

Mots clé: ElectroEncéphaloGraphie (EEG), MagnétoEncéphaloGraphie (MEG), ,
modélisation, Imagerie par Résonance Magnétique (IRM), électrodes, interpolation,
anatomie, Potentiels Evoqués Visuels (PEV), épilepsie, localisation, générateurs.

Notations: les variables mathématiques = italique,
les vecteurs = gras et en lettres minuscules,
les matrices = gras et en lettres MAJUSCULES,
Les variables physiques = gras et italique

Ce travail a été réalisé en partie au Laboratiore de Cartographie des
Fonctions Cérébrales, et en collaboration avec le Laboratoire d’Exploration pré-
Chirurgicale des Epilepsies (fond Vaud-Geneve), Clinique de Neurologie, Hbpital
Cantonal Universitaire de Geneve.
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Summary

The brain functions and their localizations have been more and more
investigated in the last few years. Among all the technics (PET, SPECT, fMRI), the
EEG/MEG is a very powerful tool to study the spatio-temporal dynamics of human brain
functions. The organization of neurons in macro columns allows us to record EEG
signals on the scalp. The analysis of the 2D EEG maps shows that the electrical state
of the brain is stable for some periods, so called microstates. Modeling the head as the
multi-shell spherical model and the macro columns as dipoles, we are able to estimate
in a volume (3D) the electrical activity of the brain. We focused our work on the
distributed source model and used inverse solutions of minimal norm type.

For all fields, the sensors are of primary importance. Therfore we have
investigated the effect of the number and configuration of the electrodes. This strongly
influences the efficiency of the electrical source localization. Using the properties of the
resolution matrix, it is shown that increasing the number of electrodes improves the
quality of the localization in terms of dipole localization error. However, we have found
that for more than 100 electrodes, the goodness of the solution has an asymptotic
behavior and does not improve. Even more, the electrodes should cover uniformly the
whole solution space to minimize the localization errors.

In evoked potentials studies it is often useful to average individual
responses to extract mean components of evoked potentials. For this purpose, one has
to interpolate each individual response on a standard electrode configuration. Using
three different algorithm, nearest neighbors, thin plane spline and spherical spline, we
have studied the effect of interpolation on the localization of the P100 of visual evoked
potentials. Our results show that the nearest neighbours type algorithms have the
greatest localization errors. On the opposite, the spherical spline minimizes these
errors. On the other hand, it seems better to average the individual 3D source
distributions than to localize the average EEG.

All these studies have been done while simplyfing the head as a 3 shell
spherical model, which means that no anatomical constraint could be performed. Using
high resolution MRI, the BEM and FEM algorithm can handle anatomical constraints.
These algorithms are increasingly used in the literature, but they are difficult to handle.
We propose here a new approach combining anatomical constraints and spherical
head model. The surface of the scalp can be easily extracted from MRI data. This

-10 -
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surface can be expressed with a spline function. Then this surface is projected on a
best fitting sphere. The MRI volume is now a sphere in which we can define solution
points depending on the brain tissues. In a first step, we have validated this new
approach performing simulation localizing cortical and mesial sources. In addition, we
compared the localisation of dominant frequency generators using minimum norm type
algorithm with intracranial data obtained from an epileptic patient. The results show a
good correlation between the estimations and the real generators.

Keywords: ElectroencEphaloGraphy (EEG), MagnetoEncephaloGraphy (MEG),

modeling, Magnetic Resonance Imagery (MRI), electrodes, interpolation, anatomy,
Visual Evoked Potentials (VEP), epilepsy, source localisation

-11 -
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Il - Introduction
2.1 - Les techniques d’'imagerie fonctionnelle

Les nouvelles techniques d'imagerie médicale permettent a I'heure actuelle
d’accéder précisément a I'anatomie du cerveau (CT scan, Imagerie par Résonance
Magnétique (IRM - MRJ) ainsi qu’'a I'activité cérébrale (Tomographie a Emission de
Positons (TEP - PET), Tomographie a Emission Mono-Photonique (TEMP - SPECT),
Imagerie par Résonance Magnétigue Fonctionnelle (IRMf - fMRI),
Electroencéphalographie (EEG), Magnétoencéphalographie (MEG)). Ces derniéres
techniques, dites d’'imagerie fonctionnelle, mesurent la variation des parametres
physiques et/ou physiologiques liés a la perception ou a la réalisation d’'une tache
cognitive (taches linguistiques, mémoire, reconnaissance de visages...) ou en relation
avec un dysfonctionnement local cérébral, comme I'épilepsie par exemple.
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Figure 1: Schéma comparatif des résolutions temporelles et spatiales des différentes techniques

d’imagerie fonctionnelle. Les échelles non linéaires permettent d’apprécier les caractéristiques de
chacune d’elles (d’aprés Churchland, 1988)
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Dans le cas de 'IRMf (Savoy et col., 1997), nous mesurons des variations de débit
sanguin permettant 'apport d’oxygene aux neurones actifs, pour le PET (Posner et
col., 1994) il s’agit de mesurer le métabolisme des neurones a l'aide de substances
radioactives. Toutes ces techniques d'imagerie possédent des résolutions temporelles
et spatiales tres variables comme l'indique la figure 1.

Contrairement a 'TEEG/MEG qui mesurent directement I'activité électrique
neuronale, I'RMf et le PET reflétent seulement I'activité métabolique neuronale. De
plus, TEEG/MEG sont les techniques d’imagerie qui possedent actuellement la
meilleure résolution temporelle, de l'ordre de la milliseconde. Cette propriété des
enregistrements électromagnétiques permet de suivre le développement de processus
cognitifs (Pegna et col.,1997) ou épileptiques (Seeck et col., 1998). Ainsi en analysant
dans un premier temps la distribution spatiale des potentiels électriques ou des
champs magnétiques de surface, puis en calculant la distribution volumique des
sources électriques, nous sommes capables de suivre le déroulement d’un processus
cérébral. L'évaluation d’'une telle distribution nécessite la compréhension des
phénomeénes physiologiques sous-jacents. Il est alors nécessaire de modéliser
physiquement et mathématiquement I'activité électrique neuronale ainsi que le volume
de conduction que représente la téte (scalp, os cranien, liquide céphalo-rachidien
(LCR), cerveau).

2.2 - Du neurone au dipéle

L'EEG de surface ou intracranien, contrairement aux enregistrements
intracellulaires, mesure la somme de I'activité de centaines de milliers de neurones. Au
niveau cellulaire, il existe deux phénomenes électriques: le potentiel d’action (PA) et le
potentiel post-synaptique (PSP). L’activation d’un neurone entraine sur ce dernier un
déplacement de courant (PA) le long de son axone. Ce déplacement de courant est d(
a une variation temporaire et focale de la perméabilité de la membrane cellulaire aux
ions Na+, K+ et Cl- (fig. 3). Ces potentiels d’action assimilés a des quadripdles dont
linfluence décroit en 1/r3, ne générent pas d'activité électrique significative en surface.
A l'inverse, les PSP, assimilés & des dipdles, ont une influence qui décroit en 1/r2. lls
sont alors les principales sources de potentiel que nous enregistrons en surface. Ces
PSP peuvent étre inhibiteurs (PSPI) ou excitateurs (PSPE) selon le type de cellule a
I'origine de la transmission synaptique (fig. 2).

-13-
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Figure 2: Représentation et contribution d"un PSPI et d"un PSPE sur l’enregistrement d"un potentiel de
surface (extrait de Kandel, 1991)
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Figure 3: Modélisation dipolaire de I’activation d’un neurone. Lors d'une activation synaptique, il y a
apparition d’un puits de courant au niveau de la synapse dans le cas d'un PSPE, alors qu'une source
apparait a 'autre extrémité. L’apparition simultanée a une faible distance de ces deux accumulations de
charges de signe opposé, suggere une modélisation dipolaire pour le neurone (extrait de Kandel, 1991).
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L'orientation des cellules influence également de fagon importante la distribution du
champ électrique. Seules les cellules pyramidales possédant une orientation
privilégiée contribuent aux potentiels de surface. En effet, pour les cellules ne
possédant pas de direction privilégiée les lignes de champs s’annulent, on parle alors
de cellules & champ fermé (fig. 4).
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Figure 4: Représentation de cellules a champ fermé (A & B), a champ ouvert (C), et de configuration
alliant les deux type (D) (extrait de Kandel, 1991)

L'EEG est I'enregistrement de l'activité électrique intégrée d'un grand
nombre de neurones. L’organisation des neurones en macrocolonnes
perpendiculaires a la surface du cortex est 'une des raisons pour laquelle de tels
enregistrements sont possibles. En effet un arrangement aléatoire ne produirait qu’un
champ nul en surface.

-15 -
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champ magnétique  champ électrique

Figure 5: Chaque dipdle a 'intérieur du cerveau crée sur la surface de la téte un champ électrique et
magnétique perpendiculaires.

Nous pouvons ainsi considérer chague neurone individuel comme un
dipble. Il convient cependant, pour des raisons d'échelle d’abord puis pour des raison
de complexité du modele, d'utiliser le dipble pour modéliser l'activité neuronale a
I'échelle de la macro-colonne plutét qu’'a celle du neurone individuelle. Chaque
arrangement de neurones en colonne dans une direction définie est alors assimilé a
un dipble de courant (fig. 5). Ce dipdle peut avoir une orientation radiale ou tangentielle
selon la localisation de l'activité électrique qu’il représente. Cette remarque est
importante dans le cadre de la MEG. En effet, les dip6les radiaux sont silencieux pour
la MEG, c’est a dire qu’il ne produisent aucun champ magnétigue mesurable en
surface.

Dans le cas d’'une stimulation visuelle du champ visuel gauche l'information
est transmise a travers les voies nerveuses optiques, jusqu’au cortex occipital
contralatéral. L’activation des aires visuelles primaires produit alors un potentiel positif
ipsilatéral au stimulus (fig. 6). Cet exemple montre que l'interprétation des potentiels
positifs en tant que sources conduit a de grossieres erreurs de localisations. Il est alors
nécessaire d'utiliser des algorithmes de localisation pour estimer au mieux les
générateurs de potentiels .
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Figure 6: Exemple d’activation corticale consécutive a une stimulation visuelle de 'hémichamps gauche.
Cette activation génere un potentiel positif ipsilatéral a la stimulation (extrait de Barret et col. 1976).

2.3 - Representation de 'EEG

Depuis Berger (1930), les techniques d’acquisition et d’analyse de I'EEG/
MEG n’ont cessé de progresser. Les deux grandes avancées dans cette évolution ont
été la multiplication des canaux et l'introduction des enregistrements digitalisés. En
effet, alors qu’avec une électrode nous n’enregistrons qu’une faible partie de 'activité
corticale, I'enregistrement simultané de nombreux canaux, 19 pour le systeme 10/20,
de 32 a 64 pour la recherche conventionnelle, et méme 128, permet d’avoir une
représentation d’ensemble de I'activité électrique neuronale.
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Figure 7: Hans Berger, le pére de
I'électroencéphalogramme.
(extrait de Orrison, 1995)

2N PR

Nous pouvons visualiser cette activité sous forme de tracés EEG, pour la
clinique par exemple, ou bien sous forme de carte topographique. Chacune des
électrodes est alors projetée sur un plan unique, sur lequel les valeurs électriques sont
codées en couleur. Les techniques d'interpolation permettent alors d’obtenir un
véritable relevé cartographique du potentiel du scalp (fig. 8). Le plus grand avantage
de cette technique, outre l'aspect pratique, est que la topologie des cartes est
indépendante de la référence choisie pour I'enregistrement. En projetant les électrodes
sur la surface du scalp extraite de I'lRM, nous pouvons corréler ces cartes de potentiels
avec I'anatomie sous-jacente (fig. 9).
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Figure 8: Exemples de cartes de potentiels en relation avec des tracés EEG multicanaux. Cartes
d’activation liées a la présentation d'un stimulus dans les Champs Visuels Gauche (CVG - figure de
gauche), Droit (CVD - figure de droite) et Central (CVC - figure du centre)

En ajoutant aux cartes 2D le temps comme troisieme dimension nous
obtenons une série de cartes formant un tube. Ainsi en une seule et unique identité
graphique nous avons acces a toute I'information d’une époque EEG. Nous pouvons
analyser un événement électrique, sa dispersion spatiale et temporelle. Grace a cet
objet, nous pouvons calculer des isosurfaces permettant d’apprécier les extrema
d’activité négative et positive. Pour illustrer ce nouveau mode de représentation de
I'EEG, nous montrons une courte période de +/- 20 ms autour d’un P100 d’un potentiel
évoqué visuel (fig. 10): I'image A suivante représente une vue de face du tube alors
gue lI'image B représente une vue de coté de I'enveloppe du tube. En appliquant un
certain degré de transparence a I'enveloppe de ce tube, nous accédons a l'intérieur
aux isosurfaces représentant les maxima d'activité positive (isosurface rouge) et
négative (isosurface bleue). En coupant le tube verticalement, nous obtenons les
cartes EEG que nous connaissons.
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Figure 9: Projection de 'EEG sur la surface du scalp: Ces deux cartes représentent les composantes P100
de deux potentiels évoqués visuels, présentés dans les hémichamps droit et gauche.
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Figure 10: Illustration de la représentation en tube de l'activité EEG. Activité électrique liée a la
composante P100 d'un potentiel évoqué visuel. La configuration des électrodes est un modéle standard
a 41 électrodes.

2.4 - Analyse de I'EEG

Les techniques d’analyse des enregistrements EEG ont évolué de facon
concomitente avec la qualité croissante de ces derniers. Ce paragraphe donne un
apercu succinct des outils descriptifs et d’analyse de 'EEG (Michel,1997).

2.4.1 - Analyse topographique

Lehmann et Skrandies ont introduit en 1980 la notion de Global Field Power
(GFP), qui est une mesure de la puissance d'une carte EEG. Le GFP décrit par la
formule suivante est une mesure de la déviation standard spatiale a un instant t donné.
Le GFP permet de réduire une carte EEG a une simple valeur exprimant la puissance
de cette carte et de focaliser les analyses ultérieures sur les instants t, d’activité
maximale.
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Equation 1: Expression du Global Field Power et de la référence moyenne

Avec 'avenement de la cartographie EEG, des outils pour caractériser ces
cartes ont été développés. Il est devenu nécessaire de pouvoir comparer la
topographie de deux cartes et ce, indépendamment de leur puissance respective. Ainsi
la dissimilarité (Lehmann et Skrandies, 1980) entre deux cartes est une mesure
objective d’'un changement topographique.

X

DISS = jL=2
n
u — @ C oy v, =V
u. = e .=
i T GFP, I~ GFP,
avec: ui, vi: voltages de la €™ électrode aux temps tu et tv

u, v. références moyennes aux temps tu et tv
GFPu, GFPv : global field power aux temps tu et tv

Pour chaque carte, nous pouvons aussi calculer les centres de masse des
activités positive (C+) et négative (C-) ainsi que la position des extrema positif et
négatif (Brandeis et col., 1990). L'étude temporelle des trajectoires de ces points nous
renseigne sur la configuration globale des cartes. La figure 11 montre que toutes les
techniques d’analyse possedent des extréma a des instants t identiques. Ainsi, les
minima du GFP correspondent a des changements topographiques majeurs (pics de
dissimilarité, transition pour les trajectoires de C- et C+), alors que les maxima du GFP
correspondent a des périodes topographiqguement stables.
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Figure 11: Techniques d’analyse de I'EEG: GFP (a), courbe de dissimilarité (b), trajectoire antérieure-
postérieure (c) et gauche-droite (d) des centres de masse des activités positives et négatives. Les maxima
du GFP correspondent aux minima de la dissimilarité et vice-versa.

2.4.2 - Micro-états fonctionnels

Lorsque I'on examine une suite de cartes, il apparait des périodes de durée
variable pendant lesquelles les cartes restent stables. Ces périodes de stabilité ont
donné naissance au concept de segments ou micro-états fonctionnels (Lehmann,
1987). Nous faisons alors I'hypothese que la configuration du champ électrique reste
stable pendant une certaine période, puis change rapidement pour retrouver une
nouvelle configuration. Le probleme a été de développer des outils pour définir de
maniere objective ces micro-états fonctionnels. La premiére solution pour déterminer
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les bords des segments est d'utiliser les outils d’analyse décrits précédemment. Nous
avons vu que les minima du GFP déterminent des périodes de stabilité topographique.
Cependant, le GFP n’est pas une mesure directe de la topographie EEG, mais
seulement une mesure de la puissance de ces cartes. La dissimilarité globale et I'étude
des trajectoires de C- et C+ sont alors plus appropriées. Il faut cependant définir des
fenétres a l'intérieur desquelles les changements sont considérés comme significatifs
(Strik et Lehmann,1993). La deuxieme solution est d'utiliser I'analyse de cluster
(Pascual-Marqui et col.,1995). Cet algorithme itératif permet de sélectionner le nombre
de segments optimums tel que la somme des distances entre chaque carte et le
segment qui lui est assigné soit minimum. L’utilisation d’un tel algorithme permet de
faire apparaitre des micro-états différents en dehors des minima du GFP (fig. 12)

+.0

GFP

i 64 108 140 180 M me

o0o®
oee

Figure 12: Segmentation d'un potentiel évoqué visuel a 1’aide de l'algorithme d’analyse de cluster. Les
cartes 4 et 5 d'une part et 6 et 7 d’autre part paraissent trés similaires, mais sont cependant assez
différentes pour étre considérées comme statistiquement différentes.

2.4.3 - Analyse en fréquence - “FFT Approximation”

Nous venons de voir que nous pouvons extraire les composantes d’'une
réponse a un stimulus du “bruit de fond physiologique” en moyennant chacune des
réponses cérébrales a ce stimulus. Pour ce type d’étude dite de potentiels évoqués,
I'activité électrique cérébrale de fond constitue un bruit dont nous voulons nous
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affranchir. Cependant ce bruit est caractéristique de I'activité électrigue a un instant
donné et varie en fonction de I'état dans lequel se trouve le cerveau. L’application de
la Transformée de Fourier (FFT=Fast Fourier Transform) a nos signaux permet de les
décomposer en fréquences. Le spectre de fréquences ainsi obtenu est la signature
d'un certain état du cerveau: éveil, différents stades du sommeil, prises de
médicaments (Boberly et col, 1981). Le cerveau possede une activité électrique dans
une bande de fréquence allant de 0.5 Hz a 40 Hz environ, découpée en quatre bandes
principales: delta (1,0 - 3,5 Hz), théta (4 - 7,5 Hz), alpha (8 - 12 Hz), béta-1 (12.5 -
20.5 Hz) et béta-2 (21 - 30 Hz). Ces bandes ont été nommeées ainsi par ordre
chronologique. Si l'utilisation de la FFT permet de mettre en évidence les fréquences
générées dans un état cérébral donné, il serait aussi intéressant de localiser les
générateurs responsables de chacune des fréquences ou bandes de fréquences
identifiées.

Dans un premier temps, nous avons obtenu le spectre de fréquence de
chacune des électrodes. En tenant compte de la configuration géométrique des
électrodes nous pouvons dresser maintenant la carte de puissance de chacune des
fréequences. Ces cartes nous renseignent sur la distribution de chacune des
fréquences sur la surface du scalp. Contrairement aux cartes de potentiels, la
topographie de ces cartes de fréquence dépend de la référence choisie. De plus ces
cartes n‘ont pas de valeurs négatives (valeurs tirées des spectres des électrodes) ce
qui rend leur interprétation délicate pour la localisation des générateurs. Pour ce faire,
il convient d'utiliser la méthode “FFT approximation” développée par Lehmann et
Michel (1990). La transformée de Fourier produit pour chacune des fréquences du
spectre un nombre complexe que I'on peut reporter sur un diagramme de Nyquist
(cosinus, sinus). Ainsi, pour chaque fréquence nous obtenons un nuage de points
unique présentant les électrodes (fig. 13). Le centre de gravité de ce nuage de points
est défini par la référence moyenne qui fixe aussi I'origine de notre repére. La distance
point-origine représente la puissance de la fréquence étudiée pour I'électrode
considérée. La phase est donnée par I'angle entre I'axe des cosinus et la droite reliant
I'électrode a l'origine.
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Figure 13: Représentation des électrodes dans le diagramme de Nyquist pour la fréquence 10,5 Hz. Les
distances électrodes-origine représentent la puissance pour chaque électrode6 de la fréquence étudiée.
Ces puissances peuvent étre reportées sur une carte prenant en compte la position individuelle des
électrodes.

Si I'on considere la matrice Vt [ne,nf], représentant nos mesures EEG pour ne
électrodes et nt échantillons dans le temps. Vt peut s’écrire de la fagon suivante:

>
Vv, = d Of(t)

ou le vecteur d représente une configuration de source prédéfinie et f(t) une fonction
dépendante de la variable de temps t. Appliquer la transformée de Fourier a cette
matrice, revient a prendre la transformée de Fourier de chacune des lignes de la
matrice Vt. Soit Vwla matrice obtenue,

FET(Vt) = FET(d Of (1))
Vo = dOFFTf(t)) = d Of (w)

Vo = d(a+ib)

Pour chaque fréquence nous obtenons donc une relation linéaire représentée par une
droite dans le diagramme (cos, sin) suivant.

-26-



Spinelli L. - Juin 1999 Analyse de 'EEG

Figure 14: (a) Lorsqu'il est possible de localiser les générateurs d'une fréquence définie, les points
représentant les électrodes dans un diagramme de Nyquist sont sur une ligne. Les déphasages possibles
sont alors seulement de 0 et p. (b) Projection des points représentant les électrodes sur la meilleure droite
au sens de moindres carrés. La partie supérieure de la droite est assimilée a des valeurs positives, la
partie inférieure ades valeurs négatives (droite)

Si les points du diagramme de Nyquist sont sur une droite, nous pouvons
alors rechercher les générateurs, le vecteur d, responsable de la fréquence
considérée. Dans le cas réel les électrodes se répartissent sur une ellipse. Il convient
alors de calculer la droite qui minimise la somme des distances de chaque électrode a
la droite. Les points de notre représentation sont alors projetés orthogonalement sur la
droite (fig. 14). Les distances entre I'origine et la projection des électrodes représentent
maintenant notre nouvelle valeur du spectre pour la fréquence considérée. Si la
projection est sur la demi-droite positive, la nouvelle valeur est convenue positive, dans
le cas contraire la nouvelle valeur est convenue négative. Nous avons ainsi reconstruit
une carte similaire a une carte de potentiels (fig. 15). Cette carte peut étre alors utilisée
pour localiser les générateurs responsables de la fréquence considérée.

-27 -



Spinelli L. - Juin 1999 Analyse de 'EEG

10.5 Hz Original Power
SIN .
2
| |
o
o O - EEE d
T =y
Approximation Power
10,5 Hz
SIN
2
] Approximation Potential
cos
! I ? I .
41 T
2.0 111 2.0

Figure 15: FFT approximation pour la bande de fréquence . Pour chaque fréquence, nous pouvons
calculer la droite qui minimise la somme des distances des points a la droite. Les points représentant les
électrodes sont ensuite projetés sur cette droite. La distance électrode projetée-origine représente la
nouvelle puissance de la fréquence. Le signe - est associé aux électrodes dont la projection se situe sur
la demi-droite négative, le signe + est associé aux électrodes dont la projection se situe sur la demi-droite
positive. Nous obtenons ainsi une carte de potentiels “approximatifs” utilisable pour localiser les
générateurs de la fréquence considérée.

L’analyse des fréquences de 'EEG est de la premiere importance pour
I'étude des phénomenes épileptiques. On retrouve souvent une fréquence dominante
lors du début des crises. La localisation des générateurs de ces fréquences sont alors
un outil supplémentaire d’investigation. Lorsque ce type d’analyse est combiné avec
un modele de la téte prenant en compte I'anatomie du patient, les solutions obtenues
peuvent étre comparées avec des enregistrements intracraniaux et interprétées en
fonction de I'anatomie cérébrale (cf Chap. VI).
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Nous venons de voir que depuis 1930, les techniques d’enregistrement de
'EEG n'ont cessé de progresser pour fournir aujourd’hui des données avec une
résolution temporelle de l'ordre de la milliseconde avec un nombre d’électrodes
supérieur a 100. La numérisation de 'EEG et I'apparition sur le marché d’ordinateurs
performants pour un co(t réduit, a permis le développement de techniques d’analyse
de plus en plus sophistiquées, et la généralisation de ces techniques. Cependant,
contrairement aux techniques d’'imagerie de type IRM ou nucléaire, 'EEG, méme s'il
mesure I'activité électrique des neurones n’est pas une technique d’'imagerie au sens
ou I'information enregistrée (le potentiel) est obtenue pour un nombre limité de points
situé sur une surface. Pour localiser I'activité électrique cérébraleen 3D, nous devons
alors modéliser le cerveau en tant que volume conducteur et appliquer les lois de
I'électromagnétisme pour estimer les sources qui ont genéré les potentiels électriques
et les champs magnétiques mesurés sur la surface.
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Il - Probleme direct et inverse en électrophysiologie

3.1 - Introduction

On peut définir comme suit les deux problémes fondamentaux qui se
posent en électrophysiologie:

le probléme direct: une source g étant donnée, trouver le potentiel ® pour
tout r dans R®. La solution est unigue et déterminée par les conditions aux limites.

le probleme inverse: le potentiel @ étant donné dans R2 (surface fermée
contenant q), trouver la ou les sources g avec g=0 sur la surface et a I'extérieur de la
surface. Il existe alors un nombre infini de solutions di a I'existence de sources
silencieuses et au principe de superposition. Ce probléme ne peut-étre résolu par des
méthodes classiques.

2 ou plusieurs sources

Figure 16: Deux configurations de sources différentes peuvent créer des potentiels de surface identiques
d’ou I'indétermination du probléme inverse

La recherche de solutions au probléme inverse en électrophysiologie est
depuis quelques années un champ d'investigation important. La précision en termes
de localisation spatio-temporelle n'a cessé d'augmenter de méme que la complexité
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des modeles. Le principal probleme en ce domaine est I'indétermination du probleme
inverse. En effet, il existe une infinité de configurations de sources différentes qui
produisent le méme potentiel en surface (fig. 16). Il faut donc ajouter des informations
dans le modéle de reconstruction a fin d’estimer au mieux la localisation des sources
électriques neuronales. La résolution du probléme inverse commande la pluspart des
applications mais elle suppose la résolution au préalable du probléme direct.

3.2 - Probléme direct
3.2.1 - Lois de I'électromagnétisme

La physique du probléme qui nous intéresse est décrite par les équations
de Maxwell, dans leur forme quasi-statique.

UE =p /¢
OxE =0
OxB = pyJ

(B = 0

Equation 2: Equations de Maxwell sous leur forme quasi-statique

ou E représente le champ électrique (V.m™), B le champ magnétique (T), J la densité
de courant (A.m), Ho la permeabilité du vide (T.m.A") et €g la permittivite du vide
(As.vim?.

Macroscopiquement, la densité de courant J est la résultante des sources primaires
Jp, produites au niveau des synapses comme cela a été décrit dans le paragraphe
précédent, et J., courants volumiques qui apparaissent dans les milieux conducteurs.

Equation 3:
J = Jp+JC= Jp+0DE
ol o représente la conductivité du milieu considéré (S.m™). La deuxiéme équation de

Maxwell est équivalente a

Equation 4:
E = -0
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De plus, il y a conservation des charges dans tout le volume, c’est a dire que la
divergence de J est nulle; on obtient alors I'équation de Poisson reliant les sources

primaires J,, au potentiel ®:
0060 ) = 03,

Equation 5: Equation de Poisson

Les conditions de continuité aux limites du potentiel et de la composante normale de
la densité de courant complétent la formulation de la partie physique de
I'électrophysiologie.

221 L o 22
% 9n T %2%n

0 .
ou 3z, représente la dérivée normale a la surface.

remargue: I'ensemble de ce travail est réalisé sur la base d’enregistrements
électroencéphalographiques. Cependant, certaines parties, notamment celles liées au
probleme inverse, pourraient s’étendre a la magnétoencéphalographie. Ainsi, a titre
d’ouverture et de complément, la formule de Biot-Savart permet de calculer le champ
magnétique B, en intégrant le potentiel ® sur un domaine V:

_ 1 1
B = E_[J'(JP+GDE)><DFdV
v

Equation 6: Expression du champ magnétique B en fonction du potentiel V dans le cas du probleme
direct pour la MEG

3.2.2 - Milieu homogéne

Il existe donc une équation reliant les sources de courant primaires au
potentiel mesuré en surface. Le probléme direct consiste a résoudre cette équation
c’est a dire a calculer sur une surface donnée le potentiel @ créé par une source de
courant q(r), placée au point de coordonnées r.
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Equation 7: équation de Laplace:

Les solutions de I'équation de Poisson s’écrivent comme la somme d’une solution
homogene de I'équation de Laplace et d'une solution particuliere pour un milieu
conducteur homogene et infini:

e = Oy + Dy,

Si I'on connait le potentiel sur une surface on peut déterminer le potentiel dans tout
I'espace a I'extérieur de cette surface ou g=0. La solution de I'équation de Laplace
s’écrit sous la forme d’'un développement de fonctions harmoniques (Jackson, 1975):

00 = |
Py = Z mz (A|mDrI+B|m Or

| =0m = -l

'Y oy, (8.6)

avec (r,0,¢) représentant les coordonnées sphériques. Les Y}, représentent les
fonctions harmoniques, famille de fonctions orthogonales. Les conditions aux limites
quand r tend vers l'infini imposent que les A, soient nuls, excepté Ag.

lim ®, = 0 - A, = 0 excepte 4,

I - o

® représente ainsi une application de R3dans R . Dans le cas d’une charge ponctuelle
argy, q(r)=9(r-r,) ou O représente la fonction de Dirac et r, la localisation de la charge.
Le potentiel et la source sont alors relié par 'équation générale suivante:

Equation 8:

o m=]| 0 m=| |

or0.0)=y Y (At +Byt ™ Y, (6, ¢)+I_Z S r—OMYfm(eo,q)o)
| =0m=-

0&,, & 2+
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remarque: I'équation précédente est valable si r > ro, dans le cas contraire il suffit
d’inverser les deux variables dans le quotient suivant:

Les conditions aux limites nous permettent maintenant de calculer les différents
coefficients A, et By,

1- ®(r =0) = 0 donc B, =0

LA -
2 Emmrzl =0

Il faut donc dériver I'expression du potentiel pour trouver d'autres relations; ainsi,

oomI

= Z Z (1A DY (s ¢)+ Z Z (2| +1) Y.m(eo,cb )Y\ m(8,9) =0
| =0m=

Les fonctions harmoniques étant orthogonales, nous obtenons I'égalité suivante:

(I+1)r, .

1AL = DmYlm(eo' b,)

!
o
En remplagant les A, par leur valeur ainsi trouvée, le potentiel sur la sphére de rayon
r=1 prend la forme suivante:

00

P(rg=1) = S Z %(2|4+|1) Up |(cosy)
I =0
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Equation 9: Expression du potentiel a la surface d"une spheére de rayon r=1 créé par un source ponctuelle
(d’apres Jackson, 1975)

avec
I

Pcosy) = 557 5 Yim(® 06)Yim(®: ¢)
L

et

cosy = cosbcosh, + sinBsinB cos(¢ — o )

en utilisant le systeme de coordonnées suivant:

Equation 10: Polyndmes de Legendre

P(2) = 1
P(2) = Z
Pl 1(2) = 5o [(2 + DP(2) - 1P| _4(2)]

Le potentiel s’exprime donc sous la forme d’'une série. On emploie alors un critéere de
convergence pour limiter cette série. Ce critére peut étre de la forme:

|q)|max - q)Imax —5| < £|q)|max —5|
avec € “petit”. La série définissant le potentiel ®(X,y,z) converge, il existe alors une
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expression analytique du potentiel, donnée par I'équation 11 (Fender, 1987):

_ f-d 2d

Equation 11: Solution analytique du potentiel dans le cas d’une sphere unique

ou les lettres en gras représentent des vecteurs, les caractéres en italiqgue les normes
des vecteurs et les caractéres avec chapeau des vecteurs unités.

A

D(xy.2)

3.2.3 - Modéle multi-couches

Jusqu'a maintenant, nous avons utilisé un modéele a une sphére pour
calculer le potentiel en surface. Ce modele tres simplifié de la géométrie de la téte
peut-étre amélioré en considérant un modele de sphéres concentriques représentant
les différents milieux cérébraux. Le modele a trois couches a été présenté par Rush
et Driscoll en 1968. Les différentes couches de ce modéle représentent de I'intérieur
vers l'extérieur, le cerveau, I'os du crane et la peau. Les conductivités isotropes
normalisées de ces milieux homogenes sont relativement bien établies dans la
littérature (Rush et Driscoll (1968), Cuffin(1990), Meijs et col. (1987)) et sont définies
comme telles:
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_ - gl O
= Ocerveau™ [%Docranej

Opeau

scalp O=1
os 0=0.125

cerveau O=1

Figure 17: modele a trois spheres concentriques avec leur conductivité isotrope normalisée

La sphére extérieure, c’est a dire la surface de la peau est ramenée a la sphere unité.
Les rayons des autres sphéres ainsi normalisés sont les suivants (Ary et col., 1981)

rayon du scalp =1
rayon du crane = 0.92
rayon du cortex = 0.86

Nous utilisons ici la méthode des conditions aux interfaces des milieux pour résoudre
le probleme. En reconsidérant le probleme précédent, nous pouvons écrire pour
chacun des compartiments les équations suivantes:

cDcerveau = CDH(A’ B) + q)chi
cl)crane = CDH(AI’ B’)
cDscalp = q)H(A"’ B")

ou A,B,A',B'\A" et B”sont les coefficients de I'expansion harmonique. Ils constituent les
inconnues du systéeme d'équations. Les expressions du potentiel pour le crane et le
scalp sont simplifiées car il n'y a pas de charges dans ces milieux.

Il existe deux types de conditions aux limites. Les premiéres indiquent que le potentiel

est continu aux interfaces, les deuxiemes que la densité de courant normale aux
interfaces est elle aussi continue (é€q. 12).
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¢scalp(3/ 4) = ®,,(3/74)

scalp(2/3) = crane(2/3)
crane(l/ 2) = ¢cerveau(1/ 2)
9 3/4) 0 =0
ar] scalp( ) cIscalp -
4 2/ 3) 0 - 0 2/ 3
an crane( ) Ocrane = an scalp( ) o scalp
9 ) 1/2) 0 - 0 1/ 2) [
ﬁ cerveau( ) Ocerveau ~ an crane( ) Ocrane

Equation 12: Conditions aux limites. Le potentiel et la composante normale a la surface du champ
électrique doivent étre continu aux différentes interfaces

remarque: les notations de type (i/j) indiquent l'interface entre les milieux i et j.

Nous obtenons alors un systeme d'équations. Ce systeme trées complexe
est résolu dans la littérature mais la solution est tres difficile a implémenter. Cependant
il existe une équation de correction (Ary et col., 1981, Scherg et von Cramon, 1985) qui
nous permet de calculer la solution dans un modéle a une sphére puis de corriger la
solution obtenue. Cette équation répond a la question suivante: étant donné un dipdle
d a rz. dans un modéle trisphérique, quelle est la position r;. de d dans le modéle
monosphérique pour obtenir le méme potentiel en surface? Ainsi si nous connaissons
r3cnous pouvons calculer r;., nous pouvons donc utiliser le modele monosphérique
pour calculer le potentiel.

Equation 13: Equation de correction du modele sphérique a trois couches par rapport au modele
sphérique monocouche.

remarque: la norme du dipdle ainsi que les coordonnées 0 et ¢ sont gardés constants,
seule la profondeur permet de varier le profil de la courbe de potentiel en surface.

Ainsi pour le probléme inverse, les solutions de localisation sont calculées en utilisant

d’abord le modéle monosphérique. L’excentricité des sources obtenues est ensuite
corrigée en appliquant la formule de correction (éq. 13).
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3.3 - Probleme Inverse
3.3.1 - Généralités

Nous avons vu qu'il est possible de calculer la distribution de potentiel due
a une source ou une distribution de sources. Nous allons aborder maintenant le
probleme inverse: étant donné le potentiel mesuré en surface, estimer la ou les
sources g, responsables de cette distribution de potentiel. Ce probleme n’ayant pas de
solution unique, il faut faire des hypothéses sur les propriétés de ces sources afin de
lever I'indétermination.

Il existe deux grandes familles de solutions: les modéles de dipble
equivalent et les modéles de sources distribuées (fig. 18). Dans le premier cas, le
nombre d’inconnues (6 paramétres du dipdéle) est inférieur au nombre de données
(nombre d’électrodes), on utilise alors une approche de type moindre carrés pour
minimiser la distance entre la carte de potentiel mesurée et la carte de potentiel créeée
par le dipble (fig. 19). Dans ce type d’approche, le nombre de sources est fixé au
départ. Dans le deuxieme cas, on résout le probléme pour une grille de points; le
nombre d’'inconnues est alors supérieur au nombre de mesures et on cherche une
solution de type norme minimale.

3.3.2 - Analyse fonctionnelle

En introduisant la notion de Lead Field K, nous pouvons réécrire la relation
entre le potentiel et les sources sous la forme de la relation linéaire suivante

Equation 14:
O(rg) = K(rgr,) 03(r,)

rsf avec i=1...Ng point sur la surface du scalp (électrodes).
ry/ avec j=1...M point de la grille dans le cerveau.

