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INTRODUCTION GENERALE




De toutes les sensations éprouvées au cours d'une journée, il est rare que ce
soient celles se rapportant a I'olfaction qui soient les plus rappelées. L'esthétique
d'une peinture, d'un film, ou la justesse de la voix d'un chanteur, sont généralement
plus estimées que la douceur d'un parfum. Pourtant, les odeurs font partie intégrante
de notre quotidien. Nous avons tendance a restreindre leur contribution uniquement
au rble social qu'elles exercent (parfums, etc.), mais I'olfaction endosse également
d'autres roles importants tels que l'alerte face a un danger (toxicité de I'air ambiant,
etc.), ou la sélectivité alimentaire.

Cette large palette de fonctions de l'olfaction repose sur des expériences propres a
chaque individu. En effet, l'olfaction est le sens le plus lié aux émotions et a la
mémoire, notamment autobiographique et épisodique (1). Ainsi, les odeurs sont les
stimulus qui ré-évoquent les souvenirs les plus anciens (2). Cela explique
notamment que l'olfaction soit sujette a une forte variabilité inter-individuelle (3), ce
qui en fait I'un des sens les plus fascinants, mais également I'un des plus difficiles a
étudier. Ainsi, les odeurs peuvent influencer certains comportements, y compris
lorsqu’elles sont présentes a des intensités tellement faibles qu'elles ne sont pas
remarquées consciemment : c'est ce que nous nommerons tout au long de ce travail
les odeurs subliminales. Ces odeurs subliminales semblent méme influencer nos
choix alimentaires. Cependant, les mécanismes qui sous-tendent cette influence sont
aujourd’'hui trés peu décrits par la littérature scientifique.

Le systeme de mesure qui nous est apparu comme le plus adapté pour étudier ces
mécanismes est I'lmagerie par Résonance Magnétique fonctionnelle (IRMf). En effet,
au cours d'une étude sur la modalité olfactive, il est indispensable de faire le lien
avec des processus ceérébraux (4). Une odeur est en effet l'intégration cérébrale
d'une entité chimique (I'odorant), c'est une création mentale construite a partir de
l'information veéhiculée par cette entité combinée a différents facteurs (sensoriel,
contextuel, etc.) et faisant appel a différentes fonctions telles que la mémoire, les
émotions. Par ailleurs, les processus subliminaux sont non-conscients, et doivent
donc étre investigués par des méthodes qui ne nécessitent pas une interrogation
directe de l'individu testé, ce qui est tout a fait possible avec I'lRMf.

L'IRM fonctionnelle a été retenue dans ce travail de these pour investiguer plus avant
les processus cérébraux dévolus a l'olfaction subliminale. La mise en place de ce

travail a mis en lumiere des points de discussion essentiels sur la relation entre



odeurs subliminales et processus attentionnels, qui ont fait lI'objet d'une revue de
littérature.

Par ailleurs, les odeurs entretiennent un lien tres particulier avec l'alimentation, de
par des interactions privilégiées avec le métabolisme, les mécanismes cérébraux
émotionnels et mnésiques. En ce sens, nous discuterons de l'intérét majeur de
I'utilisation des odeurs subliminales dans l'investigation des choix alimentaires, et de
la possibilité d’étre de bonnes candidates pour des applications préventives ou
thérapeutiques.

Ces travaux de thése ont été menés au laboratoire ICube de Strasbourg
(UMR7357, laboratoire des sciences de I'Ingénieur, de I'Informatique et de I'lmagerie)
; iIs ont bénéficié d'une collaboration avec le Centre des Sciences du Go(t et de
I'Alimentation de Dijon, et ont pu étre réalisés grace au soutien financier et

scientifique de l'entreprise Givaudan UK Ltd d’Ashford.



PREMIERE PARTIE : ETAT DE L'ART




Etat de I'art l_

1. Formation d'un percept olfactif
Quelques définitions

Souvent, les termes "odeur" et "odorant" sont employés indifféeremment par
abus de langage. Pour gagner en précision, voici quelques définitions précises de

notions que nous utiliserons dans la suite de ce manuscrit.

Un odorant, anglicisme couramment utilisé, est une molécule volatile, voire un
groupement de molécules volatiles, qui peuvent stimuler le systeme sensoriel olfactif
(au niveau de I'épithélium olfactif) situé en haut de la cavité nasale. On parle
également de molécule odoriférante. Ces molécules peuvent atteindre les récepteurs
soit par voie orthonasale (par les narines) soit par voie rétronasale (en remontant par

I'arriere de la bouche).

Un composé volatile appartient a la famille des composés organiques, et est
constitué d'atomes provenant de diverses familles dont les plus fréquentes sont les
alcools, les aldéhydes, les cétones, les esters, et les lactones (5). Du fait de sa faible
masse moléculaire, il est capable de se lier aux récepteurs olfactifs. Sa pression
partielle de vapeur (la pression qu'aurait le composé s'il occupait a lui seul tout le
volume considéré) est élevée a la pression atmosphérique, ce qui se traduit par une
propagation facilitée sous forme de gaz dans I'air ambiant. Cela lui permet également
de se solubiliser plus facilement dans la couche de mucus qui tapisse I'épithélium
olfactif.

Une odeur, une fragrance, un parfum, sont des mots qui font référence a une
odeur formée d'un bouquet d'entités olfactives. Il s’agit d’'un percept, c'est-a-dire un
traitement global a la fois sensoriel et cognitif d’'un odorant ou d’'un mélange

d’odorants.

Un arbme est une molécule ou groupement de molécules volatiles qui sont
notamment libérées lors de l'interaction avec les enzymes salivaires au cours de la

mastication d'aliments. Ces molécules volatiles empruntent la voie rétronasale.
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Une saveur correspond a la perception gustative pure de composés sapides activant
les récepteurs gustatifs situés sur la langue et sur diverses structures de la cavité

orale.

Une sensation trigéminale décrit la sensibilité mécanique, thermique,
proprioceptive, kinesthésique et chimique dont le piquant, le froid, I'astringence, le
salé, etc. Dans notre cas ces sensations sont liées a l'olfaction ou la gustation. Elle
est rendue possible par des interactions entre les molécules volatiles et les
terminaisons nerveuses du nerf trijumeau (Ve nerf cranien) au niveau de la face,
qui se subdivise en branches ophtalmique, maxillaire et mandibulaire. A noter que ce
nerf est également responsable de la transmission de la douleur au niveau de la téte

et de la face.

Une flaveur est représentée par l'ensemble des sensations décrites ci-dessus
(olfactives, gustatives et trigéminales) et expérimentées la plupart du temps en

combinaison au cours d'un repas.

L'épithélium olfactif

Seuls les odorants empruntant la voie orthonasale seront décrits dans le cadre
de ce manuscrit de these. Néanmoins, les odorants, tout comme les ardmes,
dépendent du méme organe sensoriel : I'épithélium olfactif. Celui-ci est situé au
sommet de la cavité nasale comme nous l'avons vu précédemment, il est plaqué
contre l'os cribriforme (ou lame criblée de l'ethmoide). Il est constitué de trois
populations de cellules : les cellules ciliées, les cellules basales, et les cellules de

soutien (Figure 1).
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Figure 1: Coupe de I'épithélium olfactif, d'aprés Purves (6).

Les cellules de soutien détoxifient les composés chimiques potentiellement
dangereux. Les cellules basales permettent de renouveler régulierement les cellules
ciliées. Les cellules ciliées quant a elles sont responsables de la transduction du
signal. Comme leur nom l'indique, elles possédent des cils récepteurs qui baignent
dans un mucus protecteur. C'est au niveau de ces cils que se trouvent les protéines
transmembranaires responsables de la réception de I'odorant. Les cellules ciliées
sont de véritables neurones bipolaires qui projettent leur axone dans le systeme
nerveux central au niveau du bulbe olfactif (7,8). Cela en fait un systéme original car
il s'agit du seul cas de figure dans lequel les neurones sont "externes" et

communiguent directement avec l'environnement extérieur.

La transduction olfactive : conversion de l'information chimique en information

électrique

L'interaction odorant/récepteur est rendue possible grace a un transporteur
OBP (Odour Binding Protein) de la famille des lipocalines (9), qui sont généralement
dédiées a la liaison de molécules lipophiles. Le transporteur OBP véhicule donc les

substances odorantes a travers le mucus protecteur jusqu'aux récepteurs. Environ
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400 types de protéines réceptrices sont a ce jour répertoriées chez I'homme
(provenant d'un millier de genes dont la majorité sont des pseudogénes, c'est-a-dire
qu'ils ne s'expriment pas) (10,11). Un récepteur peut étre activé par plusieurs
odorants, tout comme un odorant peut activer différents récepteurs (12). C'est en fait
la combinaison de différents récepteurs activés par un méme odorant qui code pour
une odeur particuliére. Ainsi, les possibilités de discrimination d'odeurs sont quasi-
illimitées (13).

Une fois la liaison de I'odorant sur son récepteur effectuée, une cascade moléculaire
se met en place. L'un des mécanismes les plus connus repose sur le couplage de
chaque récepteur a une protéine G (Gor). Ce couplage engendre a terme un échange
d'ions de part et d’autre de la membrane neuronale de la cellule ciliée, ce qui induit

une dépolarisation de celle-ci, et donc la formation d'un influx nerveux.

Ce potentiel d'action est la premiére étape du processus perceptuel : il caractérise
I'information olfactive qui ira rejoindre différentes structures cérébrales pour y étre
traitée, puis acheminée dans d'autres "centres de traitement”. Il est a noter
néanmoins que les récepteurs couplés aux protéines G ne sont pas le seul type de
récepteurs olfactifs (14).

Premiéres étapes cérébrales

Les décharges engendrées par transduction du signal au niveau des cellules
ciliées se propagent tout le long de leurs axones, qui forment des faisceaux appelés
filia. L'ensemble des filia représente les deux nerfs olfactifs (I°" nerf cranien). Les
projections de ces nerfs sont ipsilatérales. Les filia pénétrent dans le cerveau par la
plaque cribriforme et se projettent dans les deux bulbes olfactifs ipsilatéraux. A
noter que par convention, on parle souvent du bulbe olfactif et non des deux bulbes.
Le bulbe est le premier centre de traitement de l'information olfactive. Il se subdivise
en glomérules qui recoivent chacun les projections d'un seul type de récepteurs. La
projection de chaque récepteur fait synapse avec les dendrites des cellules mitrales
ou des cellules a panache (15) avant que l'information ne soit envoyée dans d'autres
structures cérébrales. Le pattern d'activation des glomérules est complexe et repose

notamment sur des interneurones : il oscille entre excitation des cellules mitrales via

7
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des cellules granulaires glutamatergiques ; et inhibition des cellules mitrales via des
cellules granulaires GABAergiques ou des cellules périglomérulaires GABAergiques
et dopaminergiques (16,17). La carte spatiotemporelle d'activation des glomérules
depuis les récepteurs olfactifs, ou code combinatoire, se réfere a une odeur
particuliére (7). Ce percept olfactif sera ensuite traité au niveau cognitif par d'autres
aires cérébrales selon différents critéres allant au-dela des aspects sensoriels (par
exemple la pertinence de la rencontre de cette odeur dans un environnement

donné). Ces aspects seront abordés ultérieurement.

Dimensions de la perception olfactive

Il est possible de définir trois dimensions de la sensation olfactive : I'intensité,
la valeur hédonique (ou préférence), et la qualité. Ces trois variables sont
objectivables, méme si, en fonction des différents récepteurs présents chez les
individus et de leur vécu, on peut considérer qu’elles ont aussi une part de

subjectivite.

La combinaison de caractéristiques subjectives avec des critéres plus objectifs nous
permet de construire un percept global et donc de reconnaitre I'odeur : on parle

d'identification ou de reconnaissance olfactive.

L’intensité correspond au niveau de sensation olfactive. Cette intensité est
mesurable par des techniques psychophysiques, et I'on peut la rapporter a la
concentration du stimulus. Cette concentration correspond a la proportion d’'une
substance dans un mélange liquide ou gazeux, soit le nombre de moles par unité de
volume. Au niveau périphérique, le codage de l'intensité se traduit par une fréquence
de décharge des potentiels d'action particuliere au niveau des cellules mitrales
(18,19). Cette frequence d'impulsions augmente lorsque la concentration d'odorant
augmente, l'intensité percue est donc plus élevée. Ce niveau d'activation contribue a
la richesse du code combinatoire. De plus, pour un méme odorant, a une méme
concentration, l'intensité percue peut étre différente d'un individu a l'autre : une odeur
qui nous parait si intense que cela nous incommode peut-étre imperceptible pour un
autre que nous. |l parait donc important a ce stade d'introduire la notion de seuil

individuel de détection olfactive. Il s'agit de la concentration d'odorant la plus faible

8



Etat de Iart | NS

pouvant étre détectée. Par convention, le seuil est atteint lorsque 'odeur est détectée
dans 50% des cas. Celui-ci varie en fonction du type d'odorant, d'un individu a
l'autre, et pour un méme individu, en fonction de son statut physiologique (état
prandial par exemple) et psychologique, ainsi qu’en fonction du degré de familiarité
du stimulus. Au-dessus du seuil de détection olfactive, l'individu pergoit 'odorant,
c’est la zone supraliminaire (Figure 2). Au-dessous, il ne le pergoit pas : c’est la zone
infraliminaire (ou infraliminale). Autour du seuil se trouve une zone dans laquelle la

sensation olfactive est incertaine : c’est la zone périliminaire.