K(rs,ry) est le Lead Field reliant le potentiel en surface mesuré a la position rg et la
source de courant dans le volume au point de coordonnées r,,. K ne dépend que des
caracteres géométriqgues du modele utilisé: nombre et positions des électrodes,
répartition volumique des points de la grille, nombre de couches du modéle sphérique.
Le potentiel @ est connu sur quelques points de mesure seulement (N, = nombre
d'électrodes) et J est représenté sur un ensemble discret de points formant une grille
prédéfinie (M = nombre de points de la grille). Chaque point de la grille est considéré
comme le centre de gravité d'un petit élément de volume dans lequel J est uniforme et
représenté par un dipéle moyen localisé sur le noeud de la grille.
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A

LA

dipdle equivalent
Estimationnon linéaire

Modeéle de sources
distribuées
o

Linéaire

= N +

Figure 18: Les deux approches pour la localisation des sources électromagnétiques sont d'une part les
modeles dipolaires utilisant des algorithme d’optimisation non-linéaires itératifs et d’autre part les
modeles de sources distribuées utilisant la résolution d"un systéme d’équations linéaires.

CVC

CVG cvD
carta
mesuras
Figure 19: Localisation de l'activité

électrique cérébrale au moyen du
. top . top modéle dipolaire en relation avec un

I stimulus dans le Champ Visuel Droit
dipola '

' CVD (fig. de droite), dans le Champ
i \ g Visuel Central CVC (fig. du centre) et
o ; dans le Champ Visuel Gauche CVG (fig.
back DaEcH de gauche). La solution minimise par
itérations successives la distance (carte
couks ; résiduelle) entre les cartes mesurées et
salculie * les 'car/tes calculées. La' variance
- expliquée (e.v) est alors maximum.
carte
résidusdle
ev = 97 7% avE ] 1% By = 96.5%
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Points de la grille

Eléments de volume

La linéarité de I'équation précédente implique le principe de superposition. Pour deux
sources J; et J, nous pouvons alors écrire:

©,(rg) + Oy(rg) = K(rgr,) O(I4(r,) +Ix(r,))

I 1 1 1 1 1 1 1 M 1 M 1 M
(Fs=rv)x (Cs=rv)y (Fs=rv)z | (FTs=r v)x (Ts=r v)y (r's—r vz
‘1 1‘3 ‘1 1‘3 ‘1 1‘3
rs=ry rs=ry rs=rvy

‘fls—flM‘3 ‘rls—flM‘S ‘fls—rlM‘3
. . . . . . .

1 L] L] L] L] L] L] L]

4]-[0- . ° . ° . L] .

Ne 1 Ne 1 Ne 1 Ne M Ne M Ne M
(rs=rv)x (r s=rv)y (r s=rv); . (rs=r vx (r s=r vy s=rv):

Ne 113 | Ne 1|3 | Ne 13 Ne M3 | Ne MI|3 | Ne M]3
g‘r s—TI v ‘f s—1I v ‘r s—Tr v‘ ‘f s—I v ‘I’ s—=I ‘I’ s—Tr v‘;

Figure 20: Lead Field, K, dans sa forme discrete dans le cas simplifié d'un milieu homogene infini
conducteur

3.3.3 - Probleme de la référence

Le probleme posé ici est un probleme d'ordre physique et technique. Il est
impossible de mesurer un potentiel absolu. Les seules mesures possibles sont de type
différentiel ou bipolaire. Le signal enregistré pour chaque électrode est donc une
différence de potentiel entre un potentiel de référence et le potentiel auquel se trouve
I'électrode. Il existe deux types de références: les références céphaliques qui, par
définition, se trouvent sur le scalp (en pratique une des électrodes sert de référence)
et les références acéphaliques (en pratique l'oreille ou une autre partie du corps). Pour
étre utilisées les équations de potentiel doivent donc étre réécrites sous une forme
différentielle:

-41 -



Spinelli L. - Juin 1999 Probléme Inverse

AD(ry) = (P(rg) —D(r, o)) = (K(rg ry)=K(r, ¢ o)) 0I(ry)

Si la référence est de type céphalique, il suffit de construire le Lead Field associé et le
nombre de parameétres a estimer pour un dipdle, par exemple, est toujours de six (3
positions, 3 vecteurs). Par contre si la référence est acéphalique, c’est a dire si la
position de cette référence n'est pas connue, il faut tenir compte d'un nouveaux
paramétre C défini par:

C = K(rg o) 0I(ry)

C est une constante. Dans ce cas, le nombre d'inconnues est égale a sept. La physique
nous oblige a tenir compte de C car elle contient I'information relative a la référence.

Nous obtenons alors une nouvelle équation:

® = KI+C1

ou 1 représente le vecteur colonne unitaire. K a maintenant une forme simple
indépendante des problemes de référence. La constante C ne contient aucune
information d'un point de vue localisation (le probleme qui nous intéresse), il convient
alors de chercher une solution pour laquelle C est nulle. Pour ce faire, on définit la
moyenne des mesures de potentiels & un instant donné (Offner, 1950):

Equation 15: Définition de la référence moyenne - Average Reference

Soustrayons maintenant cette moyenne de chacun de ces composants, nous
obtenons I'équation suivante:

d-dl = KJ+Cl-o1
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Soit,
t t
lo), _ (1 o)
P - N 1 =KJ+Cl- N 1
(1'o) . . . 5
N étant un scalaire, nous pouvons inverser le produit:
11 11
% _WDCD = KJ+C1—W(KJ+C].)

t

1-H00 - §-Mha

Soit H, la matrice de centrage (Average Reference Operator) définie par:

1t
Ho= d -3

I'équation précédente s’écrit sous la forme simplifiée:

Equation 16:
Ho = [HK]J

Lorsque H est appliqguée a une matrice, H retranche la moyenne de chaque colonne
a chacun des éléments de cette colonne.

Il apparait que la septieme inconnue C a disparu de I'équation finale, mais le Lead Field
a changé pour tenir compte de la référence moyenne. Pratiquement, si le Lead Field
est construit a I'avance, il suffit de lui appliquer I'opérateur H. L'application de H a K
nécessite la méme opération pour le vecteur de potentiel.
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Propriétés de la matrice H:

H est une matrice symétrique.
Appliquons H a I'équation de départ, nous obtenons:

H® = HKJ + HC1 avec HC1 = CH1 = 0

En effet 1 est le vecteur propre de H associé a la valeur propre N = 0. Ainsi le rang de
la matrice H [n,n] est n-1. Donc l'équation 16 comprend au plus n-1 équations
linéairement indépendantes. Une équation a été utiliser pour fixer I'inconnue C. H est
donc singuliére et non inversible.

3.4 - Résolution du probleme inverse

Nous sommes en présence d'un systeme linéaire. La résolution du
probleme dépend donc du nombre d'inconnues (3M) et du nombre d’équations (Ne).
En pratique, dans le cas de 'EEG, nous constatons que les (Ne-1) équations sont
indépendantes, trois types de solutions se présentent alors, en fonction de ces deux
variables:

3M < Ne-1: il n’existe pas de solution exacte. Le systeme doit étre résolu en
utilisant la méthode des moindres carrés (régularisation nécessaire car
mauvais conditionnement)

3M = Ne-1: une solution exacte mais instable (attention au probléme de
référence). En pratique le mauvais conditionnement du systeme (valeurs

propres proches de zéro) nous raméne au cas précédent.

3M > Ne-1: Il existe une infinité de solutions. La résolution du systeme
nécessité de faire un choix de solution par introdiction d’information a priori
(par exemple: méthode de régularisation).

Soit le systéme d’équations linéaires suivant:

Y = AX

ou Y représente nos mesures, A un opérateur linéaire et X nos inconnues. La
résolution de ce systeme de facon générale fait appel au pseudo inverse de Moore-
Penrose.
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3.4.1 - Pseudo Inverse de Moore-Penrose (PIMP)

Soit la matrice A [m,n], il existe une matrice A4n,m] telle que:

ATAAT = AT
(AAT)D = AAf
AATA = A

(ATA)H = AfA

La matrice A peut étre décomposée de la maniére suivante:

Equation 17:
A = U DD OV

avec U = matrice unitaire contenant les vecteurs propres gauches [3M,3M]
V = matrice unitaire contenant les vecteurs propres droits [Ne,Ne]
D =matrice diagonale des valeurs singulieres A [3M,Ne]

En utilisant ces notations, nous pouvons définir le peudo-inverse de la maniere
suivante:

Equation 18:
At = v opt out

avec DY = (1/A)  siA#0
DY =0 siA =0

Nous déduisons de la derniére équation une implémentation possible du PIMP.
remarque: dans la suite de I'exposé nous utiliserons systéematiquement le PIMP

pour toute inversion de matrice. Si la matrice en question est inversible, le PIMP
est alors l'inverse.
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3.4.2 - 3M < (Ne-1) - Méthodes des Moindres Carres (MMC)

Notre probléme a résoudre se formule simplement de la maniére suivante:

Y = AX

ou Y représente nos mesures, A notre opérateur linéaire et X nos inconnues (solutions
de notre probléme). Reformulons ce probléme de base en insérant une déviation {
dans le modéle ci-dessus.

Y = AX +C

Le but de la MMC est de minimiser cette déviation, c’est a dire de minimiser la distance
entre nos mesures Y et notre modéle AX. Soit {; I'erreur entre la mesure du potentiel
a I'électrode j et le modéle.

Equation 19:

¢ = Y- Ait [OX pour chaque colonne i de A

Ne Ne )
min Z ||Zi||2 = min Z HYi —(Ait DX)H par rapport a X
i =1 i =1

En utilisant la notation matricielle nous obtenons I‘équation suivante:

Equation 20:
min(Y — AX)'(Y = AX) = min(Y' = X'AY(Y = AX) = min{F(X)}

ou F est une fonction de notre inconnue X. Pour trouver le minimum de la fonction F
qui est une forme quadratique, calculons sa dérivée F'(X) par rapport a X et posons
F'(X)=0.

JF(X) = —A'Y-A'Y +2A'AX = 0

_2(A'Y) + 2A'AX = 0
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(a) si A'A est singuliére alors A'A est non injective et il existe une infinité
de solutions de moindres carrés telle que A'A.X = Al.Y. Quoiqu'il advienne, il existe
une solution de moindres carrés de moindre norme.

Equation 21:

x = (A'a) aly

(b) si A'A est réguliére, elle peut étre mal conditionnée. Une petite erreur sur
les mesures Y entraine une erreur importante sur X. La géométrie des mesures (des
électrodes) par exemple influence ce conditionnement comme en tomographie.

En pratique, certaines méthodes itératives convergent vers la solution de moindres
carrées de moindre norme. Ces méthodes permettent un meilleur controle de la
solution. Dans notre cas, A=HK et nous obtenons la solution de MMC et de moindre
norme suivante:

3 = (HK)HK) (HK) @

remarque: Pour simplifier les notations, nous utiliserons maintenant ®=KJ pour
H®=(HK)J. L'opérateur H est alors intégré a la matrice K et les enregistrements sont
recalculés par rapport a la référence moyenne.

1 = kK)o

Equation 22: Expression de la solution MMC de moindre norme.
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3.4.3 - Résolution du Probleme Inverse pour 3M>Ne-1

Avant de traiter le probléme pour I'électrophysiologie nous établissons les
formules de résolution d'un systeme général d’équations pour lequel le nombre
d'inconnues est supérieur au nombre d’équations:

3.4.3.a - Solution de Norme Minimale (MNE)

Théoreme: Soit une matrice A et un vecteur b, tels que Ax=b alors, x=A b estla
solution de norme minimale (MNE).

Notre nombre d'inconnues étant supérieur au nombre d’équations, le systéme est
indéterminé et posséde donc une infinité de solutions. Parmi toutes les solutions, il en
existe une particuliére possédant la norme minimale (Hamalainen M.S. & Iimoniemi

R.J., 1984 et 1994). Soit J(r,) la distribution de densité de courant source, J est la
solution MNE si:

min 4 (J(r,) B3(r,))av avec P = J'K(rs, ry,)d(r,)av

Cerveau

L'équation précédente représente la formulation continue de la MNE. Réécrivons
I’équation précédente sous une forme discrete:

Equation 23:
mi n,J(JtJ) avec (® = KJ)
Ainsi la solution de norme minimale a I'équation de départ s'écrit:
X = AlY

IMNE = KT

Implémentation: Dans la pratique, les dimensions de la matrice K sont importantes, il
est alors difficile et long de calculer kY on utilise alors la propriété suivante:

Equation 24:
kt = kikkh
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Nous obtenons finallement I'expression de J, solution MNE:

Equation 25:
T
Iane = K'(KKH o
En effet les dimensions de la matrice K sont de maniére générale de l'ordre de
[40,1000], donc la matrice [KK '] a pour dimension [40,40]. Ces dimensions permettent,

alors, le calcul du PIMP. [KK 1] étant symétrique, nous pouvons écrire la décomposition
en vecteurs singuliers et valeurs singuliéres de la maniére suivante:

(KKY = u oD v donc (kKY' = v oot ou'
Iune = K'(v ODF oUYH o

Equation 26: Expression implémentable de la solution de norme minimale Jyng

remarques.

1 - La matrice H (référence moyenne) est ici sous-entendue. Elle ne doit pas
étre oubliée lors de I'implémentation.

2 - Le biais intrinséque de la solution MNE est qu’elle privilégie les sources
corticales au détriments de celles placées en profondeur.

3.4.3.b - Solution de Norme Minimale Pondérée (WMNE)

Nous venons de remarquer que la méthode de résolution du probleme
inverse, dite de norme minimale, ne peut localiser les sources de densité de courant
situées en profondeur. En effet, les sources situées pres de la surface ont beaucoup
plus d'effet sur le potentiel électrique mesuré en surface que celle situées en
profondeur. Cette propriété est répercutée au niveau des équations par le Lead Field
K. Examinons la variation de K en fonction du rayon r,, d’excentricité de la source.
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Equation 27:
(rg—r1y)

1 S Vv 0 1

41O |3 2

>

|rs—rv

Nous remarquons que K est grand pour des sources situées pres de la surface du
cortex et décroit avec la profondeur pour des sources de plus en plus profondes.
L'objectif de la pondération est de corriger cet effet (Hamalainen M.S. & limoniemi R.J.,
1994). Reformulons I'équation de départ en introduisant la matrice W:

Equation 28:
3M 3M
KO
® = KJ = Z K.J, = Z 0—0 O(w; J;)
. £ 1D’ViD

Nous avons défini ici un nouveau Lead Field ainsi que des nouvelles sources, w;J;. Ces
nouvelles sources sont telles qu'une source de norme 1 produit le méme champ en
surface qu'elle soit pres de la surface ou en profondeur. La matrice W est diagonale et
construite de la maniére suivante:

Equation 29:

En effet, chacune des colonnes de K, représente la contribution de chacune des
composantes (Jy, Jy, J,) de chaque point de la grille au potentiel de chacune des Ne
électrodes.

Toute les formules établies pour MNE sont alors applicables au nouveau Lead Field et
aux nouvelles sources. D’apres I' équation 26, nous déduisons:

min, (3 (W'W)J) avec ® = (KW ™) (WJ)
a2t -2, t.t
Iy = WK (KW2KY @

Equation 30: Expression finale de la solution de norme minimale pondérée Jynn
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3.4.3.c- LORETA

Le probleme posé depuis le début est I'estimation de la distribution
volumique de l'activité électrique neuronale a lintérieur du cerveau a partir des
mesures de potentiel électrique sur le scalp. Il existe une infinité de solutions capables
de produire le méme champ électrique en surface. Il faut alors appliquer une contrainte
supplémentaire afin de limiter le nombre de solutions. Ainsi, la solution de norme
minimum (MNE), pure ou pondérée (WMN) est une des solutions. Pour ce type de
solutions, aucun modele de type physiologique n'est appliqué.

La solution présentée maintenant sous le nom de LORETA (Pascual-Marqui
et col., 1994) est basée sur I'nypothése neurophysiologique suivante: des neurones
ou groupes de neurones voisins ont une activité synchrone. En représentant
I'activité de chaque neurone par une simple fleche, la premiere ligne du schéma ci-
dessous exprime l'idée d'une activité coordonnée, réguliére des neurones alors que la
deuxieme ligne représente une activité aléatoire.

44***44’ Midadh Lo L X R v*****v\\‘\i‘b—V

4*-”*\34’—>*v,§$y'}’*i4\‘

Cette hypothése est fondée sur une observation biologique et sur une
réalité technique. Il a été montré en effet, que les neurones du cortex sont organisés
en macro-colonnes. A l'intérieur de ces colonnes, le neurones ont la méme orientation.
Les dip6les représentant leur activité ont donc la méme orientation. D'un point de vue
technique, la mesure du champ électrique en surface serait impossible si les neurones
ne fonctionnaient pas de maniére synchrone afin de produire en surface un macro-
champ. Cette argumentation a fait I'objet de discussions engagées dans la revue
ISBET Newsletter 1994 et ,1995. Il y est entre autre discuté de la validité de I'échelle
de grandeur employée pour justifer une solution réguliére. Traduisons en termes
mathématiques et physiques cette idée de synchronicité neurophysiologique
(smoothness).

Soit (x;y;) un ensemble de mesures, nous voulons estimer f, fonction

continue, telle que y=f(x). Il existe une infinité de solutions passant par I'ensemble des
mesures:
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<
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Figure 21: La courbe pleine représente la solution la plus régulariére, la courbe en pointillés une solution
quelconque

Soit R, énergie de courbure de f, est définie de la maniére suivante:
2 2

d
R = —f d
I [dx (X)} §
La solution la plus réguliére minimise, alors, R.

Soit B, l'opérateur Laplacien. Appliquons ce résultat a notre probléeme en reprenant
notre notation discrete:

min,; ||BWJ||2 avec (P = KJ)

Nous retrouvons encore une équation du type norme minimale. En appliquant le
résultat démontré (éqgs. 26 et 30) la solution LORETA s'écrit:

_ t -1 t -1 ¢ 1
I oreta = (WB'BW) K'(K(WB'BW) K') 0o

Equation 31: Expression de la solution de type minimisation du laplacien, J; oreTA

remarque: Si B=I nous obtenons la solution de norme minimale pondérée (WMN), si
de plus W=I, nous obtenons la solution de norme minimale (MNE).

Nous venons de voir la forme de la solution associée a I'algorithme
LORETA. Nous devons maintenant définir et construire le laplacien B. Soit U(x,y,z),

une quantité scalaire définie dans un espace a 3 dimensions. Le laplacien [FU s'écrit
sous la forme:

Pour une fonction discrétisée a deux dimensions y=f(x) avec d=x;;;,-X;, les dérivées
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62U 62U 62U

2

OU = —— +— +—
ox 0y 0z

premiere y’ et seconde y” sont approximées de la maniére suivante:

U(x.y.2)

(b)

N

47

Figure 22: (a) Schéma de représentation de la grille de définition de la quantité U. (b) coefficients du
Laplacien assocé au point central et a ses voisins de la grille.

Revenons a notre fonction U=f(x,y,z) définie sur un ensemble fini de points de I'espace
(fig. 22). Le laplacien de U a un point donné est défini comme suit:

2 1
DU = d_ZE[_GUiJk+Ui—1jk+Ui+1jk+Uij—1k+Uij+1k+Uijk—l+Uijk+l]

Equation 32: Expression du laplacien pour une variable discrete U définie sur une grille a 3 dimensions

D’autres définitions du laplacien sont formulées par Pascual-Marqui (1995).
Notre espace de reconstruction doit donc étre discrétisé. La grille est alors construite
par discrétisation d'un cube, en ne gardant que les points confinés dans une sphere
de rayon r=0.86 (fig. 23); les électrodes sont alors sur une sphere de rayon r=1 (fig.
17). Le laplacien est calculé et I'activité électrique estimée pour chacun des points de
la grille.
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Figure 23: Grille de 1153 points servant de support pour nos reconstructions de l'actvité électrique. (a)
vue de dessus. (b) vue de 3/4 arriére

Si la fonction U utilisée dans les équations précédentes est maintenant un champ de
vecteur (densité de courant), il faut appliquer le laplacien B a chacune des trois
composantes du vecteur U et ce en chaque point de la grille.

remarque: la matrice [B'B] a pour dimensions [(3*M), (3*M)] ot M est le nombre de
points de la grille. [B'B] a une structure bloc diagonale suivante:

B, 0 0
0B 0 0 0
0 08B
B, 0 O
¢ B, 0 0 ¢
[B' Blam = 0 0B 0 0 O[BBlm=10 B, O
°OR 0 0B
By 0 O 3
0 0 0 By O
0 0 By,

ou B; est le laplacien associé au jeme point de la grille. Nous pouvons alors inverser la
matrice [B'B],, et multiplier ensuite chacun des éléments par la matrice indentité I13.37-
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La figure 25 illustre la localisation de la composante P100 d’'un potentiel
évoqué visuel avec les algorithmes décrits précédemment a savoir MNE, WMNE et
LORETA. Le stimulus a été présenté dans le champ visuel droit (CVD) et le champ
visuel gauche (CVG). Nous pouvons remarquer les difféerences de localisation et de
diffusion de la solution. En effet, les localisations associées a I'algorithme MNE sont
caractérisées par des maximum d’activation sur la périphérie de I'espace de solution,
alors que les solutions obtenues par LORETA montrent des zones d’activation plus
diffuses mais aussi plus profondes.

3.4.4 - Représentation de l'activité électrique en 3D

Les solutions qui sont en effet des champs de vecteurs en 3D est
difficilement représentable sur une seule figure. Diverses possibilités sont alors
envisageables. Nous pouvons choisir de montrer une série de coupes a travers le
volume avec pour chaque coupe la valeur de la norme du champ de vecteur en chaque
point (fig. 24), soit de montrer une seule coupe passant par le maximum d’activité qui
est représenté par une isosurface (fig. 25). Ayant I'information de direction concernant
les vecteurs, nous pouvons considérer gu’il est dommage de ne pas la montrer.
Cependant un cliché d’imagerie fonctionnelle doit étre avant tout informatif et contenir
donc des informations pertinentes. Dans le cas de modéles de sources distribuées
I'orientation des vecteurs n’est en général pas prise en compte (peut-étre a tord
d’ailleur) ce qui limite les raisons pour lesquelles ces informations doivent étre
montrées. De plus les vecteurs associés aux points d’'une coupe appartiennent
rarement a cette coupe. Dans le cas extréme d’ un vecteur perpendiculaire a la coupe,
celui-ci n’apparait pas sur la figure. Il y alors un décalage entre la coupe qui montre une
valeur de la norme non nulle et I'absence de vecteur. Le cliché d'imagerie fonctionnelle
doit alors étre interprété avec précaution.
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CVvD

CVG

MiN T | MAX

Figure 24: Représentation des solutions distribuées sous le forme de coupe au travers de l'espace de
solution. Cette approche est de type tomographie. La solution présentée ici est la localisation au moyen
de l'algorithme LORETA de la composante P100 d"un potentiel évoqué latéralisé .

MNE WMNE LORETA

Figure 25: llustration des algorithmes de localisation MNE, WMNE et LORETA. Ces algorithmes sont
appliqués a la composante P100 d'un potentiel évoqué visuel. Pour la premiere ligne le stimulus était
présenté dans le CVD, pour la seconde dans le CVG. Les trois algorithmes montrent des activités
contralatérales au stimulus avec pour MNE un maximum d’activité en périphérie de l'espace de
solution, et pour LORETA une relative dispersion de l’activité cérébrale. Les figures représentent une
coupe horizontale a travers 1’espace de solution, passant par le maximum d’activité représenté par
I'isosurface. Les vecteurs de courant sont associés aux points présents dans la coupe.
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3.4.5 - Introduction de paramétres de régularisation (Tikhonov)

L'emploi de techniques de régularisation est nécessaire lorsque les
données avec lesquelles nous travaillons sont bruitées. Ce cas de figure peut se
rencontrer lorsque les conditions d’enregistrement ne sont pas optimales (bruit
physique) ou lorsque le nombre de stimulations pour une étude de potentiels évoqués
n'est pas suffisant (bruit biologique). Dans ce cas, notre solutions ne doit pas expliquer
la totalité des données, puisque nous considérons que ces dernieres contiennent du
bruit. Ainsi, nous introduisons un parametre de régularisation dans la formulation du
probleme:

Equation 33:

min;{all® - KJ||2 + (1 - a)||J||2} avec (0<a <1)

L'éxpression ci-dessus définit une nouvelle fonctionnelle pour J. Selon la valeur de a,
nous donnons plus ou moins d'importance a I'un ou l'autre des deux membres de
I'équation. Ainsi quand a tend vers 0, la norme de J doit tendre vers un minimum, quel
gue soit le pourcentage de données expliquées, alors que quand a tend vers 1, les
données doivent étre expliquées a 100%, quelle que soit la norme de J. On exprime
ce comportement par la formulation suivante:

minJG(J, o) avec O(Iim 1(G(J, a))= MNE
. O t t. 2 2L
min, [ (U'®) - uD (V)| + (1 - @) 19150
0 0
.0 t t. 2 t.||20
min, o [[(U'®) - Dvi)| 7+ (1 - o) V'] T
0 0
. t t .\ \2 t. 2
manZa(di OV 3), — (U d)i) + (1 —a)(VJ)i
|

En dérivant par rapport au terme de source (V'J) et en posant la dérivée égale & zéro,
nous obtenons I'expression suivante:
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a(D;; O(VI), — (U'D))D,; + (1—a)(V'3)i = 0

t D;; t
(V3)i = (U o)
D--2+ L —an
I O o O

ou les Diiz sont les valeurs propres de la matrice KK'. Pour deux valeurs du paramétre
d, nous avons donc l'inégalité ci-apres:

min

si (al<a2) alors HJalminH < HJazminH <9 jim = MNE

Développons I'équation 24 puis dérivons par rapport a J:

min,{ (® - KJ)'(® - KJ) + B(I'I)}

min,{ (@' = I'K")(® - KJ) + B(3'I)}

min { (®'d - I'’K'd - d'KI + I'K'KI) + BI'I)}
aa_JG(J, B) = 00 —2(Kld) + 2(K'KJI) + 23 = 0
Nous obtenons alors la solution régularisée pour MNE
_ t Tt
Jg = (KK+Bl)K®

En gardant toujours a l'esprit la mise en pratique des équations théoriques
rencontrées, nous voyons que la matrice [K'K+pI], bien gqu'inversible, posséde des
dimensions de l'ordre [3000*3000] voire supérieures; ce qui rend le calcul colteux en
temps de calcul et en mémoire. Décomposons alors K, tel que:
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K = ubv! 0 K'k = vD?V!

Ainsi,
k'K + 'Kt = (vD?Vv' + 1) VDUt
¢ 1
(K'k +gN)'K! = (v(D?2+ gV vDU!
(k'K + k! = v(D?+pl) DU
de méme

kikk'+p1) = vbulup?u' + gy’
t t t t 2 t, T
K'(kk'+ g1’ = vbu'(u(d?* + puh
et finallement,

kKikk+ g = vb2+pnut = vip?+ DUt = (k'K + 1) k!
De la derniére équation nous déduisons I'égalité suivante:
KK + g0k = K'(kK'+ D!

La matrice [KK'+BI] posséde alors des dimensions de I'ordre [40*40] qui sont tout & fait
acceptables pour une inversion. La solution précédente s'écrit alors sous la forme:

3p = KKK +BH) @

Lorsque B tend vers 0, nous retrouvons la solution de norme minimale établie
précédemment.

Ces nouveaux résultats peuvent étre généralisés pour WMNE et LORETA.
Ainsi, en utilisant les mémes équations que pour la solution de norme minimale nous
pouvons écrire la solution régularisée de WMNE et LORETA:

2t 2.1 T
Jamng = WK (KWK + BH) 00

tawn Tkt toonLot t
JoreTap = (WB'BW) K(K(WB'BW) K" +BH) 00
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Le choix du paramétre 3 peut paraitre arbitraire a premiére vue. Il existe
cependant plusieurs méthodes, pour déterminer au mieux le facteur (; voici la
description de deux d’entre elles:

"lacourbeenL™

Le graphique ||J||=F(|®P-KJll) pour différentes valeur de [, est une courbe
hyperbolique (forme de L). On choisira alors pour B le point du graphe de courbure
maximum.
'*Validation croisée “

Cette technique permet de choisir 3 en fonction de la meilleure prédiction possible. En
effet, considérons un ensemble ®, de valeurs du potentiel pour N=20 électrodes. Pour
chacune des électrodes e; considérons ®y._; formé des potentiels de N électrodes
moins ®,. Calculons alors Jy.; A partir de cette estimation de la source il est possible
de prévoir @, *, le potentiel a I'électrode i. Nous pouvons alors évaluer l'erreur de
prédiction totale (EP;):

EPt(B) =

2l

N
0% (@ - ®HB))*?
i=1

EP; est une fonction de 3, dont nous pouvons tracer le graphe et évaluer le minimum
en fonction de (. Pour complément on trouvera une version généralisée de cette
méthode dans Desbat et Girard (1995).

3.4.6 - Matrice de Résolution

Nous avons décrit plusieurs type de solutions. Il convient maintenant de
comparer ces solutions en termes d'erreurs de localisation et de précision. L'étude de
la matrice de résolution de chacune des solutions décrites nous permet d'en apprécier
les qualités et les limitations.

3.4.6.a - Définition

Reprenons les équations de base de notre probleme inverse de localisation des
sources électriques dans le cerveau:

® = KJ équation directe

«»

= T® équation inverse
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En remplacant @ dans I'équation inverse par son expression de I'équation directe nous
obtenons une relation entre J réel et J calculé:

J=TKODJ O J = ResOJ

ou Rgg représente le matrice de résolution de la solution (Menke, 1989, Grave de
Peralta Menendez, 1996).

3.4.6.b - Principe d'utilisation

La distance entre la matrice Rqg et la matrice identité | est une mesure de la
précision de la solution calculée. Lorsque le nombre d'inconnues est inférieur au
nombre d’équations, la solution calculée est exacte, le pourcentage de données
expliquées est 100%, alors Reg = I

Res = TK = (K'K)'K'K = I

Par contre, nous avons vu que lorsque le nombre d'inconnues est supérieur au nombre
d'équations (solution de type distribuée), il existe une déviation entre les sources
réelles et calculées. Soient deux matrices de transformation, T, et T,, correspondant
a deux solutions inverses, calculons Rqg; et Rego l€s matrices de résolution associées.
La matrice qui la plus proche de la matrice identité est alors associée a la meilleure
estimation des sources.

Chaque colonne de la matrice R contient I'erreur de localisation de chaque
dipble élémentaire de la grille (3 dipbles élémentaires (dx, dy, dz) pour chaque point
de la grille). Ces erreurs sont alors synthétisées sous la forme d’'un histogramme
exprimant I'erreur €; en fonction de la distance inter-points de la grille:

Equation 34:

g = (||pi - pj||/d) avec j tel quekij = max, (k;;)

3.4.6.c - Applications

Le but de cet exercice est de mettre en avant les erreurs de localisation de
chacune des solutions. Pour tester ceci nous utiliserons des vecteurs J i, de courant
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de la forme suivante en faisant varier la position du 1 (position originale r;,)

J. = |1 <- iéme ligne

En multipliant la matrice de résolution par ce type de vecteur nous obtenons un vecteur
J ic calculé qui représente une colonne de la matrice de résolution. Recherchons alors
le maximum sur cette colonne (position calculée r;;). la distance entre ri, et rij. est
I'erreur de localisation err.

Equation 35:

”rio_ric”

err =
d

d représente la constance de grille, c’est-a-dire la distance minimale entre deux points
voisins. errest alors exprimée en terme d’unité de grille. Chaque colonne de la matrice
R est associée a un dipble élémentaire (3 par points de la grille). Les erreurs de
localisation de chacun de ces dipbles sont alors synthétisés sous la forme d'un
histogramme avec en abcisse I'erreur de localisation et en ordonnée le % de points
inclus dans chaque classe d’erreur.

% de points
de la grille

’_’_! -

erreur de localisation

Figure 26: Histogramme des erreurs de localisation tirées de 1’analyse de la matrice de résolution

L’histogramme, ainsi obtenu, est la signature de la précision de la solution inverse
calculée. J étant un vecteur, il est possible de travailler avec la norme de J ou bien
avec chacune de ses composantes. Il se peut, en effet, que les erreurs de localisation
varient avec l'orientation de J.

-62 -



Spinelli L. - Juin 1999 Introduction

IV - Effets du nombre et de la configuration des électrodes
4.1 - Introduction

Les électrodes disposées sur la surface du scalp sont l'interface directe
entre I'activité électrique cérébrale et le milieu extérieur. C’est a travers ce réseau de
capteurs que nous percevons l'activité neuronale. Leur nombre et leur configuration
sont donc primordiaux pour le probleme inverse. Comme dans le cas du traitement du
signal en fréquence, il existe une fréquence spatiale minimale ou de Nyquist en
dessous de laquelle la distribution spatiale que nous mesurons est reconstruite de
fagcon incomplete. Spitzer et col. (1989) précisent qu'une distance inter-électrodes
inférieure & 3cm est nécessaire pour obtenir une reconstruction correcte de la
distribution spatiale d’'un potentiel évoqué somatosensoriel. Pour information, la
distance inter-électrode pour le systeme standard 10/20 (19 électrodes) est de 6cm
environ. Cette distance minimum fixe la limite inférieure pour le nombre d’électrodes.
En complément, Tucker (1993) conclut que 128 électrodes, et méme plus, sont
nécessaires pour enregistrer correctement I'EEG de surface.

Ainsi le nombre optimal d’électrodes est une question encore ouverte. Dans
un premier temps, nous avons abordé ce probleme en utilisant le concept de la matrice
de résolution (Backus (1968) et Menke (1989)). Cette approche permet de définir la
limite supérieure au dela de laquelle I'apport de nouvelles électrodes n’est pas
nécessaire. Dans une deuxieme partie, nous avons étudié I'effet de la configuration
des électrodes, plus précisément du manque de données sur certaines parties du
scalp, sur la localisation de la composante P100 d’ un PEV par les algorithmes de
reconstruction MNE, WMNE et LORETA. Ce travail a fait I'objet d’'un poster lors de la
conférence ISBET’97, Zurich, Suisse.

4.2 - Méthodes

4.2.1 - Configurations des électrodes

Pour cette étude, nous avons construit deux ensembles de configurations
d’électrodes. Le premier ensemble est basé sur le jeu délectrodes défini pour la
conférence BIOMAG’96 (Santa Fe, 1996). Ce jeu comprend 148 électrodes réparties
de maniere réguliére sur la surface du scalp. A partir de cette configuration, nous avons
construit cing sous-ensembles d’électrodes en conservant I'uniformité de répartition
du modéle original . La dénomination de ces sous-ensembles et leur nombre
d’électrodes respectif sont résumés dans le tableau suivant (tab. 1):
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Configurations M1 M2 M3 M4 M5 M6
# of electrodes 26 44 69 101 129 148

Tableau 1: Configuration d’électrodes construites sur le modele a 148 électrodes uniformément
réparties.

Figure 27: Modele M6, comprenant 148 électrodes réparties de maniére uniforme sur le scalp.

Le deuxieme ensemble de configurations a été construit sur la base d’'un
modele a 46 électrodes réparties selon le schéma du modele standard 10/10. Ce
modéle est utilisé lors des expériences de potentiels évoqués visuels réalisées au
laboratoire. Nous avons construit trois nouvelles configurations en enlevant
successivement les électrodes les plus frontales. De ce fait, les données EEG situées
sur la partie antérieure du scalp seront manquantes lors de la reconstruction des
sources électriques. Les configurations obtenues sont schématisées sur la figure ci-
apres.
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Figure 28: Configuration des modeles construits sur la base du modéle standard international 10/10: De
haut en bas et de droite a gauche: 46 électrodes, 37 électrodes, 28 électrodes, 19 électrodes. La symétrie
axiale (gauche-droite) du modéle de départ est conservée. La derniere figure représente le modele a 19
électrodes réparties de fagon homogene.
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4.2.2 - Solutions Inverses

Pour investiguer I'effet du nombre d’électrodes, nous avons construit la
matrice [KK '] ot K est le Lead Field (cf. §. 111-3-2), pour chacune des configurations du
premier ensemble. Nous rappelons que chaque €lément Kj; de la matrice K représente
la contribution du dipdle élémentaire d; au potentiel mesure a I'électrode e;. Nous avons
alors calculé les valeurs propres A;, de chacune de ces matrices. Cette approche nous
permet de déterminer si linformation ajoutée lorsque I'on augmente le nombre
d’électrodes est linéairement indépendante, c’est a dire significative.

En augmentant le nombre des électrodes, nous devrions réduire les erreurs
de localisation intrinseques aux algorithmes de reconstruction. Nous avons utilisé la
matrice T, matrice de transformation inverse LORETA, pour construire la matrice R,
matrice de résolution (cf. 8 Ill.4.7) de chacune des configurations du premier
ensemble.

4.3 - Résultats
4.3.1 - Effets du nombre d’électrodes

4.3.1.a - Indépendance de I'information

Pour une meilleure visualisation des résultats, les valeurs obtenues pour la
valeur propre minimale Anin. €t le rapport (A min/Amax) ONt €té reportées dans le
tableau suivant (tab. 2).

# Electrodes )‘min )\max )‘min/)‘max
M1 - 26 0.6551915925 | 2055.1052231 3.2e-4
M2 - 44 0.0898253593 | 3459.9182372 2.6e-5
M3 - 69 0.0027313224 | 5582.1017780 4.9 e-7
M4 - 101 0.0004414562 | 8392.7034220 5.3 e-8
M5 - 119 0.0000169773 | 9379.7237569 1.8e-9
M6 - 148 0.0000037156 | 11985.806451 3.1e-10

Tableau 2: Tableau récapitulatif des valeurs propres minimum )\min , )\maX/ et du rapport ()\min/
)‘max) des matrices [KK!] associées aux différentes configurations

Le graphe ci-apres (fig. 29) illustre parfaitement le comportement des valeurs propres
de notre matrice. Alors que les valeurs propres maximales restent constantes, les
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minimales tendent rapidement vers zéro. Par conséquent l'information ajoutée par
I'apport de nouvelles électrodes n'est pas linéairement indépendantes, de plus

I'instabilité du systéme augmente.

échelle Log

(1]

* Amin

I max

= e i = rapport

i) a2l ol i]1] (L] 1 ial [i11]

nb. d’électrodes

Figure 29: Les valeurs de )\min p )\max et du rapport ()\min/)\m ax) On été reportées sur ce graphe en
échelle logarithmique, compte tenu de la dynamique des valeurs.

4.3.1.b - Effets sur la qualité des reconstructions

Nous avons vu que l'utilisation de la matrice de résolution associée a
chaque configuration d’électrodes permet de calculer I'erreur de localisation de chaque
dipble élémentaire de la grille de I'espace de solutions. Les erreurs de localisation
exprimées en terme d'unité de distance ont été synthétisées sous la forme

d’histogrammes (fig. 30).
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Figure 30: Histogrammes des erreurs de localisation pour les différents modeles: M1 =26 électrodes, M2
= 44 électrodes, M3 = 69 électrodes, M4 =101 électrodes, M5 =129 électrodes, M6 =148 électrodes

remarque: Pour permettre la comparaison, toutes les figures possedent la méme

échelle en ordonnée.

Lorsque I'on accroit le nombre d’électrodes, le nombre d’éléments des deux
premieres classes augmente exprimant ainsi une diminution des erreurs de
localisation. Cependant, les histogrammes des configurations M4, M5 et M6
présentent des distributions équivalentes. La tendance observée pour un nombre
d’électrodes inférieur a 100 disparait. Ainsi, il n’y a plus d’amélioration notable de la
qualité¢ de la reconstruction des sources. Ce résultat complete celui obtenu
précédemment. Il permet de préciser une limite supérieure du nombre d’électrodes.
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4.3.2 - Effets de la configuration des électrodes

Le but de cette partie est de mettre en évidence le comportement des
algorithmes de type norme minimale dans le cas de configurations d’électrodes non-
uniformes. En reprenant le deuxieme ensemble de configurations définies a partir du
systeme 10/10 (fig. 27), nous avons construit les matrices inverses pour MNE, WMNE,
et LORETA. Ces matrices ont été utilisées pour localiser la composante P100 d’un
potentiel évoqué visuel. Cette composante est déterminée par un maximum du GFP
dans la fenétre de temps [80-120ms] aprés le stimulus. Les résultats sont présentés
dans les figures suivantes. La colonne de gauche est une coupe axiale passant par le
maximum d’activité, la colonne de droite est une coupe sagittale passant par le
maximum d’activité. L’orientation des coupes est la suivante:

X: occipital -> frontal,

Y: droite -> gauche,
Z. bas -> haut.

- 69 -



Spinelli L. - Juin 1999 Résultats

LORETA

MNE

WMNE

80
83000,
080

90
.§<§gof-
e

'ogx-
{3

=0
o
%8
8

o
00
0000
Oo

o

min max

Figure 31: Modele a 46 électrodes

Le maximum d’activité pour les trois algorithmes est localisé correctement dans la

région occipitale. LORETA présente la solution la plus dispersée ou réguliere en
accord avec sa conception.
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LORETA

MNE

WMNE

min max

Figure 32: Modeéle a 37 électrodes
Les activités sont encore correctement localisées, méme s’il on remarque que I'activité

frontale évaluée par LORETA (coupe sagittale) est plus importante dans ce cas que
précédemment.
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LORETA
MNE
WMNE

min

Figure 33: Modeéle a 28 électrodes

Pour cette configuration d’électrodes, toute la moitié frontale du scalp n’est plus
couverte. Nous remarquons que des sources fantbmes inférieures au maximum

d’activité occipitale apparaissent dans ces régions.
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LORETA

MNE

min

Figure 34: Modele a 19 électrodes pariéto-occiptales.

Pour cette configuration seule la partie la plus occipitale de la téte est couverte par les
electrodes. LORETA ainsi que WMNE localisent alors le maximum d’activité en frontal,
I'activité occipitale ayant presque disparue avec LORETA.
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LORETA

MNE

min
Figure 35: Modele a 19 électrodes (systeme 10/20)

Les résultats ci-dessus pourraient suggérer que le nombre d’électrodes est
la cause des erreurs de localisation. Cependant les localisations obtenues avec 19
électrodes (ci-dessus) réparties de fagon homogéne sur le scalp sont meilleures que
celles obtenues avec 28 ou 37. Ainsi, hous avons pu mettre en évidence que I'absence
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de données aux abords de I'espace de reconstruction peut entrainer des erreurs de
localisation importantes. Yvert (1996) conclut de la méme maniere quant a la
localisation de [I'activité électrique dans la couche inférieure de Il'espace de
reconstruction. En effet cette couche est en général assez mal couverte par les
électrodes.

Cette étude montre aussi la difféerence de comportement de MNE d’une part
et des algorithmes de norme minimale pondérée (WMNE, LORETA). Alors que MNE
a tendance a reconstruire I'activité cérébrale prés des capteurs, les deux autres
algorithmes donnent plus d'importance au sources éloignées des électrodes. Ceci est
d’autant plus accentué que la pondération fait intervenir le carré de la distance entre
chaque noeud de la grille et les électrodes. Si nous découvrons la partie occipitale,
MNE localise I'activité en frontal ou se trouvent les électrodes, alors que WMNE et
LORETA localisent correctement I'activité dans la région occipitale.

4.4 - Conclusion

De maniére générale la position des capteurs joue un réle prépondérant
dans la reconstruction de la quantité mesurée. Ainsi nous savions qu’un nombre
suffisant d’électrodes est nécessaire pour mesurer correctement la distribution spatiale
du potentiel. Cependant nous avons mis en évidence qu’ au dessus d’'une centaine
d’électrodes l'information ajoutée n’est plus significative (fig. 29) et n’est plus
nécessaire a la qualité de la localisation de I'activité cérébrale (fig. 30).

La grille de solution est définie par l'utilisateur a l'intérieur de I'espace de
reconstruction. Cet espace doit étre entierement couvert par 'ensemble des électrodes
afin de minimiser I'apparition de sources fantdmes, voire de localiser le maximum
d’activité de fagon erronée. Cette étude met en avant les limitations et le comportement
des algorithmes de type norme minimale. On voit encore souvent, et notamment en
routine clinique, des configurations d’électrodes qui couvrent seulement la zone
d’intérét. Ce type de comportement est d’autant plus préjudiciable si des méthodes de
localisation sont appliquées aux données. Ces méthodes peuvent étre des outils
appropriées pour localiser I'activité électrique cérébrale pour autant qu’elles soient
utilisées avec précaution et dans des conditions d’enregistrements adéquates.
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V - Interpolation et potentiels évoques

5.1 - Introduction

Le but de ce chapitre est d’étudier I'effet de 'interpolation sur la localisation
des sources électriques par l'imagerie fonctionnelle basée sur les enregistrements
EEG. La réponse électrique cérébrale a un stimulus est en général trés faible par
rapport au bruit physiologique c’est a dire I'activité de fond du cerveau. Le moyennage
permet d'augmenter le rapport signal sur bruit et de faire ressortir les composantes de
la réponse cérébrale, le Potentiel Evoqué (PE). Outre le moyennage des réponses
d’un sujet, il est parfois utile de moyenner les réponses des différents sujets entre elles.
Cette approche permet d’extraire certaines composantes globales (Pegna et col.,
1997). Il est alors nécessaire d'interpoler les réponses individuelles sur un montage
commun avant de procéder au moyennage. Les techniques d’interpolation
nécessaires au moyennage ont été développées, en premier lieu, dans le cadre de la
cartographie EEG. En effet, pour afficher TEEG dans un plan sous la forme d’une carte,
il faut & partir des valeurs du potentiel mesurées aux positions des électrodes estimer
la valeur du potentiel pour I'ensemble des pixels de la carte. Il a fallu alors développer
des algorithmes d’interpolation pour calculer de la maniere la plus correcte possible la
valeur du potentiel pour chacun des pixels de la carte (Fletcher et col., 1996)

Apres un descriptif mathématique des principales classes d’algorithmes
d’interpolation, nous montrons I'effet de ces différentes interpolations sur la localisation
volumique de la composante P100 d’'un Potentiel Evoqué Visuel (PEV). Ce travail a été
présenté sous la forme d’un poster a la conférence Human Brain Mapping’98(Spinelli
et col.,1998)

5.2 - Méthodes d’interpolation
5.2.1 - Meilleurs Voisins

Soit E; un ensemble de N points, pour lesquels nous voulons calculer
(interpoler) la valeur du potentiel. Le potentiel électrique est mesuré en M points source
E,. Pour chaque point e de I'ensemble E; nous recherchons les p points eg de
I'ensemble Eg, les plus proches. Le potentiel au point ej, s’exprime alors comme la
moyenne pondérée par l'inverse de la distance (ej,es) & la puissance m, des p
potentiels mesurés aux points eg.
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v Vao, O g ™
— S

=% 0 4=1 O
avec: Vi = potentiel du point e; de I'ensemble E;

V= potentiel du point e de I'ensemble Eg, ™€ voisin du point e;,
dy, = distance euclidienne entre e, et eg

Perrin et col. (1987) ont montré que l'interpolation est la meilleure pour p=4 et m=2.
Nous utiliserons donc ces valeurs ainsi que I'abréviation 4NN _I (4 Nearest Neighbours
Interpolation) pour la suite de notre étude.

5.2.2 - Surfaces Splines

Les surface splines sont la deuxieme famille d’interpolation que nous avons
utilisé pour effectuer des interpolations bi-dimensionnelles (Perrin (1987)). Soit Eg
I'ensemble des points sources eg de coordonnées (xs,Ys). Nous admettons pour
I'instant que ces points appartiennent a un plan P déterminé. La projection des points
de mesure sur ce plan sera traitée ultérieurement. La surface spline de degré m,
Un(x,y) passant par les points de mesure Vg au point e5 est donnée par I'expression
suivante:

Equation 36:
N
Um(X1 y) = z p| ka_l(x_x|1y_y|)+qm_1(X1 y)
=1
avec
Equation 37:
m-1 d
d-k - k
Un-106Y) = % Y G XDy
d=0k=0

1
Kp_1(st) = (s2 + t2)m Dlog(s2 + t2)

La fonction Up,(x,y) dépend alors des n+m(m+1)/2 parametres p; et g;. En adoptant la
notation suivante:
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q = [doos Yo1r A11,-+» Um-1m-1]”
P = [P1, P2y Prl”
V = [V, Voo Vol T

les vecteurs p et g sont alors solutions du systéme d’équations suivant:

Equation 38:
Kp+Eq = v

t
Ep=20
ou les matrices E et K sont définies de la maniére suivante:

Equation 39:

K = (kij) - km—l(xi_xj’yi_j)

H
>
H
<
H
>
'—\

Une fois que les vecteurs p et g sont déterminés, nous pouvons calculer le potentiel
guelque soit le point du plan (x,y).

Projection d’'un ensemble d’électrodes sur un plan P:

Pour pouvoir utiliser les surface spline, les points de mesure du potentiel doivent
appartenir a un méme et unique plan. Pour une configuration d’électrodes donnée,
nous recherchons d’abord I'équation du plan P,, plan parallele au plan de référence
passant par le nasion, I'inion et les reperes pré-auriculaires et passant par I'électrode
Cz. Le site Cz devenant l'origine du systeme de coordonnées, les électrodes sont
projetées sur le plan de telle maniere que la distance de celle-ci a Cz ainsi que I'angle
de longitude (Prestent constants (fig. 36).
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Pz

Cz

Figure 36: Schéma de projection des électrodes sur le plan Pz, plan parallele au plan passant par le
nasion l'inion et les reperes préauriculaires, passant par I'électrode Cz.
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Figure 37: Projection d’une configuration standard a 26 électrodes (a) sur la sphere, (b) sur le plan Pz.
Vue de dessus. Les points de référence, nasion, inion, pré-auriculaires gauche et droit ne sont pas
reportés sur la projection sur le plan (b).

Nous utiliserons par la suite la notation TPSI (Thin Plate Spline Interpolation) pour faire
référence a cet algorithme d’interpolation.

-79-



Spinelli L. - Juin 1999 Méthodes d’interpolation

5.2.3 - Splines Sphériques

Dans ce cas, la fonction d’interpolation est définie sous la forme d’une série
de fonctions connues mais dont la somme ne peut-étre exprimée par une fonction
donnée. Les points de mesure et d’interpolation doivent étre situés sur une sphere
unique. Nous verrons par la suite la détermination de cette sphere (Perrin et col.,
1989).

Soit Vg, le potentiel mesuré au point eg; de 'ensemble E source. Soit e;s” la projection
de eg; sur la sphére. La valeur de la spline sphérique U qui interpole la valeurs Vg, au
point ey situé sur la sphere est donnée par I'équation suivante:

Equation 40:
n

Ug(ey) = co+ Z C; Og( cos(ePyj, esip))
i=1

avec: t=[1,1,.., 1]
¢ =[Cq, Core.y Cplt

VvV = [Vl’ Vo,..., Vﬁ]t
G = [gj] = g(cos(es’, eg)

Les c;jsont alors solutions du systeme d’équations linéaires suivant:

Equation 41:
Gec+tcy = v

tc = 0
La fonction g est définie de la maniere suivante:

Equation 42:

g(x) = 4_1HD %ﬂ DPn(X)
o (n+1)

L’entier m définit le degré de la spline U,. Selon Perrin et col. (1989), I'interpolation est
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la meilleure pour m=4. Nous avons conservé cette valeur pour notre étude. Les
polynbmes de Legendre Pn(x) ont été définis au § Ill - 2, ég. 10. Par la suite, nous
utiliserons la notation SSI (Spherical Spline Interpolation) pour faire référence a cet
algorithme d’interpolation.

5.3 - Interpolation et potentiels évoqués

Nous avons étudié les effets des différents algorithmes d’interpolation
décrits ci-dessus sur la localisation de la composante P100 d’'un Potentiel Evoqué
Visuel (PEV). Afin d’obtenir un rapport signal sur bruit suffisamment élevé pour pouvoir
discriminer les composantes relatives au stimulus du bruit de fond physiologique, nous
avons recours au moyennage inter-sujets. Ce moyennage implique que chacune des
réponses des différents sujets soient interpolées sur une configuration commune
d’électrodes. Ainsi nous obtenons des cartes de potentiels pour une unique
configuration d’électrodes.

5.3.1 - Données Expérimentales

Un total de 25 sujets droitiers, 13 hommes et 12 femmes, ont été
enregistrés. Les stimulations étaient composées de damiers noir et blanc présentés
sur un écran d’ordinateur dans les champs visuel droit (CVD) et gauche (CVG). Nous
avons enregistré 100 stimulations sous la forme d'un damier réversible a une
fréquence de 2 Hz pour chacune des conditions, avec 41 électrodes équidistantes
d’apres le systeme international 10/20, une fréguence d’échantillonnage de 1000Hz et
un filtre de bande passante 0.15Hz - 500Hz. La position exacte des électrodes a été
mesurée par un pointeur magnétique de localisation en 3D (ISOTRAC, Polhemus Inc).

Sur une période de 500ms apreés le stimulus, les réponses de chacun des
sujets ont été moyennées apres élimination des mouvements oculaires. Les données
ont été ensuite recalculées selon la référence moyenne (average reference).
Finalement nous obtenons pour chaque sujet une époque EEG correspondant a un
stimulus visuel donné. Nous avons calculé le GFP (cf Chap. I) pour chacune de ces
réponses afin de déterminer les maxima d’activation. Pour obtenir une réponse
moyenne des sujets, les PEV individuels ont été interpolés sur un modele standard a
41 électrodes, en utilisant les différents algorithmes d’interpolation, puis alignés selon
les pics d’activation individuelle autour de 100msec (positivité occipitale). Les cartes
obtenues pour les différentes conditions, CVD et CVG, et les trois types d’interpolation
sont présentées dans la figure suivante.

1. action de faire une moyenne - terme propre a la méthodologie des potientiels évoqués
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CVD CVG
| Eegdnn_reph | Modeld] wyz || Eeadnn_leph | Modeld] wyz |

4NN_I

| Eeqssi_r.eph | Modeld] wyz || Eeqssi_l.eph | Modeld] wyz |
SSI

| Eegtpz_r.eph | hodeldl myz | | Eegtps_|eph | hodeldl myz |
TPSI

Figure 38: Carte de potentiels des moyennes des sujets correspondant au P100 pour CVD et CVG, pour
les différents algorithmes d’interpolation: 4NN (lere ligne) , SSI (2éme ligne) et TPSI (3éme ligne).
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Figure 39: Erreur de prédiction des algorithmes d’interpolation 4NN, SSI et TPSI
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Avant d’étudier I'influence de l'interpolation sur la localisation de l'activité électrique,
nous avons regardé comment chague mesure peut étre reconstruite a partir des autres
données. En d'autres termes, quelles sont les erreurs de prédiction pour les trois
algorithmes? Ces erreurs ont été calculées selon la formule suivante et ce pour
I'instant correspondant au P100 de chaque sujet.

[ ne i [ U
Erp = O |V'Réf ~V'4nN 0/ ne

DZ Vet U

0= © O

Equation 43: Erreur de prédiction des algorithme d’interpolation. La formule est écrite pour 'algorithme
4NN et peut étre étendue a SSI et TPSI

Vi est alors le potentiel de la i®M® électrode calculé & partir des (ne-1) autres
électrodes en utilisant I'algorithme d’interpolation 4NN.

Les erreurs, ainsi obtenues, sont reportées sur la figure 39. Nous remarquons que les
algorithmes faisant intervenir des splines produisent des erreurs négligeables, alors
qgue linterpolation utilisant la notion de meilleurs voisins ne reconstruit pas
correctement les valeurs existantes.

Nous avons évalué deux types de déviation pour cette étude. Dans un
premier temps, pour chacun des sujets nous avons interpolé la réponse originale, Vggs,
sur le modele standard a 41 électrodes pour obtenir V. Vsg et Vrps,. En appliquant
les matrices d’inversion Trgs Sur les Vggr, Nous obtenons les Jgg4y, localisations servant
de référence. De méme, en appliquant Tgta, Matrice inverse associeée au modele
standard a 41 électrodes (syteme international 10/10), sur Vnp, Vsss et Vrpg), Nous
obtenons Jyyn, Jss) et Jrps. Nous avons alors évalué les différences de localisation
entre Jrgr et les Jynn, Jssy €t Jrpg;. Ainsi pour chacun des sujets et chacune des
conditions expérimentales notre démarche se schématise de la maniére suivante:
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TPSI Interpolation

SSI Interpolation

'

Jann = Tsta® Vann Jssi = Tsta® Vsg Jrpsi = Tsta ® Vips

4NN Interpolation

avec: TsTa Matrice inverse associée au modéle standard a 41 électrodes
T; matrice inverse associée a la configuration d'électrodes de chaque
individut

Dans un deuxieme temps, nous avons moyenné les réponses EEG
individuelles en utilisant nos trois algorithmes d’interpolation. En appliquant Tgt a ces
moyennes nous obtenons Jyyn, Jss, Jrps. Ces localisations associées a des
réeponses EEG moyennes ont été alors comparées a la moyenne J,. g, des
localisations de chaque sujet J;.

[
JAvE = EZ ||Ji||E/N

Equation 44: Expression de la moyenn des localisations individuelles

5.3.2 - Résultats statistiques

Trois types d’erreurs ont été alors étudiées pour essayer de mettre en
evidence les effets de l'interpolation. E1 exprime une erreur moyenne de magnitude
pour I'ensemble des points de l'espace de solutions, E2 exprime lerreur de
localisation, en terme de distance, du centre de masse de l'activité, c’est-a-dire une
erreur globale de configuration, et E3 est I'erreur de positionnement du maximum
d’activité
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n
EL= 1) 3 = laan' "7
I =1

E2 = dist(CoM(J;'), CoM(J,pn )

E3

dist(MAX(JiI), MAX(J4NN|))

Equation 45: Expression des erreurs utilisées pour comparer deux solutions. MAX(]J) est le point
d’activité maximum, CoM(]) est le centre de gravité (Center of Mass) du champ de vecteurs, n le nombre
de points de l'ensemble de solution. Les erreurs sont exprimées pour I'interpolation 4NN et peuvent étre
étendues aux interpolations SSI et TPSI

Nous avons traité ces erreurs de facon statistique sur 'ensemble de nos
sujets en regroupant les conditions de stimulations CVD et CVG. Les résultats obtenus
sont les suivants.

5.3.3 - Influence de I'interpolation sur les EP individuels

Pour chaque algorithme d’interpolation nous avons regroupé les erreurs de
méme type pour les champs visuels droit et gauche, ainsi que pour les deux inverses
utilisés LORETA et WMNE afin de mettre en évidence les différences d'influence des
algorithmes d’interpolation sur la localisation de I'activité cérébrale. Nous avons utilisé
des analyses de variance pour mettre en évidence les effets de l'interpolation sur la
localistion du P100. D’apres les figures 40, 41 et 42, nous observons que les trois
algorithmes d’interpolation ont des différences statistiquement significatives sur la
localisation de la composante P100 d’'un VEP (tab. 3).

d’tEyrF:gur Feal P
Erreur 1 49.78 0.00001 **
Erreur 2 6.99 0.0022 **
Erreur 3 8.05 0.001 **

Tableau 3: tableau récapitulatif des effets des algorithmes l'interpolation sur les différentes erreurs
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Nous voyons que l'algorithme 4NN produit les moins bons résultats en terme de
localisation. S’il on compare deux a deux les algorithmes d’interpolation la différence
entre 4NN et SSI d'une part et 4NN et TPSI d’autre part est égalemant significative. Ce
type d’algorithme serait donc a proscrire pour toute analyse de potentiels évoqués
faisant intervenir une étape d’interpolation. La comparaison des algorithmes SSI et
TPSI ne montre pas de différence significative, méme si les erreurs observées pour
SSI semblent plus faibles que pour TPSI. Ces résultats obtenus avec des modéles de
sources distribuées sont applicables a des solutions non-linéaires de type dipdle
equivalent. En effet, I'introduction d’étapes d’interpolation dans I'analyse des données
EEG sont une source d’erreur au méme titre que les erreurs de localisation des
électrodes et influence donc la qualité des algorithmes de reconstruction. Ces premiers
résultats corroborent ceux obtenus par Perrin et col. (1987 et 1989) qui montrent que
I'utilisation d’algorithme d’interpolation de type spline minimisent les erreurs
d’interpolation.

Figure 40: Effet statistiquement significatif (F(2,46)=49,78; p<0.00001) de l'interpolation sur l’erreur 1

Fid 6= &9, p< 0

on i

Figure 41: Effet statistiquement significatif (F(2.46)=6.99; p<0.0022) de l'interpolation sur l'erreur 2
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Figure 42: Effet statistiquement significatif de (F(2,46)=8.05; p<0.001) l'interpolation sur l'erreur 3

remarque: pour les erreurs E1 et E2, les deux inverses utilisés se comportent
differemment et ce de maniéere significative (fig. 43). En effet, nous obtenons un
p<0.0012 pour E2 et p<0.0019 pour E3. Cette différence de comportement est en
faveur de LORETA qui affiche des erreurs de plus faible amplitude que WMNE. Ce
résultat peut s’interpreter de deux fagon différente. D’une part il apparait que LORETA
est moins sensible au effet d’interpolation ce qui est positif pour la localisation
d’activités a partir de réponses moyennées sur un groupe de sujets, d’autre part en
utilisant une interpolation nous introduisons une source d’erreur et LORETA est alors
moins sensible a des différences qui pourraient étre liées au paradigme expérimental.

LOSETS

| LORETA Wkl

=abtare lrrerse =aiiarm lireurse

Figure 43: Effet de 'interpolation sur les algorithmes de localisation pour les erreurs de type 2 & 3

Pour cette étude nous avons comparé la localisation de la composante
P100 d'un VEP pour 24 sujets, dans 2 hémichamps différents pour 3 conditions
d’interpolation. Il serait fastidieux d’exposer tous les résultats. Nous montrons dans les
figures suivantes un échantillon de réponses individuelles obtenues chez certains

sujets de I'expérience ainsi que les différences observées pour les trois algorithmes
d’interpolation:
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Figure 44: Stimulation CVD. La localisation originale montre un maximum d’activité occipitale central
- gauche. Seule l'interpolation SSI reconstruit plus ou moins ce maximum, les deux autres algorithmes
créent des maxima d’activité erronés

EP

4NN || SSI || TPSI

Figure 45: Stimulation CVD. La localisation originale montre un maximum d’activité occipital gauche.
Les interpolations SSI et TPSI permettent de reconstruire une activité semblable alors que 1'utilisation
de l'interpolation 4NN engendre un maximum d’activité occipital droit plus une activité temporal
gauche.
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Figure 46: Stimulation CVG. La localisation originale montre un maximum d’activité occipitale droit.
L’interpolation SSI permet de reconstruire un maximum d’activité identique méme si le champ de
vecteurs differe légerement. L'interpolation TPSI a un maximum d’activité occipital un peu plus central
que la localisation originale. Finalement l'interpolation 4NN montre un maximum d’activité centre -
occipital plus une activité parasite en temporal droit.

EP

4NN || SSI || TPSI

Figure 47: Stimulation CVG. la localisation originale montre un maximum d’activité occipital gauche.
TPSI fait apparaitre un résultat similaire alors que SSI engendre un maximum d’activité centre-occipital.
4NN montre un maximum d’activité occipital gauche plus, une nouvelle fois, une activité parasite
temporale droite.
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Ces données individuelles illustrent parfaitement les résultats statistiques obtenus sur
I'ensemble du groupe de sujets. Les différences intersujets peuvent étre dues a la
précision avec laquelle la position des électrodes a été mesurée.

5.3.4 - Influence de l'interpolation sur les réponses moyennes

La deuxieme partie de cette étude est focalisée sur les différences de
localisation entre la moyenne sur I'ensemble des sujets des localisations individuelles
et la localisation obtenue aprés 'moyennage des réponses EEG individuelles. Pour
Imoyenner les réponses individuelles, nous devons utiliser une configuration
d’électrodes unique. Ainsi, en utilisant nos trois algorithmes d’interpolation, nous avons
interpolé chaque EP individuel sur le modéle standard & 41 électrodes. Puis les EP ont
été alignés par rapport a leur P100 respectifs, et moyennés, Nous obtenons V.
Vss, Vrpg trois EP moyens correspondant aux trois algorithmes d'interpolation. A
partir de ces trois EP, nous construisons les trois solutions Jyp, Jssy €t Jrps;que nous
pouvons compare a J,\/g, moyenne des localisations individuelles J;

Les résultats obtenus pour la localistion du P100 pour chacune des
condition d’interpolation ainsi que pour la moyenne des localisations sont montrés
dans la figure 48. Pour les stimulations CVG, les localisations J . Jss) €t Jrpg e
montrent pas de différences significatives avec la moyenne J,e. A 'opposé, pour la
condition de stimulation CVD, alors que Jgg; montre un maximum d'activité
correctement latéralise, Jypg, montre une activité centrale et Jyy une activité
contralatérale. L'ensemble des erreurs observées sont reportées dans le graphe
suivant (fig. 50). L'algorithme d’interpolation SSI présente une nouvelle fois les
meilleurs résultats alors que l'utilisation de I'algorithme 4NN peut provoquer des
erreurs de localisation importantes. Ainsi, nous avons observé que pour des
stimulations CVG, J 4y montre un maximum d’activité ipsilatérale

1. Faire la moyenne - terminologie propre aux techniques d’obtention des potentiels évoqués.
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Jave LORETA Jave WMN

Figure 48: Moyenne des localisations de P100 pour les hémichamps droit et gauche, pour les deux
inverses LORETA et WMN.

4NN

Figure 49: Localisation du P100 correspondant au trois moyennes EEG obtenues par interpolation des
réponses individuelles sur le modéle standard, en utilisant les trois algorithmes d’interpolation: 4NN,
SSI, TPSI
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Erreur Globale
Jave vs (Jdnn, Jssi, Jipsi)
P100 localisation
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Figure 50: Erreur de localisation de Jg,, Jssi €t Jysir localisations des moyennes EEG obtenues avec les
différents algorithmes d’interpolation comparée a Jave, moyenne des localisations

remarque: le moyennage des solutions inverses nécessite de traiter ces derniéres en
tant que champ scalaire, c’est a dire de travailler avec les normes. En effet, si nous
travaillons avec les vecteurs, il se peut que leur moyenne soit nulle. Nous n’avons pas
de données vectorielles pour ces moyennes de solutions inverses. Cette perte
n'entrave pas les résultats obtenus, dans la mesure ou nous concentrons notre
attention sur les maxima d’activité représentant la norme des vecteurs.

5.4 - Conclusion

En conclusion, les techniques d’interpolation largement utilisées dans le
domaine de 'EEG ont des effets importants sur les procédures de localisation de
I'activité électrique cérébrale. Les trois algorithmes évalués dans cette étude ont
montré des effets différents sur la localisation de la composante P100 d’'un VEP. Alors
que linterpolation SSI produit les erreurs les plus faibles, l'interpolation de type
meilleurs voisins (4NN) est a proscrire dans toute analyse EEG mettant en jeu des
algorithmes de localisation. Quant au moyennage sur un groupe de sujets, Si
I'information de direction n’est pas indispensable, nous conseillons de moyenner les
sources reconstruites plutét que d’appliquer les algorithme de localisation sur les
moyennes EEG. Dans ce dernier cas, nous avons montré que [lutilisation
d’algorithmes d’interpolation non appropriés peut donner des maxima d’activation
situés dans le mauvais hémisphere. Il apparait évident qu’en augmentant le nombre
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d’électrodes c’est a dire en augmentant la densité spatiale de celles-ci, les erreurs de
I'algorithme 4NN devraient diminuer, les distances interélectrodes diminuant. Ces
résultats mettent aussi en avant qu’il est important de mesurer la position exacte des
électrodes en évitant 'assomption d’'une configuration standard. L'identification de la
position des électrodes peut se faire alors en utilisant un pointeur magnétique type
Polhemus (Isotrack Inc.) ou encore a l'aide de marqueurs utilisés pour I'imagerie
multimodale.
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VI - Solutions Inverses et Contraintes Anatomiques
6.1 - Positions anatomiques des électrodes de surface

6.1.1 - Introduction

Nous savons qu'il est possible de localiser ou plus justement d’estimer
I'activité électrique cérébrale. Les algorithmes de reconstruction font largement appel
a des modeles physiques. De ce fait, la géométrie de I'ensemble capteurs/espace de
reconstruction est trés importante. Que ce soit en clinique pour I'évaluation de patients
épileptiques ou en recherche, les modeles standards 10/20 et 10/10 (Guideline
thirteen, 1994) de position des électrodes sont tres largement répandus. Dans ces cas
de figure, on considére que les électrodes sont placées selon un schéma prédéfini.
Kavanagh et col. (1978) ont montré dans un premier temps l'incidence de la variation
de la position des électrodes sur les modeles dipolaires. Il a été démontré par la suite
(Yvert et col.,1996, Spinelli et col.,1997) que les modéles de sources distribuées sont
sensibles également aux erreurs de placement des électrodes. Ainsi, dans ce chapitre
nous avons étudié dans un premier temps le positionnement des électrodes par
rapport a 'anatomie sous-jacente (Spinelli et col.,1997), puis nous avons compareé la
position réelle des électrodes avec la position théorique référencée dans le systeme
international 10/10.

6.1.2 - Matériels et méthodes

Nous avons déterminé la position de 31 électrodes chez 5 sujets sains (3
hommes et 2 femmes). La position des électrodes a été déterminée par un technicien
EEG entrainé, selon la régle d’équidistance sphérique prévalant dans le systéme
international 10/10. Des marqueurs utilisés en imagerie multimodale ont alors été
placés sur les sites identifies. Ces marqueurs nous ont permis de localiser la position
des électrodes au moyen d’'un scanner IRM 1.5 Tesla (Picker Inc.) (Lagerlund et col.
1993, Yoo et col.,1997). Apres segmentation des surfaces corticale et du scalp, nous
avons mesuré la position des électrodes dans le repere de 'IRM. En enlevant la
surface du scalp, il nous a été possible d'identifier les structures anatomiques, a
I'échelle des sillons, situées sous chaque électrode de surface (fig. 51). Dans un
deuxieme temps, apres projection des électrodes sur la surface de la sphére calculée
au sens des moindres carrés ( “Best Fitting Sphere”), nous avons évalué les erreurs
de position des électrodes exprimées sur les coordonnées sphériques (8, ().

-94 -



Spinelli L. - Juin 1999

Positions anatomiques des électrodes de surface

Gauche Droite
Fl EI EI
¥ oom et * FE2 M
e o emETIR
e © APy
Y L o g R el . .Er-\'-"-
SUJET 1 Fi-%-"‘:‘ 2 __'—-EI; HE-, 1 rl,pt;l: s : 4 ;: ".T 0 . 3 I,,1::4-‘:-,“: 'J"-"j-.- :15 M
; 5 2 i L o’ *: 3 .'1.--”".__\-,".-" N 5 -.-_."_‘.'
L FT_ T ﬁ-r__ba‘:fl;-) d RS, “Frefs
SRR AT oS T ke Jf 1 Rl
e e ::*'gt 'rl Ciaa A g L Ll
- g :-.‘w':D;' o0 R e i Tl
o s N
i * * Ry e .'I
et S
L+
F2  pey §° + oz T
Fi : &P b .
. . e e Fd
— F= =" _3’:_';. - F:r! _,..u"—?"‘-'" S .

i - S W s g s =Tty FPE
iw ﬁicrf-'_h‘!:; et w1 Ly Y L,;."%‘h
il 1 F LA | i . fe L Nl A %

SUJET 2 o A X (yih 5t 1":-:;5.* ':'I'Tl_v-r.;“f.-",,,-"
ZAY 02 T e
1.:-'. & +, W Iz "‘,}-
‘-f-. __I_lr...l'r._.;_{. - - 4
I] ;. __? .__. :""_ﬂ'l'l...\,.:‘l o
¢ UL e
T

Figure 51: Position des électrodes de surface par rapport a I'anatomie cérébrale pour deux sujets

différents

6.1.3 - Résultats - |

Les positions anatomiques des électrodes ont été synthétisées dans le
tableau ci-dessous. Ce résultat est d’un intérét certain pour de nombreux cliniciens. En

effet lors de la lecture d’EEG clinique les

phénoménes électriques sont souvent

interprétés comme la conséquence d’une activité focale de I'anatomie sous-jacente.
Nous remarquons une bonne correspondance globale entre I'électrode et I'anatomie

sous-jacente ce qui est en accord avec le pri
électrodes frontales présentent une bonne
électrodes de la ligne médiane Fz, Cz, Pz

ncipe méme du systéme 10/10. Ainsi les
stabilité de localisation. De méme les
et Oz sont bien alignées avec la ligne

médiane. Ces bons résultats cachent cependant quelques déviations:
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- En effet, bien que toujours en correspondance avec le cervelet, les
électrodes T9 et T10 enregistrent aussi plus ou moins I'activité des lobes temporaux.
D’aprés la figure 51, nous voyons par exemple que T10 enregistre plus d’activité du
lobe temporal chez le sujet 1, que chez le sujet 2.

- Pour les électrodes C3 et C4, nous avons trouve une variation quant a leur
position par rapport au sillon rolandique. Ces électrodes peuvent enregistrer I'activité
motrice du gyrus précentral ou I'activité sensorielle du gyrus postcentral.

- Nous remarquons de plus une nette asymétrie dans la direction latérale
concernant les électrodes O1 et O2. Ce résultat, déja mentionné par Towle (1993),
suggere la difficulté de déterminer précisément [linion. L’étude de sujets
supplémentaires devrait permettre de préciser statistiguement ces résultats et peut-
étre de mettre en évidence des différences entre hommes et femmes.
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Electrodes sujet 1 sujet 2 sujet 3 sujet 4 sujet 5
TP9 Cerebellum mid Cerebellum - top Cerebellum mid Cerebellum mid Cerebellum baset++
T5 GTi-ant GO GTi-ant GO GTi —ant GO CTi—ant GO GTi— Cerebellum

T3 GTs— GTm CTs- GTm GTm CTm CTm
post. 5C prol. GPoCC post GFoC pral. GFoC prol. GpolC
FT? GTa—GTm GTe-GTm GTz-CTm GTz - GTm GTz - GTm
pral. 5C pral. 5C pral. 5C pral. 5C pral. GPrC
F7 GFi-GTs GFi- GTs GFi - GTs GFi - GTs GFI- GTs
FC5 GPrC GPrC GP1C GPrC GP1C lateral
CPh Gam - GTs Gam — GTs Gam Gam - GTs
F3 GFm GFm GFm GFm GFm - GFi
Cc3 GPol GPrC GPrC 50 GPrC
P3 Ga Ga LPi-Ga(? LPi-Ga LFi
oM GOi - GOm GO - GOm GOi GOi- GOm GOi - GOm
FP1 GFz GFm GFz — GFm GFz GFz — GFm - left++
FC1 GFm GFm GFm GFs — GFm CFs - GFm
CcP LPs LFi LPs-Lpi
Nz IHF - frontal [HF - frontal [HF - frontal IHF - frontal [HF - frontal
Fz IHF - GFs IHF - GFs IHF - GFs IHF - GFs IHF - GFs
Cz [HF-5C IHF-5C IHF - GPrC IHF-5C IHF - ant GPriC
Pz [HF-LPs IHF-LPs IHF-LFs IHF- GOs POz ) [HF - GFolC
TP10 Cerebellum Cerebellum - top Cerebellum base Cerebellum base Cerebellum base
Té GTi post. GTi post. GTi post. GTi post. GTm post.
Cerebellum
T4 CTm - GTm —- GTs - post. GTm - post. GFoC GTm - pral. GPoC GTm — GTs
pralongation to CPolC prol. GFaCC
GFolZ
FT8 GTs- GTm pral GTs-pral. 5C GTs-GTm - pral. GTm - ant. GP1C GTs—pral. 5C
5C
F8 GTz- GH GTz- GH GFi- GTs GFi - GTs GTs - GH
FCé GPri - base GPrC GPriant GFC (M GFi - GPrC
CPé GTs- Gsm Gam GTsz - Gam Gsmant.
F4 GFm GFm GFm CFm GFm
C4 GpalC GPoC GFrC 50 GPrC
o GOm - GQi - Gom — rght+ GO - Gom - GOi - Gom - Gom might+
right++ rightt+ nghtt
FP2 GFs -GFm CFs GFs - GFm GFs - GFm CFs
FC2 GHm GFs- GFm GFs - GFm GFs - GFm GF: - GFm
CP2 LPs Lpi- GPoC GPoC GFs - GF1C

Tableau 4: Position anatomique de chacune des 31 électrodes de surface pour les 5 sujets étudiés.