Intensité

1 Seuil de

détection

| » Concentration

Zone infraliminaire Zone péri- Zone supraliminaire Zone de saturation
liminaire

Figure 2 : Détection olfactive représentée par l'intensité percue en fonction de la

concentration en odorant. Inspiré de Sauvageot (20).

Le seuil de détection olfactive peut-étre mesuré par différentes techniques issues de

la psychophysique qui ne seront pas détaillées ici.

Une des autres dimensions de la perception olfactive est la valeur hédonique, c'est-
a-dire la propension d’une odeur a étre agréable ou désagréable. Il s'agit du
deuxiéme parameétre décrit ici, mais généralement le premier a étre remarqué lors de
la rencontre avec un odorant. La valeur hédonique est liée aux émotions, dont les
mécanismes cérébraux sont fortement sollicités lors du traitement olfactif. L'olfaction

est de ce fait souvent décrite comme le sens le plus émotionnel (21).

La familiarité est une autre des caractéristiques principales d'une odeur. Elle est liée
a la capacité a reconnaitre une odeur (sans étre forcément capable de la nommer).
9
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La familiarité repose sur un répertoire olfactif construit tout au long de la vie :
fréquence et occurrence des stimulations olfactives dans la vie de tous les jours,
élaboration de préférences, intégration multi-sensorielle en lien avec un contexte
particulier, etc. La premiére rencontre avec une odeur est généralement la plus
importante et reste bien mémorisée (22). Ainsi, l'olfaction a cette capacité a évoquer
les souvenirs autobiographiques les plus prégnants mais aussi les plus anciens (23).
Il faut dire que le trajet principal de linformation olfactive passe par les aires

cérébrales responsables de la mémoire (I'hippocampe notamment).

Les criteres subjectifs et les dimensions objectives de la sensibilité olfactive énonceés
précédemment font de [lolfaction un sens sujet a de fortes variations
interindividuelles. Le principal défi d'une étude menée sur ce sens est donc de
s'affranchir au maximum de ces différences interindividuelles, ou tout au moins de
pouvoir expliquer et interpréter les résultats portant sur un échantillon de sujets a la
lumiére de ces différences. Les différences interindividuelles en récepteurs olfactifs,
le sexe, la culture, le niveau éducatif, les croyances, sont autant de variables qui
peuvent moduler la détection olfactive, la perception olfactive ou le comportement
subséquent (24-29).

Trajet cérébral de l'information olfactive

Depuis une quinzaine d'années, I''RM fonctionnelle a permis une avancée
considérable dans la compréhension des mécanismes cérébraux dévolus a la
perception d'une odeur et aux fonctions qui s'y entremélent. Nous allons donc
détailler maintenant le trajet cérébral de l'information olfactive, mettant en avant la

contribution de I'lRM dans ces découvertes.

Aprés le bulbe olfactif, que nous avions détaillé dans la partie "Premieres étapes de
la formation d'un percept olfactive”, le signal poursuit son chemin. Les aires recevant
des projections directes du bulbe sont considérées comme appartenant au cortex
olfactif primaire. Il s'agit du cortex piriforme, du noyau antérieur de I'amygdale, et, via
le pédoncule olfactif, du cortex entorhinal rostral (30). Cette premiére étape constitue
en soi une particularité par rapport aux autres sens : le thalamus, habituellement

premier relais sensoriel impliqué notamment dans la sélection attentionnelle, est
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absent des premiéres étapes de l'olfaction (31). Les aires olfactives secondaires sont
celles qui recoivent des projections du cortex olfactif primaire : thalamus,
hypothalamus, hippocampe et gyrus parahippocampique, insula, cortex orbitofrontal
(32,33). Au niveau temporel, comme le confirme cette étude menée en EEG et IRM
fonctionnelle (30), l'information olfactive transite d'abord vers le cortex olfactif
primaire avant de s'étendre aux aires limbiques et d'étre enfin envoyées vers le
cortex orbitofrontal. Ainsi, c'est la la deuxieme particularité du systéme olfactif : les
projections ne rejoignent pas directement le néocortex mais en premier lieu
I'allocortex (caractérisé par un nombre de couches cellulaires plus réduit) ; de méme
que les aires limbiques sont impliquées aux stades les plus précoces, et pourraient
étre une "plaque tournante”, permettant a l'information olfactive d'étre distribuée vers
d'autres aires (34). Une voie indirecte impliquant un petit faisceau de fibres passe
également par le thalamus médiodorsal pour aller rejoindre le cortex orbitofrontal
(35).

Jusqu’a récemment, les fonctions étaient généralement représentées comme suit : le
cortex olfactif primaire est impliqgué dans les processus perceptifs de bas niveau, les
aires limbiques dans les processus mnésiques et émotionnels, et les aires
préfrontales dans les processus de plus haut niveau, dont la demande cognitive est
plus élevée. Mis & part les cortex olfactifs primaire et secondaire, d'autres aires sont
également sollicitées plus ou moins systématiquement par le traitement d'une odeur :
cela dépend de I'évocation de celle-ci (de ses dimensions subjectives) (34). Ces
aires sont le striatum ventral (tubercule olfactif), I'hypothalamus, le gyrus temporal
moyen gauche, le péle temporal, le cingulaire antérieur, le cortex préfrontal, le
cervelet (30,34,36). Cependant, nous allons voir a travers des exemples d'études en
IRM fonctionnelle que les fonctions olfactives semblent étre traitées de maniére bien
plus complexe. En effet, elles s’organiseraient en réseaux cérébraux dont les
variables spatiale et temporelle évolueraient en fonction de parametres multiples tels

que I'environnement, le contexte, I'état interne de I'individu, etc.
Cortex piriforme

Il a été montré que le niveau d'activation du cortex piriforme et du cortex entorhinal
est corrélé a I'évaluation subjective de lintensité d'une odeur (37), faisant du cortex

piriforme un premier relais de traitement de lintensité. Le cortex piriforme est
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également plus activé lors de [I'exposition a des odeurs désagréables
comparativement a des odeurs agréables (38).

Par ailleurs, le cortex piriforme postérieur serait impliqué dans la formation de la
représentation mentale et la catégorisation de l'odeur (39). Dans une étude de
Fournel et collaborateurs (40), les odorants dont l'activit¢ du cortex piriforme
postérieur était similaire partageaient des propriétés perceptuelles similaires (plaisir,
intensité, familiarité et comestibilité...) ; tandis que les odorants dont l'activité était
similaire dans le cortex piriforme antérieur avaient des caractéristiques chimiques
similaires (classes d'atomes, longueur de la chaine carbonée principale, groupes

fonctionnels, etc.).
Tubercule olfactif (striatum ventral)

Chez I'homme, le tubercule olfactif (appartenant au striatum ventral) est impliqué
dans la différenciation odeur trigéminale / non-trigéminale (et donc dans la
reconnaissance de la nature de I'odorant) (41). Le tubercule olfactif répond aussi aux
odorants attendus (c'est-a-dire que l'individu sait qu'il se trouve dans un contexte
dans lequel il est susceptible de rencontrer ces odorants, ses attentes envers
I'environnement et son attention vis-a-vis de celui-ci sont donc élevées)
comparativement a ceux non-attendus (42). Il jouerait donc un rdle au niveau de

I'attention précoce allouée aux odeurs (43).
Thalamus médiordorsal (ou dorsomédian)

Le thalamus médiodorsal est anatomiquement connecté au cortex piriforme et au
cortex orbitofrontal. Sa fonction reste indéterminée, mais il pourrait étre impliqué
dans la discrimination qualitative de l'odeur, et dans des phénomenes

d'apprentissages ou d'attention olfactifs (35,44).
Amygdale

L'amygdale est impliquée dans lintégration de lintensité d'une odeur, mais de
maniere surprenante, pas dans celle de sa valence hédonique selon Anderson et
collaborateurs (45). Il semble néanmoins que I'amygdale soit sollicitée en réponse
aux odeurs aversives (38,46,47), elle a donc bien un réle a jouer dans l'intégration de

la valence hédonique.
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Cortex orbitofrontal

Certaines sub-divisions du cortex orbitofrontal sont impliquées dans l'intégration de la
valence hédonique de I'odeur (45). Ainsi, la partie médiane est activée par les odeurs
plaisantes (niveau d'activation corrélé a la notation subjective de cette valence
hédonique positive) ; en revanche, la valence hédonique négative subjective est
corrélée au niveau d'activation du cortex orbitofrontal latéral gauche (37). Ce dernier
est également sollicité lors du jugement actif (et non de la réception passive de
I'odeur) de la valence hédonique d'une odeur par l'individu (38). Enfin, il a été montré
au cours d'une étude de connectivité fonctionnelle (48) que le cortex piriforme et
I'amygdale distribueraient l'information olfactive vers d'autres aires tandis que le
cortex orbitofrontal serait en bout de chaine et réceptionnerait les différentes

informations pour les combiner.
Cingulaire antérieur

La partie antérieure du cortex cingulaire antérieur est activée par les odeurs
plaisantes, et serait donc ainsi impliquée dans l'intégration de la valence hédonique
de l'odeur (37).

2. Attention et conscience
Quelques définitions générales

Avant toute chose, définissons quelques termes qui seront d’'intérét pour la suite de

notre propos.

Extéroception et intéroception : I'extéroception est la perception du monde qui nous
entoure, et la prise en compte d’informations en provenance de I'extérieur. En
revanche, I'intéroception correspond a la perception de signaux internes qu’ils soient

physiologiques ou psychologiques.

Explicite et implicite : ce qui est explicite peut étre rapporté notamment verbalement,

a l'inverse de l'implicite. L'implicite est sous-entendu voire non-conscient.

Congruence et incongruence : la congruence correspond a une concordance de

deux facteurs en termes de représentation mentale, qui conduit généralement a une
13
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facilitation du traitement perceptif et/ou cognitif résultant de cette association. A
l'inverse, I'incongruence peut engendrer une dissonance et perturber le traitement
cognitif subséquent. Toutes deux appartiennent a une forme de logique qui peut étre

explicite ou implicite.

Mémoire épisodique : la mémoire épisodique est une mémoire ancrée dans le temps
et I'espace. Elle rend compte d'un événement précis. Elle peut également étre
appelée mémoire autobiographique. La mémoire épisodique se construit entre autres
grace a la convergence au niveau du cortex entorhinal de différentes informations a
la fois extéroceptives et intéroceptives qui sont encodées et stockées dans

I'hippocampe.

Inconscient, conscient, attention

L’inconscient : d’'un point de vue neuroscientifique, l'inconscient est un état
caractérisé par I'absence de conscience, dans lequel le niveau d’éveil ainsi que le
niveau de conscience de soi et de son environnement extérieur sont tous deux au
plus bas. Il est a différencier des processus non-conscients qui bien qu’ils échappent
a la conscience, peuvent se produire a un niveau d’éveil maximal. Il est vrai que
d’autres champs scientifiques ou courants de pensée tels que la psychanalyse,
attribuent des définitions bien différentes a ces termes, pour lesquelles nous ne

rentrerons pas ici dans le détail.

La conscience : elle correspond a un niveau d’éveil associé a un niveau de
rapportabilité (qu'’il s’agisse de faits, d’actions, d’extéroception ou d’intéroception)
élevés. La rapportabilité est la capacité a communiquer a autrui (ou a se formuler
intérieurement) le contenu de ce dont on est conscient. La conscience permet ainsi
une analyse critique de ce contenu, et d’adapter son comportement en conséquence.
Il existe différents types de conscience décrits dans la littérature, et dont la
classification exacte n’est pas consensuelle aujourd’hui encore. Selon Ned Bloch,
deux types de conscience co-existent : le principe de conscience d’acces stipule que
si 'on est conscient de quelque chose, son contenu est disponible pour étre utilisé et
manipulé mentalement a haut niveau cognitif ; tandis que la conscience

phénoménale, ou qualia, correspond a « l'effet que cela fait de [...] ». La conscience
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d’accés est souvent décrite comme un « probléme facile », car elle représente un
percept qui peut étre sondé grace a des tests psychophysiques ou cognitifs
particuliers. La conscience phénoménale représente le « probleme difficile » car elle

est totalement subjective et donc difficilement prédictible ou reproductible.

L’intuition est un processus cognitif permettant d’utiliser des informations non-

conscientes pour prendre des décisions conscientes.

Le but est un objectif a atteindre qui est potentiellement gratifiant pour I'individu. Il

peut étre explicite ou implicite.

L’attention permet la hiérarchisation et la sélection d’informations pertinentes a traiter
par le cerveau dans un contexte donné. Elle a longtemps été considérée comme un
filtrage précoce nécessaire a tout traitement perceptif (Qu’il s’agisse d’extéroception
ou d’intéroception). Cependant, il est admis aujourd’hui que différents niveaux
d’attention sont a considérer (49) : I'attention soutenue, qui est un niveau basal
permettant de maintenir un niveau de vigilance ou d’éveil suffisants a une tache
cognitive ; I'attention sélective qui correspond au filtrage séquentiel des informations
nouvelles et/ou pertinentes ; et un niveau élevé d’'attention qui permet de maintenir
les informations en vue d’un traitement conscient. L’attention peut étre endogéne
(top-down), c'est-a-dire I'attention modulée par I'état interne, le but et les motivations
de lindividu ; ou exogene (bottom-up), s’attachant a la saillance, c'est-a-dire la
nouveauté ou la pertinence, des stimulus provenant de I'environnement. Elle peut
également étre contr6lée (orientée volontairement vers une cible) ou automatique
(état d’alerte).