6.1.4 - Résultats - Il

La deuxiéme partie de cette étude met en évidence les différences entre la
position réelle des électrodes et leur position définie selon le modele standard 10/10.
Les données obtenues sont reproduites dans les figures 53 et 54.
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Figure 52: Référentiel des coordonnées cartésiennes et sphériques. Orientation selon la regle de la main
droite.
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Figure 53: Moyennes sur les 5 sujets des coordonnées sphériques ®, (p des 31 électrodes, exprimées en
degré
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Figure 54: moyennes sur les 5 sujets des erreurs sur les coordonnées ©, (p
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Variable Moyenne Déviation Maximum Minimum
standard
AVE_TE (©) 6,61 3,51 14,66 3,51
AVE_FE (¢) 6,53 6,64 29,54 1.11

Tableau 5: Statistique descriptive des variables AVE_TE, moyenne des erreurs sur 1’angle 0, et AVE_FE,
moyenne des erreurs sur l'angle (p

La moyenne des erreurs est de 6,61 degrés pour O et 6,53 degrés pour Q@.
Comme nous 'indique le graphe des erreurs ci-dessus, les erreurs pour les électrodes
CP1, CP2 et Cz sont trés importantes. Cependant la position proche du sommet de la
téte (0 ~ 0,0 9) de ces électrodes n'implique pas une grande erreur en terme de
distance. Ces erreurs sont de l'ordre de grandeur des erreurs appliquées dans les
études de linfluence de la position des électrodes sur le probléme inverse en
électrophysiologie (Kavanagh et col. (1978)).

6.1.5 - Conclusions

Nous avons montré qu’il y a une relative constance dans les structures
anatomiques en regard de chaque électrode. Les variations soulignées nous indiquent
gu’il est important d’enregistrer la position réelle des électrodes et de relier ces
derniéres a I'anatomie des sujets ou des patients. L’hypopthése d’une répartition
standard des électrodes (modéles 10/20 ou 10/10) introduit des erreurs significatives
dans la localisation des électrodes. Ces erreurs peuvent entrainer des localisations
erronées lors de l'utilisation d’algorithmes de reconstruction de l'activité électrique
cérébrale.

remarque: L’utilisation d’'un pointeur magnétique 3D permet d’enregistrer la position
réelle des électrodes dans I'espace de maniere simple et précise.

6.2 - Contraintes anatomiques
6.2.1 - Introduction

Les modeles sphérigues, bien que tres répandus dans la littérature, ne
permettent pas de prendre en compte la géomeétrie complexe de I'espace cérébral. En
essayant de déterminer la meilleure sphére au sens des moindres carrées, il apparait
gue les lobes occipitaux sont relativement bien «épousés» par la sphére alors que pour
les lobes temporaux, la sphére constitue un modele inadéquat. Depuis le début des
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années 80, plusieurs groupes ont travaillé pour introduire des géométries réalistes de
la téte dans le calcul du probléme direct. L'utilisation des méthodes numériques de
type Intégrales de Frontiere (Boundary Element Method = BEM) ou Eléments Finis
(Finite Element Method = FEM ) associées aux technigues d’'imagerie anatomique
haute résolution permet le calcul du potentiel électrique sur des éléments de surface
(BEM) ou de volume (FEM) obtenus par maillage des interfaces et/ou des milieux
cérébraux.

Le développement et l'application des techniques BEM et FEM représentent les
directions les plus exploitées pour l'introduction de données anatomiques dans la
résolution des problemes direct et inverse. Les premiers efforts ont porté sur la stabilité
et I'évaluation de la précision de ces méthodes numériques.

La principale difficulté de ces techniques étant la mise en place d'un
maillage relativement régulier pour garantir la stabilité des calculs numériques, Meijs
et col. (1989) ont étudié la possibilité d'un affinage local dans les zones de gradient
important par opposition a I'affinage global, tres lourd en temps de calcul, et suggéré
de nouvelles solutions pour augmenter la précision de la méthode BEM. lIs proposent
ainsi I'approche du probleme isolé (décomposition du potentiel en deux termes en
supposant que la conductivité de I'os est nulle) et considérent chaque triangle comme
ayant une surface sphérique et non plane. Bertrand et col. (1991) mettent en évidence
le dilemme de la méthode FEM pour laquelle la génération des maillages est de la plus
grande importance et détermine la stabilité et la précision des calculs du probleme
direct et par conséquent I'exactitude des solutions inverses. Le maillage doit étre assez
fin pour obtenir une discretisation correcte du milieu et assez régulier pour offrir une
bonne convergence de FEM. lls mettent aussi I'accent sur les problemes de maillage
pour les parties accidentées de la téte (trous du tronc, des orbites, des canaux
auriculaires...). On apercoit déja les limites du réalisme de ces modéles discrétisés. Le
modele réaliste ne doit-il pas prendre en compte les irrégularités telles que I'anisotropie
ou I'épaisseur de I'os? Thevenet et col. (1991), dans un premier temps puis Thevenet
(1992) ont procédé a une évaluation systématigue de la méthode FEM en
comparaison avec le modele sphérique.
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Modele Sphériques Eléments de surface Eléments finis
(BEM) (FEM)

Formulation analytique numeérique numeérique
Solution continue discrétisée discrétisée
Maillage aucun surfacique volumique

Géométrie réaliste non * oui oui
milieux ani- non non oui
sotropiques
complexité de calcul série de polyndbme de inversion d’'une petite | inversion d’'une grande
Legendre matrice pleine matrice creuse

Figure 55: Tableau récapitulatif des caractéristiques des différents modeles (extrait de Thevenet (1991))
*en |'état.

L’approche numérique de type FEM permet d’introduire dans le modéle des
conductivités anisotropiques. Cependant, les valeurs de ces dernieres sont trés mal
référencées. Dans ce cas, la discrétisation volumique se trouve-t-elle justifiée? Une
recherche de type itérative pour définir les zones de raffinage du maillage pour des
sources électriques tres excentrées (zones de gradients importants) est proposeée.
Différents travaux permettent a ces approches numériques de gagner en stabilité et
en temps d’exécution. Ainsi Schlitt et col. (1995) proposent I'utilisation de I'interpolation
linéaire sur la surface des triangles des interfaces pour réduire significativement les
erreurs obtenues en considérant le potentiel constant sur chacun des triangles. Cette
approche permet aussi de gagner en temps de calcul dans la mesure ou le potentiel
est calculé au sommets des triangles, contrairement a I'approche classique dans
laquelle le potentiel est calculé pour le barycentre de chaque triangle. Srebro (1996)
considére I'os comme ayant une résistivité infinie et le potentiel de la face interne de
I'os est calculé en utilisant BEM pour un systeme monocouche. Cette approximation
engendre une petite perte de précision pour un gain de temps de calcul important.

D’autres études ont été consacrées a l'influence des caractéres physiques
et géométriques sur la précision de BEM et FEM (Marin et col.,1998). Cuffin (1993)
montre que la variation de I'épaisseur de I'os et du scalp a un effet mesurable
(distorsion, amplitude) sur les mesures EEG et MEG. Polheimer et col. (1997) mettent
en évidence l'influence de la résistivité de I'os sur la localisation de sources électriques
par la méthode FEM associée a un modele réaliste de la téte. L’algorithme de
localisation est plus sensible aux hétérogénéitées de la conductivité qu’'a sa propre
valeur. Les caractéristiques intrinseques de I'approche FEM permettent de prendre en
compte des différentes couches de I'os sans surcolt de calcul. Dans leur étude,
Haueisen et col. (1997) établissent que les résistivités des milieux cérébraux
influencent davantage I'amplitude que la topographie des champs magnétiques et des
potentiels électriques mesurés en surface.
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Afin de caractériser les erreurs des méthodes numériques, il est pratique de
comparer les résultats obtenus par ces méthodes dans le cas d’'un modele sphérique
avec la solution analytique existante pour ce modéle géométrique. Le but ici est
d’évaluer l'avantage des approches numériques pour la résolution du probleme
inverse. Zanow et Peters (1995) montrent que les dipbles sont mieux localisés par
utilisation de modeles réalistes alors que ces modeles n’'influencent que modérément
leur amplitude et leur direction. De plus, la présence de bruit dans les potentiels
simulés affecte plus les solutions reconstruites avec le modele réaliste que celles
obtenues avec le modéle sphérique. Buchner et col. (1995) comparent le modéle
trisphérique avec la solution BEM en utilisant des données simulées et des données
réelles telles que des potentiels évoqués somato-sensoriels. En utilisant un modéle de
source dipolaire, les erreurs trouvées varient de 2 & 7 mm en moyenne pour les
modeles sphériques, méme dans les régions favorables a ce type de modeles.

Finalement Yvert (1996) présente une analyse détaillée de la mise en place
de ces approches discrétisées et réalistes de I'espace cérébral. De nombreuses
comparaisons (modéles dipolaire et sources distribuées) avec les modéles sphériques
montrent les avantages et les limites de ces calculs numériques dans le cas de dipbles
superficiels ou dans la réalisation d’'un maillage volumique automatique des différents
tissus de la téte.
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N=12260

N=18948

N=22533

Figure 56: Exemple de deux maillages surfaciques du cerveau, de l'os et du scalp utilisés pour BEM
(extrait de Yvert (1997))
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Figure 57: Représentation en coupe d’un maillage régulier (2 gauche) comportant 47994 tétraédres et
8690 noeuds et d'un maillage localement raffiné (a droite) comportant 64001 tétraédres et 11569 noeuds
utilisés pour FEM (extrait de Thevenet (1991))

La liste des références citées dans ce paragraphe n’est pas exhaustive. La
présence sur le marché de logiciels complexes permettant la génération de maillages
de surface et/ou volumiques, la résolution des problémes direct et inverse ainsi que les
efforts développés pour augmenter la stabilité et la précision de ces méthodes
numeériques devraient intensifier les publications dans le domaine de la recherche
fondamentale et clinique. Il serait ainsi souhaitable de prendre en compte I'anatomie
individuelle de chaque patient lors de la localisation des sources électriques associées
aux foyers épileptiques.

6.2.2 - Déformation IRM/Sphere

Nous avons vu que nous pouvons prendre en compte I'anatomie du cerveau
pour essayer de contraindre l'espace de solutions a des zones cérébrales
électriqguement actives. Nous proposons une nouvelle approche qui a pour principal
avantage d'utiliser des outils de modélisation simplifiés tels que le modéle sphérique

et les solutions inverses distribuées de type linéaire.

Jusqu’a maintenant, notre ensemble de solutions était limité a une sphere
multi-couche a I'intérieur de laquelle nous répartissions de fagon réguliere une grille de
points. Nous avons développé I'idée de déformer I'image anatomique du cerveau en
sphére. Ainsi, nous conservons nos techniques de calcul de solutions inverses tout en
ayant la possibilité d’assigner a chaque point de 'ensemble de solution un type de tissu
cérébral. Outre la possibilité de corréler directement nos localisations de l'activité
électrique avec I'anatomie pour des études de potentiels évoqués, ce type d’approche
est d’'un grand avantage pour la localisation des foyers épileptiques chez les patients.
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Nous utilisons dans ce cas I'lRM du patient. La localistion des foyers épileptiques peut
étre ainsi directement comparée aux données électrophysiologiques intracraniennes.

Le modele sphérique utilise une demi-sphere et est orienté de la maniere
suivante:
axe X: inion -> nasion
axe Y: droite -> gauche
axe Z: bas -> haut

La premiére étape de I'algorithme est de définir ces points sur I' IRM anatomique afin
de faire correspondre notre ensemble de solution avec les electrodes de surface
orientées de la méme maniére. Une rotation et une translation appropriées permettent
ensuite d’amener I'lRM dans le repére souhaité. De cette nouvelle IRM nous extrayons
la surface du scalp sous la forme d’un nuage de points (x,y,2) (fig. 58)

NASION

DROITE

INION

Figure 58: Coupe sagitale et coronale d"une IRM anatomique avec les marqueurs anatomiques: nasion,
inion, gauche et droite

NASION INION

Figure 59: Surface du scalp extraite de 1’ IRM obtenue apres rotation et translation
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Les reperes anatomiques définissent un nouveau référentiel dans lequel nous
exprimons notre ensemble de points. La surface du scalp est alors définie sous la
forme dune fonction spline Rgcqp=f(0,9), Ol Rsca,0 et @ représentent les
coordonnées sphériques. Ainsi, pour chaque couple de coordonnées sphériques (6,@)
nous pouvons calculer Rgc4),. Nous construisons alors un échantillonnage régulier en
O et @ de la surface du scalp (fig. 60). Ce deuxiéme nuage sert d’une part pour la
transformation IRM -> sphére elle-méme, et d’autre part comme support pour la
projection de 'EEG sur la surface du scalp. Apres avoir calculé la meilleure sphere
(Best Fitting Sphere) définie par son rayon R et son centre Cg(Xs,Vs,Zg), NOUS
appliquons pour chaque pixel P;, Pi(Xp,Yp,2,)=P;(r, ,Gp,(pp) de I'IRM la transformation
suivante:

R R, O >
p =
P Izscalp(ep’ (pp)

Equation 46: Equation de transformation de 'IRM cérébrale en sphere.

Figure 60: Echantillonage régulier de la surface du scalp.”Best fitting Sphere” associée a ce groupe de
points.
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Figure 61: Schématiquement, sil” on se place dans un plan axial, le cerveau s’apparente & une ellipse. Le
cercle représente alors la projection de la sphére au sens des moindres carrés (Best Fitting Sphere). Les
fleches indiquent alors les transformations appliquées.

L’'IRM ainsi obtenue possede une enveloppe sphérique sur laquelle nous
pouvons appliquer notre modeéle physique de I'espace de localisation de nos solutions
inverses. De cette IRM sphérique, nous pouvons extraire par segmentation les
différents tissus cérébraux tels que la matiere blanche, la matiére grise, les ventricules.
Chaque pixel de ces sous-ensembles anatomiques est un point potentiel de I'espace
de reconstruction de la solution inverse. Nous pouvons, évidemment, limiter cet
espace selon les criteres de précision. Dans une premiére approche nous pouvons
prendre en compte I'ensemble de I'espace cérébral sans distinguer les différents tissus
le composant. Puis pour plus de précision anatomique, I'espace de reconstruction
peut-étre limité a la seule matiére grise. Enfin la derniere opération consiste a replacer
notre ensemble de points dans une sphére de rayon 0.86 correspondant a la limite
extérieure de I'espace de reconstruction de notre modéle sphérique multicouche. Ainsi
notre nouvel espace de reconstruction est défini selon des contraintes anatomiques
choisies. Pour chaque sujet ou patient, nous pouvons construire un espace de solution
et donc une matrice de solution inverse qui lui est propre et qui tient compte de son
anatomie. Cette voie est une alternative a l'utilisation de mailleurs complexes pour les
algorithmes BEM et FEM.
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Déflation des lobes frontaux

Inflation des lobes temporaux Déflation des lobes occipitaux

Figure 62: Représentation en 3D, des surfaces originales du scalp et du cerveau (en gris), et de la surface
du cerveau sphérique (en rose). Comme nous pouvions le prévoir compte tenu de la forme ellipsoidale
du cerveau, nous obtenons une déflation au niveau des lobes frontaux et occipitaux et une inflation des
lobes temporaux.

Nous avons utilisé le cadre du logiciel AVS 5.3 (Advanced Visual System
Inc.) pour développer l'algorithme permettant cette déformation. Les librairies de
modules existantes fournissent un excellent support pour le traitement classique des
volumes de données 3D telle que I'RM. Les programmes développés pour les
interpolations, la best fitting sphere, la déformation et la construction de I'espace de
solution ont été encapsulés dans des modules AVS afin d’obtenir un outil compact. Un
schéma de I'algorithme en termes de macro-module AVS est donné dans la figure 63.
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IRM anatomique

Y

Scalp

Y

Nuage de Points

Paramétrisation

Nuage de points réguliers Représentation
de I’'EEG sur le
scalp

“Best Fitting Sphere”

IRM_2_ Sphere

Segmentation
des tissus cérébraux

Construction

de I'espace de solution

Figure 63: Schéma de l'algorithme de transformation de I'IRM cérébrale en sphere. Les étapes en noir
ont été entierement développées et intégrées aux librairies de modules existants dans le logiciel AVS.
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Figure 64: Coupes sagittales (en haut) et coronales (en bas) et de 'IRM originale (a gauche) et de I'IRM
sphérique (a droite). La sphere associée a la surface du scalp est montrée en transparence afin de
permettre 'appréciation du résultat de la transfomation.

Lorsque nous avons appliqué a notre IRM sphérique la transformation inverse pour
permettre l'interprétation nos résultats dans une IRM normale, nous obtenons une IRM
proche de I'lRM originale. Les coupes sagittales suivantes montrent que nous avons
conservé I'anatomie originale par application de la tranformation et de son inverse.
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IRM
ORIGINALE

IRM
SPHERIQUE

IRM
TRANSFORMEE
INVERSE

-

.;.:h:j

Figure 65: Coupes sagittales de 'IRM originale (en haut), de 'IRM sphérique aprés application de la
transformation (milieu), de 'IRM finale apres application de la transformation inverse.
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Cette transformation étant effective nous pouvons maintenant construire le Lead Field
mettant en relation les points de I'IRM appartenant aux tissus cérébraux et les
électrodes de surface.

Figure 66: Espace de solution construit sur la base de I'IRM sphérique. L’ensemble points-électrodes est
projeté dans une sphere de rayon 1. Nous pouvons alors construire le Lead Field en accord avec les
modeles sphériques décrits précédemment.

6.3 - IRM sphérique et localisations anatomiques

La suite logique de ce travail a été d’apprécier la localisation des sources
électriques par les algorithmes de reconstruction par rapport a 'anatomie. Nous avons
choisi deux type d’EEG pour illustrer nos travaux. Dans un premier temps, nous avons
repris les potentiels évoqués utilisés pour les études précédentes et décrits dans le
chapitre relatif aux problémes d’interpolation. En collaboration avec le Laboratoire
d’Exploration Préchirurgicale des Epilepsies, Clinigue de Neurologie de I'Hopital
Cantonal de Genéve, nous avons tenté de comparer les données intracraniennes
enregistrées chez des patients épileptiques avec I'estimation des foyers épileptogénes
obtenue a partir des enregistrements de surface.

6.3.1 - Simulations

Avant d'utiliser la méthode décrite précédemment a des fins de recherche
ou de clinique, nous avons évalué le bien-fondé de la démarche au moyen de
simulations. Nous avons ainsi placé deux sources, une corticale (fig. 67 & 68) et une
mésiale (fig. 69 & 70), dans I'IRM. Nous avons ensuite reconstruit ces sources
“réalistes” au moyen du modele sphérique classique et de notre modele sphérique
contraint anatomiquement. Nous avons utilisé deux algorithmes de reconstruction,
WMNE et LORETA, afin de mettre en évidence les propriétés des deux modéles
employés. Les résultats obtenus sont montrés dans les figures suivantes. Les
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recontructions utilisant notre modele sphérique sont montrées sous la forme de coupes
orthogonales a la maniéere des coupes IRM anatomiques. Les reconstructions faisant
intervenir le modéle sphérique classique sont montrées sous la forme de coupes
horizontales successives.

Premierement, notre approche n’introduit pas d’erreur dde au modele. Les
propriétés de localisation du modele sphérique sont conservées. Il est primordial de
s’'assurer dans un premier temps que l'introduction de nouvelles contraintes de
détériore pas la qualité des reconstruction des sources. De plus, les localisations étant
contraintes par I'anatomie et replacées dans celle-ci, nous pouvons corréler
directement nos localisations avec la source originale (fig. 67). L'utilisation du modele
sphérique classique ne nous le permet pas. Nous pouvons simplement remarquer que
I'introduction de ce modeéle permet d’obtenir des localisations temporales (fig. 68). Les
différences entre WMNE et LORETA sont intrinseques a ces algorithmes. Nous les
retrouvons pour les deux types de modeles, elles ne sont donc pas a mettre au compte
de ces derniers.

Les résultats obtenus avec les simulations précédentes nous ont permis de
vérifier le bien fondé de notre démarche. L’introduction de contraintes anatomiques
dans le modele sphérique permet la reconstruction de sources et la mise en
correspondance de ces dernieres avec I'anatomie (fig 67 et 69). A présent, nous
pouvons essayer d’appliquer ce nouveau modeéle sphérique a la localisation de foyers
épileptiques et de corréler les reconstructions ainsi obtenues avec des
enregistrements profonds chez des patients pharmaco-résistants.

-113 -



Spinelli L. - Juin 1999

IRM sphérique et localisations anatomiques

coupe

axialle

N

coupe
coronale

Source originale

LORETA

Figure 67: Reconstruction d’une source corticale par WMNE et LORETA en utilisant notre modele
sphérique avec contraintes anatomiques. La source corticale originale est montrée dans la colonne de
gauche. La colonne du centre illustre la reconstruction de cette source au moyen de WMNE. La colonne
de droite montre la reconstruction de la source originale par LORETA. Nous pouvons apprécier le gain
en terme de localisation anatomique engendré par l'introduction de contraintes anatomiques dans le

modele sphérique.

WMNE

LORETA
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Figure 68: Reconstruction d’une
source corticale par WMNE et
LORETA en utilisant un modéle
sphérique classique. Les
localisations obtenues
acceptables ne peuvent étre
interpretées comme des regions
cérébrales actives; cette
information n’étant pas
introduite dans le modéle
sphérique classique.
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coupe
axiale

coupe
coronale

coupe
sagittale

Source originale WMNE LORETA

Figure 69: Reconstruction d’une source mésiale par WMNE et LORETA en utilisant notre modéle
sphérique avec contraintes anatomiques. La source mésiale originale est montrée dans la colonne de
droite. Les fleches indiquent la position de la source originale. La colonne du centre illustre la
reconstruction de cette source au moyen de WMNE. La colonne de droite montre la reconstruction de
la source originale par LORETA. Nous pouvons apprécier le gain en termes de localisation anatomique
engendré par l'introduction de contraintes anatomiques dans le modele sphérique. Nous remarquons
que LORETA reconstruit particulierement bien ce type de sources profondes.
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Figure 70: Reconstruction d'une source mésiale par WMNE et LORETA en utilisant un modéle
sphérique classique. Les localisations obtenues acceptables ne peuvent étre interpretées comme des
régions cérébrales actives; cette information n’est pas introduite dans le modele sphérique classique.

6.3.2 - Epilepsie et enregistrements profonds

De nombreux patients épileptiques (environ 20%) souffrent d’une épilepsie
pharmaco-résistante, c’est-a-dire résistante a toute forme de traitement
médicamenteux. Ces patients peuvent alors bénéficier d'une exploration
préchirurgicale visant a définir I'étiologie et la localisation du départ des crises
d’épilepsie (Seeck et col., 1996). Lorsque les techniques d’exploration utilisées (IRM,
spectroscopie, volumétrie, PET, SPECT, neuropsychologie) (Seri, 1998) ne
convergent pas ou que le foyer se trouve proche de zones sensibles, il est alors
possible et nécessaire d'implanter le patient avec des électrodes profondes ou des
grilles sous-durales. Les électrodes profondes sont utilisées dans les cas ou
I’'némisphére a l'origine des crises n'a pu étre déterminé (fig. 71). Les patients sont
alors implantés bilatéralement dans les zones suspectes, en général les hippocampes,
les amygdales, les lobes frontaux. Lorsque le foyer épileptique se situe dans des
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régions proches de zones sensibles comme celle du langage dans I'hémisphere
gauche, il est alors nécessaire d'implanter le patient avec une grille sous-durale placée
sur la surface du cortex. En stimulant électriquement les contacts de cette grille, nous
pouvons alors délimiter les zones épileptogenes en éliminant les risques de séquelles
lors de I'opération. La figure ci-dessous illustre I'implantation d’électrodes profondes.
Ces électrodes étant IRM compatibles, il est alors possible d’obtenir leur position
exacte par rapport a I'anatomie.

R m omom om o

Figure 71: Vues coronale et sagittale de l'implantation d’électrodes profondes. Chaque rangée
d’électrodes comportent huit plots d’enregistrement numérotés du plus profond au plus superficiel.

L’'EEG profond a été enregistré avec le D128 System (lves, 1991)
développé au Département de Neurologie, du Beth Istrael Deaconess Medical Center,
Boston (MA). Ce systeme permet [I'enregistrement de 128 canaux. Les
enregistrements sont bipolaires le long d’une rangée de 4 a 8 contacts. La fréquence
d’échantillonage est de 200Hz. Ce dispositif permet également I'enregistrement
simultané de I'EEG de surface avec 32 électrodes. Nous avons ainsi enregistré de
maniére simultanée le développement d’'une crise d’épilepsie en surface sur le scalp
et en profondeur dans les structures suspectes. L'utilisation de 'EEG de surface nous
permet d’estimer les sources, alors que les enregistrements profonds nous permettent
de vérifier la qualité de notre estimation. La crise enregistrée est illustrée dans la figure
72.
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Figure 72: (a) Enregistrement de surface de la crise. La configuration des électrodes quelque peu
originale tient compte de la présence des électrodes profondes. L’inspection visuelle de cet
enregistrement montre le départ de la crise du c6té gauche avec une propagation vers I’hémisphere
contre-latéral. L’apparition de nouveaux rythmes au début de la crise encourage l'utilisation de la FFT
pour l'étude de l'évolution du spectre des fréquences. (b) Enregistrements profonds de la crise
d’épilepsie. Les électrodes sont réparties de maniere symétrique sur les deux hémispheres dans les
régions fronto-orbitales (LRO, RFO), sensori-motrices (LSM, RSM), les amygdales (LAM, RAM), et dans
les parties antérieure (LHA, RHA) et postérieure (LHP, RHP) de I'hippocampe. Les enregistrements
sont bipolaires le long de chaque ligne comportant chacune 8 contacts. Le début de la crise intervient
dans 1'amygdale et 'hippocampe gauche, avec une propagation dans les régions frontales ainsi que
dans I'amygdale et I’hippocampe contre-latéraux. Néanmoins, l'inspection détaillée a démontré que
l'amygdale et I'hippocampe droite montrent les premiers signes du début de la crise et ont été

déterminés comme foyers primaires.
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L'évolution de la crise met en évidence des changements dans le spectre des
fréquences. L'utilisation de la “FFT approximation” (cf. Chap I) décrite dans le premier
chapitre, permet d’évaluer les sources responsables des différentes fréquences. Le
spectre total sur 'ensemble de la période étudiée fait ressortir la prédominance des
fréequences 1.6Hz et de la bande de fréequence 3.9-7.0Hz (fig. 73 a). La fréquence
1.6Hz montre un premier pic d’activation au tout début de la crise (fig. 73 b) au moment
ou I'on observe la recrudescence de pointes dans I'amygdale droite (fig. 72). Cet
exemple met prouve que 'EEG de surface peut enregistrer l'activité de structures
profondes méme si l'inspection visuelle des tracés ne le montre pas.

Spectre total de surface Evolution temporeile du spectre de surface

1
- 3 | w8 H2
E -
i i w3470 Hz
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l:l'nn- P iy - e 3 i Ty o o o o Oy e ol
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Figure 73: (a) Spectre de 'EEG de surface pour la période compléete d’analyse. Les fréquences 1.6 Hz et
7.0-8.0Hz prédominent pour cette période. (b). Evolution temporelle des fréquences dominantes du
spectre au cours de la période d’analyse. Notre attention se focalise sur les pics précoces afin de
déterminer le départ de la crise et d’en étudier 1’évolution.
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Figure 74: Spectre des fréquences pour 3 des enregistrements profonds. Le contact 50, implanté dans
I'amygdale droite, montre un pic d’activité pour la fréquence 1.6 Hz, le contact 22, implanté dans la
partie antérieure de 'hippocampe gauche, montre un pic d’activité pour une bande de fréquence 3-4Hz,
alors que le contact 29, implanté dans la partie postérieure de I'hippocampe gauche, montre un pic
d’activité aux alentours de 6 Hz.
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Figure 75: Positions des 24 électrodes mesurées sur le patient (points noirs) et positions standards du
systeme 10/20 pour 21 électrodes. Cette derniere configuration comprend moins d ‘électrodes mais
réparties de fagon plus homogene ce qui est préférable (Cf. Chap III).

Pour placer les électrodes de surface sur le patient il a fallu tenir compte de
I'emplacement des électrodes profondes. Ces électrodes placées sur les tempes et les
parties frontales sont un handicape pour obtenir une configuration réguliere des
électrodes de surface. Comme nous I'avons démontré au chapitre 1ll, une répartition
homogene des électrodes peut causer des erreurs dans la reconstructions des
sources. Ainsi, nous avons interpolé (cf. § V.2.2) TEEG mesuré avec les 24 électrodes
originales sur un modeéle standard a 21 électrodes. Lors des simulations LORETA a
donné de meilleures reconstructions pour des sources placées en profondeur. Ainsi
nous avons utilisé cet algorithme pour tenter de localiser les fréquences mises en
évidence dans les amygdales et les hippocampes. Les résultats obtenus en utilisant
notre modeéle sphérique avec contraintes anatomiques ont été replacés dans I'lRM de
départ afin de permettre la corrélation avec les enregistrements profonds.

La figure 76 résume les résultats obtenus. Les contacts implantés dans
'amygdale droite montre une activité précoce aux alentours de 1.6 Hz. Notre
estimation des générateurs suggére un activité sous corticale temporale droite.
L'amplitude des signaux emregistrés pour cette fréquence est trés faible et échappe a
toute inspectinm visuelle. Cependant ces signaux contiennent une information de
localisation qui nous permet d’estimer le départ de la crise. Pour la bande de fréquence
5.5-7Hz, le rapport signal sur bruit est plus favorable. Ainsi les localisations obtenues
correspondent respectivement a la partie antérieure de I'hippocampe pour la
fréquence 5.5 Hz et a la partie postérieure pour la fréquence 7Hz. Pour la fréquence
5.5Hz, les localisations obtenues sont un peu antérieures a |'électrode 22, la
correspondance dans les autres directions est adéquates. Pour la fréquence 7Hz,
nous obtenons une localisation de I'activité électrique au niveau de I'’hippocampe
gauche, ce qui correspond au pic du spectre de I'electrode 29 (fig. 74 et 76).
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coupe axiale coupe coronale coupe sagitale

Figure 76: Localisation des générateurs des fréquences mises en évidence dans le spectre de I'EEG de
surface. Le rythme de 1.6HZ apparait au début de la crise et est présent sur I'électrode de I'amygdale
droite. Notre recxonstruction montre une activité temporale droite, toutefois éloignée du site
d’enregistrement. Les localisations obtenues pour la bande de fréquence 5.5-7Hz correspondent aux
régions temporo-mésiales gauches a I'origine de ces fréquences. Les fleches indiquent les contacts ayant
le maximum d’actvité pour les fréquences étudiées.
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6.3.3 - Conclusions

L'utilisation de modéles sphériques pour la localisations d‘activités
électriques pathologiques telle que [I'épilepsie est limitée par [linterprétation
anatomique des résultats. Nous avons alors développé une procédure permettant de
déformer I'IRM anatomique dans une sphére ce qui nous permet d’introduire des
contraintes anatomiques dans le modeéle sphérique standard. Les simulations ont
montré que l'utilisation d’'un tel modele permettait une corrélation directe entre les
localisations des activités électriques et I'anatomie. Lors de I'investigation d’un patient
épileptique avec des électrodes profondes, nous avons eu l'opportunité d’enregister
une crise simultanément en surface et en profondeur. Malgré des conditions
d’enregistrements non optimales (répartition hétérogéne des électrodes, petit nombre
d’électrodes, faible rapport signal sur bruit), la reconstruction des générateurs associés
aux fréquences mises en évidence dans le spectre de 'EEG de surface a montré une
bonne corrélation entre les maxima d’activité et les régions cérébrales a l'origine des
potentiels enregistrés.
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VIl - Conclusion

Depuis 'avenement des enregistrements EEG, les progres technologiques
ont permis l'utilisation de cette technique comme outil d'investigation des fonctions
cérébrales. Ainsi l'usage de I'EEG s’est intensifié tant en recherche fondamentale
gu’en clinique. Les algorithmes de localisation de I'activité électrique cérébrale
apparaissent alors comme des outils d’investigation puissants et fiables. Cependant,
nous avons pu mettre en évidence que des précautions étaient nécessaires.

Ainsi le nombre et la configuration des électrodes est de la premiere
importance. Nous avons mis en évidence qu’en augmentant le nombre d’électrodes la
gualité des reconstructions de sources s’accroit, avec cependant un comportement
asymptotique. De plus, si le nombre d’électrodes a disposition est insuffisant, il est
préférable de procéder a une couverture homogene de la surface du scalp plutét que
de les concentrer sur la région d’intérét. Cette démarche limite I'apparition de sources
fantdmes lors de I'application des algorithmes de localisation.

Le moyennage est une étape essentielle dans I'obtention d’'un potentiel
évoqués. Il faut alors mettre en oeuvre des algorithmes d’interpolation. Nous avons mis
en évidence que le choix de I'algorithme influence la localisation de I'activité électrique
cérébrale. Les algorithmes de la famille spline, et plus particulierement les splines
sphériques, produisent un minimum de perturbation dans I'estimation des générateurs.
A l'opposé, les algorithmes de type meilleurs voisins sont a proscrire pour I'obtention
de potentiels évoqueés.

La modeélisation de I'espace cérébral est encore un champ d’investigation,
malgré le développement des méthodes numériques s’appuyant sur le maillage des
zones d’intérét. Le modele sphérique présente quant a lui une relative simplicité. Nous
avons alors développé une séquence de transformation permettant d’introduire des
contraintes anatomiques dans ce modele sphérique afin de le rendre plus réaliste.
Cette approche a été développée dans le but de promouvoir un outil d'investigation
clinique pour I'épilepsie. Les premiers résultats ont montré une bonne adéquation des
maxima d’activité reconstruits au moyen d’algorithmes de type norme minimale et les
zones cérébrales a l'origine des potentiels enregistrés. Ces résultats ont été rendu
possible par I'enregistrement simultané d’une crise chez un patient pharmaco-résistant
avec des électrodes de surface et profondes. Cependant, I'utilisation de ce modéle a
des fins cliniques passe avant tout par une phase a venir d"évaluation plus intensive.
Associé a la localisation précise des électrodes et a une bonne connaissance des
propriétés et capacités des algorithmes de localisation, nous avons alors I'espoir que
cet outil soit capable un jour de supplanter en clinique les enregistrements profonds.
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CONTE PHILOSOPHIQUE A L'USAGE DES DOCTORANTS

Laissez-moi vous raconter I'histoire d'un jeune Indien qui avait un travail tres
difficile a faire et qui ne savait pas toujours comment il pourrait y arriver. Sa
détermination étant grande, car il était brave, il décida de demander de laide. Il
chercha alors qui allait bien pouvoir l'aider dans sa tribu.

Sa premiere pensée fut pour le sage de la tribu, personne incontestée et
incontestable de par ses connaissances tant humaines que techniques. Or, le sage
était généralement peu disponible, car trop occupé a réfléchir et a augmenter sa
sagesse. Il ne fallait donc le déranger qu'a bon escient.

Le sage étant peu accessible, le chef de guerre semblait la personne toute
désignée. Tres proche de ses guerriers, il avait le don pour leur remonter le moral et
pour leur assigner des taches qui conduisaient irrémédiablement a la réussite du plan
dattaque. Mais le chef de guerre, lui, ne tenait pas toujours compte des individualités.
Il pensait d'abord au groupe et a la réalisation de projets utiles a la tribu. Alors, on ne
le comprenait pas toujours.

Restait alors le sorcier, celui qui savait et comprenait ce que les autres ne
pouvaient pas savoir et comprendre. Il était toujours prét a aider, mais ne prenait pas
le temps d'expliquer. Il résolvait les problemes, mais n'enrichissait pas le demandeur
de son savoir. Son aide était bénéfique, mais laissait toujours un godt amer
d'impuissance et d'incompréhension de ce monde.

Les guerriers, quant a eux, avaient déja subi le baptéme du feu et ils vous
disaient tres souvent que tout le monde doit souffrir pour arriver a ses fins.

Les proches, eux, étaient toujours préts a vous aider de tout leur coeur, par
leur amour et leurs témoignages de soutien inconditionnel, mais ne pouvaient rien pour
votre affaire.

Il pensa aussi aux échanges possibles lors de réunions avec les autres
tribus, mais le voyage était long et la sélection des jeunes guerriers candidats était
rude.

Finalement, le jeune Indien comprit qu'il ne pouvait compter que sur lui
méme et que jamais sa tribu et ses membres ne changeraient leurs habitudes. Il mena
donc son travail a bien et quitta définitivement sa tribu, heureux de s'en étre sorti tout
seul.

extrait de http://garp.univ-bpclermont.fr/guilde/
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| - Résumeé

La localisation de l'activité cérébrale au moyen de techniques d’imagerie
sans cesse en évolution est un champ d'investigation important depuis quelques
années. Dans ce domaine les enregistrements électromagnétiques de l'activité
neuronale possedent la meilleure résolution temporelle et permettent de suivre le
développement d’'un processus cérébral. Dans la modélisation de I'activité électrique
cérébrale, chaque arrangement de neurones en macro-colonne est considéré comme
un dipdle de courant produisant un certain potentiel sur la surface du scalp. Les cartes
EEG en 2D enregistrées sont alors la somme de toutes les sources actives. L’analyse
topographique de ces cartes, telles que I'étude des trajectoires des centres de gravité
des activités positives et négatives et de la dissimilarité ont permis de démontrer
I'existence de périodes stables et de développer le concept de micro-états
fonctionnels. Les enregistrements EEG sont une mesure sur la surface de la téte
refletant l'activité électrique des générateurs de courant. Il est alors nécessaire de
modéliser la téte en tant que volume conducteur et d’appliquer les lois de
I'électromagnétisme pour estimer au mieux les distributions volumiques des source de
courants. Nous avons focalisé notre travail sur les solutions distribuées de type norme
minimale et sur un modeéle sphérique pour représenter la téte.

Les électrodes sont les capteurs de notre systeme. Leur nombre et leur
configuration influencent alors de maniére importante tous nos résultats. Nous avons
investigué I'effet du nombre d’électrodes sur la qualité de la localisation des sources
electriques cérébrales. Il est ainsi démontré, en utilisant les propriétés de la matrice de
résolution, que les erreurs de localisation diminuent lorsque le nombre d’électrodes
augmente. Cependant, au dela d'une centaine d’électrodes, l'information entre
electrodes devient dépendante et la qualité des reconstructions se stabilise. D’autre
part nous avons étudié I'effet d’'un mauvais échantillonnage spatialle sur la localisation
des sources. Il est ainsi démontré qu’il est indispensable de couvrir avec les électrodes
I'ensemble de I'espace de reconstruction afin de minimiser les erreurs de localisation.

A l'aide des différents algorithmes d’interpolation suivants: meilleurs voisins,
surface splines et splines sphériques, nous avons étudié le comportement des
solutions inverses de type norme minimale. En effet, il est parfois nécessaire de
moyenner les réponses de plusieurs sujets afin d’obtenir des composantes plus
générales d'un potentiel évoqué. Il faut alors interpoler chaque réponse sur une
configuration commune d’electrodes. Les résultats obtenus pour la composante P100
d’un potentiel évoqué visuel montrent des erreurs de localisation importantes dans le
cas d'une interpolation de type meilleurs voisins, alors que l'utilisation de splines
sphériques permet de minimiser ces erreurs. Il est de plus préférable de moyenner les
localisations, c’est a dire les distributions volumiques plutot que les réponses EEG et
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de localiser ensuite les générateurs.

Le modele sphérique utilisé en I'état ne permet pas de prendre en compte
I'anatomie cérébrale, la téte étant modélisée sous la forme de sphéres concentriques
homogenes. Le développement des algorithmes de type BEM et FEM et
'augmentation de la qualité des images IRM anatomiques ont permis 'émergence de
modéles anatomiques qui s’avérent cependant assez lourds a manipuler. Nous
proposons ici une nouvelle approche permettant I'usage simplifié des modeles
sphériques. Aprés avoir extrait d’'une IRM anatomique et défini la surface du scalp en
terme de fonctions spline, il est alors possible de projeter cette surface sur celle d’'une
sphére (best fitting sphere). Ainsi nous obtenons une IRM sphérique a l'intérieur de
laquelle nous pouvons définir notre espace de reconstruction en fonction des tissus
cérébraux. Afin de valider cette nouvelle approche nous avons simulé la reconstruction
de sources corticale et mésiale. L’enregistrement simultané, avec des électrodes de
surface et intracraniennes, nous a permis de vérifier, avec des données réelles, la
qualité de nos reconstructions et la pertinence de notre modele. Ainsi la localisation
des générateurs des fréquences dominantes, lors du départ d’'une crise d’épilepsie, a
montré une bonne corrélation avec les contacts intracraniens ayant un maximum
d’activité pour les fréquences considérées.

Ainsi I'ensemble de ce travail apporte de nouveaux développements dans
le domaine de la localisation de I'activité électrique cérébrale. Nous avons montré
I'importance de la configuration des électrodes, c’est a dire de I'échantillonnage
spatial, de méme que les méthodes d’interpolation pour la localisation de réponses
moyennes. Finallement, la déformation IRM/sphére permet de localiser I'activité
électrique cérébrale au moyen de modéles sphériques simples contraints
anatomiquement.

Mots clé: ElectroEncéphaloGraphie (EEG), MagnétoEncéphaloGraphie (MEG), ,
modélisation, Imagerie par Résonance Magnétique (IRM), électrodes, interpolation,
anatomie, Potentiels Evoqués Visuels (PEV), épilepsie, localisation, générateurs.

Notations: les variables mathématiques = italique,
les vecteurs = gras et en lettres minuscules,
les matrices = gras et en lettres MAJUSCULES,
Les variables physiques = gras et italique

Ce travail a été réalisé en partie au Laboratiore de Cartographie des
Fonctions Cérébrales, et en collaboration avec le Laboratoire d’Exploration pré-
Chirurgicale des Epilepsies (fond Vaud-Geneve), Clinique de Neurologie, Hbpital
Cantonal Universitaire de Geneve.
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Summary

The brain functions and their localizations have been more and more
investigated in the last few years. Among all the technics (PET, SPECT, fMRI), the
EEG/MEG is a very powerful tool to study the spatio-temporal dynamics of human brain
functions. The organization of neurons in macro columns allows us to record EEG
signals on the scalp. The analysis of the 2D EEG maps shows that the electrical state
of the brain is stable for some periods, so called microstates. Modeling the head as the
multi-shell spherical model and the macro columns as dipoles, we are able to estimate
in a volume (3D) the electrical activity of the brain. We focused our work on the
distributed source model and used inverse solutions of minimal norm type.

For all fields, the sensors are of primary importance. Therfore we have
investigated the effect of the number and configuration of the electrodes. This strongly
influences the efficiency of the electrical source localization. Using the properties of the
resolution matrix, it is shown that increasing the number of electrodes improves the
quality of the localization in terms of dipole localization error. However, we have found
that for more than 100 electrodes, the goodness of the solution has an asymptotic
behavior and does not improve. Even more, the electrodes should cover uniformly the
whole solution space to minimize the localization errors.

In evoked potentials studies it is often useful to average individual
responses to extract mean components of evoked potentials. For this purpose, one has
to interpolate each individual response on a standard electrode configuration. Using
three different algorithm, nearest neighbors, thin plane spline and spherical spline, we
have studied the effect of interpolation on the localization of the P100 of visual evoked
potentials. Our results show that the nearest neighbours type algorithms have the
greatest localization errors. On the opposite, the spherical spline minimizes these
errors. On the other hand, it seems better to average the individual 3D source
distributions than to localize the average EEG.

All these studies have been done while simplyfing the head as a 3 shell
spherical model, which means that no anatomical constraint could be performed. Using
high resolution MRI, the BEM and FEM algorithm can handle anatomical constraints.
These algorithms are increasingly used in the literature, but they are difficult to handle.
We propose here a new approach combining anatomical constraints and spherical
head model. The surface of the scalp can be easily extracted from MRI data. This
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surface can be expressed with a spline function. Then this surface is projected on a
best fitting sphere. The MRI volume is now a sphere in which we can define solution
points depending on the brain tissues. In a first step, we have validated this new
approach performing simulation localizing cortical and mesial sources. In addition, we
compared the localisation of dominant frequency generators using minimum norm type
algorithm with intracranial data obtained from an epileptic patient. The results show a
good correlation between the estimations and the real generators.

Keywords: ElectroencEphaloGraphy (EEG), MagnetoEncephaloGraphy (MEG),

modeling, Magnetic Resonance Imagery (MRI), electrodes, interpolation, anatomy,
Visual Evoked Potentials (VEP), epilepsy, source localisation
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Il - Introduction
2.1 - Les techniques d’'imagerie fonctionnelle

Les nouvelles techniques d'imagerie médicale permettent a I'heure actuelle
d’accéder précisément a I'anatomie du cerveau (CT scan, Imagerie par Résonance
Magnétique (IRM - MRJ) ainsi qu’'a I'activité cérébrale (Tomographie a Emission de
Positons (TEP - PET), Tomographie a Emission Mono-Photonique (TEMP - SPECT),
Imagerie par Résonance Magnétigue Fonctionnelle (IRMf - fMRI),
Electroencéphalographie (EEG), Magnétoencéphalographie (MEG)). Ces derniéres
techniques, dites d’'imagerie fonctionnelle, mesurent la variation des parametres
physiques et/ou physiologiques liés a la perception ou a la réalisation d’'une tache
cognitive (taches linguistiques, mémoire, reconnaissance de visages...) ou en relation
avec un dysfonctionnement local cérébral, comme I'épilepsie par exemple.
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Figure 1: Schéma comparatif des résolutions temporelles et spatiales des différentes techniques

d’imagerie fonctionnelle. Les échelles non linéaires permettent d’apprécier les caractéristiques de
chacune d’elles (d’aprés Churchland, 1988)
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Dans le cas de 'IRMf (Savoy et col., 1997), nous mesurons des variations de débit
sanguin permettant 'apport d’oxygene aux neurones actifs, pour le PET (Posner et
col., 1994) il s’agit de mesurer le métabolisme des neurones a l'aide de substances
radioactives. Toutes ces techniques d'imagerie possédent des résolutions temporelles
et spatiales tres variables comme l'indique la figure 1.

Contrairement a 'TEEG/MEG qui mesurent directement I'activité électrique
neuronale, I'RMf et le PET reflétent seulement I'activité métabolique neuronale. De
plus, TEEG/MEG sont les techniques d’imagerie qui possedent actuellement la
meilleure résolution temporelle, de l'ordre de la milliseconde. Cette propriété des
enregistrements électromagnétiques permet de suivre le développement de processus
cognitifs (Pegna et col.,1997) ou épileptiques (Seeck et col., 1998). Ainsi en analysant
dans un premier temps la distribution spatiale des potentiels électriques ou des
champs magnétiques de surface, puis en calculant la distribution volumique des
sources électriques, nous sommes capables de suivre le déroulement d’un processus
cérébral. L'évaluation d’'une telle distribution nécessite la compréhension des
phénomeénes physiologiques sous-jacents. Il est alors nécessaire de modéliser
physiquement et mathématiquement I'activité électrique neuronale ainsi que le volume
de conduction que représente la téte (scalp, os cranien, liquide céphalo-rachidien
(LCR), cerveau).

2.2 - Du neurone au dipéle

L'EEG de surface ou intracranien, contrairement aux enregistrements
intracellulaires, mesure la somme de I'activité de centaines de milliers de neurones. Au
niveau cellulaire, il existe deux phénomenes électriques: le potentiel d’action (PA) et le
potentiel post-synaptique (PSP). L’activation d’un neurone entraine sur ce dernier un
déplacement de courant (PA) le long de son axone. Ce déplacement de courant est d(
a une variation temporaire et focale de la perméabilité de la membrane cellulaire aux
ions Na+, K+ et Cl- (fig. 3). Ces potentiels d’action assimilés a des quadripdles dont
linfluence décroit en 1/r3, ne générent pas d'activité électrique significative en surface.
A l'inverse, les PSP, assimilés & des dipdles, ont une influence qui décroit en 1/r2. lls
sont alors les principales sources de potentiel que nous enregistrons en surface. Ces
PSP peuvent étre inhibiteurs (PSPI) ou excitateurs (PSPE) selon le type de cellule a
I'origine de la transmission synaptique (fig. 2).
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Figure 2: Représentation et contribution d"un PSPI et d"un PSPE sur l’enregistrement d"un potentiel de
surface (extrait de Kandel, 1991)
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Figure 3: Modélisation dipolaire de I’activation d’un neurone. Lors d'une activation synaptique, il y a
apparition d’un puits de courant au niveau de la synapse dans le cas d'un PSPE, alors qu'une source
apparait a 'autre extrémité. L’apparition simultanée a une faible distance de ces deux accumulations de
charges de signe opposé, suggere une modélisation dipolaire pour le neurone (extrait de Kandel, 1991).
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L'orientation des cellules influence également de fagon importante la distribution du
champ électrique. Seules les cellules pyramidales possédant une orientation
privilégiée contribuent aux potentiels de surface. En effet, pour les cellules ne
possédant pas de direction privilégiée les lignes de champs s’annulent, on parle alors
de cellules & champ fermé (fig. 4).
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Figure 4: Représentation de cellules a champ fermé (A & B), a champ ouvert (C), et de configuration
alliant les deux type (D) (extrait de Kandel, 1991)

L'EEG est I'enregistrement de l'activité électrique intégrée d'un grand
nombre de neurones. L’organisation des neurones en macrocolonnes
perpendiculaires a la surface du cortex est 'une des raisons pour laquelle de tels
enregistrements sont possibles. En effet un arrangement aléatoire ne produirait qu’un
champ nul en surface.
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champ magnétique  champ électrique

Figure 5: Chaque dipdle a 'intérieur du cerveau crée sur la surface de la téte un champ électrique et
magnétique perpendiculaires.

Nous pouvons ainsi considérer chague neurone individuel comme un
dipble. Il convient cependant, pour des raisons d'échelle d’abord puis pour des raison
de complexité du modele, d'utiliser le dipble pour modéliser l'activité neuronale a
I'échelle de la macro-colonne plutét qu’'a celle du neurone individuelle. Chaque
arrangement de neurones en colonne dans une direction définie est alors assimilé a
un dipble de courant (fig. 5). Ce dipdle peut avoir une orientation radiale ou tangentielle
selon la localisation de l'activité électrique qu’il représente. Cette remarque est
importante dans le cadre de la MEG. En effet, les dip6les radiaux sont silencieux pour
la MEG, c’est a dire qu’il ne produisent aucun champ magnétigue mesurable en
surface.

Dans le cas d’'une stimulation visuelle du champ visuel gauche l'information
est transmise a travers les voies nerveuses optiques, jusqu’au cortex occipital
contralatéral. L’activation des aires visuelles primaires produit alors un potentiel positif
ipsilatéral au stimulus (fig. 6). Cet exemple montre que l'interprétation des potentiels
positifs en tant que sources conduit a de grossieres erreurs de localisations. Il est alors
nécessaire d'utiliser des algorithmes de localisation pour estimer au mieux les
générateurs de potentiels .
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Figure 6: Exemple d’activation corticale consécutive a une stimulation visuelle de 'hémichamps gauche.
Cette activation génere un potentiel positif ipsilatéral a la stimulation (extrait de Barret et col. 1976).

2.3 - Representation de 'EEG

Depuis Berger (1930), les techniques d’acquisition et d’analyse de I'EEG/
MEG n’ont cessé de progresser. Les deux grandes avancées dans cette évolution ont
été la multiplication des canaux et l'introduction des enregistrements digitalisés. En
effet, alors qu’avec une électrode nous n’enregistrons qu’une faible partie de 'activité
corticale, I'enregistrement simultané de nombreux canaux, 19 pour le systeme 10/20,
de 32 a 64 pour la recherche conventionnelle, et méme 128, permet d’avoir une
représentation d’ensemble de I'activité électrique neuronale.

-17 -



Spinelli L. - Juin 1999 Représentation de I'EEG

Figure 7: Hans Berger, le pére de
I'électroencéphalogramme.
(extrait de Orrison, 1995)

2N PR

Nous pouvons visualiser cette activité sous forme de tracés EEG, pour la
clinique par exemple, ou bien sous forme de carte topographique. Chacune des
électrodes est alors projetée sur un plan unique, sur lequel les valeurs électriques sont
codées en couleur. Les techniques d'interpolation permettent alors d’obtenir un
véritable relevé cartographique du potentiel du scalp (fig. 8). Le plus grand avantage
de cette technique, outre l'aspect pratique, est que la topologie des cartes est
indépendante de la référence choisie pour I'enregistrement. En projetant les électrodes
sur la surface du scalp extraite de I'lRM, nous pouvons corréler ces cartes de potentiels
avec I'anatomie sous-jacente (fig. 9).
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Figure 8: Exemples de cartes de potentiels en relation avec des tracés EEG multicanaux. Cartes
d’activation liées a la présentation d'un stimulus dans les Champs Visuels Gauche (CVG - figure de
gauche), Droit (CVD - figure de droite) et Central (CVC - figure du centre)

En ajoutant aux cartes 2D le temps comme troisieme dimension nous
obtenons une série de cartes formant un tube. Ainsi en une seule et unique identité
graphique nous avons acces a toute I'information d’une époque EEG. Nous pouvons
analyser un événement électrique, sa dispersion spatiale et temporelle. Grace a cet
objet, nous pouvons calculer des isosurfaces permettant d’apprécier les extrema
d’activité négative et positive. Pour illustrer ce nouveau mode de représentation de
I'EEG, nous montrons une courte période de +/- 20 ms autour d’un P100 d’un potentiel
évoqué visuel (fig. 10): I'image A suivante représente une vue de face du tube alors
gue lI'image B représente une vue de coté de I'enveloppe du tube. En appliquant un
certain degré de transparence a I'enveloppe de ce tube, nous accédons a l'intérieur
aux isosurfaces représentant les maxima d'activité positive (isosurface rouge) et
négative (isosurface bleue). En coupant le tube verticalement, nous obtenons les
cartes EEG que nous connaissons.
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Figure 9: Projection de 'EEG sur la surface du scalp: Ces deux cartes représentent les composantes P100
de deux potentiels évoqués visuels, présentés dans les hémichamps droit et gauche.

-20-



Spinelli L. - Juin 1999 Analyse de 'EEG

A B
>
. temps
carte EEG isosurfaces P
X
'f
C D 1
1
ar
& ‘
} >
temps temps

Figure 10: Illustration de la représentation en tube de l'activité EEG. Activité électrique liée a la
composante P100 d'un potentiel évoqué visuel. La configuration des électrodes est un modéle standard
a 41 électrodes.

2.4 - Analyse de I'EEG

Les techniques d’analyse des enregistrements EEG ont évolué de facon
concomitente avec la qualité croissante de ces derniers. Ce paragraphe donne un
apercu succinct des outils descriptifs et d’analyse de 'EEG (Michel,1997).

2.4.1 - Analyse topographique

Lehmann et Skrandies ont introduit en 1980 la notion de Global Field Power
(GFP), qui est une mesure de la puissance d'une carte EEG. Le GFP décrit par la
formule suivante est une mesure de la déviation standard spatiale a un instant t donné.
Le GFP permet de réduire une carte EEG a une simple valeur exprimant la puissance
de cette carte et de focaliser les analyses ultérieures sur les instants t, d’activité
maximale.
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Equation 1: Expression du Global Field Power et de la référence moyenne

Avec 'avenement de la cartographie EEG, des outils pour caractériser ces
cartes ont été développés. Il est devenu nécessaire de pouvoir comparer la
topographie de deux cartes et ce, indépendamment de leur puissance respective. Ainsi
la dissimilarité (Lehmann et Skrandies, 1980) entre deux cartes est une mesure
objective d’'un changement topographique.

X
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avec: ui, vi: voltages de la €™ électrode aux temps tu et tv

u, v. références moyennes aux temps tu et tv
GFPu, GFPv : global field power aux temps tu et tv

Pour chaque carte, nous pouvons aussi calculer les centres de masse des
activités positive (C+) et négative (C-) ainsi que la position des extrema positif et
négatif (Brandeis et col., 1990). L'étude temporelle des trajectoires de ces points nous
renseigne sur la configuration globale des cartes. La figure 11 montre que toutes les
techniques d’analyse possedent des extréma a des instants t identiques. Ainsi, les
minima du GFP correspondent a des changements topographiques majeurs (pics de
dissimilarité, transition pour les trajectoires de C- et C+), alors que les maxima du GFP
correspondent a des périodes topographiqguement stables.

-22 -



Spinelli L. - Juin 1999 Analyse de 'EEG

2.0

GFP i
= AT
/ Pl g g (@)
L e i
0.0 -

031 DISS
'PL J’ (b)
st N IL."= e Yo

0.0
k|

P-f i

i T —— [ . 1 [ :

NS (i o (T X ©)
8 : =
: LR *C —aC

a ._-'I-"x_ A

82 ms 138 ms

Figure 11: Techniques d’analyse de I'EEG: GFP (a), courbe de dissimilarité (b), trajectoire antérieure-
postérieure (c) et gauche-droite (d) des centres de masse des activités positives et négatives. Les maxima
du GFP correspondent aux minima de la dissimilarité et vice-versa.

2.4.2 - Micro-états fonctionnels

Lorsque I'on examine une suite de cartes, il apparait des périodes de durée
variable pendant lesquelles les cartes restent stables. Ces périodes de stabilité ont
donné naissance au concept de segments ou micro-états fonctionnels (Lehmann,
1987). Nous faisons alors I'hypothese que la configuration du champ électrique reste
stable pendant une certaine période, puis change rapidement pour retrouver une
nouvelle configuration. Le probleme a été de développer des outils pour définir de
maniere objective ces micro-états fonctionnels. La premiére solution pour déterminer
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les bords des segments est d'utiliser les outils d’analyse décrits précédemment. Nous
avons vu que les minima du GFP déterminent des périodes de stabilité topographique.
Cependant, le GFP n’est pas une mesure directe de la topographie EEG, mais
seulement une mesure de la puissance de ces cartes. La dissimilarité globale et I'étude
des trajectoires de C- et C+ sont alors plus appropriées. Il faut cependant définir des
fenétres a l'intérieur desquelles les changements sont considérés comme significatifs
(Strik et Lehmann,1993). La deuxieme solution est d'utiliser I'analyse de cluster
(Pascual-Marqui et col.,1995). Cet algorithme itératif permet de sélectionner le nombre
de segments optimums tel que la somme des distances entre chaque carte et le
segment qui lui est assigné soit minimum. L’utilisation d’un tel algorithme permet de
faire apparaitre des micro-états différents en dehors des minima du GFP (fig. 12)
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Figure 12: Segmentation d'un potentiel évoqué visuel a 1’aide de l'algorithme d’analyse de cluster. Les
cartes 4 et 5 d'une part et 6 et 7 d’autre part paraissent trés similaires, mais sont cependant assez
différentes pour étre considérées comme statistiquement différentes.

2.4.3 - Analyse en fréquence - “FFT Approximation”

Nous venons de voir que nous pouvons extraire les composantes d’'une
réponse a un stimulus du “bruit de fond physiologique” en moyennant chacune des
réponses cérébrales a ce stimulus. Pour ce type d’étude dite de potentiels évoqués,
I'activité électrique cérébrale de fond constitue un bruit dont nous voulons nous
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affranchir. Cependant ce bruit est caractéristique de I'activité électrigue a un instant
donné et varie en fonction de I'état dans lequel se trouve le cerveau. L’application de
la Transformée de Fourier (FFT=Fast Fourier Transform) a nos signaux permet de les
décomposer en fréquences. Le spectre de fréquences ainsi obtenu est la signature
d'un certain état du cerveau: éveil, différents stades du sommeil, prises de
médicaments (Boberly et col, 1981). Le cerveau possede une activité électrique dans
une bande de fréquence allant de 0.5 Hz a 40 Hz environ, découpée en quatre bandes
principales: delta (1,0 - 3,5 Hz), théta (4 - 7,5 Hz), alpha (8 - 12 Hz), béta-1 (12.5 -
20.5 Hz) et béta-2 (21 - 30 Hz). Ces bandes ont été nommeées ainsi par ordre
chronologique. Si l'utilisation de la FFT permet de mettre en évidence les fréquences
générées dans un état cérébral donné, il serait aussi intéressant de localiser les
générateurs responsables de chacune des fréquences ou bandes de fréquences
identifiées.

Dans un premier temps, nous avons obtenu le spectre de fréquence de
chacune des électrodes. En tenant compte de la configuration géométrique des
électrodes nous pouvons dresser maintenant la carte de puissance de chacune des
fréequences. Ces cartes nous renseignent sur la distribution de chacune des
fréquences sur la surface du scalp. Contrairement aux cartes de potentiels, la
topographie de ces cartes de fréquence dépend de la référence choisie. De plus ces
cartes n‘ont pas de valeurs négatives (valeurs tirées des spectres des électrodes) ce
qui rend leur interprétation délicate pour la localisation des générateurs. Pour ce faire,
il convient d'utiliser la méthode “FFT approximation” développée par Lehmann et
Michel (1990). La transformée de Fourier produit pour chacune des fréquences du
spectre un nombre complexe que I'on peut reporter sur un diagramme de Nyquist
(cosinus, sinus). Ainsi, pour chaque fréquence nous obtenons un nuage de points
unique présentant les électrodes (fig. 13). Le centre de gravité de ce nuage de points
est défini par la référence moyenne qui fixe aussi I'origine de notre repére. La distance
point-origine représente la puissance de la fréquence étudiée pour I'électrode
considérée. La phase est donnée par I'angle entre I'axe des cosinus et la droite reliant
I'électrode a l'origine.
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10.5 Hz 10.5 Hz
SIN SIN

Power Map

0 11 2.0

Figure 13: Représentation des électrodes dans le diagramme de Nyquist pour la fréquence 10,5 Hz. Les
distances électrodes-origine représentent la puissance pour chaque électrode6 de la fréquence étudiée.
Ces puissances peuvent étre reportées sur une carte prenant en compte la position individuelle des
électrodes.

Si I'on considere la matrice Vt [ne,nf], représentant nos mesures EEG pour ne
électrodes et nt échantillons dans le temps. Vt peut s’écrire de la fagon suivante:

>
Vv, = d Of(t)

ou le vecteur d représente une configuration de source prédéfinie et f(t) une fonction
dépendante de la variable de temps t. Appliquer la transformée de Fourier a cette
matrice, revient a prendre la transformée de Fourier de chacune des lignes de la
matrice Vt. Soit Vwla matrice obtenue,

FET(Vt) = FET(d Of (1))
Vo = dOFFTf(t)) = d Of (w)

Vo = d(a+ib)

Pour chaque fréquence nous obtenons donc une relation linéaire représentée par une
droite dans le diagramme (cos, sin) suivant.
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Figure 14: (a) Lorsqu'il est possible de localiser les générateurs d'une fréquence définie, les points
représentant les électrodes dans un diagramme de Nyquist sont sur une ligne. Les déphasages possibles
sont alors seulement de 0 et p. (b) Projection des points représentant les électrodes sur la meilleure droite
au sens de moindres carrés. La partie supérieure de la droite est assimilée a des valeurs positives, la
partie inférieure ades valeurs négatives (droite)

Si les points du diagramme de Nyquist sont sur une droite, nous pouvons
alors rechercher les générateurs, le vecteur d, responsable de la fréquence
considérée. Dans le cas réel les électrodes se répartissent sur une ellipse. Il convient
alors de calculer la droite qui minimise la somme des distances de chaque électrode a
la droite. Les points de notre représentation sont alors projetés orthogonalement sur la
droite (fig. 14). Les distances entre I'origine et la projection des électrodes représentent
maintenant notre nouvelle valeur du spectre pour la fréquence considérée. Si la
projection est sur la demi-droite positive, la nouvelle valeur est convenue positive, dans
le cas contraire la nouvelle valeur est convenue négative. Nous avons ainsi reconstruit
une carte similaire a une carte de potentiels (fig. 15). Cette carte peut étre alors utilisée
pour localiser les générateurs responsables de la fréquence considérée.
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Figure 15: FFT approximation pour la bande de fréquence . Pour chaque fréquence, nous pouvons
calculer la droite qui minimise la somme des distances des points a la droite. Les points représentant les
électrodes sont ensuite projetés sur cette droite. La distance électrode projetée-origine représente la
nouvelle puissance de la fréquence. Le signe - est associé aux électrodes dont la projection se situe sur
la demi-droite négative, le signe + est associé aux électrodes dont la projection se situe sur la demi-droite
positive. Nous obtenons ainsi une carte de potentiels “approximatifs” utilisable pour localiser les
générateurs de la fréquence considérée.

L’analyse des fréquences de 'EEG est de la premiere importance pour
I'étude des phénomenes épileptiques. On retrouve souvent une fréquence dominante
lors du début des crises. La localisation des générateurs de ces fréquences sont alors
un outil supplémentaire d’investigation. Lorsque ce type d’analyse est combiné avec
un modele de la téte prenant en compte I'anatomie du patient, les solutions obtenues
peuvent étre comparées avec des enregistrements intracraniaux et interprétées en
fonction de I'anatomie cérébrale (cf Chap. VI).
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Nous venons de voir que depuis 1930, les techniques d’enregistrement de
'EEG n'ont cessé de progresser pour fournir aujourd’hui des données avec une
résolution temporelle de l'ordre de la milliseconde avec un nombre d’électrodes
supérieur a 100. La numérisation de 'EEG et I'apparition sur le marché d’ordinateurs
performants pour un co(t réduit, a permis le développement de techniques d’analyse
de plus en plus sophistiquées, et la généralisation de ces techniques. Cependant,
contrairement aux techniques d’'imagerie de type IRM ou nucléaire, 'EEG, méme s'il
mesure I'activité électrique des neurones n’est pas une technique d’'imagerie au sens
ou I'information enregistrée (le potentiel) est obtenue pour un nombre limité de points
situé sur une surface. Pour localiser I'activité électrique cérébraleen 3D, nous devons
alors modéliser le cerveau en tant que volume conducteur et appliquer les lois de
I'électromagnétisme pour estimer les sources qui ont genéré les potentiels électriques
et les champs magnétiques mesurés sur la surface.
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Il - Probleme direct et inverse en électrophysiologie

3.1 - Introduction

On peut définir comme suit les deux problémes fondamentaux qui se
posent en électrophysiologie:

le probléme direct: une source g étant donnée, trouver le potentiel ® pour
tout r dans R®. La solution est unigue et déterminée par les conditions aux limites.

le probleme inverse: le potentiel @ étant donné dans R2 (surface fermée
contenant q), trouver la ou les sources g avec g=0 sur la surface et a I'extérieur de la
surface. Il existe alors un nombre infini de solutions di a I'existence de sources
silencieuses et au principe de superposition. Ce probléme ne peut-étre résolu par des
méthodes classiques.

2 ou plusieurs sources

Figure 16: Deux configurations de sources différentes peuvent créer des potentiels de surface identiques
d’ou I'indétermination du probléme inverse

La recherche de solutions au probléme inverse en électrophysiologie est
depuis quelques années un champ d'investigation important. La précision en termes
de localisation spatio-temporelle n'a cessé d'augmenter de méme que la complexité
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des modeles. Le principal probleme en ce domaine est I'indétermination du probleme
inverse. En effet, il existe une infinité de configurations de sources différentes qui
produisent le méme potentiel en surface (fig. 16). Il faut donc ajouter des informations
dans le modéle de reconstruction a fin d’estimer au mieux la localisation des sources
électriques neuronales. La résolution du probléme inverse commande la pluspart des
applications mais elle suppose la résolution au préalable du probléme direct.

3.2 - Probléme direct
3.2.1 - Lois de I'électromagnétisme

La physique du probléme qui nous intéresse est décrite par les équations
de Maxwell, dans leur forme quasi-statique.

UE =p /¢
OxE =0
OxB = pyJ

(B = 0

Equation 2: Equations de Maxwell sous leur forme quasi-statique

ou E représente le champ électrique (V.m™), B le champ magnétique (T), J la densité
de courant (A.m), Ho la permeabilité du vide (T.m.A") et €g la permittivite du vide
(As.vim?.

Macroscopiquement, la densité de courant J est la résultante des sources primaires
Jp, produites au niveau des synapses comme cela a été décrit dans le paragraphe
précédent, et J., courants volumiques qui apparaissent dans les milieux conducteurs.

Equation 3:
J = Jp+JC= Jp+0DE
ol o représente la conductivité du milieu considéré (S.m™). La deuxiéme équation de

Maxwell est équivalente a

Equation 4:
E = -0
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De plus, il y a conservation des charges dans tout le volume, c’est a dire que la
divergence de J est nulle; on obtient alors I'équation de Poisson reliant les sources

primaires J,, au potentiel ®:
0060 ) = 03,

Equation 5: Equation de Poisson

Les conditions de continuité aux limites du potentiel et de la composante normale de
la densité de courant complétent la formulation de la partie physique de
I'électrophysiologie.

221 L o 22
% 9n T %2%n

0 .
ou 3z, représente la dérivée normale a la surface.

remargue: I'ensemble de ce travail est réalisé sur la base d’enregistrements
électroencéphalographiques. Cependant, certaines parties, notamment celles liées au
probleme inverse, pourraient s’étendre a la magnétoencéphalographie. Ainsi, a titre
d’ouverture et de complément, la formule de Biot-Savart permet de calculer le champ
magnétique B, en intégrant le potentiel ® sur un domaine V:

_ 1 1
B = E_[J'(JP+GDE)><DFdV
v

Equation 6: Expression du champ magnétique B en fonction du potentiel V dans le cas du probleme
direct pour la MEG

3.2.2 - Milieu homogéne

Il existe donc une équation reliant les sources de courant primaires au
potentiel mesuré en surface. Le probléme direct consiste a résoudre cette équation
c’est a dire a calculer sur une surface donnée le potentiel @ créé par une source de
courant q(r), placée au point de coordonnées r.
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U o

I
o

Equation 7: équation de Laplace:

Les solutions de I'équation de Poisson s’écrivent comme la somme d’une solution
homogene de I'équation de Laplace et d'une solution particuliere pour un milieu
conducteur homogene et infini:

e = Oy + Dy,

Si I'on connait le potentiel sur une surface on peut déterminer le potentiel dans tout
I'espace a I'extérieur de cette surface ou g=0. La solution de I'équation de Laplace
s’écrit sous la forme d’'un développement de fonctions harmoniques (Jackson, 1975):

00 = |
Py = Z mz (A|mDrI+B|m Or

| =0m = -l

'Y oy, (8.6)

avec (r,0,¢) représentant les coordonnées sphériques. Les Y}, représentent les
fonctions harmoniques, famille de fonctions orthogonales. Les conditions aux limites
quand r tend vers l'infini imposent que les A, soient nuls, excepté Ag.

lim ®, = 0 - A, = 0 excepte 4,

I - o

® représente ainsi une application de R3dans R . Dans le cas d’une charge ponctuelle
argy, q(r)=9(r-r,) ou O représente la fonction de Dirac et r, la localisation de la charge.
Le potentiel et la source sont alors relié par 'équation générale suivante:

Equation 8:

o m=]| 0 m=| |

or0.0)=y Y (At +Byt ™ Y, (6, ¢)+I_Z S r—OMYfm(eo,q)o)
| =0m=-

0&,, & 2+
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remarque: I'équation précédente est valable si r > ro, dans le cas contraire il suffit
d’inverser les deux variables dans le quotient suivant:

Les conditions aux limites nous permettent maintenant de calculer les différents
coefficients A, et By,

1- ®(r =0) = 0 donc B, =0

LA -
2 Emmrzl =0

Il faut donc dériver I'expression du potentiel pour trouver d'autres relations; ainsi,

oomI

= Z Z (1A DY (s ¢)+ Z Z (2| +1) Y.m(eo,cb )Y\ m(8,9) =0
| =0m=

Les fonctions harmoniques étant orthogonales, nous obtenons I'égalité suivante:

(I+1)r, .

1AL = DmYlm(eo' b,)

!
o
En remplagant les A, par leur valeur ainsi trouvée, le potentiel sur la sphére de rayon
r=1 prend la forme suivante:

00

P(rg=1) = S Z %(2|4+|1) Up |(cosy)
I =0
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Equation 9: Expression du potentiel a la surface d"une spheére de rayon r=1 créé par un source ponctuelle
(d’apres Jackson, 1975)

avec
I

Pcosy) = 557 5 Yim(® 06)Yim(®: ¢)
L

et

cosy = cosbcosh, + sinBsinB cos(¢ — o )

en utilisant le systeme de coordonnées suivant:

Equation 10: Polyndmes de Legendre

P(2) = 1
P(2) = Z
Pl 1(2) = 5o [(2 + DP(2) - 1P| _4(2)]

Le potentiel s’exprime donc sous la forme d’'une série. On emploie alors un critéere de
convergence pour limiter cette série. Ce critére peut étre de la forme:

|q)|max - q)Imax —5| < £|q)|max —5|
avec € “petit”. La série définissant le potentiel ®(X,y,z) converge, il existe alors une
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expression analytique du potentiel, donnée par I'équation 11 (Fender, 1987):

_ f-d 2d

Equation 11: Solution analytique du potentiel dans le cas d’une sphere unique

ou les lettres en gras représentent des vecteurs, les caractéres en italiqgue les normes
des vecteurs et les caractéres avec chapeau des vecteurs unités.

A

D(xy.2)

3.2.3 - Modéle multi-couches

Jusqu'a maintenant, nous avons utilisé un modéele a une sphére pour
calculer le potentiel en surface. Ce modele tres simplifié de la géométrie de la téte
peut-étre amélioré en considérant un modele de sphéres concentriques représentant
les différents milieux cérébraux. Le modele a trois couches a été présenté par Rush
et Driscoll en 1968. Les différentes couches de ce modéle représentent de I'intérieur
vers l'extérieur, le cerveau, I'os du crane et la peau. Les conductivités isotropes
normalisées de ces milieux homogenes sont relativement bien établies dans la
littérature (Rush et Driscoll (1968), Cuffin(1990), Meijs et col. (1987)) et sont définies
comme telles:
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_ - gl O
= Ocerveau™ [%Docranej

Opeau

scalp O=1
os 0=0.125

cerveau O=1

Figure 17: modele a trois spheres concentriques avec leur conductivité isotrope normalisée

La sphére extérieure, c’est a dire la surface de la peau est ramenée a la sphere unité.
Les rayons des autres sphéres ainsi normalisés sont les suivants (Ary et col., 1981)

rayon du scalp =1
rayon du crane = 0.92
rayon du cortex = 0.86

Nous utilisons ici la méthode des conditions aux interfaces des milieux pour résoudre
le probleme. En reconsidérant le probleme précédent, nous pouvons écrire pour
chacun des compartiments les équations suivantes:

cDcerveau = CDH(A’ B) + q)chi
cl)crane = CDH(AI’ B’)
cDscalp = q)H(A"’ B")

ou A,B,A',B'\A" et B”sont les coefficients de I'expansion harmonique. Ils constituent les
inconnues du systéeme d'équations. Les expressions du potentiel pour le crane et le
scalp sont simplifiées car il n'y a pas de charges dans ces milieux.