L’attention et la conscience ont-elles un substrat cérébral qui leur est propre ?

Il est a noter que la plupart des études de renom effectuées sur la question
attentionnelle concernent des processus visuo-spatiaux. Différentes conceptions
existent, nous n’en décrirons qu’un petit nombre ici. Selon le modéle de Posner décrit
préecédemment (49), les trois niveaux d’attention seraient gérés par trois
groupements d’aires cérébrales particuliers. Ainsi, le phénoméne d’alerte (attention

sélective) serait pris en charge par un réseau postérieur formé par la jonction
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temporo-pariétale, le pulvinar et le colliculus supérieur. L'orientation de l'attention
serait médiée par un réseau antérieur composé du cortex cingulaire antérieur et de
I'aire motrice supplémentaire. Enfin, le réseau de vigilance comporterait le locus
coeruleus du tronc cérébral, le lobe pariétal supérieur et le cortex frontal droit. Un
autre modele, celui de Corbetta et Shulman (50) stipule que I'attention endogéne
serait médiée par un réseau fronto-pariétal dorsal bilatéral (cortex intrapariétal et
cortex frontal supérieur) appelé aussi réseau d’attention dorsal (Dorsal Attention
Network), tandis que l'attention exogéne serait prise en charge par un réseau fronto-
pariétal ventral latéralisé a droite (cortex temporopariétal et cortex frontal inférieur),
ou réseau d’attention ventral (Ventral Attention Network). Quel que soit le modele, le
cortex préfrontal, le cortex pariétal, le gyrus cingulaire, le pulvinar et les structures du

tronc cérébral semblent étre impliquées dans les processus attentionnels (51).

D’autres réseaux cérébraux semblent impliqués dans les mécanismes attentionnels,
tels que le réseau de saillance (ou Salience Network) composé de l'insula antérieure
et du cortex cingulaire antérieur dorsal, qui joue un réle dans la détection
automatique de stimulus saillants, et permet également de recruter des réseaux

cérébraux appropriés au traitement d’'une tache subséquente (52).

Concernant la conscience, il est encore plus difficile de trouver un consensus
au sein de la littérature. Seules les théories les plus connues seront décrites ici, afin
d’illustrer la complexité de ce champ de recherche. La conscience phénoménale est,
comme nous l'avons dit plus t6t, difficilement reproductible, c’est pourquoi les
neuroscientifiques s’attachent plutot a déterminer en premier lieu comment est traitée
la conscience d’accés. Une des conceptions les plus connues sur le sujet concerne
la théorie de I'espace de travail (ou Global Workspace Theory) développée par Baars
(53) et confortée par Dehaene et Changeux (54). Dans cette théorie, 'émergence
d’'informations a la conscience se ferait par propagation attentionnelle : des aires
cérébrales traiteraient les processus perceptifs, mnésiques, etc., indépendemment
les uns des autres, de maniére non-consciente ; puis le fruit de chaque traitement
indépendant serait rassemblé dans un espace de travail, au niveau du cortex
préfrontal, ou il serait ensuite redistribué, faisant ainsi émerger I'information globale a

la conscience.
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Parmi les autres théories existantes se trouve une conception selon laquelle la
conscience correspondrait & une graduation ou une somme de processus : plusily a
d’aires impliquées, plus il y a de fonctions sollicitées, et plus I'information en résultant
a de chances de dépasser le « seuil » de la conscience. C’est le cas par exemple de

la Quality Space Theory (55).

Selon Crick et Koch, ce sont des oscillations synchronisées d’'un groupe de neurones
qui seraient lillustration de la conscience (56). En outre, une synchronisation
gamma-théta dans un réseau pariétal-préfrontal avec d’autres régions corticales
impliguées dans certaines taches cognitives ou perceptuelles alimenterait la
conscience. Une boucle thalamo-corticale pourrait également étre impliquée (57), le
thalamus dorsal ayant un réle a jouer dans la conscience phénoménale (« I'effet que
cela fait de »), en attenstent des études Iésionnelles et d’anesthésies (58), tandis que

le cortex hébergerait le contenu de la conscience.

Il est admis que I'attention et la conscience sont deux processus distincts.
Cependant, il est légitime de se demander si l'attention est nécessaire a la
conscience. Il semble que ce ne soit pas systématiquement le cas, I'un pouvant

survenir indépendemment de 'autre (59).

3. L'olfaction subliminale : une approche centrée sur I'attention

De maniere surprenante, il a été montré que des odeurs d'intensités si faibles
qgqu'on ne les remarque pas attentivement (que nous nommerons ici odeurs
subliminales) peuvent impacter certains de nos comportements. Dans certains cas,
ces stimulus olfactifs discrets semblent méme étre plus efficaces que des odeurs
clairement perceptibles pour infléchir le comportement (60). Au moment d'une prise
de décision, leur caractére non-conscient permettrait de simplifier la chaine de
traitement cérébral, alors méme que de nombreux indices environnementaux doivent
étre pris en compte. S'il est vrai que les effets de ces odeurs sur le comportement
commencent a étre bien décrits, les mécanismes cérébraux qui leur sont associés
sont encore majoritairement inconnus. De plus, le domaine de I'olfaction subliminale
souffre d'un manque de consensus concernant aussi bien sa définition que sa

méthodologie.
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L'apport de ce travail de thése est donc en premier lieu théorique : il fixe une
démarche neuroscientifique centrée sur l'attention et discute des différentes
conséquences méthodologiques d'une telle approche. En effet, ce n'est pas
uniquement l'intensité du stimulus olfactif qui définit le caractére subliminal d’'une

odeur, mais au moins autant le traitement attentionnel qui lui est dévolu.

Ces aspects ont fait I'objet d'une revue de littérature soumise dans le cadre de ce
travail de thése, qu'il est possible de consulter en Annexes. Celle-ci n’est pour le
moment pas encore acceptée pour publication. La partie actuelle de la these
correspond a des extraits de cette revue de littérature, ce qui explique leur

intégration ici en anglais.
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The diversity of theoretical contexts, methods, and experimental designs
chosen in existing studies on subliminal olfaction does not allow finding at this state a
single definition for a subliminal odour. Nevertheless, attention and consciousness
appear as key factors for understanding and defining subliminal processes. The aim
of this review is to present and discuss the most critical aspects of subliminal
olfaction from the point of view of neuroscience. Recommendations on terminology
and experimental methods are suggested, providing an overview of challenges that

have to be taken into consideration when building subliminal olfactory experiments.

In view of its etymology, the “subliminal” adjective refers to a stimulus which is
situated under a threshold. In the everyday langage, “subliminal” evocates a stimulus
which escapes conscious processing. Even odours that are not consciously
perceived can be processed by the brain and have an impact on cognitive processes
(61). However, in this field of subliminal processing research, olfaction remains a
complex sense that is poorly controlled and poorly understood compared to others
(62). Despite this complexity, previous literature has shown that subliminal odours

can influence some behaviours (63).

3.1. Impact of subliminal odours on physiology, perception and behaviour
3.1.1. Differential general impact between subliminal versus strong

odours

Several studies have investigated whether low-intensity odours produce the
same effects as odours at higher intensity. Interestingly, the observed effects on
physiology or behaviour are sometimes identical, sometimes proportional to the
concentration, sometimes distinct, and sometimes directly opposite. For example, the
intensity of an unpleasant odour has been found to perfectly correlate with diastolic
blood pressure and, to a lesser extent, systolic blood pressure (64). It has also been
shown that odours can impact the integration of other sensory informations (vision,
hearing, gustation...), but according to the intensity, the effects can be similar (65),
different or more pronounced (66,67). For example, Labbe et al. (66) showed that
sweet gustatory perception is accentuated in presence of weak odour of pineapple,
and this effect increases in proportion to increased odour intensity. Glatzel (60)
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tested the impact of the intensity of an ambient odour on consumer buying intentions
and products evaluations. Four levels of concentration were considered: high,
medium, low and a control non-odourised condition. The medium and low
concentrations significantly augmented approach behaviour among products
(comparatively to high concentrations and control), while the highly concentrated
odour seemed to exhibit negative effects on product evaluations. These experiments
suggest that weak odours could have specific impact on different variables
(physiology, perception, behaviour). However, this differential impact is not easy to

predict, so that some studies evaluated the impact of very weak odour as such.

3.1.2. Impact of subliminal odours on physiological regulation

Several studies have demonstrated that weak odours influence physiological
arousal parameters (heart rate, respiratory rate, skin conductance, blood pressure),
even if participants did not detected the presence of the odorant. For instance,
vanillin, ethyl vanillin and citral at very weak concentrations had an influence on
sniffing frequency at least 10 seconds after their diffusion (68). This is not surprising,
since from the most peripheral level, subliminal odorants can trigger electro-
olfactograms (EOG) (69). This last study confirms that odorants of very low
concentration are capable of activating the olfactory epithelium unbeknownst to

participants.

3.1.3. Impact of subliminal odours on perception, memory, and cognition

Previous literature has also shown that subliminal odours can modulate
perceptual processes and can be part of the final global sensory perception of
another odour or another stimulus (70-72). Two mixtures that are different because
of the presence or absence of a subliminal compound only, can indeed be
qualitatively differentiated by subjects in a triangular test (pairing two samples that
seem identical and pointing out the one which seems different from the two others)
(73).
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Furthermore, subliminal odours can influence perception of a new incoming stimulus.
For example, in a task where the participants had to evaluate the intensity of an
odour, it was observed that the perceived intensity was modulated by prior diffusion
of a weak odour (74). What the authors defined as the "weak bias" resulted in an
overestimation of intensity. Interestingly, exposure to a strong concentration odour
did not show any effect on perceived intensity. This means that in a given context
weak odour stimulation is able to influence some percepts while a strong odour

cannot.

Informations conveyed by these subliminal odours can influence also some cognitive
processes: it has been shown by Degel and colleagues that they can be used as
environmental cues to feed our episodic memory (75,76). In this experiment, subjects
were invited in an odourised room (first phase) and they were not aware of the
presence of a weak ambiant odour. Then, they took place in another room (second
phase) where they were asked to pair images representing different locations and
odours. The room and odour encountered during the first phase were presented in
the second phase. Although the subliminal odour was not detected during phase 1,
subjects linked it to the waiting room significantly in phase 2, highlighting an episodic

link between them.

3.1.4. Impact of subliminal odours on mood, task performance, and

behaviour

Experimental studies demonstrate that weak odours can significantly impact
mood and task performance. However, this is not true for all odours and in all
contexts. Effects appear to be odorant-specific and are also heavily influenced by
individual factors and experimental methods. Thus, weak ambient odours have been
shown to influence mood states in a positive or negative manner (77—79), intentions
of food choices and real food choices (80,81), buying intentions (60) and even

cleaning behaviour (61).

In a well-known study of Holland and colleagues (61), subjects were exposed to a
subliminal odour of citrus and researchers asked them to list activities they plan to do

when coming back home. The participants primed with citrus odour listed significantly
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more activities about cleaning than others. In the second experiment of this study,
subjects were asked to eat a crumbly cookie. Participants who were exposed to the
weak odour cleaned more frequently the crumbs fallen on the table than control
participants. Authors explained this result by the cognitive activation of a cleaning
concept conveyed by the citrus odour. To our knowledge, this study is among the first
showing that a subliminal odour may modulate individual behaviour (intentions of

cleaning and real cleaning behaviour).

Lundstrom and Olsson (78) conducted experiments in which participants (females)
performed a sustained attention task and filled a questionnaire about their mood
states after being exposed to subthreshold amounts of androstadienone odour. The
androstadienone diffused at subliminal concentration affected women's mood in a
positive manner (increased ratings of positive items such as social, open, relaxed
and others) compared to control participants (not exposed to the odour), while it did
not change task performance. Moreover, these results on mood states were
significant only when an experimenter of the opposite sex was present in the room.
Behaviour modulation through the odour was in this case dependent on the social

context during exposure.

In summary, weak odours can significantly influence physiological arousal
parameters, reporting of mood state, task performance, cognition, memory and
behaviour. However, several studies found no effect of weak odours on these
parameters (82—84). The lack of consistency across studies encourages us to better
characterize what is a weak/subliminal odour and to highlight the role of odorant

concentration and its perceptual pendant odour intensity.

3.2. What is a subliminal odour?

The concentration is a measurable value representing the proportion of a
substance in a liquid or gaseous mixture, while the intensity of an odour is the level of
olfactory sensation. The olfactory detection threshold is a statistical variable defined
as the lowest concentration of a certain odour compound that is perceivable in at
least 50% of the odorant presentations by the human sense of smell. This

concentration level can vary in huge proportions according to the type of odorant and
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the sensitivity of the person smelling it. The Stevens law (85) establishes a
relationship between the concentration and the intensity: at very high concentrations,
concentration and intensity are not proportional because of the saturation of olfactory
receptors (adaptation). This zone is called saturation zone (Figure 5). When the
concentration is higher than that corresponding to the detection threshold and lower
than that of the saturation zone, the odour can be clearly perceived. This zone is
called the supraliminal zone. Finally, the infraliminal zone corresponds to
concentrations that are lower than that of the detection threshold, and composed of
background noise (86). However, there is an area around this threshold called peri-
threshold area, in which the concentration of the odorant releases a sensation often
qualified as ambiguous. This is probably the area the closest to the subliminal

olfaction.

The olfactory detection threshold can be elicited thanks to sensory analyses and
olfactometry methods. The traditional method to measure it consists in presenting to
the subject different vials or sticks soaked with the odour at different concentrations,
and asking him directly to determine whether or not he smells something. Different
configurations are possible: presenting concentrations in an ascending way, in a
"staircase" manner, in a randomized order (87,88), etc. Importantly, this common
olfactory detection threshold is obtained while orienting attention of the participant
toward the supposed presence of the odorant in the vial. For this reason, we suggest

calling it “attentional detection threshold”.

Subliminal processing is known to be the processing of a stimulus that occurs without
awareness or consciousness. In the field of research of subliminal olfaction, it is
unclear whether the concentration of the odorant has to be under the detection
threshold concentration (to avoid attracting awareness and conciousness) or can be
higher if no attention is paid to it.

3.2.1. Under-threshold odorant concentrations?

Research about subliminal olfactory perception started up with the idea that
infraliminal odours can be processed in the same way as supraliminal odours. One of

the first experimental studies exploring subliminal odour effects was that conducted
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by Amirov (89). Groups of healthy and sick participants (suffering from influenza or
severe catarrh) were exposed to odours in order to measure the olfactory detection
thresholds with different methods and to analyse olfactory adaptation. Unexpectidely,
Amirov observed that the olfactory sensitivity decreased significantly when the
strength of the stimulus was increased slowly from a subthreshold level to
overthreshold level, and called this effect "subthreshold inhibition". It occurred in
healthy people as much as in sick population. Here, subliminal odours were defined

as "subthreshold”, corresponding to an infraliminal concentration (Figure 3, A).

This notion is also taken over by several other authors (63,66,67,71,78,90,91).
Different approaches at individual level (63,67,68,71) or at group level (90) were
used to determine these concentrations. Some of them (72,73) used also the term
"perithreshold”, meaning close to the detection threshold, although it can be either

under or just above the threshold (Figure 3, B).

Intensity Attentional  Non-attentional
detection detection
r 3
threshold threshold
| -

372

» Concentration

o il

Infraliminal zone Supraliminal zone Saturation zene

Figure 3: Olfactory concentrations used in subliminal olfaction studies with respect to
the olfactory thresholds. A: subthreshold (63,66,67,71-73,78,89-92) ; B: perithreshold
(72,73); C: subconscious, consciously undetected, undetected, subliminal (65,68,93-95) ; D:
weak, low concentration, low intensity, non-attentively perceived, ambient
(80,81,84,93,96,97). *non-attentional detection threshold can be shifted depending on

environmental factors (task complexity, cognitive state, distractor elements...)
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3.2.2. Attentional limit as detection threshold

For other authors, the subliminal feature becomes a zone in which the odour is
non-attentively processed. This approach gives prime importance to attentional
processes. It seems that not focusing on olfaction implies inevitably an increase of
odorant concentration necessary to the subject to be detected. Therefore, several
authors (84,96,97) chose to use concentrations which are slightly above the
detection threshold (Figure 3, D).

The terms used for this attentional approach are "subconscious" (95), "weak
concentrations” (97), "low concentration” or “"undetected" (94), "weak" (93),
“consciously undetected odours" (68), "non-attentively perceived" (80,96). For this
reason, and contrary to the previous section, we suggest calling this threshold the
"non-attentional detection threshold".

Most of these studies perform at the end of the test a debriefing interview with the
participant in order to check the subliminality of the odour. If he has not detected the
presence of an odor before or during the test, it can be considered that the smell was
at subliminal intensity. However, this verification alone does not indicate whether the
intensity used was below or above the detection threshold concentration. In this
case, a blur persists and does not allow deciding whether the odour was weak but
above the attentional threshold, or under it (Figure 3, C). Thus, it may be wise at the
end of the test, to ask the participant to evaluate additionally the intensity of the
odour used as subliminal. If the stimulus can be detected or even identified by the

participant, then the intensity can be considered supraliminal (Figure 3, D).

3.2.3. Moving nature of thresholds

As mentioned in the previous section, there is a lack of consensus about the
definition of subliminal olfaction. The existing definitions vary according to theoretical
field and experimental designs: sensory and physiological experiments (68,89), or

cognitive and behavioural ones (61,76).
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Sub-threshold and peri-threshold odours experiments involve frequently a
measurement of classical attentional detection threshold, thus, directing attention of
the participant to olfactory modality. However, this detection threshold can vary over
population, according to the signal detection theory. The latter states (in the
perception domain) that the response of the participant toward the stimulus depends
on his intrinsic capacity to be confident (to be sure of his own decision, at the risk of
making a mistake) or prudent (being focused on the possibility to make mistakes, at
the risk of missing something) (98). The subject could indeed declare that he does
not perceive any odour while he smelled something but was not sure. If the possibility
to have a degraded olfactory system is discarded, two important elements draw from
this signal detection theory: an odour needs to reach a certain concentration before it
can be detected, and the internal factors such as attentional / awareness / mood

states of the individual can change this detection threshold.

Then, the "non-attentional" approach seems to be more complete than traditional
one, particularly because it includes internal factors in the model. It is also closer to
an ecological situation for applied experiments as there is an obligation to take into
account the modulator effect of environmental factors on attentional states (Figure
3,%). In subliminal olfactory experiments, measuring a detection threshold without
orienting attention on olfactory modality would be more appropriate than traditional
detection thresholds. This subliminal zone would be placed between the attentional
detection threshold and an non-attentional detection threshold, and odours would be
defined as weak (Figure 3, D). Doing so, sensory pathways are triggered, and
hedonicity, typicity, recognition tests can be used for mental representation checking
(representations conveyed by the subliminal odour). These mental representations
are indeed very important when subliminal odours are used as primes to influence
some cognitive processes or behaviours: these behaviours are indeed more easily
influenced when the odour evokes a mental representation that is congruent with

them.
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3.3. Attention determines the impact of subliminal odours

As it has been shown before, there is currently no consensus in the literature
on what a subliminal odour is, nor about methods to determine them. Some studies
are centered on olfactory detection threshold while others focus more on attention.
All of them aim to show that subliminal odours modify different variables, ranging
from physiology to complex behaviours (e.g. food choices). In all cases, participants
are not aware of the modification of these behaviours. However, it is impossible to
know at which level this lack of informations is located: whether at a peripheral level
in which olfactory receptors are not enough stimulated to trigger a solid signal or at a
more integrated level in which percept is differently reconstructed by the brain. What
processing among perception, attention, consciousness, belongs to these levels and
what are the differences between them?

3.3.1. Attention to odours versus olfactory consciousness
Attention

Certain aspects of the attentional process can reach consciousness or not, but
attention and consciousness are two distinct processes. Interestingly, Dijksterhuis
and Aarts (2010) highlight the fact that some of processes are dependent on
attention but not on consciousness, which let free rein to environmental cues (such
as odours) to modulate behaviours, of course depending on the characteristics of the
stimulus. For Keller (100), attention is also different of consciousness because the
first can be manipulated in psychophysical tests, while it is not the case for
consciousness (consciousness can be altered only by medication, hypnosis, or after

a stroke).

Goals determine our actions and represent behavioural outcomes that are generally
rewarding for the individual. To pursue a goal, each person relies on mental
representations, which are general concepts in which stimuli can be categorised (for
example, in the study by Holland et al. (61) discussed before, the citrus odour
conveyed household product representation which triggered cleaning intentions and
actions). In Dijksterhuis and Aarts publication (99), authors state that "attention is a

27



Etat de Iart | NS

selective processing of one aspect while ignoring other irrelevant aspects”. Two kinds
of attention coexist: exogenous attention which represents attention led by the
strength of the stimulus (stimulus saliency), and endogenous attention which is an
evaluation of the pertinence between the stimulus and the mental representation of
the goal. Thus, attention is necessary to reach goals (even when these goals are
non-conscious), as the stimulus has to be sufficiently salient or relevant to trigger a
mental representation. Moreover, goals pursuit depends on focus (keeping the same
information active) and flexibility (responding to changing environment) for which are
in fact important memory and context. Attention and goals are the key concepts of

volitional behaviour.

People can selectively attend to an odour (101). Waiting for an olfactory stimulus
decreases indeed the reaction time to this odour; it also modifies patterns of cerebral
activity. Thus, pre-attention towards olfactory stimulus modifies physiology and

behaviour, without necessity of consciousness.

Moreover, some studies highlighted behavioural outcomes led by olfactory stimuli
which does not reach consciousness, but endogeneous attention (triggered by
pertinence between stimulus and mental representation of the goal) (81,96).
However, there is no consensus in the scientific community about the necessity of

attention to trigger olfactory consciousness (100).

Consciousness

Although it was initially thought that individuals were entirely conscious of the
motivations driving their behaviours and choices, current research in psychology and
economics suggests that people are not as rational as they imagine they are (102—
105). Moreover, a large number of studies in psychology have demonstrated the
influence of non-conscious processes on human feelings, behaviour and decision-
making (106—109). Thus, goals are not necessarily conscious, contrary to what it was
thought until recently. According to Dijksterhuis and Aarts (99), volitional behaviour
can be engaged without consciousness, and can also be modulated by unconscious

stimuli.
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Some main theories and mechanisms about olfactory consciousness are discussed
in the literature. In their work, Sela and Sobel (110,111) hypothesise that active
sniffing is the reflection of olfactory consciousness. However, Koster et al. (112) state
that this theory does not explain implication of retronasal way in conscious perception

nor the way in which subliminal olfaction can influence behaviours.

According to Global Workspace Theory (GWT), conscious stimuli can access to all
non-conscious functions in a widespread network (such as memory, executive
controls...). Nevertheless, non-conscious stimuli do not have such an extended
action. The action of conscious stimuli is "more widespread, high amplitude and
phase-linked oscillations in cortex" (113). There would be two phases in GWT: first,
convergence of informations coming from widespread regions and second,
transmission of percept in other areas. Conscious olfactory processings would meet
this dynamic GWT: olfactory sensations are gathered in the frontal cortex to create a
percept, and feelings related to semantic skills result from a spreading from these
regions to regions that are more caudal. Expectations, context, can slightly modulate
the anatomical appearance of the network involved and especially the point of

convergence where the olfactory percept arises.

Nevertheless, the GWT is criticised by other researchers (55,114) who rather support
Quality-Space Theory (QST). According to them, it is not possible to work on an
entire olfactory percept overtaking conscious threshold as nobody agrees about what
a smell represents (an object, an affect...) nor about olfactory imagery capacities
(imagining the odour percept while there is no odour at all) (100). They think that, due
to this, GWT fails to explain conscious odour perception. Instead of this, QST
postulates that each qualitative characteristic of a sense (for example for vision:
color, shape, position in space...) is not necessarily linked to consciousness and can
be non-consciously detected. The model is then made of mental qualities
corresponding to each qualitative characteristic, which can be conscious or not.
Thus, the global perception is not dual (conscious or not). The key function in this
model is the capacity of the subject to discriminate each of these qualitative
characteristics. Each of them can be placed in a space: discrimination of the odour
as a function of an olfactory characteristic (e.g. intensity, amount of each component

in a mixture, etc). Thus, odour qualities can be updated according to changes in
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some criteria (environment etc...) and compared. It underlies olfactory perception

and in some way, olfactory consciousness (115).

It is not excluded that the conscious representation of an odour relies on a mixture of
GWT and QST: it relies on a widespread network reaching all non-conscious
functions, however the nodes and links of this network can be modulated by basic

capacity of the subject to discriminate each qualitative characteristic of the odorant.

3.3.2. Properties modulating attention to odours

Two kinds of properties are able to modulate attention to odours: external
properties (related to the stimulus) and internal properties (related to physiology and

psychology of the individual).

Internal properties

Among the internal properties, motivation can be cited, physiological state,
expectations and memory. However, as we will see later on, expectations and
memory are intrinsically linked to past learnings/context, meaning that they are at the

border between internal and external properties.

A theory described in the marketing field stress the importance of motivation (60): its
name is ELM for Elaboration Likelihood Model. If the implication is strong, the
information is more cognitive and implies cues that are intrinsic to the product. If the
implication is poor, subjects let them guide by exterior and unconscious cues. Thus,
decision making and attitudes toward the olfactory object could be dependent to

subject's implication (116).

Another point is the physiological state that can facilitate or restrain the odour
influence on behaviour. For example, while the person is in a pre-prandial state,
diffusing a food odour draws his attention towards the odour more strongly than when

the person has already eaten (117,118).