Il existe deux types de conditions aux limites. Les premiéres indiquent que le potentiel

est continu aux interfaces, les deuxiemes que la densité de courant normale aux
interfaces est elle aussi continue (é€q. 12).
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¢scalp(3/ 4) = ®,,(3/74)

scalp(2/3) = crane(2/3)
crane(l/ 2) = ¢cerveau(1/ 2)
9 3/4) 0 =0
ar] scalp( ) cIscalp -
4 2/ 3) 0 - 0 2/ 3
an crane( ) Ocrane = an scalp( ) o scalp
9 ) 1/2) 0 - 0 1/ 2) [
ﬁ cerveau( ) Ocerveau ~ an crane( ) Ocrane

Equation 12: Conditions aux limites. Le potentiel et la composante normale a la surface du champ
électrique doivent étre continu aux différentes interfaces

remarque: les notations de type (i/j) indiquent l'interface entre les milieux i et j.

Nous obtenons alors un systeme d'équations. Ce systeme trées complexe
est résolu dans la littérature mais la solution est tres difficile a implémenter. Cependant
il existe une équation de correction (Ary et col., 1981, Scherg et von Cramon, 1985) qui
nous permet de calculer la solution dans un modéle a une sphére puis de corriger la
solution obtenue. Cette équation répond a la question suivante: étant donné un dipdle
d a rz. dans un modéle trisphérique, quelle est la position r;. de d dans le modéle
monosphérique pour obtenir le méme potentiel en surface? Ainsi si nous connaissons
r3cnous pouvons calculer r;., nous pouvons donc utiliser le modele monosphérique
pour calculer le potentiel.

Equation 13: Equation de correction du modele sphérique a trois couches par rapport au modele
sphérique monocouche.

remarque: la norme du dipdle ainsi que les coordonnées 0 et ¢ sont gardés constants,
seule la profondeur permet de varier le profil de la courbe de potentiel en surface.

Ainsi pour le probléme inverse, les solutions de localisation sont calculées en utilisant

d’abord le modéle monosphérique. L’excentricité des sources obtenues est ensuite
corrigée en appliquant la formule de correction (éq. 13).
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3.3 - Probleme Inverse
3.3.1 - Généralités

Nous avons vu qu'il est possible de calculer la distribution de potentiel due
a une source ou une distribution de sources. Nous allons aborder maintenant le
probleme inverse: étant donné le potentiel mesuré en surface, estimer la ou les
sources g, responsables de cette distribution de potentiel. Ce probleme n’ayant pas de
solution unique, il faut faire des hypothéses sur les propriétés de ces sources afin de
lever I'indétermination.

Il existe deux grandes familles de solutions: les modéles de dipble
equivalent et les modéles de sources distribuées (fig. 18). Dans le premier cas, le
nombre d’inconnues (6 paramétres du dipdéle) est inférieur au nombre de données
(nombre d’électrodes), on utilise alors une approche de type moindre carrés pour
minimiser la distance entre la carte de potentiel mesurée et la carte de potentiel créeée
par le dipble (fig. 19). Dans ce type d’approche, le nombre de sources est fixé au
départ. Dans le deuxieme cas, on résout le probléme pour une grille de points; le
nombre d’'inconnues est alors supérieur au nombre de mesures et on cherche une
solution de type norme minimale.

3.3.2 - Analyse fonctionnelle

En introduisant la notion de Lead Field K, nous pouvons réécrire la relation
entre le potentiel et les sources sous la forme de la relation linéaire suivante

Equation 14:
O(rg) = K(rgr,) 03(r,)

rsf avec i=1...Ng point sur la surface du scalp (électrodes).
ry/ avec j=1...M point de la grille dans le cerveau.

K(rs,ry) est le Lead Field reliant le potentiel en surface mesuré a la position rg et la
source de courant dans le volume au point de coordonnées r,,. K ne dépend que des
caracteres géométriqgues du modele utilisé: nombre et positions des électrodes,
répartition volumique des points de la grille, nombre de couches du modéle sphérique.
Le potentiel @ est connu sur quelques points de mesure seulement (N, = nombre
d'électrodes) et J est représenté sur un ensemble discret de points formant une grille
prédéfinie (M = nombre de points de la grille). Chaque point de la grille est considéré
comme le centre de gravité d'un petit élément de volume dans lequel J est uniforme et
représenté par un dipéle moyen localisé sur le noeud de la grille.

-39 -



Spinelli L. - Juin 1999 Probléme Inverse

A

LA

dipdle equivalent
Estimationnon linéaire

Modeéle de sources
distribuées
o

Linéaire

= N +

Figure 18: Les deux approches pour la localisation des sources électromagnétiques sont d'une part les
modeles dipolaires utilisant des algorithme d’optimisation non-linéaires itératifs et d’autre part les
modeles de sources distribuées utilisant la résolution d"un systéme d’équations linéaires.

CVC

CVG cvD
carta
mesuras
Figure 19: Localisation de l'activité

électrique cérébrale au moyen du
. top . top modéle dipolaire en relation avec un

I stimulus dans le Champ Visuel Droit
dipola '

' CVD (fig. de droite), dans le Champ
i \ g Visuel Central CVC (fig. du centre) et
o ; dans le Champ Visuel Gauche CVG (fig.
back DaEcH de gauche). La solution minimise par
itérations successives la distance (carte
couks ; résiduelle) entre les cartes mesurées et
salculie * les 'car/tes calculées. La' variance
- expliquée (e.v) est alors maximum.
carte
résidusdle
ev = 97 7% avE ] 1% By = 96.5%
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Points de la grille

Eléments de volume

La linéarité de I'équation précédente implique le principe de superposition. Pour deux
sources J; et J, nous pouvons alors écrire:

©,(rg) + Oy(rg) = K(rgr,) O(I4(r,) +Ix(r,))

I 1 1 1 1 1 1 1 M 1 M 1 M
(Fs=rv)x (Cs=rv)y (Fs=rv)z | (FTs=r v)x (Ts=r v)y (r's—r vz
‘1 1‘3 ‘1 1‘3 ‘1 1‘3
rs=ry rs=ry rs=rvy

‘fls—flM‘3 ‘rls—flM‘S ‘fls—rlM‘3
. . . . . . .

1 L] L] L] L] L] L] L]

4]-[0- . ° . ° . L] .

Ne 1 Ne 1 Ne 1 Ne M Ne M Ne M
(rs=rv)x (r s=rv)y (r s=rv); . (rs=r vx (r s=r vy s=rv):

Ne 113 | Ne 1|3 | Ne 13 Ne M3 | Ne MI|3 | Ne M]3
g‘r s—TI v ‘f s—1I v ‘r s—Tr v‘ ‘f s—I v ‘I’ s—=I ‘I’ s—Tr v‘;

Figure 20: Lead Field, K, dans sa forme discrete dans le cas simplifié d'un milieu homogene infini
conducteur

3.3.3 - Probleme de la référence

Le probleme posé ici est un probleme d'ordre physique et technique. Il est
impossible de mesurer un potentiel absolu. Les seules mesures possibles sont de type
différentiel ou bipolaire. Le signal enregistré pour chaque électrode est donc une
différence de potentiel entre un potentiel de référence et le potentiel auquel se trouve
I'électrode. Il existe deux types de références: les références céphaliques qui, par
définition, se trouvent sur le scalp (en pratique une des électrodes sert de référence)
et les références acéphaliques (en pratique l'oreille ou une autre partie du corps). Pour
étre utilisées les équations de potentiel doivent donc étre réécrites sous une forme
différentielle:
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AD(ry) = (P(rg) —D(r, o)) = (K(rg ry)=K(r, ¢ o)) 0I(ry)

Si la référence est de type céphalique, il suffit de construire le Lead Field associé et le
nombre de parameétres a estimer pour un dipdle, par exemple, est toujours de six (3
positions, 3 vecteurs). Par contre si la référence est acéphalique, c’est a dire si la
position de cette référence n'est pas connue, il faut tenir compte d'un nouveaux
paramétre C défini par:

C = K(rg o) 0I(ry)

C est une constante. Dans ce cas, le nombre d'inconnues est égale a sept. La physique
nous oblige a tenir compte de C car elle contient I'information relative a la référence.

Nous obtenons alors une nouvelle équation:

® = KI+C1

ou 1 représente le vecteur colonne unitaire. K a maintenant une forme simple
indépendante des problemes de référence. La constante C ne contient aucune
information d'un point de vue localisation (le probleme qui nous intéresse), il convient
alors de chercher une solution pour laquelle C est nulle. Pour ce faire, on définit la
moyenne des mesures de potentiels & un instant donné (Offner, 1950):

Equation 15: Définition de la référence moyenne - Average Reference

Soustrayons maintenant cette moyenne de chacun de ces composants, nous
obtenons I'équation suivante:

d-dl = KJ+Cl-o1
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Soit,
t t
lo), _ (1 o)
P - N 1 =KJ+Cl- N 1
(1'o) . . . 5
N étant un scalaire, nous pouvons inverser le produit:
11 11
% _WDCD = KJ+C1—W(KJ+C].)

t

1-H00 - §-Mha

Soit H, la matrice de centrage (Average Reference Operator) définie par:

1t
Ho= d -3

I'équation précédente s’écrit sous la forme simplifiée:

Equation 16:
Ho = [HK]J

Lorsque H est appliqguée a une matrice, H retranche la moyenne de chaque colonne
a chacun des éléments de cette colonne.

Il apparait que la septieme inconnue C a disparu de I'équation finale, mais le Lead Field
a changé pour tenir compte de la référence moyenne. Pratiquement, si le Lead Field
est construit a I'avance, il suffit de lui appliquer I'opérateur H. L'application de H a K
nécessite la méme opération pour le vecteur de potentiel.
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Propriétés de la matrice H:

H est une matrice symétrique.
Appliquons H a I'équation de départ, nous obtenons:

H® = HKJ + HC1 avec HC1 = CH1 = 0

En effet 1 est le vecteur propre de H associé a la valeur propre N = 0. Ainsi le rang de
la matrice H [n,n] est n-1. Donc l'équation 16 comprend au plus n-1 équations
linéairement indépendantes. Une équation a été utiliser pour fixer I'inconnue C. H est
donc singuliére et non inversible.

3.4 - Résolution du probleme inverse

Nous sommes en présence d'un systeme linéaire. La résolution du
probleme dépend donc du nombre d'inconnues (3M) et du nombre d’équations (Ne).
En pratique, dans le cas de 'EEG, nous constatons que les (Ne-1) équations sont
indépendantes, trois types de solutions se présentent alors, en fonction de ces deux
variables:

3M < Ne-1: il n’existe pas de solution exacte. Le systeme doit étre résolu en
utilisant la méthode des moindres carrés (régularisation nécessaire car
mauvais conditionnement)

3M = Ne-1: une solution exacte mais instable (attention au probléme de
référence). En pratique le mauvais conditionnement du systeme (valeurs

propres proches de zéro) nous raméne au cas précédent.

3M > Ne-1: Il existe une infinité de solutions. La résolution du systeme
nécessité de faire un choix de solution par introdiction d’information a priori
(par exemple: méthode de régularisation).

Soit le systéme d’équations linéaires suivant:

Y = AX

ou Y représente nos mesures, A un opérateur linéaire et X nos inconnues. La
résolution de ce systeme de facon générale fait appel au pseudo inverse de Moore-
Penrose.
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3.4.1 - Pseudo Inverse de Moore-Penrose (PIMP)

Soit la matrice A [m,n], il existe une matrice A4n,m] telle que:

ATAAT = AT
(AAT)D = AAf
AATA = A

(ATA)H = AfA

La matrice A peut étre décomposée de la maniére suivante:

Equation 17:
A = U DD OV

avec U = matrice unitaire contenant les vecteurs propres gauches [3M,3M]
V = matrice unitaire contenant les vecteurs propres droits [Ne,Ne]
D =matrice diagonale des valeurs singulieres A [3M,Ne]

En utilisant ces notations, nous pouvons définir le peudo-inverse de la maniere
suivante:

Equation 18:
At = v opt out

avec DY = (1/A)  siA#0
DY =0 siA =0

Nous déduisons de la derniére équation une implémentation possible du PIMP.
remarque: dans la suite de I'exposé nous utiliserons systéematiquement le PIMP

pour toute inversion de matrice. Si la matrice en question est inversible, le PIMP
est alors l'inverse.
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3.4.2 - 3M < (Ne-1) - Méthodes des Moindres Carres (MMC)

Notre probléme a résoudre se formule simplement de la maniére suivante:

Y = AX

ou Y représente nos mesures, A notre opérateur linéaire et X nos inconnues (solutions
de notre probléme). Reformulons ce probléme de base en insérant une déviation {
dans le modéle ci-dessus.

Y = AX +C

Le but de la MMC est de minimiser cette déviation, c’est a dire de minimiser la distance
entre nos mesures Y et notre modéle AX. Soit {; I'erreur entre la mesure du potentiel
a I'électrode j et le modéle.

Equation 19:

¢ = Y- Ait [OX pour chaque colonne i de A

Ne Ne )
min Z ||Zi||2 = min Z HYi —(Ait DX)H par rapport a X
i =1 i =1

En utilisant la notation matricielle nous obtenons I‘équation suivante:

Equation 20:
min(Y — AX)'(Y = AX) = min(Y' = X'AY(Y = AX) = min{F(X)}

ou F est une fonction de notre inconnue X. Pour trouver le minimum de la fonction F
qui est une forme quadratique, calculons sa dérivée F'(X) par rapport a X et posons
F'(X)=0.

JF(X) = —A'Y-A'Y +2A'AX = 0

_2(A'Y) + 2A'AX = 0
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(a) si A'A est singuliére alors A'A est non injective et il existe une infinité
de solutions de moindres carrés telle que A'A.X = Al.Y. Quoiqu'il advienne, il existe
une solution de moindres carrés de moindre norme.

Equation 21:

x = (A'a) aly

(b) si A'A est réguliére, elle peut étre mal conditionnée. Une petite erreur sur
les mesures Y entraine une erreur importante sur X. La géométrie des mesures (des
électrodes) par exemple influence ce conditionnement comme en tomographie.

En pratique, certaines méthodes itératives convergent vers la solution de moindres
carrées de moindre norme. Ces méthodes permettent un meilleur controle de la
solution. Dans notre cas, A=HK et nous obtenons la solution de MMC et de moindre
norme suivante:

3 = (HK)HK) (HK) @

remarque: Pour simplifier les notations, nous utiliserons maintenant ®=KJ pour
H®=(HK)J. L'opérateur H est alors intégré a la matrice K et les enregistrements sont
recalculés par rapport a la référence moyenne.

1 = kK)o

Equation 22: Expression de la solution MMC de moindre norme.
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3.4.3 - Résolution du Probleme Inverse pour 3M>Ne-1

Avant de traiter le probléme pour I'électrophysiologie nous établissons les
formules de résolution d'un systeme général d’équations pour lequel le nombre
d'inconnues est supérieur au nombre d’équations:

3.4.3.a - Solution de Norme Minimale (MNE)

Théoreme: Soit une matrice A et un vecteur b, tels que Ax=b alors, x=A b estla
solution de norme minimale (MNE).

Notre nombre d'inconnues étant supérieur au nombre d’équations, le systéme est
indéterminé et posséde donc une infinité de solutions. Parmi toutes les solutions, il en
existe une particuliére possédant la norme minimale (Hamalainen M.S. & Iimoniemi

R.J., 1984 et 1994). Soit J(r,) la distribution de densité de courant source, J est la
solution MNE si:

min 4 (J(r,) B3(r,))av avec P = J'K(rs, ry,)d(r,)av

Cerveau

L'équation précédente représente la formulation continue de la MNE. Réécrivons
I’équation précédente sous une forme discrete:

Equation 23:
mi n,J(JtJ) avec (® = KJ)
Ainsi la solution de norme minimale a I'équation de départ s'écrit:
X = AlY

IMNE = KT

Implémentation: Dans la pratique, les dimensions de la matrice K sont importantes, il
est alors difficile et long de calculer kY on utilise alors la propriété suivante:

Equation 24:
kt = kikkh
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Nous obtenons finallement I'expression de J, solution MNE:

Equation 25:
T
Iane = K'(KKH o
En effet les dimensions de la matrice K sont de maniére générale de l'ordre de
[40,1000], donc la matrice [KK '] a pour dimension [40,40]. Ces dimensions permettent,

alors, le calcul du PIMP. [KK 1] étant symétrique, nous pouvons écrire la décomposition
en vecteurs singuliers et valeurs singuliéres de la maniére suivante:

(KKY = u oD v donc (kKY' = v oot ou'
Iune = K'(v ODF oUYH o

Equation 26: Expression implémentable de la solution de norme minimale Jyng

remarques.

1 - La matrice H (référence moyenne) est ici sous-entendue. Elle ne doit pas
étre oubliée lors de I'implémentation.

2 - Le biais intrinséque de la solution MNE est qu’elle privilégie les sources
corticales au détriments de celles placées en profondeur.

3.4.3.b - Solution de Norme Minimale Pondérée (WMNE)

Nous venons de remarquer que la méthode de résolution du probleme
inverse, dite de norme minimale, ne peut localiser les sources de densité de courant
situées en profondeur. En effet, les sources situées pres de la surface ont beaucoup
plus d'effet sur le potentiel électrique mesuré en surface que celle situées en
profondeur. Cette propriété est répercutée au niveau des équations par le Lead Field
K. Examinons la variation de K en fonction du rayon r,, d’excentricité de la source.
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Equation 27:
(rg—r1y)

1 S Vv 0 1

41O |3 2

>

|rs—rv

Nous remarquons que K est grand pour des sources situées pres de la surface du
cortex et décroit avec la profondeur pour des sources de plus en plus profondes.
L'objectif de la pondération est de corriger cet effet (Hamalainen M.S. & limoniemi R.J.,
1994). Reformulons I'équation de départ en introduisant la matrice W:

Equation 28:
3M 3M
KO
® = KJ = Z K.J, = Z 0—0 O(w; J;)
. £ 1D’ViD

Nous avons défini ici un nouveau Lead Field ainsi que des nouvelles sources, w;J;. Ces
nouvelles sources sont telles qu'une source de norme 1 produit le méme champ en
surface qu'elle soit pres de la surface ou en profondeur. La matrice W est diagonale et
construite de la maniére suivante:

Equation 29:

En effet, chacune des colonnes de K, représente la contribution de chacune des
composantes (Jy, Jy, J,) de chaque point de la grille au potentiel de chacune des Ne
électrodes.

Toute les formules établies pour MNE sont alors applicables au nouveau Lead Field et
aux nouvelles sources. D’apres I' équation 26, nous déduisons:

min, (3 (W'W)J) avec ® = (KW ™) (WJ)
a2t -2, t.t
Iy = WK (KW2KY @

Equation 30: Expression finale de la solution de norme minimale pondérée Jynn
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3.4.3.c- LORETA

Le probleme posé depuis le début est I'estimation de la distribution
volumique de l'activité électrique neuronale a lintérieur du cerveau a partir des
mesures de potentiel électrique sur le scalp. Il existe une infinité de solutions capables
de produire le méme champ électrique en surface. Il faut alors appliquer une contrainte
supplémentaire afin de limiter le nombre de solutions. Ainsi, la solution de norme
minimum (MNE), pure ou pondérée (WMN) est une des solutions. Pour ce type de
solutions, aucun modele de type physiologique n'est appliqué.

La solution présentée maintenant sous le nom de LORETA (Pascual-Marqui
et col., 1994) est basée sur I'nypothése neurophysiologique suivante: des neurones
ou groupes de neurones voisins ont une activité synchrone. En représentant
I'activité de chaque neurone par une simple fleche, la premiere ligne du schéma ci-
dessous exprime l'idée d'une activité coordonnée, réguliére des neurones alors que la
deuxieme ligne représente une activité aléatoire.

44***44’ Midadh Lo L X R v*****v\\‘\i‘b—V

4*-”*\34’—>*v,§$y'}’*i4\‘

Cette hypothése est fondée sur une observation biologique et sur une
réalité technique. Il a été montré en effet, que les neurones du cortex sont organisés
en macro-colonnes. A l'intérieur de ces colonnes, le neurones ont la méme orientation.
Les dip6les représentant leur activité ont donc la méme orientation. D'un point de vue
technique, la mesure du champ électrique en surface serait impossible si les neurones
ne fonctionnaient pas de maniére synchrone afin de produire en surface un macro-
champ. Cette argumentation a fait I'objet de discussions engagées dans la revue
ISBET Newsletter 1994 et ,1995. Il y est entre autre discuté de la validité de I'échelle
de grandeur employée pour justifer une solution réguliére. Traduisons en termes
mathématiques et physiques cette idée de synchronicité neurophysiologique
(smoothness).

Soit (x;y;) un ensemble de mesures, nous voulons estimer f, fonction

continue, telle que y=f(x). Il existe une infinité de solutions passant par I'ensemble des
mesures:
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<
-

Figure 21: La courbe pleine représente la solution la plus régulariére, la courbe en pointillés une solution
quelconque

Soit R, énergie de courbure de f, est définie de la maniére suivante:
2 2

d
R = —f d
I [dx (X)} §
La solution la plus réguliére minimise, alors, R.

Soit B, l'opérateur Laplacien. Appliquons ce résultat a notre probléeme en reprenant
notre notation discrete:

min,; ||BWJ||2 avec (P = KJ)

Nous retrouvons encore une équation du type norme minimale. En appliquant le
résultat démontré (éqgs. 26 et 30) la solution LORETA s'écrit:

_ t -1 t -1 ¢ 1
I oreta = (WB'BW) K'(K(WB'BW) K') 0o

Equation 31: Expression de la solution de type minimisation du laplacien, J; oreTA

remarque: Si B=I nous obtenons la solution de norme minimale pondérée (WMN), si
de plus W=I, nous obtenons la solution de norme minimale (MNE).

Nous venons de voir la forme de la solution associée a I'algorithme
LORETA. Nous devons maintenant définir et construire le laplacien B. Soit U(x,y,z),

une quantité scalaire définie dans un espace a 3 dimensions. Le laplacien [FU s'écrit
sous la forme:

Pour une fonction discrétisée a deux dimensions y=f(x) avec d=x;;;,-X;, les dérivées

-52-



Spinelli L. - Juin 1999 Résolution du probleme inverse

62U 62U 62U

2

OU = —— +— +—
ox 0y 0z

premiere y’ et seconde y” sont approximées de la maniére suivante:

U(x.y.2)

(b)

N

47

Figure 22: (a) Schéma de représentation de la grille de définition de la quantité U. (b) coefficients du
Laplacien assocé au point central et a ses voisins de la grille.

Revenons a notre fonction U=f(x,y,z) définie sur un ensemble fini de points de I'espace
(fig. 22). Le laplacien de U a un point donné est défini comme suit:

2 1
DU = d_ZE[_GUiJk+Ui—1jk+Ui+1jk+Uij—1k+Uij+1k+Uijk—l+Uijk+l]

Equation 32: Expression du laplacien pour une variable discrete U définie sur une grille a 3 dimensions

D’autres définitions du laplacien sont formulées par Pascual-Marqui (1995).
Notre espace de reconstruction doit donc étre discrétisé. La grille est alors construite
par discrétisation d'un cube, en ne gardant que les points confinés dans une sphere
de rayon r=0.86 (fig. 23); les électrodes sont alors sur une sphere de rayon r=1 (fig.
17). Le laplacien est calculé et I'activité électrique estimée pour chacun des points de
la grille.
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Figure 23: Grille de 1153 points servant de support pour nos reconstructions de l'actvité électrique. (a)
vue de dessus. (b) vue de 3/4 arriére

Si la fonction U utilisée dans les équations précédentes est maintenant un champ de
vecteur (densité de courant), il faut appliquer le laplacien B a chacune des trois
composantes du vecteur U et ce en chaque point de la grille.

remarque: la matrice [B'B] a pour dimensions [(3*M), (3*M)] ot M est le nombre de
points de la grille. [B'B] a une structure bloc diagonale suivante:

B, 0 0
0B 0 0 0
0 08B
B, 0 O
¢ B, 0 0 ¢
[B' Blam = 0 0B 0 0 O[BBlm=10 B, O
°OR 0 0B
By 0 O 3
0 0 0 By O
0 0 By,

ou B; est le laplacien associé au jeme point de la grille. Nous pouvons alors inverser la
matrice [B'B],, et multiplier ensuite chacun des éléments par la matrice indentité I13.37-
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La figure 25 illustre la localisation de la composante P100 d’'un potentiel
évoqué visuel avec les algorithmes décrits précédemment a savoir MNE, WMNE et
LORETA. Le stimulus a été présenté dans le champ visuel droit (CVD) et le champ
visuel gauche (CVG). Nous pouvons remarquer les difféerences de localisation et de
diffusion de la solution. En effet, les localisations associées a I'algorithme MNE sont
caractérisées par des maximum d’activation sur la périphérie de I'espace de solution,
alors que les solutions obtenues par LORETA montrent des zones d’activation plus
diffuses mais aussi plus profondes.

3.4.4 - Représentation de l'activité électrique en 3D

Les solutions qui sont en effet des champs de vecteurs en 3D est
difficilement représentable sur une seule figure. Diverses possibilités sont alors
envisageables. Nous pouvons choisir de montrer une série de coupes a travers le
volume avec pour chaque coupe la valeur de la norme du champ de vecteur en chaque
point (fig. 24), soit de montrer une seule coupe passant par le maximum d’activité qui
est représenté par une isosurface (fig. 25). Ayant I'information de direction concernant
les vecteurs, nous pouvons considérer gu’il est dommage de ne pas la montrer.
Cependant un cliché d’imagerie fonctionnelle doit étre avant tout informatif et contenir
donc des informations pertinentes. Dans le cas de modéles de sources distribuées
I'orientation des vecteurs n’est en général pas prise en compte (peut-étre a tord
d’ailleur) ce qui limite les raisons pour lesquelles ces informations doivent étre
montrées. De plus les vecteurs associés aux points d’'une coupe appartiennent
rarement a cette coupe. Dans le cas extréme d’ un vecteur perpendiculaire a la coupe,
celui-ci n’apparait pas sur la figure. Il y alors un décalage entre la coupe qui montre une
valeur de la norme non nulle et I'absence de vecteur. Le cliché d'imagerie fonctionnelle
doit alors étre interprété avec précaution.
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CVvD

CVG

MiN T | MAX

Figure 24: Représentation des solutions distribuées sous le forme de coupe au travers de l'espace de
solution. Cette approche est de type tomographie. La solution présentée ici est la localisation au moyen
de l'algorithme LORETA de la composante P100 d"un potentiel évoqué latéralisé .

MNE WMNE LORETA

Figure 25: llustration des algorithmes de localisation MNE, WMNE et LORETA. Ces algorithmes sont
appliqués a la composante P100 d'un potentiel évoqué visuel. Pour la premiere ligne le stimulus était
présenté dans le CVD, pour la seconde dans le CVG. Les trois algorithmes montrent des activités
contralatérales au stimulus avec pour MNE un maximum d’activité en périphérie de l'espace de
solution, et pour LORETA une relative dispersion de l’activité cérébrale. Les figures représentent une
coupe horizontale a travers 1’espace de solution, passant par le maximum d’activité représenté par
I'isosurface. Les vecteurs de courant sont associés aux points présents dans la coupe.
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3.4.5 - Introduction de paramétres de régularisation (Tikhonov)

L'emploi de techniques de régularisation est nécessaire lorsque les
données avec lesquelles nous travaillons sont bruitées. Ce cas de figure peut se
rencontrer lorsque les conditions d’enregistrement ne sont pas optimales (bruit
physique) ou lorsque le nombre de stimulations pour une étude de potentiels évoqués
n'est pas suffisant (bruit biologique). Dans ce cas, notre solutions ne doit pas expliquer
la totalité des données, puisque nous considérons que ces dernieres contiennent du
bruit. Ainsi, nous introduisons un parametre de régularisation dans la formulation du
probleme:

Equation 33:

min;{all® - KJ||2 + (1 - a)||J||2} avec (0<a <1)

L'éxpression ci-dessus définit une nouvelle fonctionnelle pour J. Selon la valeur de a,
nous donnons plus ou moins d'importance a I'un ou l'autre des deux membres de
I'équation. Ainsi quand a tend vers 0, la norme de J doit tendre vers un minimum, quel
gue soit le pourcentage de données expliquées, alors que quand a tend vers 1, les
données doivent étre expliquées a 100%, quelle que soit la norme de J. On exprime
ce comportement par la formulation suivante:

minJG(J, o) avec O(Iim 1(G(J, a))= MNE
. O t t. 2 2L
min, [ (U'®) - uD (V)| + (1 - @) 19150
0 0
.0 t t. 2 t.||20
min, o [[(U'®) - Dvi)| 7+ (1 - o) V'] T
0 0
. t t .\ \2 t. 2
manZa(di OV 3), — (U d)i) + (1 —a)(VJ)i
|

En dérivant par rapport au terme de source (V'J) et en posant la dérivée égale & zéro,
nous obtenons I'expression suivante:
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a(D;; O(VI), — (U'D))D,; + (1—a)(V'3)i = 0

t D;; t
(V3)i = (U o)
D--2+ L —an
I O o O

ou les Diiz sont les valeurs propres de la matrice KK'. Pour deux valeurs du paramétre
d, nous avons donc l'inégalité ci-apres:

min

si (al<a2) alors HJalminH < HJazminH <9 jim = MNE

Développons I'équation 24 puis dérivons par rapport a J:

min,{ (® - KJ)'(® - KJ) + B(I'I)}

min,{ (@' = I'K")(® - KJ) + B(3'I)}

min { (®'d - I'’K'd - d'KI + I'K'KI) + BI'I)}
aa_JG(J, B) = 00 —2(Kld) + 2(K'KJI) + 23 = 0
Nous obtenons alors la solution régularisée pour MNE
_ t Tt
Jg = (KK+Bl)K®

En gardant toujours a l'esprit la mise en pratique des équations théoriques
rencontrées, nous voyons que la matrice [K'K+pI], bien gqu'inversible, posséde des
dimensions de l'ordre [3000*3000] voire supérieures; ce qui rend le calcul colteux en
temps de calcul et en mémoire. Décomposons alors K, tel que:
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K = ubv! 0 K'k = vD?V!

Ainsi,
k'K + 'Kt = (vD?Vv' + 1) VDUt
¢ 1
(K'k +gN)'K! = (v(D?2+ gV vDU!
(k'K + k! = v(D?+pl) DU
de méme

kikk'+p1) = vbulup?u' + gy’
t t t t 2 t, T
K'(kk'+ g1’ = vbu'(u(d?* + puh
et finallement,

kKikk+ g = vb2+pnut = vip?+ DUt = (k'K + 1) k!
De la derniére équation nous déduisons I'égalité suivante:
KK + g0k = K'(kK'+ D!

La matrice [KK'+BI] posséde alors des dimensions de I'ordre [40*40] qui sont tout & fait
acceptables pour une inversion. La solution précédente s'écrit alors sous la forme:

3p = KKK +BH) @

Lorsque B tend vers 0, nous retrouvons la solution de norme minimale établie
précédemment.

Ces nouveaux résultats peuvent étre généralisés pour WMNE et LORETA.
Ainsi, en utilisant les mémes équations que pour la solution de norme minimale nous
pouvons écrire la solution régularisée de WMNE et LORETA:

2t 2.1 T
Jamng = WK (KWK + BH) 00

tawn Tkt toonLot t
JoreTap = (WB'BW) K(K(WB'BW) K" +BH) 00
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Le choix du paramétre 3 peut paraitre arbitraire a premiére vue. Il existe
cependant plusieurs méthodes, pour déterminer au mieux le facteur (; voici la
description de deux d’entre elles:

"lacourbeenL™

Le graphique ||J||=F(|®P-KJll) pour différentes valeur de [, est une courbe
hyperbolique (forme de L). On choisira alors pour B le point du graphe de courbure
maximum.
'*Validation croisée “

Cette technique permet de choisir 3 en fonction de la meilleure prédiction possible. En
effet, considérons un ensemble ®, de valeurs du potentiel pour N=20 électrodes. Pour
chacune des électrodes e; considérons ®y._; formé des potentiels de N électrodes
moins ®,. Calculons alors Jy.; A partir de cette estimation de la source il est possible
de prévoir @, *, le potentiel a I'électrode i. Nous pouvons alors évaluer l'erreur de
prédiction totale (EP;):

EPt(B) =

2l

N
0% (@ - ®HB))*?
i=1

EP; est une fonction de 3, dont nous pouvons tracer le graphe et évaluer le minimum
en fonction de (. Pour complément on trouvera une version généralisée de cette
méthode dans Desbat et Girard (1995).

3.4.6 - Matrice de Résolution

Nous avons décrit plusieurs type de solutions. Il convient maintenant de
comparer ces solutions en termes d'erreurs de localisation et de précision. L'étude de
la matrice de résolution de chacune des solutions décrites nous permet d'en apprécier
les qualités et les limitations.

3.4.6.a - Définition

Reprenons les équations de base de notre probleme inverse de localisation des
sources électriques dans le cerveau:

® = KJ équation directe

«»

= T® équation inverse
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En remplacant @ dans I'équation inverse par son expression de I'équation directe nous
obtenons une relation entre J réel et J calculé:

J=TKODJ O J = ResOJ

ou Rgg représente le matrice de résolution de la solution (Menke, 1989, Grave de
Peralta Menendez, 1996).

3.4.6.b - Principe d'utilisation

La distance entre la matrice Rqg et la matrice identité | est une mesure de la
précision de la solution calculée. Lorsque le nombre d'inconnues est inférieur au
nombre d’équations, la solution calculée est exacte, le pourcentage de données
expliquées est 100%, alors Reg = I

Res = TK = (K'K)'K'K = I

Par contre, nous avons vu que lorsque le nombre d'inconnues est supérieur au nombre
d'équations (solution de type distribuée), il existe une déviation entre les sources
réelles et calculées. Soient deux matrices de transformation, T, et T,, correspondant
a deux solutions inverses, calculons Rqg; et Rego l€s matrices de résolution associées.
La matrice qui la plus proche de la matrice identité est alors associée a la meilleure
estimation des sources.

Chaque colonne de la matrice R contient I'erreur de localisation de chaque
dipble élémentaire de la grille (3 dipbles élémentaires (dx, dy, dz) pour chaque point
de la grille). Ces erreurs sont alors synthétisées sous la forme d’'un histogramme
exprimant I'erreur €; en fonction de la distance inter-points de la grille:

Equation 34:

g = (||pi - pj||/d) avec j tel quekij = max, (k;;)

3.4.6.c - Applications

Le but de cet exercice est de mettre en avant les erreurs de localisation de
chacune des solutions. Pour tester ceci nous utiliserons des vecteurs J i, de courant
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de la forme suivante en faisant varier la position du 1 (position originale r;,)

J. = |1 <- iéme ligne

En multipliant la matrice de résolution par ce type de vecteur nous obtenons un vecteur
J ic calculé qui représente une colonne de la matrice de résolution. Recherchons alors
le maximum sur cette colonne (position calculée r;;). la distance entre ri, et rij. est
I'erreur de localisation err.

Equation 35:

”rio_ric”

err =
d

d représente la constance de grille, c’est-a-dire la distance minimale entre deux points
voisins. errest alors exprimée en terme d’unité de grille. Chaque colonne de la matrice
R est associée a un dipble élémentaire (3 par points de la grille). Les erreurs de
localisation de chacun de ces dipbles sont alors synthétisés sous la forme d'un
histogramme avec en abcisse I'erreur de localisation et en ordonnée le % de points
inclus dans chaque classe d’erreur.

% de points
de la grille

’_’_! -

erreur de localisation

Figure 26: Histogramme des erreurs de localisation tirées de 1’analyse de la matrice de résolution

L’histogramme, ainsi obtenu, est la signature de la précision de la solution inverse
calculée. J étant un vecteur, il est possible de travailler avec la norme de J ou bien
avec chacune de ses composantes. Il se peut, en effet, que les erreurs de localisation
varient avec l'orientation de J.
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IV - Effets du nombre et de la configuration des électrodes
4.1 - Introduction

Les électrodes disposées sur la surface du scalp sont l'interface directe
entre I'activité électrique cérébrale et le milieu extérieur. C’est a travers ce réseau de
capteurs que nous percevons l'activité neuronale. Leur nombre et leur configuration
sont donc primordiaux pour le probleme inverse. Comme dans le cas du traitement du
signal en fréquence, il existe une fréquence spatiale minimale ou de Nyquist en
dessous de laquelle la distribution spatiale que nous mesurons est reconstruite de
fagcon incomplete. Spitzer et col. (1989) précisent qu'une distance inter-électrodes
inférieure & 3cm est nécessaire pour obtenir une reconstruction correcte de la
distribution spatiale d’'un potentiel évoqué somatosensoriel. Pour information, la
distance inter-électrode pour le systeme standard 10/20 (19 électrodes) est de 6cm
environ. Cette distance minimum fixe la limite inférieure pour le nombre d’électrodes.
En complément, Tucker (1993) conclut que 128 électrodes, et méme plus, sont
nécessaires pour enregistrer correctement I'EEG de surface.