Familiarity of the odours is an important characteristic, which builds on memory

capacity and prior experiences. Memory is central to olfaction, as the latter is the
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ontogenetically oldest sense: most of our olfactory preferences and olfactory
memories are built during childhood (2). The olfactory autobiographical memory
begins early than other senses because of the novelty effect that disappears in next
phases of life. These autobiographical olfactory memories depend on the first
encounter with the odour, but also on the occurrence of the odour detection. Only
one sense is enough to remember an experience and to relive it: it can be olfaction,
but the link in memory between this cue and the whole experience has to exist
beforehand. Kdster and colleagues (112) introduced the MITSCOP theory (the misfit
theory of spontaneous conscious odour perception), which is based on the
expectation of a duo odour-context which triggers or not consciousness of an odour
depending on the novelty or emotional content conveyed by the odour itself.
According to Koster, olfactory memory is rather linked to emotions than used to
recognise the odour. It seems that the direct pathway to limbic system that olfactory
processing provides activate feelings and memory before triggering cognitive
processes (60). This organisation perhaps explains why olfactory memories have a
more emotional component compared to other senses. Expectations about olfactory
environment represent a baseline, which can be disturbed by the real olfactory
environment if it is different from these expectations. According to Baars (113),
"conscious olfaction "as such" can be studied by comparing novel vs. habituated
odours, attented vs. unattended ones, and rivaling olfactory percepts, comparable to
visual rivalry (119) ". In such way, attentive olfaction can be used as an alert system
while it reaches a conscious state. Olfaction is mainly unconscious and becomes
conscious when there is a discrepancy with the normal olfactory atmosphere
(warning system): brain is always checking for congruency. Thus, congruency and
memory are linked together and are of great importance for odours to reach

attention.

Studies about mental odour imagery provide also some trails about implication of
concepts, congruency and memory in olfactory attention and consciousness. Only a
minority of people succeed to imagine odours (having a mental representation of an
odour while no odour is present in the environment), in comparison with visual or
auditory modalities. It appears to be a lack of ability which was of little survival value
for anatomically modern human, as Asharmian and Larsson explain (114,120,121).
Imagining an odour presupposes working memory and semantic memory capacities,
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but it can take place without any conscious experience of that odour. The training
and interest about odours can shape this olfactory imagery capacity: to be trained
leads to a superior conceptual aptitude, that allows to better describe an odour and
so, to better recognise it. Moreover, naming the odour makes it lose its
autobiographical and emotional power: odours often lose their emotional value when
they become conscious. Kirk-Smith and colleagues (77) share this same point of
view. According to them, as we said before, conscious verbalisation is not necessary
in olfaction. Just the comparison of previous encountered and actual odours matters,
as olfaction is an alert sense, and the lack of cortical representations for semantic
olfactory processing could explain this fact. However, it implies also that mental
representations and memory are very requested to allow the comparison between

previous encountered and actual odours.

External properties

Regarding external properties, Keller (100) points out the fact that the
definition of an olfactory object is not consensual. For him, this is the olfactory
experience that represents an olfactory object at any time. However, it is possible to
focus attention on certain dimensions of an odorant (perception is a mental
recreation of a combination of these dimensions). For example, hedonicity, maybe
the most pronounced of all dimensions, is often described as the first impression of
the odour (45,122). It is worth noting that intensity and hedonicity can be linked to the
fact that a pleasant odour can become unpleasant when its intensity is increased.
Moreover, unpleasant odours draw attention much more than pleasant ones.
Olfaction has only one or two intrinsic characteristics that can be directly manipulable
(where vision has color, shape...): the intensity, and the trigeminal aspect of
odorants. It is easy to understand that an increase of each of these aspects leads to
higher attention towards the odour.

The behavioural response toward a subliminal odour seems to be also guided by the
environment (to a certain extent, as internal properties described before shape this
behavioural response). The congruency between this environment and mental

representations activated by the odour is a key process. It assumes that these
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representations and past situations can have been kept in memory. As mentioned
before, when a stimulus is perceived, it is always linked to a context to be integrated.
Brain feeds on environmental cues. Congruency is a concept at the center of this
debate, as well as predictive coding. In a study already mentioned, androstadienone
was able to influence mood states in women but only if a man was present during the
test (78). This means that the context and the validity of the environment are
essential. Another example comes from a study in which EEG was used to assess
whether an odour can modify face perception even when the smell is not consciously
perceived (123). Participants were divided in two groups: those who were aware of
the prime and the others who were not. There was no behavioural effect on face
perception, but the LPC (Late Positive Complex) event-related potential evoked
500ms after a visual face stimulus was modulated by the presence of the odour,
even in the absence of its awareness. Interestingly, this occured when the face was
unpleasant but the odour was pleasant, which probably constitutes an alert signal of
incongruent cues: "Environmental stimuli should reinforce and complement each

other instead of curbing the other one's effects” wrote Glatzel (60).

3.4. Cognitive integration of subliminal odours

3.4.1. Brain areas potentially involved in olfactory attention

It is more and more discussed that olfactory content become conscious when

interacting with non-olfactory areas in the brain, in the form of networks.

The first relay for olfactory information is in the olfactory bulb, responsible for the
control of the information before the distribution to cortex. The electrical activity (slow-
waves) between the olfactory bulb and the piriform cortex resambles the one
between the thalamus and the neocortex in other senses, making it a potential target
of attentional selection (124). These similarities between the olfactory bulb and the
thalamus concerning oscillatory patterns are made possible by the presence of
excitatory and inhibitory neurons (100). Moreover, the amplitude of gamma waves in
the olfactory bulb is increased with the olfactory task complexity. However, there is
no evidence about implication of olfactory bulb in olfactory attention in human.
Olfactory bulb could be a first "sorter" of olfactory information and, according to task
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complexity, could weigh to the olfactory content to be sent and processed by the

relevant areas.

In the piriform cortex, the activity induced by the presentation of a new odour
(quantified in terms of BOLD signal) is increased and then decreases to a baseline,
while in the orbitofrontal cortex, the activity remains constant for a longer time after
the end of the exposure to the odour (124). It could represent the habituation
phenomenon, which is a kind of disappearance of perception for stimuli which are not
relevant at the moment. Thus, the piriform cortex could proceed to sort what is
relevant and what is not. On the contrary, it could be the orbitofrontal cortex which
filters informations and send a feedback to the piriform cortex. Another evidence for
the implication of the piriform cortex in olfactory attention is that the frontal piriform
cortex subregion was found to be activated in attended odours processing as

opposed to unattended ones (42).

Olfactory consciousness may also be processed at the orbitofrontal cortex level. The
context in which the olfactory experience takes place (if another sensory modality is
associated, if the subject is in a satiety state or not...) is taken in charge by the
orbitofrontal cortex but not by the piriform cortex (100). Thus, the piriform cortex
manages physical features of the stimuli and the orbitofrontal cortex integers them to
the context to reconstruct a global perception. There is also a pathway running
directly from the olfactory bulb to the orbitofrontal cortex (124). Little is known about it
but it could also be a first attentional trigger, waiting for a confirmation
(consciousness) by other pathways. This first attentional trigger could be driven by

features as affective value (125).

Some other authors argue that the activity of the orbitofrontal cortex is linked to
olfactory consciousness (100,126-128), because it is involved in olfactory
identification and discrimination. According to Li an co-authors, this is the reason why
this structure could be at the center of the quality-space theory (55,114).

Other researchers studied the activity of the indirect pathway passing through the
mediodorsal thalamus in attention to odours, by the means of fMRI (44). The
presence of an attended odour activates the medial orbitofrontal cortex and areas

near to the olfactory tubercle. In addition, when subjects attended the odour, the
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activity in the indirect pathway was modulated more strongly than the direct pathway.
Thus, the oscillatory activity of mediodorsal thalamus neurons could synchronise
them during olfactory attention, increasing the strength of the connectivity between
the mediodorsal thalamus and the orbitofrontal cortex. In the study of Prehn-
Kristensen et al. (78,93), the authors suggest also that a coordination between
attention and short-term memory exists in order to detect the odour, which involves
thalamus and bilateral dorsolateral frontal activities. The conclusion of these studies
is that the direct pathway could be "automatic”", while the indirect pathway would
allow selecting interesting cognitive parameters for deeper odour analysis. There
would be a feedback sent by the orbitofrontal cortex to the primary olfactory areas,
which could refine the olfactory perception. Another hypothesis is that transthalamic
network is perhaps not responsible for olfactory attention but for the shift of attention
between two senses when olfaction is one of the two (100). Finally, as ventrolateral
thalamus and cerebellum are connected to each other and are both involved in
olfaction, these two areas are also possible target to be explored in further

experiments on olfactory attention (129,130).

3.4.2. Differential cerebral integration of subliminal versus strong odours

As subliminal odours seem to impact some behaviours not strictly in the same
way than high intensity ones, one can assume that cerebral integration of the first is
different from the latter. This can be interpreted as addition or reduction of activity of
some areas implicated in olfaction, or as a total reorganisation of structures involved

in this process.

For example, it has been shown in fMRI studies that a specific deactivation of inferior
frontal gyrus occurs when the odorant is delivered at low concentration comparatively
to a high concentration, even if the low concentration was not detected by the
subjects (94). In another fMRI study (92), comparison of brain activations between
subjects sensitive (SEN) and subjects insensitive (INS) to ambroxan was examined.
Ambroxan is an odorant, being delivered alone or in a mixture with other olfactory
compounds. For the INS group, the cingulate cortex was significantly more activated

when the mixture was smelled in presence of ambroxan (which was subliminal for
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them) than in the absence of this compound. This means that, even in the absence of
behavioural recognition, the brain is able to distinguish between a mixture with or
without an additional subliminal compound. In a research from Walla and
collaborators (131), the effect of an odorant on semantic processing was studied
(presentation and recognition of words); they contrasted the two conditions where the
odorant is consciously or non consciously perceived. The odour concentration used
was the same for all subjects, who were divided in two groups according to attention
regarding the odour. Using magnetoencephalography (MEG), they showed that
semantic brain processing is different between "attentive olfaction participants” and
"non-attentive olfaction” ones: there were an early and a late effect (magnetic field
changes) in both groups, but this lasted longer in the aware group than in the other

group. This later effect could reflect conscious olfactory processing.

According to some authors, it is not the stimulus that triggers a behaviour but rather
the cognitive mechanisms generated by the stimulus (132). For example, from the
marketing point of view, the response toward the shopping experience can be an
approach or avoidance behaviour (60). This response can be influenced by cognitive
parameters. As the highly concentrated scent seems to be the more arousing, it can
have increased the cognitive activity and so, increased rationalisation of purchases.
Marketing effects could have then decreased, that is maybe why appreciations and
buying intentions were worse than in medium and low concentrations. In Glatzel's
study, the ingredients of the scent decreased the arousal of the participants
particularly in low and medium concentrations. Li et al. (63) claimed also that the
executive control increases with the level of awareness paid to the smell. It seems
that "bottom-up sensory input often induces top-down regulation”, that is, conscious
information is synthesised making the subject not be overwhelmed. According to the
authors, lower amounts of sensory input, such as subliminal odours, escape the top-
down regulation and can influence behaviour (social judgments in this case) more
than supraliminal ones. Moreover olfactory areas do not overlap neural correlates of
executive functions, nor of semantic functions (124). This possibly explains why
olfaction is an important alert sense that can bypass some functions to "simplify"
olfactory processing: olfaction has anatomically direct projections, unlike any other
senses. Some authors however argued that the direct subcortical pathway between
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the olfactory bulb and the limbic system is the preferred pathway for subliminal
odours to influence behaviour (63).

Implications of some areas involved in olfactory attention and even olfactory
consciousness, such as olfactory bulb, piriform cortex, mediodorsal thalamus, insula,
orbitofrontal cortex, are still topical. Orbitofrontal cortex seems to play a pivotal role
as it integrates some high level processings such as linking odour detection to
contextual informations. However, the truth is maybe located in the study of temporal
and spatial dynamic of cerebral networks and not in isolated structures, as some of
them can be activated differently with differences in cognitive tasks, hedonicity of
odours presented and so on. Thus, weak odours which are non-attentively perceived
are indeed processed at a cognitive level (activation of structures and cerebral
networks with some mental representations being activated). They can also influence
behaviour at the time of exposure, and even after a certain delay, if nothing disturbs

cognitive activity.

4. Apport de I'IRM fonctionnelle dans la compréhension des processus
olfactifs subliminaux

4.1. Principe de I'IRM fonctionnelle

4.1.1. RMN et IRM

L'IRM, c'est-a-dire Imagerie par Résonance Magnétique, est dérivée de la
RMN (Résonance Magnétique Nucléaire). La RMN fut découverte en 1946 par Félix
Bloch et Edward Mills Purcell, prix Nobel de Physique en 1952. Comme son nom
l'indique, la RMN s'intéresse aux propriétés magnétiques des noyaux de certains
atomes, et surtout aux matériaux paramagnétiques (c'est-a-dire des substances
n‘ayant habituellement pas de propriété magnétique mais étant capables de

I'acquérir une fois placées dans un champ magnétique).

Les molécules d'eau sont la principale source d'hydrogéne, et elles sont tres
abondantes dans le corps humain. Le noyau de I'atome d'hydrogéne n'est composé
que d'un seul proton H+. Le proton possede des propriétés qui lui permettent d'étre
assimilé a un petit aimant (un dipéle) (133). On parle de moment magnétique, qui

peut étre représenté sous forme d'un vecteur en rotation sur lui-méme, caractérisant
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ainsi le spin du proton. Ce sont ces protons qui sont d'intérét dans le cadre l'imagerie
par résonance magnétique cérébrale.

Lorsqu'il est placé dans un champ magnétique que I'on nomme par convention
BO, le proton peut prendre deux valeurs du nombre magnétique de spins c'est-a-dire
s'orienter ou non dans la direction du champ magnétique : il est soit paralléle a ce
champ (niveau de faible énergie) ou antiparallele (niveau de forte énergie). La
majorité des spins sont paralléles a BO, tandis qu'une quantité un peu moins grande
est antiparalléle : il existe donc une aimantation tissulaire moyenne (M) dans le sens
de BO (Figure 4) résultant de cette différence de spins paralléles/antiparalleles. Cette

aimantation est dite longitudinale puisqu'elle est parallele a BO (134).