Ainsi le nombre optimal d’électrodes est une question encore ouverte. Dans
un premier temps, nous avons abordé ce probleme en utilisant le concept de la matrice
de résolution (Backus (1968) et Menke (1989)). Cette approche permet de définir la
limite supérieure au dela de laquelle I'apport de nouvelles électrodes n’est pas
nécessaire. Dans une deuxieme partie, nous avons étudié I'effet de la configuration
des électrodes, plus précisément du manque de données sur certaines parties du
scalp, sur la localisation de la composante P100 d’ un PEV par les algorithmes de
reconstruction MNE, WMNE et LORETA. Ce travail a fait I'objet d’'un poster lors de la
conférence ISBET’97, Zurich, Suisse.

4.2 - Méthodes

4.2.1 - Configurations des électrodes

Pour cette étude, nous avons construit deux ensembles de configurations
d’électrodes. Le premier ensemble est basé sur le jeu délectrodes défini pour la
conférence BIOMAG’96 (Santa Fe, 1996). Ce jeu comprend 148 électrodes réparties
de maniere réguliére sur la surface du scalp. A partir de cette configuration, nous avons
construit cing sous-ensembles d’électrodes en conservant I'uniformité de répartition
du modéle original . La dénomination de ces sous-ensembles et leur nombre
d’électrodes respectif sont résumés dans le tableau suivant (tab. 1):
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Configurations M1 M2 M3 M4 M5 M6
# of electrodes 26 44 69 101 129 148

Tableau 1: Configuration d’électrodes construites sur le modele a 148 électrodes uniformément
réparties.

Figure 27: Modele M6, comprenant 148 électrodes réparties de maniére uniforme sur le scalp.

Le deuxieme ensemble de configurations a été construit sur la base d’'un
modele a 46 électrodes réparties selon le schéma du modele standard 10/10. Ce
modéle est utilisé lors des expériences de potentiels évoqués visuels réalisées au
laboratoire. Nous avons construit trois nouvelles configurations en enlevant
successivement les électrodes les plus frontales. De ce fait, les données EEG situées
sur la partie antérieure du scalp seront manquantes lors de la reconstruction des
sources électriques. Les configurations obtenues sont schématisées sur la figure ci-
apres.
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Figure 28: Configuration des modeles construits sur la base du modéle standard international 10/10: De
haut en bas et de droite a gauche: 46 électrodes, 37 électrodes, 28 électrodes, 19 électrodes. La symétrie
axiale (gauche-droite) du modéle de départ est conservée. La derniere figure représente le modele a 19
électrodes réparties de fagon homogene.
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4.2.2 - Solutions Inverses

Pour investiguer I'effet du nombre d’électrodes, nous avons construit la
matrice [KK '] ot K est le Lead Field (cf. §. 111-3-2), pour chacune des configurations du
premier ensemble. Nous rappelons que chaque €lément Kj; de la matrice K représente
la contribution du dipdle élémentaire d; au potentiel mesure a I'électrode e;. Nous avons
alors calculé les valeurs propres A;, de chacune de ces matrices. Cette approche nous
permet de déterminer si linformation ajoutée lorsque I'on augmente le nombre
d’électrodes est linéairement indépendante, c’est a dire significative.

En augmentant le nombre des électrodes, nous devrions réduire les erreurs
de localisation intrinseques aux algorithmes de reconstruction. Nous avons utilisé la
matrice T, matrice de transformation inverse LORETA, pour construire la matrice R,
matrice de résolution (cf. 8 Ill.4.7) de chacune des configurations du premier
ensemble.

4.3 - Résultats
4.3.1 - Effets du nombre d’électrodes

4.3.1.a - Indépendance de I'information

Pour une meilleure visualisation des résultats, les valeurs obtenues pour la
valeur propre minimale Anin. €t le rapport (A min/Amax) ONt €té reportées dans le
tableau suivant (tab. 2).

# Electrodes )‘min )\max )‘min/)‘max
M1 - 26 0.6551915925 | 2055.1052231 3.2e-4
M2 - 44 0.0898253593 | 3459.9182372 2.6e-5
M3 - 69 0.0027313224 | 5582.1017780 4.9 e-7
M4 - 101 0.0004414562 | 8392.7034220 5.3 e-8
M5 - 119 0.0000169773 | 9379.7237569 1.8e-9
M6 - 148 0.0000037156 | 11985.806451 3.1e-10

Tableau 2: Tableau récapitulatif des valeurs propres minimum )\min , )\maX/ et du rapport ()\min/
)‘max) des matrices [KK!] associées aux différentes configurations

Le graphe ci-apres (fig. 29) illustre parfaitement le comportement des valeurs propres
de notre matrice. Alors que les valeurs propres maximales restent constantes, les
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minimales tendent rapidement vers zéro. Par conséquent l'information ajoutée par
I'apport de nouvelles électrodes n'est pas linéairement indépendantes, de plus

I'instabilité du systéme augmente.

échelle Log

(1]

* Amin

I max

= e i = rapport

i) a2l ol i]1] (L] 1 ial [i11]

nb. d’électrodes

Figure 29: Les valeurs de )\min p )\max et du rapport ()\min/)\m ax) On été reportées sur ce graphe en
échelle logarithmique, compte tenu de la dynamique des valeurs.

4.3.1.b - Effets sur la qualité des reconstructions

Nous avons vu que l'utilisation de la matrice de résolution associée a
chaque configuration d’électrodes permet de calculer I'erreur de localisation de chaque
dipble élémentaire de la grille de I'espace de solutions. Les erreurs de localisation
exprimées en terme d'unité de distance ont été synthétisées sous la forme

d’histogrammes (fig. 30).
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Figure 30: Histogrammes des erreurs de localisation pour les différents modeles: M1 =26 électrodes, M2
= 44 électrodes, M3 = 69 électrodes, M4 =101 électrodes, M5 =129 électrodes, M6 =148 électrodes

remarque: Pour permettre la comparaison, toutes les figures possedent la méme

échelle en ordonnée.

Lorsque I'on accroit le nombre d’électrodes, le nombre d’éléments des deux
premieres classes augmente exprimant ainsi une diminution des erreurs de
localisation. Cependant, les histogrammes des configurations M4, M5 et M6
présentent des distributions équivalentes. La tendance observée pour un nombre
d’électrodes inférieur a 100 disparait. Ainsi, il n’y a plus d’amélioration notable de la
qualité¢ de la reconstruction des sources. Ce résultat complete celui obtenu
précédemment. Il permet de préciser une limite supérieure du nombre d’électrodes.
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4.3.2 - Effets de la configuration des électrodes

Le but de cette partie est de mettre en évidence le comportement des
algorithmes de type norme minimale dans le cas de configurations d’électrodes non-
uniformes. En reprenant le deuxieme ensemble de configurations définies a partir du
systeme 10/10 (fig. 27), nous avons construit les matrices inverses pour MNE, WMNE,
et LORETA. Ces matrices ont été utilisées pour localiser la composante P100 d’un
potentiel évoqué visuel. Cette composante est déterminée par un maximum du GFP
dans la fenétre de temps [80-120ms] aprés le stimulus. Les résultats sont présentés
dans les figures suivantes. La colonne de gauche est une coupe axiale passant par le
maximum d’activité, la colonne de droite est une coupe sagittale passant par le
maximum d’activité. L’orientation des coupes est la suivante:

X: occipital -> frontal,

Y: droite -> gauche,
Z. bas -> haut.
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Figure 31: Modele a 46 électrodes

Le maximum d’activité pour les trois algorithmes est localisé correctement dans la

région occipitale. LORETA présente la solution la plus dispersée ou réguliere en
accord avec sa conception.
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LORETA

MNE

WMNE

min max

Figure 32: Modeéle a 37 électrodes
Les activités sont encore correctement localisées, méme s’il on remarque que I'activité

frontale évaluée par LORETA (coupe sagittale) est plus importante dans ce cas que
précédemment.
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Figure 33: Modeéle a 28 électrodes

Pour cette configuration d’électrodes, toute la moitié frontale du scalp n’est plus
couverte. Nous remarquons que des sources fantbmes inférieures au maximum

d’activité occipitale apparaissent dans ces régions.
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LORETA

MNE

min

Figure 34: Modele a 19 électrodes pariéto-occiptales.

Pour cette configuration seule la partie la plus occipitale de la téte est couverte par les
electrodes. LORETA ainsi que WMNE localisent alors le maximum d’activité en frontal,
I'activité occipitale ayant presque disparue avec LORETA.
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LORETA

MNE

min
Figure 35: Modele a 19 électrodes (systeme 10/20)

Les résultats ci-dessus pourraient suggérer que le nombre d’électrodes est
la cause des erreurs de localisation. Cependant les localisations obtenues avec 19
électrodes (ci-dessus) réparties de fagon homogéne sur le scalp sont meilleures que
celles obtenues avec 28 ou 37. Ainsi, hous avons pu mettre en évidence que I'absence
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de données aux abords de I'espace de reconstruction peut entrainer des erreurs de
localisation importantes. Yvert (1996) conclut de la méme maniere quant a la
localisation de [I'activité électrique dans la couche inférieure de Il'espace de
reconstruction. En effet cette couche est en général assez mal couverte par les
électrodes.

Cette étude montre aussi la difféerence de comportement de MNE d’une part
et des algorithmes de norme minimale pondérée (WMNE, LORETA). Alors que MNE
a tendance a reconstruire I'activité cérébrale prés des capteurs, les deux autres
algorithmes donnent plus d'importance au sources éloignées des électrodes. Ceci est
d’autant plus accentué que la pondération fait intervenir le carré de la distance entre
chaque noeud de la grille et les électrodes. Si nous découvrons la partie occipitale,
MNE localise I'activité en frontal ou se trouvent les électrodes, alors que WMNE et
LORETA localisent correctement I'activité dans la région occipitale.

4.4 - Conclusion

De maniére générale la position des capteurs joue un réle prépondérant
dans la reconstruction de la quantité mesurée. Ainsi nous savions qu’un nombre
suffisant d’électrodes est nécessaire pour mesurer correctement la distribution spatiale
du potentiel. Cependant nous avons mis en évidence qu’ au dessus d’'une centaine
d’électrodes l'information ajoutée n’est plus significative (fig. 29) et n’est plus
nécessaire a la qualité de la localisation de I'activité cérébrale (fig. 30).

La grille de solution est définie par l'utilisateur a l'intérieur de I'espace de
reconstruction. Cet espace doit étre entierement couvert par 'ensemble des électrodes
afin de minimiser I'apparition de sources fantdmes, voire de localiser le maximum
d’activité de fagon erronée. Cette étude met en avant les limitations et le comportement
des algorithmes de type norme minimale. On voit encore souvent, et notamment en
routine clinique, des configurations d’électrodes qui couvrent seulement la zone
d’intérét. Ce type de comportement est d’autant plus préjudiciable si des méthodes de
localisation sont appliquées aux données. Ces méthodes peuvent étre des outils
appropriées pour localiser I'activité électrique cérébrale pour autant qu’elles soient
utilisées avec précaution et dans des conditions d’enregistrements adéquates.
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V - Interpolation et potentiels évoques

5.1 - Introduction

Le but de ce chapitre est d’étudier I'effet de 'interpolation sur la localisation
des sources électriques par l'imagerie fonctionnelle basée sur les enregistrements
EEG. La réponse électrique cérébrale a un stimulus est en général trés faible par
rapport au bruit physiologique c’est a dire I'activité de fond du cerveau. Le moyennage
permet d'augmenter le rapport signal sur bruit et de faire ressortir les composantes de
la réponse cérébrale, le Potentiel Evoqué (PE). Outre le moyennage des réponses
d’un sujet, il est parfois utile de moyenner les réponses des différents sujets entre elles.
Cette approche permet d’extraire certaines composantes globales (Pegna et col.,
1997). Il est alors nécessaire d'interpoler les réponses individuelles sur un montage
commun avant de procéder au moyennage. Les techniques d’interpolation
nécessaires au moyennage ont été développées, en premier lieu, dans le cadre de la
cartographie EEG. En effet, pour afficher TEEG dans un plan sous la forme d’une carte,
il faut & partir des valeurs du potentiel mesurées aux positions des électrodes estimer
la valeur du potentiel pour I'ensemble des pixels de la carte. Il a fallu alors développer
des algorithmes d’interpolation pour calculer de la maniere la plus correcte possible la
valeur du potentiel pour chacun des pixels de la carte (Fletcher et col., 1996)

Apres un descriptif mathématique des principales classes d’algorithmes
d’interpolation, nous montrons I'effet de ces différentes interpolations sur la localisation
volumique de la composante P100 d’'un Potentiel Evoqué Visuel (PEV). Ce travail a été
présenté sous la forme d’un poster a la conférence Human Brain Mapping’98(Spinelli
et col.,1998)

5.2 - Méthodes d’interpolation
5.2.1 - Meilleurs Voisins

Soit E; un ensemble de N points, pour lesquels nous voulons calculer
(interpoler) la valeur du potentiel. Le potentiel électrique est mesuré en M points source
E,. Pour chaque point e de I'ensemble E; nous recherchons les p points eg de
I'ensemble Eg, les plus proches. Le potentiel au point ej, s’exprime alors comme la
moyenne pondérée par l'inverse de la distance (ej,es) & la puissance m, des p
potentiels mesurés aux points eg.
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v Vao, O g ™
— S

=% 0 4=1 O
avec: Vi = potentiel du point e; de I'ensemble E;

V= potentiel du point e de I'ensemble Eg, ™€ voisin du point e;,
dy, = distance euclidienne entre e, et eg

Perrin et col. (1987) ont montré que l'interpolation est la meilleure pour p=4 et m=2.
Nous utiliserons donc ces valeurs ainsi que I'abréviation 4NN _I (4 Nearest Neighbours
Interpolation) pour la suite de notre étude.

5.2.2 - Surfaces Splines

Les surface splines sont la deuxieme famille d’interpolation que nous avons
utilisé pour effectuer des interpolations bi-dimensionnelles (Perrin (1987)). Soit Eg
I'ensemble des points sources eg de coordonnées (xs,Ys). Nous admettons pour
I'instant que ces points appartiennent a un plan P déterminé. La projection des points
de mesure sur ce plan sera traitée ultérieurement. La surface spline de degré m,
Un(x,y) passant par les points de mesure Vg au point e5 est donnée par I'expression
suivante:

Equation 36:
N
Um(X1 y) = z p| ka_l(x_x|1y_y|)+qm_1(X1 y)
=1
avec
Equation 37:
m-1 d
d-k - k
Un-106Y) = % Y G XDy
d=0k=0

1
Kp_1(st) = (s2 + t2)m Dlog(s2 + t2)

La fonction Up,(x,y) dépend alors des n+m(m+1)/2 parametres p; et g;. En adoptant la
notation suivante:
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q = [doos Yo1r A11,-+» Um-1m-1]”
P = [P1, P2y Prl”
V = [V, Voo Vol T

les vecteurs p et g sont alors solutions du systéme d’équations suivant:

Equation 38:
Kp+Eq = v

t
Ep=20
ou les matrices E et K sont définies de la maniére suivante:

Equation 39:

K = (kij) - km—l(xi_xj’yi_j)

H
>
H
<
H
>
'—\

Une fois que les vecteurs p et g sont déterminés, nous pouvons calculer le potentiel
guelque soit le point du plan (x,y).

Projection d’'un ensemble d’électrodes sur un plan P:

Pour pouvoir utiliser les surface spline, les points de mesure du potentiel doivent
appartenir a un méme et unique plan. Pour une configuration d’électrodes donnée,
nous recherchons d’abord I'équation du plan P,, plan parallele au plan de référence
passant par le nasion, I'inion et les reperes pré-auriculaires et passant par I'électrode
Cz. Le site Cz devenant l'origine du systeme de coordonnées, les électrodes sont
projetées sur le plan de telle maniere que la distance de celle-ci a Cz ainsi que I'angle
de longitude (Prestent constants (fig. 36).
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Pz

Cz

Figure 36: Schéma de projection des électrodes sur le plan Pz, plan parallele au plan passant par le
nasion l'inion et les reperes préauriculaires, passant par I'électrode Cz.
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Figure 37: Projection d’une configuration standard a 26 électrodes (a) sur la sphere, (b) sur le plan Pz.
Vue de dessus. Les points de référence, nasion, inion, pré-auriculaires gauche et droit ne sont pas
reportés sur la projection sur le plan (b).

Nous utiliserons par la suite la notation TPSI (Thin Plate Spline Interpolation) pour faire
référence a cet algorithme d’interpolation.

-79-



Spinelli L. - Juin 1999 Méthodes d’interpolation

5.2.3 - Splines Sphériques

Dans ce cas, la fonction d’interpolation est définie sous la forme d’une série
de fonctions connues mais dont la somme ne peut-étre exprimée par une fonction
donnée. Les points de mesure et d’interpolation doivent étre situés sur une sphere
unique. Nous verrons par la suite la détermination de cette sphere (Perrin et col.,
1989).

Soit Vg, le potentiel mesuré au point eg; de 'ensemble E source. Soit e;s” la projection
de eg; sur la sphére. La valeur de la spline sphérique U qui interpole la valeurs Vg, au
point ey situé sur la sphere est donnée par I'équation suivante:

Equation 40:
n

Ug(ey) = co+ Z C; Og( cos(ePyj, esip))
i=1

avec: t=[1,1,.., 1]
¢ =[Cq, Core.y Cplt

VvV = [Vl’ Vo,..., Vﬁ]t
G = [gj] = g(cos(es’, eg)

Les c;jsont alors solutions du systeme d’équations linéaires suivant:

Equation 41:
Gec+tcy = v

tc = 0
La fonction g est définie de la maniere suivante:

Equation 42:

g(x) = 4_1HD %ﬂ DPn(X)
o (n+1)

L’entier m définit le degré de la spline U,. Selon Perrin et col. (1989), I'interpolation est
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la meilleure pour m=4. Nous avons conservé cette valeur pour notre étude. Les
polynbmes de Legendre Pn(x) ont été définis au § Ill - 2, ég. 10. Par la suite, nous
utiliserons la notation SSI (Spherical Spline Interpolation) pour faire référence a cet
algorithme d’interpolation.

5.3 - Interpolation et potentiels évoqués

Nous avons étudié les effets des différents algorithmes d’interpolation
décrits ci-dessus sur la localisation de la composante P100 d’'un Potentiel Evoqué
Visuel (PEV). Afin d’obtenir un rapport signal sur bruit suffisamment élevé pour pouvoir
discriminer les composantes relatives au stimulus du bruit de fond physiologique, nous
avons recours au moyennage inter-sujets. Ce moyennage implique que chacune des
réponses des différents sujets soient interpolées sur une configuration commune
d’électrodes. Ainsi nous obtenons des cartes de potentiels pour une unique
configuration d’électrodes.

5.3.1 - Données Expérimentales

Un total de 25 sujets droitiers, 13 hommes et 12 femmes, ont été
enregistrés. Les stimulations étaient composées de damiers noir et blanc présentés
sur un écran d’ordinateur dans les champs visuel droit (CVD) et gauche (CVG). Nous
avons enregistré 100 stimulations sous la forme d'un damier réversible a une
fréquence de 2 Hz pour chacune des conditions, avec 41 électrodes équidistantes
d’apres le systeme international 10/20, une fréguence d’échantillonnage de 1000Hz et
un filtre de bande passante 0.15Hz - 500Hz. La position exacte des électrodes a été
mesurée par un pointeur magnétique de localisation en 3D (ISOTRAC, Polhemus Inc).

Sur une période de 500ms apreés le stimulus, les réponses de chacun des
sujets ont été moyennées apres élimination des mouvements oculaires. Les données
ont été ensuite recalculées selon la référence moyenne (average reference).
Finalement nous obtenons pour chaque sujet une époque EEG correspondant a un
stimulus visuel donné. Nous avons calculé le GFP (cf Chap. I) pour chacune de ces
réponses afin de déterminer les maxima d’activation. Pour obtenir une réponse
moyenne des sujets, les PEV individuels ont été interpolés sur un modele standard a
41 électrodes, en utilisant les différents algorithmes d’interpolation, puis alignés selon
les pics d’activation individuelle autour de 100msec (positivité occipitale). Les cartes
obtenues pour les différentes conditions, CVD et CVG, et les trois types d’interpolation
sont présentées dans la figure suivante.

1. action de faire une moyenne - terme propre a la méthodologie des potientiels évoqués
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CVD CVG
| Eegdnn_reph | Modeld] wyz || Eeadnn_leph | Modeld] wyz |

4NN_I

| Eeqssi_r.eph | Modeld] wyz || Eeqssi_l.eph | Modeld] wyz |
SSI

| Eegtpz_r.eph | hodeldl myz | | Eegtps_|eph | hodeldl myz |
TPSI

Figure 38: Carte de potentiels des moyennes des sujets correspondant au P100 pour CVD et CVG, pour
les différents algorithmes d’interpolation: 4NN (lere ligne) , SSI (2éme ligne) et TPSI (3éme ligne).
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Figure 39: Erreur de prédiction des algorithmes d’interpolation 4NN, SSI et TPSI
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Avant d’étudier I'influence de l'interpolation sur la localisation de l'activité électrique,
nous avons regardé comment chague mesure peut étre reconstruite a partir des autres
données. En d'autres termes, quelles sont les erreurs de prédiction pour les trois
algorithmes? Ces erreurs ont été calculées selon la formule suivante et ce pour
I'instant correspondant au P100 de chaque sujet.

[ ne i [ U
Erp = O |V'Réf ~V'4nN 0/ ne

DZ Vet U

0= © O

Equation 43: Erreur de prédiction des algorithme d’interpolation. La formule est écrite pour 'algorithme
4NN et peut étre étendue a SSI et TPSI

Vi est alors le potentiel de la i®M® électrode calculé & partir des (ne-1) autres
électrodes en utilisant I'algorithme d’interpolation 4NN.

Les erreurs, ainsi obtenues, sont reportées sur la figure 39. Nous remarquons que les
algorithmes faisant intervenir des splines produisent des erreurs négligeables, alors
qgue linterpolation utilisant la notion de meilleurs voisins ne reconstruit pas
correctement les valeurs existantes.

Nous avons évalué deux types de déviation pour cette étude. Dans un
premier temps, pour chacun des sujets nous avons interpolé la réponse originale, Vggs,
sur le modele standard a 41 électrodes pour obtenir V. Vsg et Vrps,. En appliquant
les matrices d’inversion Trgs Sur les Vggr, Nous obtenons les Jgg4y, localisations servant
de référence. De méme, en appliquant Tgta, Matrice inverse associeée au modele
standard a 41 électrodes (syteme international 10/10), sur Vnp, Vsss et Vrpg), Nous
obtenons Jyyn, Jss) et Jrps. Nous avons alors évalué les différences de localisation
entre Jrgr et les Jynn, Jssy €t Jrpg;. Ainsi pour chacun des sujets et chacune des
conditions expérimentales notre démarche se schématise de la maniére suivante:
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TPSI Interpolation

SSI Interpolation

'

Jann = Tsta® Vann Jssi = Tsta® Vsg Jrpsi = Tsta ® Vips

4NN Interpolation

avec: TsTa Matrice inverse associée au modéle standard a 41 électrodes
T; matrice inverse associée a la configuration d'électrodes de chaque
individut

Dans un deuxieme temps, nous avons moyenné les réponses EEG
individuelles en utilisant nos trois algorithmes d’interpolation. En appliquant Tgt a ces
moyennes nous obtenons Jyyn, Jss, Jrps. Ces localisations associées a des
réeponses EEG moyennes ont été alors comparées a la moyenne J,. g, des
localisations de chaque sujet J;.

[
JAvE = EZ ||Ji||E/N

Equation 44: Expression de la moyenn des localisations individuelles

5.3.2 - Résultats statistiques

Trois types d’erreurs ont été alors étudiées pour essayer de mettre en
evidence les effets de l'interpolation. E1 exprime une erreur moyenne de magnitude
pour I'ensemble des points de l'espace de solutions, E2 exprime lerreur de
localisation, en terme de distance, du centre de masse de l'activité, c’est-a-dire une
erreur globale de configuration, et E3 est I'erreur de positionnement du maximum
d’activité
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n
EL= 1) 3 = laan' "7
I =1

E2 = dist(CoM(J;'), CoM(J,pn )

E3

dist(MAX(JiI), MAX(J4NN|))

Equation 45: Expression des erreurs utilisées pour comparer deux solutions. MAX(]J) est le point
d’activité maximum, CoM(]) est le centre de gravité (Center of Mass) du champ de vecteurs, n le nombre
de points de l'ensemble de solution. Les erreurs sont exprimées pour I'interpolation 4NN et peuvent étre
étendues aux interpolations SSI et TPSI

Nous avons traité ces erreurs de facon statistique sur 'ensemble de nos
sujets en regroupant les conditions de stimulations CVD et CVG. Les résultats obtenus
sont les suivants.

5.3.3 - Influence de I'interpolation sur les EP individuels

Pour chaque algorithme d’interpolation nous avons regroupé les erreurs de
méme type pour les champs visuels droit et gauche, ainsi que pour les deux inverses
utilisés LORETA et WMNE afin de mettre en évidence les différences d'influence des
algorithmes d’interpolation sur la localisation de I'activité cérébrale. Nous avons utilisé
des analyses de variance pour mettre en évidence les effets de l'interpolation sur la
localistion du P100. D’apres les figures 40, 41 et 42, nous observons que les trois
algorithmes d’interpolation ont des différences statistiquement significatives sur la
localisation de la composante P100 d’'un VEP (tab. 3).

d’tEyrF:gur Feal P
Erreur 1 49.78 0.00001 **
Erreur 2 6.99 0.0022 **
Erreur 3 8.05 0.001 **

Tableau 3: tableau récapitulatif des effets des algorithmes l'interpolation sur les différentes erreurs
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Nous voyons que l'algorithme 4NN produit les moins bons résultats en terme de
localisation. S’il on compare deux a deux les algorithmes d’interpolation la différence
entre 4NN et SSI d'une part et 4NN et TPSI d’autre part est égalemant significative. Ce
type d’algorithme serait donc a proscrire pour toute analyse de potentiels évoqués
faisant intervenir une étape d’interpolation. La comparaison des algorithmes SSI et
TPSI ne montre pas de différence significative, méme si les erreurs observées pour
SSI semblent plus faibles que pour TPSI. Ces résultats obtenus avec des modéles de
sources distribuées sont applicables a des solutions non-linéaires de type dipdle
equivalent. En effet, I'introduction d’étapes d’interpolation dans I'analyse des données
EEG sont une source d’erreur au méme titre que les erreurs de localisation des
électrodes et influence donc la qualité des algorithmes de reconstruction. Ces premiers
résultats corroborent ceux obtenus par Perrin et col. (1987 et 1989) qui montrent que
I'utilisation d’algorithme d’interpolation de type spline minimisent les erreurs
d’interpolation.

Figure 40: Effet statistiquement significatif (F(2,46)=49,78; p<0.00001) de l'interpolation sur l’erreur 1

Fid 6= &9, p< 0

on i

Figure 41: Effet statistiquement significatif (F(2.46)=6.99; p<0.0022) de l'interpolation sur l'erreur 2
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Figure 42: Effet statistiquement significatif de (F(2,46)=8.05; p<0.001) l'interpolation sur l'erreur 3

remarque: pour les erreurs E1 et E2, les deux inverses utilisés se comportent
differemment et ce de maniéere significative (fig. 43). En effet, nous obtenons un
p<0.0012 pour E2 et p<0.0019 pour E3. Cette différence de comportement est en
faveur de LORETA qui affiche des erreurs de plus faible amplitude que WMNE. Ce
résultat peut s’interpreter de deux fagon différente. D’une part il apparait que LORETA
est moins sensible au effet d’interpolation ce qui est positif pour la localisation
d’activités a partir de réponses moyennées sur un groupe de sujets, d’autre part en
utilisant une interpolation nous introduisons une source d’erreur et LORETA est alors
moins sensible a des différences qui pourraient étre liées au paradigme expérimental.

LOSETS

| LORETA Wkl

=abtare lrrerse =aiiarm lireurse

Figure 43: Effet de 'interpolation sur les algorithmes de localisation pour les erreurs de type 2 & 3

Pour cette étude nous avons comparé la localisation de la composante
P100 d'un VEP pour 24 sujets, dans 2 hémichamps différents pour 3 conditions
d’interpolation. Il serait fastidieux d’exposer tous les résultats. Nous montrons dans les
figures suivantes un échantillon de réponses individuelles obtenues chez certains

sujets de I'expérience ainsi que les différences observées pour les trois algorithmes
d’interpolation:
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Figure 44: Stimulation CVD. La localisation originale montre un maximum d’activité occipitale central
- gauche. Seule l'interpolation SSI reconstruit plus ou moins ce maximum, les deux autres algorithmes
créent des maxima d’activité erronés

EP

4NN || SSI || TPSI

Figure 45: Stimulation CVD. La localisation originale montre un maximum d’activité occipital gauche.
Les interpolations SSI et TPSI permettent de reconstruire une activité semblable alors que 1'utilisation
de l'interpolation 4NN engendre un maximum d’activité occipital droit plus une activité temporal
gauche.
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Figure 46: Stimulation CVG. La localisation originale montre un maximum d’activité occipitale droit.
L’interpolation SSI permet de reconstruire un maximum d’activité identique méme si le champ de
vecteurs differe légerement. L'interpolation TPSI a un maximum d’activité occipital un peu plus central
que la localisation originale. Finalement l'interpolation 4NN montre un maximum d’activité centre -
occipital plus une activité parasite en temporal droit.

EP

4NN || SSI || TPSI

Figure 47: Stimulation CVG. la localisation originale montre un maximum d’activité occipital gauche.
TPSI fait apparaitre un résultat similaire alors que SSI engendre un maximum d’activité centre-occipital.
4NN montre un maximum d’activité occipital gauche plus, une nouvelle fois, une activité parasite
temporale droite.
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Ces données individuelles illustrent parfaitement les résultats statistiques obtenus sur
I'ensemble du groupe de sujets. Les différences intersujets peuvent étre dues a la
précision avec laquelle la position des électrodes a été mesurée.

5.3.4 - Influence de l'interpolation sur les réponses moyennes

La deuxieme partie de cette étude est focalisée sur les différences de
localisation entre la moyenne sur I'ensemble des sujets des localisations individuelles
et la localisation obtenue aprés 'moyennage des réponses EEG individuelles. Pour
Imoyenner les réponses individuelles, nous devons utiliser une configuration
d’électrodes unique. Ainsi, en utilisant nos trois algorithmes d’interpolation, nous avons
interpolé chaque EP individuel sur le modéle standard & 41 électrodes. Puis les EP ont
été alignés par rapport a leur P100 respectifs, et moyennés, Nous obtenons V.
Vss, Vrpg trois EP moyens correspondant aux trois algorithmes d'interpolation. A
partir de ces trois EP, nous construisons les trois solutions Jyp, Jssy €t Jrps;que nous
pouvons compare a J,\/g, moyenne des localisations individuelles J;

Les résultats obtenus pour la localistion du P100 pour chacune des
condition d’interpolation ainsi que pour la moyenne des localisations sont montrés
dans la figure 48. Pour les stimulations CVG, les localisations J . Jss) €t Jrpg e
montrent pas de différences significatives avec la moyenne J,e. A 'opposé, pour la
condition de stimulation CVD, alors que Jgg; montre un maximum d'activité
correctement latéralise, Jypg, montre une activité centrale et Jyy une activité
contralatérale. L'ensemble des erreurs observées sont reportées dans le graphe
suivant (fig. 50). L'algorithme d’interpolation SSI présente une nouvelle fois les
meilleurs résultats alors que l'utilisation de I'algorithme 4NN peut provoquer des
erreurs de localisation importantes. Ainsi, nous avons observé que pour des
stimulations CVG, J 4y montre un maximum d’activité ipsilatérale

1. Faire la moyenne - terminologie propre aux techniques d’obtention des potentiels évoqués.
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Jave LORETA Jave WMN

Figure 48: Moyenne des localisations de P100 pour les hémichamps droit et gauche, pour les deux
inverses LORETA et WMN.

4NN

Figure 49: Localisation du P100 correspondant au trois moyennes EEG obtenues par interpolation des
réponses individuelles sur le modéle standard, en utilisant les trois algorithmes d’interpolation: 4NN,
SSI, TPSI
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Erreur Globale
Jave vs (Jdnn, Jssi, Jipsi)
P100 localisation

0.5

04} .

Oar

02t .\.‘.
01y ‘\‘“ 1 —e— E1

. . . . —~— E2
| 4NN 55 TPSI —&- E3

Figure 50: Erreur de localisation de Jg,, Jssi €t Jysir localisations des moyennes EEG obtenues avec les
différents algorithmes d’interpolation comparée a Jave, moyenne des localisations

remarque: le moyennage des solutions inverses nécessite de traiter ces derniéres en
tant que champ scalaire, c’est a dire de travailler avec les normes. En effet, si nous
travaillons avec les vecteurs, il se peut que leur moyenne soit nulle. Nous n’avons pas
de données vectorielles pour ces moyennes de solutions inverses. Cette perte
n'entrave pas les résultats obtenus, dans la mesure ou nous concentrons notre
attention sur les maxima d’activité représentant la norme des vecteurs.

5.4 - Conclusion

En conclusion, les techniques d’interpolation largement utilisées dans le
domaine de 'EEG ont des effets importants sur les procédures de localisation de
I'activité électrique cérébrale. Les trois algorithmes évalués dans cette étude ont
montré des effets différents sur la localisation de la composante P100 d’'un VEP. Alors
que linterpolation SSI produit les erreurs les plus faibles, l'interpolation de type
meilleurs voisins (4NN) est a proscrire dans toute analyse EEG mettant en jeu des
algorithmes de localisation. Quant au moyennage sur un groupe de sujets, Si
I'information de direction n’est pas indispensable, nous conseillons de moyenner les
sources reconstruites plutét que d’appliquer les algorithme de localisation sur les
moyennes EEG. Dans ce dernier cas, nous avons montré que [lutilisation
d’algorithmes d’interpolation non appropriés peut donner des maxima d’activation
situés dans le mauvais hémisphere. Il apparait évident qu’en augmentant le nombre
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d’électrodes c’est a dire en augmentant la densité spatiale de celles-ci, les erreurs de
I'algorithme 4NN devraient diminuer, les distances interélectrodes diminuant. Ces
résultats mettent aussi en avant qu’il est important de mesurer la position exacte des
électrodes en évitant 'assomption d’'une configuration standard. L'identification de la
position des électrodes peut se faire alors en utilisant un pointeur magnétique type
Polhemus (Isotrack Inc.) ou encore a l'aide de marqueurs utilisés pour I'imagerie
multimodale.
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VI - Solutions Inverses et Contraintes Anatomiques
6.1 - Positions anatomiques des électrodes de surface

6.1.1 - Introduction

Nous savons qu'il est possible de localiser ou plus justement d’estimer
I'activité électrique cérébrale. Les algorithmes de reconstruction font largement appel
a des modeles physiques. De ce fait, la géométrie de I'ensemble capteurs/espace de
reconstruction est trés importante. Que ce soit en clinique pour I'évaluation de patients
épileptiques ou en recherche, les modeles standards 10/20 et 10/10 (Guideline
thirteen, 1994) de position des électrodes sont tres largement répandus. Dans ces cas
de figure, on considére que les électrodes sont placées selon un schéma prédéfini.
Kavanagh et col. (1978) ont montré dans un premier temps l'incidence de la variation
de la position des électrodes sur les modeles dipolaires. Il a été démontré par la suite
(Yvert et col.,1996, Spinelli et col.,1997) que les modéles de sources distribuées sont
sensibles également aux erreurs de placement des électrodes. Ainsi, dans ce chapitre
nous avons étudié dans un premier temps le positionnement des électrodes par
rapport a 'anatomie sous-jacente (Spinelli et col.,1997), puis nous avons compareé la
position réelle des électrodes avec la position théorique référencée dans le systeme
international 10/10.

6.1.2 - Matériels et méthodes

Nous avons déterminé la position de 31 électrodes chez 5 sujets sains (3
hommes et 2 femmes). La position des électrodes a été déterminée par un technicien
EEG entrainé, selon la régle d’équidistance sphérique prévalant dans le systéme
international 10/10. Des marqueurs utilisés en imagerie multimodale ont alors été
placés sur les sites identifies. Ces marqueurs nous ont permis de localiser la position
des électrodes au moyen d’'un scanner IRM 1.5 Tesla (Picker Inc.) (Lagerlund et col.
1993, Yoo et col.,1997). Apres segmentation des surfaces corticale et du scalp, nous
avons mesuré la position des électrodes dans le repere de 'IRM. En enlevant la
surface du scalp, il nous a été possible d'identifier les structures anatomiques, a
I'échelle des sillons, situées sous chaque électrode de surface (fig. 51). Dans un
deuxieme temps, apres projection des électrodes sur la surface de la sphére calculée
au sens des moindres carrés ( “Best Fitting Sphere”), nous avons évalué les erreurs
de position des électrodes exprimées sur les coordonnées sphériques (8, ().
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Figure 51: Position des électrodes de surface par rapport a I'anatomie cérébrale pour deux sujets

différents

6.1.3 - Résultats - |

Les positions anatomiques des électrodes ont été synthétisées dans le
tableau ci-dessous. Ce résultat est d’un intérét certain pour de nombreux cliniciens. En

effet lors de la lecture d’EEG clinique les

phénoménes électriques sont souvent

interprétés comme la conséquence d’une activité focale de I'anatomie sous-jacente.
Nous remarquons une bonne correspondance globale entre I'électrode et I'anatomie

sous-jacente ce qui est en accord avec le pri
électrodes frontales présentent une bonne
électrodes de la ligne médiane Fz, Cz, Pz

ncipe méme du systéme 10/10. Ainsi les
stabilité de localisation. De méme les
et Oz sont bien alignées avec la ligne

médiane. Ces bons résultats cachent cependant quelques déviations:
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- En effet, bien que toujours en correspondance avec le cervelet, les
électrodes T9 et T10 enregistrent aussi plus ou moins I'activité des lobes temporaux.
D’aprés la figure 51, nous voyons par exemple que T10 enregistre plus d’activité du
lobe temporal chez le sujet 1, que chez le sujet 2.