La rotation des spins décrit un cbne autour de l'axe BO : c'est le mouvement de
précession. Cela explique qu'il existe pour chaque proton une composante
transversale (représentée sous forme d'un vecteur perpendiculaire a BO).
Cependant, les spins ne sont pas tous en phase (ils n'ont pas la méme fréquence de
précession), c'est pourquoi un groupe de spins a l'équilibre ne posséde pas
d'aimantation transversale.

Magnetic field

FUNCTIONAL MAGNETIC RESONANCE IMAGING, Figure 3.7 2004 Sinauer Associates, I

Figure 4 : Aimantation moyenne (M). D'aprés Huettel et al. (135). L'aimantation moyenne
est déterminée par la différence entre le nombre de spins paralleles et le nombre de spins
antiparalleles & BO (champ magnétique).
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Le principe de I'lRM est de mesurer le signal généré par l'aimantation en chaque
point de l'espace puisqu'il sera différent selon le tissu cérébral considéré, afin de
produire une image basée sur ces différences. Malheureusement, il n'est pas
possible de mesurer cette aimantation longitudinale directement, car comme nous
l'avons vu, elle est orientée dans le sens de BO, et de surcroit, son intensité est
macroscopique, mais elle reste négligeable par rapport a celle de BO. Afin de
mesurer l'aimantation longitudinale, il faut donc la dévier du champ magnétique
principal. Pour cela, une onde radiofréquence (RF) est envoyée sous forme
d'impulsions de tres courte durée et de méme fréquence que la fréquence de
précession du proton. Le transfert d'énergie entre I'impulsion RF et le proton est un
phénoméne appelé résonance. Certains protons passent de I'état de faible énergie a
I'état de forte énergie (antiparalléles), faisant ainsi diminuer la magnétisation
longitudinale. De plus, les protons se mettent en phase c'est-a-dire qu'ils s'orientent
tous dans la méme direction : cela engendre une composante moyenne

perpendiculaire a BO appelée magnétisation transversale.

4.1.2. Relaxation de ['aimantation

Lorsque I'onde radiofréquence est stoppée, l'aimantation transversale disparait petit
a petit et I'on observe une repousse de I'aimantation longitudinale : on parle alors de
relaxation (Figures 5A et B). La relaxation longitudinale peut étre modélisée par
une courbe exponentielle inverse appelée courbe T1, tandis que la relaxation
transversale est modélisée par une courbe exponentielle décroissante ou courbe
T2. Le T1 est le temps de relaxation longitudinale sous tendu par une cession
d'énergie aux tissus environnants (spin-réseau) et T2 le temps de relaxation

transversale sous tendu par une interaction spin/spin.
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Figure 5 A : Relaxation transversale. D'aprés Huettel et al. (135). La relaxation
transversale correspond au déphasage des spins en précession. L'aimantation transversale
moyenne est représentée par le vecteur rouge. Le champ magnétique BO n'est pas

représenté mais se trouve étre par convention dans la direction du vecteur z.

— Time -

Y

Figure 5 B : Relaxation longitudinale. D'aprés Huettel et al. (135). La relaxation
longitudinale correspond a la transition énergétigue des spins passant du fort au faible
niveau d'énergie. Elle engendre une repousse de laimantation longitudinale. Cette
aimantation longitudinale est représentée par le vecteur rouge. Le champ magnétique BO

n'est pas représenté mais se trouve étre par convention dans la direction du vecteur z.

Lors de la relaxation, le vecteur magnétique transversal moyen toujours en
précession entraine un signal électrique dans la sonde qui représente le signal
IRM, c'est une émission d'énergie sous forme d'ondes radiofréquences que I'on peut
représenter par une courbe appelée Free Induction Decay (FID).

La substance grise, la substance blanche, les vaisseaux sanguins, le liquide
céphalorachidien, n'ont pas la méme composition en eau et donc en protons. Dans
un environnement chimique différent, ils n'‘ont pas les mémes propriétés de
relaxation. Il devient donc possible de les différencier selon leur T1 et leur T2. De
plus, des hétérogénéités locales de champs B0, dites T2*, influencent également la
décroissance de la FID. En choisissant correctement l'onde radiofréquence a
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appliguer et la durée de l'impulsion, on obtient une FID différente selon le tissu
considéré, qui est captée par une sonde.

Pour reconstruire une image a partir de ce signal, nous avons besoin de savoir d’ou
vient dans le corps le courant électrique émis. Pour cela l'individu est placé non pas
dans un champ magnétique externe complétement homogéne, mais qui change
graduellement d'intensité (gradient). La fréquence de précession d’'un proton dépend
de l'intensité du champ magnétique. Ainsi, les protons de différentes localisations ont
différentes fréquences de précession. Le signal IRM a différentes localisations a
donc lui aussi différentes fréquences. Cela permet donc de repositionner chaque
signal sur chaque point de I'espace : en enregistrant le signal IRM, on échantillonne
I'espace des fréquences (appelé espace K). Cet espace K correspond a un plan de
Fourier gu'il est ensuite possible de convertir par transformée de Fourier 2D inverse
en une image interprétable (niveaux de gris). Plusieurs images (dans notre cas, des
coupes de cerveau) sont acquises ce qui permet d'obtenir un volume numérique 3D

dont chaque point de I'espace est appelé voxel.

4.1.3. IRM fonctionnelle

Le principe de I''RM fonctionnelle repose quant a lui sur un mécanisme
physiologique impliquant un couplage neurovasculaire. En effet, les neurones, la glie
et les vaisseaux sanguins cérébraux entretiennent un lien trés particulier : il existe de
minuscules capillaires qui s'insinuent profondément dans la masse cérébrale, afin
d'assurer aux neurones un apport d'oxygéne en quantité nécessaire selon la
demande métabolique (la production d'énergie a partir du glucose y étant
principalement aérobie). Cette demande métabolique est particulierement importante

lorsque les neurones sont en fonctionnement (136).

Lorsque c'est le cas, un afflux sanguin est observé dans les capillaires qui y sont
couplés. Le sang y parvenant est fortement chargé en oxygéne. En IRM
fonctionnelle, c'est le rapport oxyhémoglobine (chargé en oxygéne) sur
déoxyhémoglobine (déchargé de son oxygene) qui est observé. C'est pourquoi on
parle de signal BOLD pour Blood Oxygen Level Dependent. La hausse brutale

d'oxyhémoglobine engendre localement un effet paramagnétique (orientation dans le
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sens du champ magnétique imposé). Cet effet paramagnétique local est responsable
d'une hausse transitoire du signal IRM, nommée réponse hémodynamique cérébrale
(137). Ce sont donc les variations transitoires du signal T2* qui sont observées en
IRM fonctionnelle. En acquérant un grand nombre d'images au cours du temps, il
devient donc possible d'observer de maniére indirecte les aires cérébrales en

fonctionnement, par exemple au cours d'une tache cognitive.

Clarifions maintenant quelgues parameétres qui pourront étre rencontrés et
discutés au cours de ce manuscrit. L'excitation peut se faire par onde radiofréquence
a difféerents angles de bascule (les plus fréquents étant 90° et 180°). Il s'agit de
I'angle formé par I'aimantation moyenne (M) par rapport a BO aprés impulsion. La
plupart des séquences morphologiques utilisent une impulsion principale suivie d'un
train d'échos (d'autres impulsions de caractéristiques différentes permettant par
exemple de "rephaser” les spins au moment de la disparition de [‘aimantation
transversale, ce qui permet de s'affranchir de certaines inhomogénéités de champ
magnétique). Le TR (pour Time to Repeat) est le temps entre deux impulsions
principales, pendant lequel un volume cérébral est acquis complétement. Le TE
(Temps d'Echo) est le temps entre I'impulsion RF principale et I'enregistrement du
signal RMN.

4.2. Contributions de I'lRMf dans les études sur |'olfaction

Avantages de l'utilisation de I'IRM fonctionnelle dans l'investigation des

processus olfactifs

Les spécificités de I'RM fonctionnelle sont tout a fait adaptées a l'investigation
de l'olfaction. En effet, elle permet d'obtenir des données d'une résolution temporelle
correcte (parfois inférieures a 500 ms), bien suffisante pour rendre compte de la
réponse hémodynamique dont la durée totale (retour a la ligne de base) est d'environ
25 secondes. De plus, nous avons vu que le traitement olfactif est un processus en
plusieurs étapes, impliquant des traitements paralléles de par la dissémination des
structures d'intérét dans le cerveau. Une grande fréquence d'échantillonnage

correspond donc a plus d'observations, ce qui est un atout pour confirmer les

42



Etat de Iart | NS

activations, et rendre compte plus précisément de chacun des processus qui ont lieu

en paralléle.

La trés bonne résolution spatiale des images acquises en IRM permet d'imager des
zones cérébrales profondes telles que le cortex entorhinal, I'hippocampe, I'amygdale,
le striatum etc., connues comme nous l'avons vu pour étre impliquées dans certaines

étapes de la perception olfactive.

De plus, la plupart de ces aires sont non-spécifiques de cette modalité sensorielle,
c'est-a-dire qu'elles sont engagées également dans le cadre de processus cognitifs
complexes tels que la mémoire, les émotions, l'attention etc. Il est donc tout a fait
possible de construire des protocoles doubles impliquant a la fois une tache cognitive
(qu'elle soit de bas ou de haut-niveau) et une ou plusieurs stimulations sensorielles :
mémoire/olfaction, émotions/olfaction, attention/olfaction etc. L'IRM fonctionnelle,
sous réserve que le design expérimental soit optimal, permettra donc de décortiquer
l'une ou l'autre des fonctions, voire de mesurer l'impact de l'une sur l'autre, en

envisageant par exemple les résultats sous forme de réseaux cérébraux.

Enfin, I''RM est une méthode non invasive ce qui en fait une technique de choix pour
la recherche fondamentale de processus sensoriels et cognitifs, sur tout type de

population.

L'olfaction est I'un des sens les plus anciens, mis en place dés le tout début de
la vie. Il a d'ailleurs été montré, grace a I'lRM fonctionnelle, que les aires cérébrales
majeures sollicitées par ce sens chez l'adulte (cortex piriforme, cortex orbitofrontal,

insula) sont les mémes chez le nouveau-né (138).

Comme cela a été indiqué plus haut, les cellules réceptrices olfactives sont au
contact direct de I'environnement extérieur. Cela en fait un modéle intéressant pour
observer le r6le des polluants sur le systtme nerveux (139,140). Pujol et
collaborateurs (141) ont ainsi pu montrer que des enfants fortement exposés au
cuivre en suspension dans leur environnement scolaire présentaient un défaut de

connectivité fonctionnelle entre le noyau caudé et le cortex frontal.

Par ailleurs, certaines structures cérébrales impliquées dans l'olfaction telles que le
le bulbe olfactif, le cortex entorhinal ou le cortex piriforme font partie des premiéres a
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étre touchées par certaines maladies neurodégénératives telles que la maladie
d'Alzheimer (142). De plus, l'utilisation d'IRMf a ainsi pu permettre de montrer que le
signal BOLD était diminué dans le cortex olfactif primaire chez les patients atteints de
la maladie d'Alzheimer par comparaison a des sujets sains; et que chez les patients,
le signal BOLD induit par une stimulation olfactive de faible concentration dans le
cortex olfactif primaire, I'hippocampe et l'insula était corrélé aux scores d'échelles
diagnostiques (143).

Enfin, I'olfaction est un systeme sensoriel unique dont les spécificités cérébrales sont
singulieres au niveau fondamental; par exemple, de par son absence de relais
thalamique avant le relai cortical (31), ou ses projections paléocorticales directes
(34).

Difficultés et compromis dans I'étude de I'olfaction

Etudier l'olfaction n'est pas chose aisée, et encore moins lorsque le protocole
implique l'utilisation de I''RMf. La principale difficulté résulte du caractére éphémeére
de la perception d'une odeur, qui, si elle est présente en continu sur une trop longue
durée ou de maniere répétitive, peut ne plus étre sentie par l'individu. Cette

atténuation de la réponse peut s'expliquer par deux phénomenes.

Le premier correspond a une perte de sensibilité olfactive due a la saturation des
récepteurs de I'épithélium olfactif par les molécules odorantes (86). Ce phénomeéne,
qu'on appelle adaptation, s'explique par le fait que des mécanismes biochimiques
complexes interviennent afin de purger les fosses nasales de toute rémanence
olfactive, mais ceux-ci nécessitent un Iéger délai avant un retour a la ligne de base.
Ainsi, un intervalle est a respecter entre deux stimulations successives. De plus, le
mode de diffusion de l'odeur doit étre minutieusement choisi afin que la stimulation
soit délivrée de maniéere nette et précise, réduisant le risque d'adaptation. Comme
nous le verrons par la suite, il a été fait le choix dans ce travail de thése de diffuser
les odorants via un olfactometre. Ce dispositif sous pression envoie de l'air non-
odorisé a travers un flacon dans lequel se trouve l'odorant sous forme liquide.
L'espace de téte contient des molécules odorantes en suspension. L'air ainsi
propulsé entraine lI'odorant gazeux a travers des tubes, jusqu'a I'lRM, ou il est diffusé

dans un masque que le participant porte au niveau du nez. De l'air non-odorisé
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permet également de purger le masque lorsqu'aucune odeur n'est diffusée. Ainsi, la
diffusion de la stimulation olfactive est précise, évitant une rémanence de I'odorant

dans le masque.