- Pour les électrodes C3 et C4, nous avons trouve une variation quant a leur
position par rapport au sillon rolandique. Ces électrodes peuvent enregistrer I'activité
motrice du gyrus précentral ou I'activité sensorielle du gyrus postcentral.

- Nous remarquons de plus une nette asymétrie dans la direction latérale
concernant les électrodes O1 et O2. Ce résultat, déja mentionné par Towle (1993),
suggere la difficulté de déterminer précisément [linion. L’étude de sujets
supplémentaires devrait permettre de préciser statistiguement ces résultats et peut-
étre de mettre en évidence des différences entre hommes et femmes.
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Electrodes sujet 1 sujet 2 sujet 3 sujet 4 sujet 5
TP9 Cerebellum mid Cerebellum - top Cerebellum mid Cerebellum mid Cerebellum baset++
T5 GTi-ant GO GTi-ant GO GTi —ant GO CTi—ant GO GTi— Cerebellum

T3 GTs— GTm CTs- GTm GTm CTm CTm
post. 5C prol. GPoCC post GFoC pral. GFoC prol. GpolC
FT? GTa—GTm GTe-GTm GTz-CTm GTz - GTm GTz - GTm
pral. 5C pral. 5C pral. 5C pral. 5C pral. GPrC
F7 GFi-GTs GFi- GTs GFi - GTs GFi - GTs GFI- GTs
FC5 GPrC GPrC GP1C GPrC GP1C lateral
CPh Gam - GTs Gam — GTs Gam Gam - GTs
F3 GFm GFm GFm GFm GFm - GFi
Cc3 GPol GPrC GPrC 50 GPrC
P3 Ga Ga LPi-Ga(? LPi-Ga LFi
oM GOi - GOm GO - GOm GOi GOi- GOm GOi - GOm
FP1 GFz GFm GFz — GFm GFz GFz — GFm - left++
FC1 GFm GFm GFm GFs — GFm CFs - GFm
CcP LPs LFi LPs-Lpi
Nz IHF - frontal [HF - frontal [HF - frontal IHF - frontal [HF - frontal
Fz IHF - GFs IHF - GFs IHF - GFs IHF - GFs IHF - GFs
Cz [HF-5C IHF-5C IHF - GPrC IHF-5C IHF - ant GPriC
Pz [HF-LPs IHF-LPs IHF-LFs IHF- GOs POz ) [HF - GFolC
TP10 Cerebellum Cerebellum - top Cerebellum base Cerebellum base Cerebellum base
Té GTi post. GTi post. GTi post. GTi post. GTm post.
Cerebellum
T4 CTm - GTm —- GTs - post. GTm - post. GFoC GTm - pral. GPoC GTm — GTs
pralongation to CPolC prol. GFaCC
GFolZ
FT8 GTs- GTm pral GTs-pral. 5C GTs-GTm - pral. GTm - ant. GP1C GTs—pral. 5C
5C
F8 GTz- GH GTz- GH GFi- GTs GFi - GTs GTs - GH
FCé GPri - base GPrC GPriant GFC (M GFi - GPrC
CPé GTs- Gsm Gam GTsz - Gam Gsmant.
F4 GFm GFm GFm CFm GFm
C4 GpalC GPoC GFrC 50 GPrC
o GOm - GQi - Gom — rght+ GO - Gom - GOi - Gom - Gom might+
right++ rightt+ nghtt
FP2 GFs -GFm CFs GFs - GFm GFs - GFm CFs
FC2 GHm GFs- GFm GFs - GFm GFs - GFm GF: - GFm
CP2 LPs Lpi- GPoC GPoC GFs - GF1C

Tableau 4: Position anatomique de chacune des 31 électrodes de surface pour les 5 sujets étudiés.

6.1.4 - Résultats - Il

La deuxiéme partie de cette étude met en évidence les différences entre la
position réelle des électrodes et leur position définie selon le modele standard 10/10.
Les données obtenues sont reproduites dans les figures 53 et 54.
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Figure 52: Référentiel des coordonnées cartésiennes et sphériques. Orientation selon la regle de la main
droite.
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Figure 53: Moyennes sur les 5 sujets des coordonnées sphériques ®, (p des 31 électrodes, exprimées en
degré
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Figure 54: moyennes sur les 5 sujets des erreurs sur les coordonnées ©, (p
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Variable Moyenne Déviation Maximum Minimum
standard
AVE_TE (©) 6,61 3,51 14,66 3,51
AVE_FE (¢) 6,53 6,64 29,54 1.11

Tableau 5: Statistique descriptive des variables AVE_TE, moyenne des erreurs sur 1’angle 0, et AVE_FE,
moyenne des erreurs sur l'angle (p

La moyenne des erreurs est de 6,61 degrés pour O et 6,53 degrés pour Q@.
Comme nous 'indique le graphe des erreurs ci-dessus, les erreurs pour les électrodes
CP1, CP2 et Cz sont trés importantes. Cependant la position proche du sommet de la
téte (0 ~ 0,0 9) de ces électrodes n'implique pas une grande erreur en terme de
distance. Ces erreurs sont de l'ordre de grandeur des erreurs appliquées dans les
études de linfluence de la position des électrodes sur le probléme inverse en
électrophysiologie (Kavanagh et col. (1978)).

6.1.5 - Conclusions

Nous avons montré qu’il y a une relative constance dans les structures
anatomiques en regard de chaque électrode. Les variations soulignées nous indiquent
gu’il est important d’enregistrer la position réelle des électrodes et de relier ces
derniéres a I'anatomie des sujets ou des patients. L’hypopthése d’une répartition
standard des électrodes (modéles 10/20 ou 10/10) introduit des erreurs significatives
dans la localisation des électrodes. Ces erreurs peuvent entrainer des localisations
erronées lors de l'utilisation d’algorithmes de reconstruction de l'activité électrique
cérébrale.

remarque: L’utilisation d’'un pointeur magnétique 3D permet d’enregistrer la position
réelle des électrodes dans I'espace de maniere simple et précise.

6.2 - Contraintes anatomiques
6.2.1 - Introduction

Les modeles sphérigues, bien que tres répandus dans la littérature, ne
permettent pas de prendre en compte la géomeétrie complexe de I'espace cérébral. En
essayant de déterminer la meilleure sphére au sens des moindres carrées, il apparait
gue les lobes occipitaux sont relativement bien «épousés» par la sphére alors que pour
les lobes temporaux, la sphére constitue un modele inadéquat. Depuis le début des
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années 80, plusieurs groupes ont travaillé pour introduire des géométries réalistes de
la téte dans le calcul du probléme direct. L'utilisation des méthodes numériques de
type Intégrales de Frontiere (Boundary Element Method = BEM) ou Eléments Finis
(Finite Element Method = FEM ) associées aux technigues d’'imagerie anatomique
haute résolution permet le calcul du potentiel électrique sur des éléments de surface
(BEM) ou de volume (FEM) obtenus par maillage des interfaces et/ou des milieux
cérébraux.

Le développement et l'application des techniques BEM et FEM représentent les
directions les plus exploitées pour l'introduction de données anatomiques dans la
résolution des problemes direct et inverse. Les premiers efforts ont porté sur la stabilité
et I'évaluation de la précision de ces méthodes numériques.

La principale difficulté de ces techniques étant la mise en place d'un
maillage relativement régulier pour garantir la stabilité des calculs numériques, Meijs
et col. (1989) ont étudié la possibilité d'un affinage local dans les zones de gradient
important par opposition a I'affinage global, tres lourd en temps de calcul, et suggéré
de nouvelles solutions pour augmenter la précision de la méthode BEM. lIs proposent
ainsi I'approche du probleme isolé (décomposition du potentiel en deux termes en
supposant que la conductivité de I'os est nulle) et considérent chaque triangle comme
ayant une surface sphérique et non plane. Bertrand et col. (1991) mettent en évidence
le dilemme de la méthode FEM pour laquelle la génération des maillages est de la plus
grande importance et détermine la stabilité et la précision des calculs du probleme
direct et par conséquent I'exactitude des solutions inverses. Le maillage doit étre assez
fin pour obtenir une discretisation correcte du milieu et assez régulier pour offrir une
bonne convergence de FEM. lls mettent aussi I'accent sur les problemes de maillage
pour les parties accidentées de la téte (trous du tronc, des orbites, des canaux
auriculaires...). On apercoit déja les limites du réalisme de ces modéles discrétisés. Le
modele réaliste ne doit-il pas prendre en compte les irrégularités telles que I'anisotropie
ou I'épaisseur de I'os? Thevenet et col. (1991), dans un premier temps puis Thevenet
(1992) ont procédé a une évaluation systématigue de la méthode FEM en
comparaison avec le modele sphérique.
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Modele Sphériques Eléments de surface Eléments finis
(BEM) (FEM)

Formulation analytique numeérique numeérique
Solution continue discrétisée discrétisée
Maillage aucun surfacique volumique

Géométrie réaliste non * oui oui
milieux ani- non non oui
sotropiques
complexité de calcul série de polyndbme de inversion d’'une petite | inversion d’'une grande
Legendre matrice pleine matrice creuse

Figure 55: Tableau récapitulatif des caractéristiques des différents modeles (extrait de Thevenet (1991))
*en |'état.

L’approche numérique de type FEM permet d’introduire dans le modéle des
conductivités anisotropiques. Cependant, les valeurs de ces dernieres sont trés mal
référencées. Dans ce cas, la discrétisation volumique se trouve-t-elle justifiée? Une
recherche de type itérative pour définir les zones de raffinage du maillage pour des
sources électriques tres excentrées (zones de gradients importants) est proposeée.
Différents travaux permettent a ces approches numériques de gagner en stabilité et
en temps d’exécution. Ainsi Schlitt et col. (1995) proposent I'utilisation de I'interpolation
linéaire sur la surface des triangles des interfaces pour réduire significativement les
erreurs obtenues en considérant le potentiel constant sur chacun des triangles. Cette
approche permet aussi de gagner en temps de calcul dans la mesure ou le potentiel
est calculé au sommets des triangles, contrairement a I'approche classique dans
laquelle le potentiel est calculé pour le barycentre de chaque triangle. Srebro (1996)
considére I'os comme ayant une résistivité infinie et le potentiel de la face interne de
I'os est calculé en utilisant BEM pour un systeme monocouche. Cette approximation
engendre une petite perte de précision pour un gain de temps de calcul important.

D’autres études ont été consacrées a l'influence des caractéres physiques
et géométriques sur la précision de BEM et FEM (Marin et col.,1998). Cuffin (1993)
montre que la variation de I'épaisseur de I'os et du scalp a un effet mesurable
(distorsion, amplitude) sur les mesures EEG et MEG. Polheimer et col. (1997) mettent
en évidence l'influence de la résistivité de I'os sur la localisation de sources électriques
par la méthode FEM associée a un modele réaliste de la téte. L’algorithme de
localisation est plus sensible aux hétérogénéitées de la conductivité qu’'a sa propre
valeur. Les caractéristiques intrinseques de I'approche FEM permettent de prendre en
compte des différentes couches de I'os sans surcolt de calcul. Dans leur étude,
Haueisen et col. (1997) établissent que les résistivités des milieux cérébraux
influencent davantage I'amplitude que la topographie des champs magnétiques et des
potentiels électriques mesurés en surface.

-101 -




Spinelli L. - Juin 1999 Contraintes anatomiques

Afin de caractériser les erreurs des méthodes numériques, il est pratique de
comparer les résultats obtenus par ces méthodes dans le cas d’'un modele sphérique
avec la solution analytique existante pour ce modéle géométrique. Le but ici est
d’évaluer l'avantage des approches numériques pour la résolution du probleme
inverse. Zanow et Peters (1995) montrent que les dipbles sont mieux localisés par
utilisation de modeles réalistes alors que ces modeles n’'influencent que modérément
leur amplitude et leur direction. De plus, la présence de bruit dans les potentiels
simulés affecte plus les solutions reconstruites avec le modele réaliste que celles
obtenues avec le modéle sphérique. Buchner et col. (1995) comparent le modéle
trisphérique avec la solution BEM en utilisant des données simulées et des données
réelles telles que des potentiels évoqués somato-sensoriels. En utilisant un modéle de
source dipolaire, les erreurs trouvées varient de 2 & 7 mm en moyenne pour les
modeles sphériques, méme dans les régions favorables a ce type de modeles.

Finalement Yvert (1996) présente une analyse détaillée de la mise en place
de ces approches discrétisées et réalistes de I'espace cérébral. De nombreuses
comparaisons (modéles dipolaire et sources distribuées) avec les modéles sphériques
montrent les avantages et les limites de ces calculs numériques dans le cas de dipbles
superficiels ou dans la réalisation d’'un maillage volumique automatique des différents
tissus de la téte.
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N=12260

N=18948

N=22533

Figure 56: Exemple de deux maillages surfaciques du cerveau, de l'os et du scalp utilisés pour BEM
(extrait de Yvert (1997))
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Figure 57: Représentation en coupe d’un maillage régulier (2 gauche) comportant 47994 tétraédres et
8690 noeuds et d'un maillage localement raffiné (a droite) comportant 64001 tétraédres et 11569 noeuds
utilisés pour FEM (extrait de Thevenet (1991))

La liste des références citées dans ce paragraphe n’est pas exhaustive. La
présence sur le marché de logiciels complexes permettant la génération de maillages
de surface et/ou volumiques, la résolution des problémes direct et inverse ainsi que les
efforts développés pour augmenter la stabilité et la précision de ces méthodes
numeériques devraient intensifier les publications dans le domaine de la recherche
fondamentale et clinique. Il serait ainsi souhaitable de prendre en compte I'anatomie
individuelle de chaque patient lors de la localisation des sources électriques associées
aux foyers épileptiques.

6.2.2 - Déformation IRM/Sphere

Nous avons vu que nous pouvons prendre en compte I'anatomie du cerveau
pour essayer de contraindre l'espace de solutions a des zones cérébrales
électriqguement actives. Nous proposons une nouvelle approche qui a pour principal
avantage d'utiliser des outils de modélisation simplifiés tels que le modéle sphérique

et les solutions inverses distribuées de type linéaire.

Jusqu’a maintenant, notre ensemble de solutions était limité a une sphere
multi-couche a I'intérieur de laquelle nous répartissions de fagon réguliere une grille de
points. Nous avons développé I'idée de déformer I'image anatomique du cerveau en
sphére. Ainsi, nous conservons nos techniques de calcul de solutions inverses tout en
ayant la possibilité d’assigner a chaque point de 'ensemble de solution un type de tissu
cérébral. Outre la possibilité de corréler directement nos localisations de l'activité
électrique avec I'anatomie pour des études de potentiels évoqués, ce type d’approche
est d’'un grand avantage pour la localisation des foyers épileptiques chez les patients.
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Nous utilisons dans ce cas I'lRM du patient. La localistion des foyers épileptiques peut
étre ainsi directement comparée aux données électrophysiologiques intracraniennes.

Le modele sphérique utilise une demi-sphere et est orienté de la maniere
suivante:
axe X: inion -> nasion
axe Y: droite -> gauche
axe Z: bas -> haut

La premiére étape de I'algorithme est de définir ces points sur I' IRM anatomique afin
de faire correspondre notre ensemble de solution avec les electrodes de surface
orientées de la méme maniére. Une rotation et une translation appropriées permettent
ensuite d’amener I'lRM dans le repére souhaité. De cette nouvelle IRM nous extrayons
la surface du scalp sous la forme d’un nuage de points (x,y,2) (fig. 58)

NASION

DROITE

INION

Figure 58: Coupe sagitale et coronale d"une IRM anatomique avec les marqueurs anatomiques: nasion,
inion, gauche et droite

NASION INION

Figure 59: Surface du scalp extraite de 1’ IRM obtenue apres rotation et translation
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Les reperes anatomiques définissent un nouveau référentiel dans lequel nous
exprimons notre ensemble de points. La surface du scalp est alors définie sous la
forme dune fonction spline Rgcqp=f(0,9), Ol Rsca,0 et @ représentent les
coordonnées sphériques. Ainsi, pour chaque couple de coordonnées sphériques (6,@)
nous pouvons calculer Rgc4),. Nous construisons alors un échantillonnage régulier en
O et @ de la surface du scalp (fig. 60). Ce deuxiéme nuage sert d’une part pour la
transformation IRM -> sphére elle-méme, et d’autre part comme support pour la
projection de 'EEG sur la surface du scalp. Apres avoir calculé la meilleure sphere
(Best Fitting Sphere) définie par son rayon R et son centre Cg(Xs,Vs,Zg), NOUS
appliquons pour chaque pixel P;, Pi(Xp,Yp,2,)=P;(r, ,Gp,(pp) de I'IRM la transformation
suivante:

R R, O >
p =
P Izscalp(ep’ (pp)

Equation 46: Equation de transformation de 'IRM cérébrale en sphere.

Figure 60: Echantillonage régulier de la surface du scalp.”Best fitting Sphere” associée a ce groupe de
points.
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Figure 61: Schématiquement, sil” on se place dans un plan axial, le cerveau s’apparente & une ellipse. Le
cercle représente alors la projection de la sphére au sens des moindres carrés (Best Fitting Sphere). Les
fleches indiquent alors les transformations appliquées.

L’'IRM ainsi obtenue possede une enveloppe sphérique sur laquelle nous
pouvons appliquer notre modeéle physique de I'espace de localisation de nos solutions
inverses. De cette IRM sphérique, nous pouvons extraire par segmentation les
différents tissus cérébraux tels que la matiere blanche, la matiére grise, les ventricules.
Chaque pixel de ces sous-ensembles anatomiques est un point potentiel de I'espace
de reconstruction de la solution inverse. Nous pouvons, évidemment, limiter cet
espace selon les criteres de précision. Dans une premiére approche nous pouvons
prendre en compte I'ensemble de I'espace cérébral sans distinguer les différents tissus
le composant. Puis pour plus de précision anatomique, I'espace de reconstruction
peut-étre limité a la seule matiére grise. Enfin la derniere opération consiste a replacer
notre ensemble de points dans une sphére de rayon 0.86 correspondant a la limite
extérieure de I'espace de reconstruction de notre modéle sphérique multicouche. Ainsi
notre nouvel espace de reconstruction est défini selon des contraintes anatomiques
choisies. Pour chaque sujet ou patient, nous pouvons construire un espace de solution
et donc une matrice de solution inverse qui lui est propre et qui tient compte de son
anatomie. Cette voie est une alternative a l'utilisation de mailleurs complexes pour les
algorithmes BEM et FEM.
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Déflation des lobes frontaux

Inflation des lobes temporaux Déflation des lobes occipitaux

Figure 62: Représentation en 3D, des surfaces originales du scalp et du cerveau (en gris), et de la surface
du cerveau sphérique (en rose). Comme nous pouvions le prévoir compte tenu de la forme ellipsoidale
du cerveau, nous obtenons une déflation au niveau des lobes frontaux et occipitaux et une inflation des
lobes temporaux.

Nous avons utilisé le cadre du logiciel AVS 5.3 (Advanced Visual System
Inc.) pour développer l'algorithme permettant cette déformation. Les librairies de
modules existantes fournissent un excellent support pour le traitement classique des
volumes de données 3D telle que I'RM. Les programmes développés pour les
interpolations, la best fitting sphere, la déformation et la construction de I'espace de
solution ont été encapsulés dans des modules AVS afin d’obtenir un outil compact. Un
schéma de I'algorithme en termes de macro-module AVS est donné dans la figure 63.
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IRM anatomique

Y

Scalp

Y

Nuage de Points

Paramétrisation

Nuage de points réguliers Représentation
de I’'EEG sur le
scalp

“Best Fitting Sphere”

IRM_2_ Sphere

Segmentation
des tissus cérébraux

Construction

de I'espace de solution

Figure 63: Schéma de l'algorithme de transformation de I'IRM cérébrale en sphere. Les étapes en noir
ont été entierement développées et intégrées aux librairies de modules existants dans le logiciel AVS.
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Figure 64: Coupes sagittales (en haut) et coronales (en bas) et de 'IRM originale (a gauche) et de I'IRM
sphérique (a droite). La sphere associée a la surface du scalp est montrée en transparence afin de
permettre 'appréciation du résultat de la transfomation.

Lorsque nous avons appliqué a notre IRM sphérique la transformation inverse pour
permettre l'interprétation nos résultats dans une IRM normale, nous obtenons une IRM
proche de I'lRM originale. Les coupes sagittales suivantes montrent que nous avons
conservé I'anatomie originale par application de la tranformation et de son inverse.
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IRM
ORIGINALE

IRM
SPHERIQUE

IRM
TRANSFORMEE
INVERSE

-

.;.:h:j

Figure 65: Coupes sagittales de 'IRM originale (en haut), de 'IRM sphérique aprés application de la
transformation (milieu), de 'IRM finale apres application de la transformation inverse.
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Cette transformation étant effective nous pouvons maintenant construire le Lead Field
mettant en relation les points de I'IRM appartenant aux tissus cérébraux et les
électrodes de surface.

Figure 66: Espace de solution construit sur la base de I'IRM sphérique. L’ensemble points-électrodes est
projeté dans une sphere de rayon 1. Nous pouvons alors construire le Lead Field en accord avec les
modeles sphériques décrits précédemment.

6.3 - IRM sphérique et localisations anatomiques

La suite logique de ce travail a été d’apprécier la localisation des sources
électriques par les algorithmes de reconstruction par rapport a 'anatomie. Nous avons
choisi deux type d’EEG pour illustrer nos travaux. Dans un premier temps, nous avons
repris les potentiels évoqués utilisés pour les études précédentes et décrits dans le
chapitre relatif aux problémes d’interpolation. En collaboration avec le Laboratoire
d’Exploration Préchirurgicale des Epilepsies, Clinigue de Neurologie de I'Hopital
Cantonal de Genéve, nous avons tenté de comparer les données intracraniennes
enregistrées chez des patients épileptiques avec I'estimation des foyers épileptogénes
obtenue a partir des enregistrements de surface.

6.3.1 - Simulations

Avant d'utiliser la méthode décrite précédemment a des fins de recherche
ou de clinique, nous avons évalué le bien-fondé de la démarche au moyen de
simulations. Nous avons ainsi placé deux sources, une corticale (fig. 67 & 68) et une
mésiale (fig. 69 & 70), dans I'IRM. Nous avons ensuite reconstruit ces sources
“réalistes” au moyen du modele sphérique classique et de notre modele sphérique
contraint anatomiquement. Nous avons utilisé deux algorithmes de reconstruction,
WMNE et LORETA, afin de mettre en évidence les propriétés des deux modéles
employés. Les résultats obtenus sont montrés dans les figures suivantes. Les
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recontructions utilisant notre modele sphérique sont montrées sous la forme de coupes
orthogonales a la maniéere des coupes IRM anatomiques. Les reconstructions faisant
intervenir le modéle sphérique classique sont montrées sous la forme de coupes
horizontales successives.

Premierement, notre approche n’introduit pas d’erreur dde au modele. Les
propriétés de localisation du modele sphérique sont conservées. Il est primordial de
s’'assurer dans un premier temps que l'introduction de nouvelles contraintes de
détériore pas la qualité des reconstruction des sources. De plus, les localisations étant
contraintes par I'anatomie et replacées dans celle-ci, nous pouvons corréler
directement nos localisations avec la source originale (fig. 67). L'utilisation du modele
sphérique classique ne nous le permet pas. Nous pouvons simplement remarquer que
I'introduction de ce modeéle permet d’obtenir des localisations temporales (fig. 68). Les
différences entre WMNE et LORETA sont intrinseques a ces algorithmes. Nous les
retrouvons pour les deux types de modeles, elles ne sont donc pas a mettre au compte
de ces derniers.

Les résultats obtenus avec les simulations précédentes nous ont permis de
vérifier le bien fondé de notre démarche. L’introduction de contraintes anatomiques
dans le modele sphérique permet la reconstruction de sources et la mise en
correspondance de ces dernieres avec I'anatomie (fig 67 et 69). A présent, nous
pouvons essayer d’appliquer ce nouveau modeéle sphérique a la localisation de foyers
épileptiques et de corréler les reconstructions ainsi obtenues avec des
enregistrements profonds chez des patients pharmaco-résistants.
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coupe

axialle

N

coupe
coronale

Source originale

LORETA

Figure 67: Reconstruction d’une source corticale par WMNE et LORETA en utilisant notre modele
sphérique avec contraintes anatomiques. La source corticale originale est montrée dans la colonne de
gauche. La colonne du centre illustre la reconstruction de cette source au moyen de WMNE. La colonne
de droite montre la reconstruction de la source originale par LORETA. Nous pouvons apprécier le gain
en terme de localisation anatomique engendré par l'introduction de contraintes anatomiques dans le

modele sphérique.

WMNE

LORETA
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Figure 68: Reconstruction d’une
source corticale par WMNE et
LORETA en utilisant un modéle
sphérique classique. Les
localisations obtenues
acceptables ne peuvent étre
interpretées comme des regions
cérébrales actives; cette
information n’étant pas
introduite dans le modéle
sphérique classique.
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Figure 69: Reconstruction d’une source mésiale par WMNE et LORETA en utilisant notre modéle
sphérique avec contraintes anatomiques. La source mésiale originale est montrée dans la colonne de
droite. Les fleches indiquent la position de la source originale. La colonne du centre illustre la
reconstruction de cette source au moyen de WMNE. La colonne de droite montre la reconstruction de
la source originale par LORETA. Nous pouvons apprécier le gain en termes de localisation anatomique
engendré par l'introduction de contraintes anatomiques dans le modele sphérique. Nous remarquons
que LORETA reconstruit particulierement bien ce type de sources profondes.
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Figure 70: Reconstruction d'une source mésiale par WMNE et LORETA en utilisant un modéle
sphérique classique. Les localisations obtenues acceptables ne peuvent étre interpretées comme des
régions cérébrales actives; cette information n’est pas introduite dans le modele sphérique classique.

6.3.2 - Epilepsie et enregistrements profonds

De nombreux patients épileptiques (environ 20%) souffrent d’une épilepsie
pharmaco-résistante, c’est-a-dire résistante a toute forme de traitement
médicamenteux. Ces patients peuvent alors bénéficier d'une exploration
préchirurgicale visant a définir I'étiologie et la localisation du départ des crises
d’épilepsie (Seeck et col., 1996). Lorsque les techniques d’exploration utilisées (IRM,
spectroscopie, volumétrie, PET, SPECT, neuropsychologie) (Seri, 1998) ne
convergent pas ou que le foyer se trouve proche de zones sensibles, il est alors
possible et nécessaire d'implanter le patient avec des électrodes profondes ou des
grilles sous-durales. Les électrodes profondes sont utilisées dans les cas ou
I’'némisphére a l'origine des crises n'a pu étre déterminé (fig. 71). Les patients sont
alors implantés bilatéralement dans les zones suspectes, en général les hippocampes,
les amygdales, les lobes frontaux. Lorsque le foyer épileptique se situe dans des
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régions proches de zones sensibles comme celle du langage dans I'hémisphere
gauche, il est alors nécessaire d'implanter le patient avec une grille sous-durale placée
sur la surface du cortex. En stimulant électriquement les contacts de cette grille, nous
pouvons alors délimiter les zones épileptogenes en éliminant les risques de séquelles
lors de I'opération. La figure ci-dessous illustre I'implantation d’électrodes profondes.
Ces électrodes étant IRM compatibles, il est alors possible d’obtenir leur position
exacte par rapport a I'anatomie.

R m omom om o

Figure 71: Vues coronale et sagittale de l'implantation d’électrodes profondes. Chaque rangée
d’électrodes comportent huit plots d’enregistrement numérotés du plus profond au plus superficiel.

L’'EEG profond a été enregistré avec le D128 System (lves, 1991)
développé au Département de Neurologie, du Beth Istrael Deaconess Medical Center,
Boston (MA). Ce systeme permet [I'enregistrement de 128 canaux. Les
enregistrements sont bipolaires le long d’une rangée de 4 a 8 contacts. La fréquence
d’échantillonage est de 200Hz. Ce dispositif permet également I'enregistrement
simultané de I'EEG de surface avec 32 électrodes. Nous avons ainsi enregistré de
maniére simultanée le développement d’'une crise d’épilepsie en surface sur le scalp
et en profondeur dans les structures suspectes. L'utilisation de 'EEG de surface nous
permet d’estimer les sources, alors que les enregistrements profonds nous permettent
de vérifier la qualité de notre estimation. La crise enregistrée est illustrée dans la figure
72.
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Figure 72: (a) Enregistrement de surface de la crise. La configuration des électrodes quelque peu
originale tient compte de la présence des électrodes profondes. L’inspection visuelle de cet
enregistrement montre le départ de la crise du c6té gauche avec une propagation vers I’hémisphere
contre-latéral. L’apparition de nouveaux rythmes au début de la crise encourage l'utilisation de la FFT
pour l'étude de l'évolution du spectre des fréquences. (b) Enregistrements profonds de la crise
d’épilepsie. Les électrodes sont réparties de maniere symétrique sur les deux hémispheres dans les
régions fronto-orbitales (LRO, RFO), sensori-motrices (LSM, RSM), les amygdales (LAM, RAM), et dans
les parties antérieure (LHA, RHA) et postérieure (LHP, RHP) de I'hippocampe. Les enregistrements
sont bipolaires le long de chaque ligne comportant chacune 8 contacts. Le début de la crise intervient
dans 1'amygdale et 'hippocampe gauche, avec une propagation dans les régions frontales ainsi que
dans I'amygdale et I’hippocampe contre-latéraux. Néanmoins, l'inspection détaillée a démontré que
l'amygdale et I'hippocampe droite montrent les premiers signes du début de la crise et ont été

déterminés comme foyers primaires.
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L'évolution de la crise met en évidence des changements dans le spectre des
fréquences. L'utilisation de la “FFT approximation” (cf. Chap I) décrite dans le premier
chapitre, permet d’évaluer les sources responsables des différentes fréquences. Le
spectre total sur 'ensemble de la période étudiée fait ressortir la prédominance des
fréequences 1.6Hz et de la bande de fréequence 3.9-7.0Hz (fig. 73 a). La fréquence
1.6Hz montre un premier pic d’activation au tout début de la crise (fig. 73 b) au moment
ou I'on observe la recrudescence de pointes dans I'amygdale droite (fig. 72). Cet
exemple met prouve que 'EEG de surface peut enregistrer l'activité de structures
profondes méme si l'inspection visuelle des tracés ne le montre pas.

Spectre total de surface Evolution temporeile du spectre de surface
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Figure 73: (a) Spectre de 'EEG de surface pour la période compléete d’analyse. Les fréquences 1.6 Hz et
7.0-8.0Hz prédominent pour cette période. (b). Evolution temporelle des fréquences dominantes du
spectre au cours de la période d’analyse. Notre attention se focalise sur les pics précoces afin de
déterminer le départ de la crise et d’en étudier 1’évolution.
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Figure 74: Spectre des fréquences pour 3 des enregistrements profonds. Le contact 50, implanté dans
I'amygdale droite, montre un pic d’activité pour la fréquence 1.6 Hz, le contact 22, implanté dans la
partie antérieure de 'hippocampe gauche, montre un pic d’activité pour une bande de fréquence 3-4Hz,
alors que le contact 29, implanté dans la partie postérieure de I'hippocampe gauche, montre un pic
d’activité aux alentours de 6 Hz.
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Figure 75: Positions des 24 électrodes mesurées sur le patient (points noirs) et positions standards du
systeme 10/20 pour 21 électrodes. Cette derniere configuration comprend moins d ‘électrodes mais
réparties de fagon plus homogene ce qui est préférable (Cf. Chap III).

Pour placer les électrodes de surface sur le patient il a fallu tenir compte de
I'emplacement des électrodes profondes. Ces électrodes placées sur les tempes et les
parties frontales sont un handicape pour obtenir une configuration réguliere des
électrodes de surface. Comme nous I'avons démontré au chapitre 1ll, une répartition
homogene des électrodes peut causer des erreurs dans la reconstructions des
sources. Ainsi, nous avons interpolé (cf. § V.2.2) TEEG mesuré avec les 24 électrodes
originales sur un modeéle standard a 21 électrodes. Lors des simulations LORETA a
donné de meilleures reconstructions pour des sources placées en profondeur. Ainsi
nous avons utilisé cet algorithme pour tenter de localiser les fréquences mises en
évidence dans les amygdales et les hippocampes. Les résultats obtenus en utilisant
notre modeéle sphérique avec contraintes anatomiques ont été replacés dans I'lRM de
départ afin de permettre la corrélation avec les enregistrements profonds.

La figure 76 résume les résultats obtenus. Les contacts implantés dans
'amygdale droite montre une activité précoce aux alentours de 1.6 Hz. Notre
estimation des générateurs suggére un activité sous corticale temporale droite.
L'amplitude des signaux emregistrés pour cette fréquence est trés faible et échappe a
toute inspectinm visuelle. Cependant ces signaux contiennent une information de
localisation qui nous permet d’estimer le départ de la crise. Pour la bande de fréquence
5.5-7Hz, le rapport signal sur bruit est plus favorable. Ainsi les localisations obtenues
correspondent respectivement a la partie antérieure de I'hippocampe pour la
fréquence 5.5 Hz et a la partie postérieure pour la fréquence 7Hz. Pour la fréquence
5.5Hz, les localisations obtenues sont un peu antérieures a |'électrode 22, la
correspondance dans les autres directions est adéquates. Pour la fréquence 7Hz,
nous obtenons une localisation de I'activité électrique au niveau de I'’hippocampe
gauche, ce qui correspond au pic du spectre de I'electrode 29 (fig. 74 et 76).
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coupe axiale coupe coronale coupe sagitale

Figure 76: Localisation des générateurs des fréquences mises en évidence dans le spectre de I'EEG de
surface. Le rythme de 1.6HZ apparait au début de la crise et est présent sur I'électrode de I'amygdale
droite. Notre recxonstruction montre une activité temporale droite, toutefois éloignée du site
d’enregistrement. Les localisations obtenues pour la bande de fréquence 5.5-7Hz correspondent aux
régions temporo-mésiales gauches a I'origine de ces fréquences. Les fleches indiquent les contacts ayant
le maximum d’actvité pour les fréquences étudiées.
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6.3.3 - Conclusions

L'utilisation de modéles sphériques pour la localisations d‘activités
électriques pathologiques telle que [I'épilepsie est limitée par [linterprétation
anatomique des résultats. Nous avons alors développé une procédure permettant de
déformer I'IRM anatomique dans une sphére ce qui nous permet d’introduire des
contraintes anatomiques dans le modeéle sphérique standard. Les simulations ont
montré que l'utilisation d’'un tel modele permettait une corrélation directe entre les
localisations des activités électriques et I'anatomie. Lors de I'investigation d’un patient
épileptique avec des électrodes profondes, nous avons eu l'opportunité d’enregister
une crise simultanément en surface et en profondeur. Malgré des conditions
d’enregistrements non optimales (répartition hétérogéne des électrodes, petit nombre
d’électrodes, faible rapport signal sur bruit), la reconstruction des générateurs associés
aux fréquences mises en évidence dans le spectre de 'EEG de surface a montré une
bonne corrélation entre les maxima d’activité et les régions cérébrales a l'origine des
potentiels enregistrés.
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VIl - Conclusion

Depuis 'avenement des enregistrements EEG, les progres technologiques
ont permis l'utilisation de cette technique comme outil d'investigation des fonctions
cérébrales. Ainsi l'usage de I'EEG s’est intensifié tant en recherche fondamentale
gu’en clinique. Les algorithmes de localisation de I'activité électrique cérébrale
apparaissent alors comme des outils d’investigation puissants et fiables. Cependant,
nous avons pu mettre en évidence que des précautions étaient nécessaires.

Ainsi le nombre et la configuration des électrodes est de la premiere
importance. Nous avons mis en évidence qu’en augmentant le nombre d’électrodes la
gualité des reconstructions de sources s’accroit, avec cependant un comportement
asymptotique. De plus, si le nombre d’électrodes a disposition est insuffisant, il est
préférable de procéder a une couverture homogene de la surface du scalp plutét que
de les concentrer sur la région d’intérét. Cette démarche limite I'apparition de sources
fantdmes lors de I'application des algorithmes de localisation.

Le moyennage est une étape essentielle dans I'obtention d’'un potentiel
évoqués. Il faut alors mettre en oeuvre des algorithmes d’interpolation. Nous avons mis
en évidence que le choix de I'algorithme influence la localisation de I'activité électrique
cérébrale. Les algorithmes de la famille spline, et plus particulierement les splines
sphériques, produisent un minimum de perturbation dans I'estimation des générateurs.
A l'opposé, les algorithmes de type meilleurs voisins sont a proscrire pour I'obtention
de potentiels évoqueés.

La modeélisation de I'espace cérébral est encore un champ d’investigation,
malgré le développement des méthodes numériques s’appuyant sur le maillage des
zones d’intérét. Le modele sphérique présente quant a lui une relative simplicité. Nous
avons alors développé une séquence de transformation permettant d’introduire des
contraintes anatomiques dans ce modele sphérique afin de le rendre plus réaliste.
Cette approche a été développée dans le but de promouvoir un outil d'investigation
clinique pour I'épilepsie. Les premiers résultats ont montré une bonne adéquation des
maxima d’activité reconstruits au moyen d’algorithmes de type norme minimale et les
zones cérébrales a l'origine des potentiels enregistrés. Ces résultats ont été rendu
possible par I'enregistrement simultané d’une crise chez un patient pharmaco-résistant
avec des électrodes de surface et profondes. Cependant, I'utilisation de ce modéle a
des fins cliniques passe avant tout par une phase a venir d"évaluation plus intensive.
Associé a la localisation précise des électrodes et a une bonne connaissance des
propriétés et capacités des algorithmes de localisation, nous avons alors I'espoir que
cet outil soit capable un jour de supplanter en clinique les enregistrements profonds.
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