Le deuxieme phénomene, appelé habituation, peut également intervenir, si par
exemple les stimulations sont présentées a intervalles réguliers ou dans un ordre
répétitif. L'habituation se traduit par une diminution des réponses cérébrales a ce
stimulus (144,145).

Cela permet vraisemblablement & une stimulation plus saillante, potentiellement
informative ou dangereuse, d'émerger du bruit de fond olfactif. L'adaptation et
I'habituation ont donc toutes deux un réle important dans le processus olfactif.
Cependant, cela devient génant dans le contexte de I''RMf dans lequel les
stimulations doivent étre répétées a de nombreuses reprises pour bénéficier d'une
puissance statistique suffisante et rendre possible l'interprétation des images. Ainsi,
les stimulations doivent étre courtes, tandis que les intervalles inter-stimulus doivent
étre suffisamment longs afin de limiter I'adaptation. Afin d'empécher I'habituation
cérébrale, ces intervalles doivent également étre de durée variable d'une stimulation
a l'autre et suffisamment longs, et les stimulus doivent étre présentés dans un ordre

aléatoire ou pseudo-aléatoire (30,146).

La multiplication des stimulations et des intervalles inter-stimulus associés allonge
considérablement la session d'IRMf. Cela peut se traduire par 'émergence d’'une
fatigue et d’'une variation de la vigilance, 'une et l'autre pouvant altérer la réactivité

du participant et moduler les activations cérébrales en réponse aux stimulus.

Il est donc nécessaire, au moment de [|'‘élaboration d'un protocole de perception
olfactive en IRMf, de trouver un compromis entre temps d'acquisition suffisamment
long, maximisant ainsi les chances d'observer un effet BOLD statistiquement
significatif, et suffisamment court pour éviter des fluctuations de la vigilance et de la

concentration du participant.

Par ailleurs, nous avons vu que I''RMf permettait de sonder des processus
aussi bien sensoriels que cognitifs de maniere indépendante ou combinée pour en
mesurer les interactions. Dans ce dernier cas, le choix du test cognitif a réaliser par

le participant est déterminant. En effet, l'olfaction est soumise a représentations
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mentales, qui sont sous-tendues notamment par la mémoire et les émotions. Les
interactions entre modalités sensorielles sont évidentes en situation réelles, mais
souvent difficiles a contréler en situation expérimentale. C'est le cas notamment de la
vision qu'il est difficile de stabiliser, sinon en demandant au participant de fermer les
yeux. Les interactions entre olfaction et vision sont assez prononcées (147-149),
elles sont donc a considérer avec minutie afin de limiter les biais sur l'effet cible, ici

les réponses olfactives.

Dans une situation écologique, I'olfaction n'est évidemment pas sollicitée de maniére
isolée : les autres sens peuvent étre conjointement sollicités. L'investigation des
processus de traitement de linformation olfactive par IRMf doit donc relever le
challenge de proposer une situation la plus simple possible, tout en étant si possible
généralisable a une situation plus complexe et donc plus proche d'une situation

écologique.

Tout ceci est également compliqué par le fait que l'odorat est un sens
caractérisé par de fortes variabilités inter-individuelles (150). L'investigation par IRMf
de ce sens demande donc des criteres d'inclusion et d'exclusion adaptés a la
question de recherche, tout comme un nombre important de participants afin de

disposer d'une puissance statistique suffisante.

4.3. Olfaction subliminale en IRM fonctionnelle

Au-dela des avantages offerts par I''RMf dans l'investigation des processus
sensoriels et cognitifs en lien avec l'olfaction discutés ci-dessus, il y a aussi des
avantages supplémentaires a l'utiliser dans le cas d'odeurs d'intensité tres faible ou
subliminales. En effet, 'RMf ne requiert pas une participation active de la part du
sujet, ce qui est un avantage pour l'investigation de processus non-conscients,
puisque le participant ne peut pas les décrire ou les relater par lui-méme. En
revanche, le stress engendré par I'environnement bruyant et clos que constitue I''RM
est a prendre en compte dans l'investigation des processus non-conscients qui

pourraient étre perturbés par ce facteur.
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Jusque la, et comme vu précédemment, seules quelques études ont examiné
les structures cérébrales impliquées dans l'olfaction subliminale grace a I''RMf, et ont
tenté de déterminer les différences de traitement cognitif entre odeurs subliminales

ou de tres faible intensité et odeurs de plus forte intensité ou clairement détectable.

Ainsi, le gyrus frontal inférieur serait moins activé par un odorant de faible intensité
non détecté par les individus que lorsque cet odorant est présenté a forte intensité
(94). De plus, un odorant subliminal dans un mélange d'odorants clairement
perceptibles impliqgue une augmentation de [l'activité du cortex cingulaire
comparativement au méme meélange sans odorant subliminal (92). Enfin, pour ce qui
concerne les odeurs diffusées a concentration inférieure au seuil de détection, il a
été montré qu'une discrimination hédonique était possible, et que les odeurs
déplaisantes déclenchaient une plus forte activation du cortex piriforme droit, et une
plus forte connectivité¢ fonctionnelle entre le cortex piriforme, l'amygdale et
I'hippocampe, comparativement a des odeurs de plus forte concentration (91). Ces
travaux montrent bien que les odeurs de trés faibles intensité, y compris lorsqu'elles
ne sont pas détectées consciemment, sont traitées par le cerveau, et ceci de

maniere différente des odeurs clairement perceptibles.

Cependant, deux travaux précédemment cités étudiaient des processus cérébraux
complexes, puisque les taches expérimentales utilisées n’était pas simple et
mélangeaient différents niveaux de traitement cognitif : composé subliminal mélangé
a d'autres odorants clairement perceptibles (92), ou conduite d'une tache cognitive
de haut niveau (notation de son propre niveau d'anxiété) en paralléle de la tache
olfactive (91). De plus, dans les études décrites précédemment, l'attention des
participants était systématiguement orientée vers la présence éventuelle d'une
odeur, puisqu’ils avaient pour consigne d’effectuer une tache de détection olfactive.
L'investigation des mécanismes cérébraux impliqués dans le traitement d'une odeur
subliminale utilisant un protocole dans lequel I'implication attentionnelle de la part du
participant est minimale (vis-a-vis des odeurs et d'une tache cognitive) n‘avait donc

encore jamais été menée.
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4.4. L'Analyse en Composantes Indépendantes (ICA)

Comme nous venons de le voir, I''RMf permet d'analyser de maniere statique
les structures impliquées dans ce traitement cérébral des odeurs subliminales au
moment de leur diffusion. Mais surtout, elle permet d'utiliser certaines méthodes
d'analyses qui rendent compte de la connectivité fonctionnelle, voire de la dynamique
d'activation ou de désactivation entre différentes structures. L'attention est un
processus cognitif parallele (a d'autres processus tels que sensoriels, exécutifs etc.),
temporel (modulé dans le temps) et dont différents réseaux cérébraux sollicités selon
la situation donnée ont pu déja étre décrits dans la littérature (151,152). L'attention
étant selon nous le facteur clé de I'olfaction subliminale, il est donc important de ne
pas considérer uniqguement les méthodes d'analyses IRMf statiques classiques, mais
aussi d'employer des méthodes rendant compte de la connectivité fonctionnelle.
Nous avons choisi pour cela d'utiliser I'Analyse en Composantes Indépendantes

(ICA, pour Independent Component Analysis) pour traiter nos données d'imagerie.

L'ICA permet de séparer des sources statistiquement indépendantes, par une
transformation linéaire minimisant la dépendance statistique entre elles (153).
Autrement dit, les observations dont le signal se comporte de la méme maniére sont
regroupées au sein d'un méme ensemble, de sorte que les différents ensembles
soient indépendants les uns des autres. Les composantes ainsi formées
représentent des processus physiques différents. Dans le cas de I'utilisation de I''CA
spatiale sur des données d'IRM fonctionnelle, les composantes correspondent a des
voxels spatialement différents dont l'activité co-varie au cours du temps (154). Elles
peuvent étre le reflet d'artefacts physiologiques ou instrumentaux, d'artefacts de
mouvement, ou de signal BOLD. Les composantes d'intérét (signal BOLD) sont donc
des "réseaux" cérébraux qui rendent compte de la connectivité fonctionnelle. Le pool
d'observations est donc représenté par le nombre de voxel multiplié par le nombre de
volume cérébral (décours temporel). L'ICA spatiale repose sur certaines hypotheses
importantes : le nombre d'observations (voxels) est supérieur ou égal au nombre de
sources (composantes extraites de l'analyse), et les sources sont indépendantes
spatialement. A noter qu'il existe également une ICA temporelle, qui n'est pas utilisée

dans ce travail de thése, et par conséquent, qui ne sera pas détaillée ici.
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L'olfaction est un sens qui entretient un lien particulier avec des informations de
differents niveaux de complexité : intensité, valence hédonique, familiarité,
reconnaissance, congruence avec le contexte environnemental, lien avec ['état
métabolique interne, avec l'état attentionnel du moment, etc. L'intégration de ces
différentes caractéristiqgues n'est pas nécessairement séquentielle, certaines peuvent
se dérouler en parallele les unes des autres, selon des voies relativement
indépendantes. De ce fait, il est intéressant de les caractériser sous forme de
connectivité fonctionnelle, ce qui est rendu possible par I'lCA. La premiere étude a
s'intéresser aux réseaux cérébraux fonctionnels impliqués dans le traitement olfactif
vus par ICA est celle de Karunanayaka et collaborateurs (155). Dans ce travail, les
participants étaient exposés ou non a une odeur supraliminale de lavande, et étaient
périodiqguement invités a sentir I'environnement. Les auteurs décrivent cing
composantes résultantes de I'lCA et étant impliquées dans le traitement olfactif : 1)
cortex bilatéraux de la jonction pariéto-occipitale, 2) le striatum bilatéral (striatum
ventral, globus pallidus, noyaux caudés), 3) le cortex olfactif primaire bilatéral
(amygdale, hippocampe, cortex entorhinal), 4) le cortex préfrontal dorsolatéral
bilatéral, et 5) le cortex préfrontal polaire et rostral bilatéraux. Ils mettent en lumiere
la fonction purement sensorielle des réseaux 2) et 3), tandis que les réseaux 1), 4) et
5) semblent étre impliqués dans une élaboration perceptuelle de plus haut niveau
telle que processus sémantiques et conceptuels, implications environnementales et
lien avec une prise de décision. Il est Iégitime de se demander si ces composantes
pourraient étre présentes dans le cas d'une diffusion d'odeurs subliminales, ou

modulées spatialement voire temporellement.

De plus, il existe des réseaux fonctionnels bien identifiés tels que le Default Mode
Network (état cérébral de repos) (156), le Salience Network (sélection attentionnelle
des informations pertinentes a traiter) (52), le Dorsal Attentional Network (attention
top-down orientée vers une tache/un but) (157) dont la temporalité ou l'organisation

spatiale pourraient étre modifiées en présence d'une odeur, de surcroit subliminale.

Par ailleurs, les processus physiologiques (respiration, fonction cardiague)
surviennent a une fréquence tres élevée par rapport a la fréquence du signal BOLD.
L'ICA étant, comme dit précédemment, une méthode séparant des sources

statistiquement indépendantes, elle permet d'une certaine maniere de purifier les
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composantes d'intérét (réseaux cérébraux) de ces artefacts physiologiques. Cela
constitue un avantage non négligeable dans le cas de l'olfaction qui est étroitement

corrélée a la respiration.

Pour toutes ces raisons, nous avons retenu I'|CA comme une méthode de choix dans

I'analyse de nos propres données.

50



Problématique

Le traitement cérébral d’odeurs subliminales implique des processus non-
conscients qui sont encore mal connus a ce jour. L'objectif de ce travail a consisté a
identifier a I'aide de I'IRM fonctionnelle les structures cérébrales impliquées dans le
traitement d’'une odeur dintensité subliminale et d’examiner leur spécificité par
rapport au traitement opéré d’une odeur présentée a intensité supraliminale. De plus,
I'Analyse en Composantes Indépendantes (ICA) a été mise en ceuvre, de facon a
faire ressortir les réseaux cérébraux impliqués, une approche qui est encore peu
utilisée dans le cadre des études sur l'olfaction. Par ailleurs, la perception de
stimulus supraliminaux implique un traitement cérébral sans ambiguité d’une part par
les aires sensorielles associées, et d’autre part par des aires impliqguées dans les
mécanismes attentionnels, sollicitant ainsi des aires frontales et préfrontales. Deux
hypotheses principales ressortent de ce constat : une odeur subliminale pourrait
impliquer moins d’aires olfactives qu’un stimulus supraliminal, et l'activité dans les
aires frontales et préfrontales (cortex orbitofrontal, gyrus frontal) pourrait étre plus
faible dans ce cas. Une réorganisation des réseaux cérébraux associés n’est pas

exclue.
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Aprées avoir défini ce qu'est une odeur subliminale, et quels sont les points
méthodologiques importants a respecter dans la mise en place d'une étude sur le
sujet, il est temps de décrire I'étude expérimentale qui constitue l'apport principal de
ce travail de these. Comme nous l'avons vu précédemment, seul un petit nombre
d'études ont été menées en IRM fonctionnelle afin d'éclairer les mécanismes
cérébraux de l'olfaction subliminale. Cependant, les procédures expérimentales ne
tenaient pas compte du besoin de neutralité des participants vis-a-vis de la diffusion
d'odeurs, c'est-a-dire du niveau d'attention endogene (top-down). En effet, dans les
études existances, les participants étaient amenés a effectuer une tache en rapport
avec la modalité olfactive. Le but de ce travail de thése était donc de mettre en place
un protocole dans lequel les participants n'étaient pas au courant que des odeurs
seraient diffusées, permettant d'observer au moyen de I'IRM fonctionnelle les
mécanismes cérébraux dévolus aux odeurs de faible intensité associées a un faible
niveau attentionnel vis-a-vis de la modalité olfactive. De plus, I'utilisation de I'Analyse
en Composantes Indépendantes constitue une originalité puisqu'a notre
connaissance, les mécanismes énoncés précédemment n'ont encore jamais été

décrits sous la forme de connectivité fonctionnelle.

52



Traitement cérébral des odeurs subliminales : une étude en IRM fonctionnelle _

Brain processing of subliminal olfaction: an fMRI study
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ABSTRACT

Introduction. Subliminal odours (i.e. odours of weak concentrations that are
processed by the olfactory system but not consciously perceived) can inflect
behaviours, at least under certain conditions. However, the brain processes
underpinning subliminal olfaction are poorly known and understood. Methods.
Twenty-seven healthy right-handed adults were recruited under a false pretence.
They experienced two odorants (pear and jacinth) both presented in a first session at
weak concentrations and in a second session at high concentrations, during a
functional MRI scan. Data were analysed using General Linear Model (GLM) and
Independent Component Analysis (ICA). Results. Four brain functional networks
were identified in the weak concentration session and were not detected in the
second high concentration session. These networks are not specific to olfaction and
are mainly related to attentional and executive processes, which could explain the
specific capacity of subliminal odours to influence decisions and behaviour compared
to supraliminal odours. Moreover, three areas (the left olfactory sulcus, the right
middle temporal gyrus and the right middle frontal gyrus) were specifically involved in

the level of attention paid to weak concentration pear odour, which could reflect a
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switch between a subliminal state and a supraliminal detection of this odour.
Conclusions. Taken together, our results suggest that, instead of specific neural
correlates dedicated to subliminal olfaction, exposure to subliminal odours acts as a
modulator of attentional processes and associated cerebral networks. This
modulation is highly dependent on the environmental context, other sensory inputs,
and attention dedicated to the task at hand. Our results are in line with previous
findings that stress the importance of the conditions in which subliminal odours can

inflect behaviours.

Keywords: subliminal olfaction; weak odours; fMRI; attention; consciousness; brain

processing; functional connectivity; Independent Component Analysis ICA.

Introduction

Subliminal odours, i.e. weak concentration odours that are processed by the
olfactory system but not consciously perceived, have been interestingly shown to
shape percepts (66,67,71,73) and inflect behaviours (60,61,81,158,159). In certain
situations, influence of subliminal odours becomes more effective than clearly
perceptible odours (i.e. supraliminal odours) (60,63). A potential explanation for these
findings is that by definition subliminal odours would be less arousing and hence less
overwhelming in terms of brain activity, a characteristic which could be conducive to

optimal surveying of environmental cues (63).

Brain processes underpinning subliminal olfaction are poorly understood.
Electro-olfactograms at the olfactory epithelium level have been shown to be
comparable to supraliminal odours, except for a little delay in the response toward

onset of potential subliminal olfaction (69).

There is also evidence that supraliminal and subliminal odours are differently
processed in the brain. For example, using imaging techniques, it has been shown
that the activation of the anterior thalamus seems to be higher in high concentration
odours than in undetected low concentration odours (94). Furthermore, when a very
weak olfactory compound is added to a mixture, activations in olfactory pathways are
more pronounced even if subjects cannot consciously detect this compound: ability to
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detect this subliminal odour involves higher activity in the insula (92). In an fMRI
study on odours with a subliminal or supraliminal trigeminal odour, authors showed a
differential level of activity in the medial cingulate cortex and in the postcentral gyrus

between these two conditions (higher level for suprathreshold condition) (160).

Subjective parameters such as hedonic valence, mood or environmental context can
modulate subliminal olfactory brain responses: for instance, the piriform cortex is
more activated when experiencing negative versus neutral subliminal odours, the

strength of this activation being dependent on the subject's level of anxiety (91).

Finally, further evidence of differential involvement of subliminal vs. supraliminal
odours comes from the magnetoencephalography (MEG) literature. Walla and
collaborators (131) studied the effect of an odour on semantic processing. They
found that there was an early and a late effect of magnetic field changes whether an
odour was consciously or non-consciously perceived. However, this effect, which
could reflect conscious olfactory processing, lasted longer in the aware group than in

the other group.

As a whole, how subliminal olfaction is different from supraliminal olfaction at the

brain level is unclear, as well as the involved attentional processes.

This field of research becomes more complex given there is no consensus on
the definition of a subliminal odour, or the methodology to investigate such subliminal
olfactory mechanisms with. Most existing studies have used odours the concentration
of which is considered as below the olfactory detection threshold (63,66,89-91).
However, this approach does not take into account endogenous attentional levels
that can be modelled by mental representations conveyed by the odours, or

environmental factors.

For this reason, we used very low intensity odours that participants were expected to
detect only when their attention was oriented to their presence. This approach
ensures the activation of sensory pathways, and allows the use of hedonicity,
typicality, and recognition tests to account for cognitive influences during subliminal
odour perception. In the MRI machine, healthy participants were unknowingly
exposed to two odours or a non-odorised air-flow. They had to perform a cognitively

low-level visual task in order to maintain as much as possible their vigilance state
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heightened at a constant level. Two sessions were performed in the following order:
a “weak odours session” (odours are diffused at very low concentrations, supposed
to lead to subliminal processing as participants were also not warned that some
odours would be diffused during the test); and then a “high odours session” (odours

are diffused at high intensity, thus they are supraliminal or clearly perceptible).

We hypothesised that processing of subliminal stimuli would involve less frontal
structures than supraliminal ones (161), as the frontal lobe is known to be solicited
for executive, conscious, decision-making and cognitively high level processes (162).
If that were true, we would expect attentional networks, (e.g. the dorsal attention
network, the ventral attention network (157)) to be differently involved (spatially or

temporally) when odours are subliminal rather than supraliminal.

Method

Participants

Twenty seven healthy right-handed and normo-weighted adults (mean age = 23.07 +
3.09 years, 23 females; Body Mass Index between 18.5 and 24.9) were recruited for
this experiment. All participants were debriefed at the end of the experiment as to the
real aim of the study. All of them provided written informed consent before and after
the experiment. The study was approved by the Comité de Protection des Personnes
from Paris Ouest, a French national ethic board for human research (2017-A01122-
51, 10/12/2017).

Subjects aged less than 18 years old or more than 50 years old, with sensory
or neurological impairment, smokers, suffering from a cold, allergies, dyslexia, or
claustrophobia, suckling or pregnant women, left-handed, diets or restrained eating
were excluded. Subjects were asked to not wear perfume, and refrain from eating at

least two hours before the experiment.
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Procedure

As the paradigm involves weak concentrations odours which are supposed to
be experienced as subliminal, the participants were invited to the laboratory under a
false pretence, in order to avoid paying attention to the olfactory stimulations
(96,163). The cover story was about studying passive brain processing as a function
of respiration, thus, justifying wearing a mask and a plethysmographic belt during

MRI acquisitions.

Participants lay in the scanner in supine position. While they performed a
visual task, they were unknowingly exposed to a pear odour and a hyacinth odour,
and to a non-odorised air-flow (control condition). Breathing was recorded by means
of the plethysmographic belt. During the experiment, participants were asked to be
motionless, and were instructed to look at a fixation cross while waiting for the visual
target to appear. Two sessions were performed in the following order: a first session
in which odours were diffused at very low concentrations (supposed to be subliminal)
and then a second session in which odours were diffused at high concentrations
(supraliminal), ensuring the lack of awareness toward the diffusion of odours
remained stable throughout the whole subliminal session (as supraliminal odours are
automatically perceived due to their intensity). The odours of weak concentration are
refered as WP for the pear and WH for the hyacinth to qualify the odours diffused in
the first session. In the second session, the high concentrated odours are refered as
HP for the pear odour, and HH for the hyacinth odour. In an interval between the two
MRI sessions, participants were asked, while still in the MRI machine, to tell if they
had noticed something in particular (inter-session question). After the MRI sessions,
participants filled in questionnaires in order to report their olfactory perception and
their cognitive eating status. They also performed an olfactory detection test and a
subjective sensory profile test for each low-intensity odour (in the same manner that

when they were diffused in the subliminal MRI session).
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Stimuli
Olfactory stimulations

Pear and hyacinth odours (Givaudan UK Ltd) were used. Hyacinth is a green,
white floral, indolic odour; pear is a sweet, fruity, estery odour. They were chosen for
1) their equivalent pleasantness, and 2) their typicality for fruity and flower odours

respectively.

Odours or clean air were diffused with an MR-compatible olfactometer (OGO001,
Burghart Messtechnik GmbH, Wedel, Germany) through a mask, with a flowrate of 2
L/min. The odours were distributed at around 3 cm from the nose, and reached both
nostrils. Low concentrations of the first session (liquid dilutions) were 0.1% for pear
odour and 1.5% for hyacinth odour, and dipropylene glycol was used as a diluent.
Supplementary gaseous dilutions were applied by this olfactometer in addition to
liquid dilutions, and were the following: 0.4L/min of pear airstream mixed in 1.6L/min
of clean airflow; 0.1L/min of hyacinth airstream in 1.9L/min of clean airflow. High
concentrations of the second session (liquid dilutions) were 10% for both pear and
hyacinth odours, again with dipropylene glycol as diluent. Supplementary gaseous
dilutions were 1.6L/min of pear airstream mixed in 0.4L/min of clean airflow; 1.9L/min

of hyacinth airstream in 0.1L/min of clear airflow.
Choice of olfactory stimulations: pretest

The previous dilutions were chosen on the basis of a three steps test, each of them
being conducted on a different group of participants: the waiting room test (A), the
olfactometer confirmation (B), the MRI confirmation (C).

(A) For the waiting room test, 58 participants (mean age = 24.55 + 5.69 years, 37
females; Body Mass Index comprised between 18.5 and 24.9) were recruited under a
false pretence, with the same inclusions and exclusions criteria than for the main
study. They were not submitted to the same experimental conditions: three different
false pretences were tested, as well as two different procedures. The false pretence
and the procedure which were kept are the following: participants were told they
would have to describe a room in a survey, and after that to perform a test on a

computer which presents some elements they encountered in the previous room,
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while their breathing frequency is measured. The false goal of the study is to
understand the link between some environmental cues and breathing frequency. In
the real procedure, the participant was invited to take place directly in the waiting
room and to wait for five minutes (without knowing that it is the testing room). The
experimenter took the participant in another room where he was asked to fill in a
questionnaire with open questions to describe (from memory) all the elements in the
waiting room which seemed important to him. After five minutes, the participant was
taken back to the waiting room, and the experimenter asked questions to which the
participant answered orally, about the possible presence of an odour in the waiting
room. The aim was to find the odour concentration at which the subject detected its
presence only when his attention was oriented on it by the experimenter, the second
time he entered in the waiting room. For this waiting room test, odours were diffused
with a perfume electric diffuser. The room was cleaned with fresh air during 30
minutes, then, odours were diffused for one and a half hour, until the participant
enters the room. Different odour dilutions (10mL of solution) were tested,but two of
them seemed to be subliminal for the main part of the group of subject tested: 1.25%
for the hyacinth odour (8/10 participants for whom it was subliminal) and 5% for the

pear odour (5/9 participants for whom it was subliminal).

(B) These two concentrations were reproduced in the olfactometer (flowrate 2L/min).
Ten participants were asked for this test to put the mask on their nose and to say if
they remark something particular, for example, in terms of airflow. Then, the
experimenter revealed the presence of an odorant in the mask. The purpose was to
keep dilutions for which the maximum of the 10 participants would slightly detect
something while orienting attention on it. Doing so, it was expected that participants
of the main experiment who do not pay attention to this weak odour should
experience subliminal olfaction. But all of them declared smelling an odour,
suggesting that concentrations were too high to be experienced as subliminal, and
that subliminal threshold depends on the enrichment of the environment/the amount
of attention allocated to the environment. Thus, it was necessary to test the odour

concentrations in the MRI environment, during the real experimental procedure.
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(C) In the MRI confirmation test, twelve participants experienced the real
experimental procedure, but odour concentrations for the first session were different
for each subject. These concentrations decreased for one subject to another until
they become subliminal. The concentrations kept for the main study are described in

the « Olfactory stimulations » paragraph.

Visual task

A low-level visual task was used to ensure stable vigilance levels throughout
the experiment. During the task, participants were instructed to press a button when
they detected a circle presented in the centre of the screen. They were warned
beforehand that the circle was going to appear by a written message. Visual
stimulations were indeed composed of 2 seconds of a white message "Imminent test”
on a grey background followed by 2 seconds of a white circle on the same grey
background, intermixed with white fixation crosses, implemented in EPrime2 software
(164). There were 15 visual stimulations per session presented during some inter-
olfactory-stimuli intervals, jittered so as to minimise correlation between visuo-

olfactory hemodynamic responses.

Experimental design

The event-related experiment was divided in two sessions: a low concentration
odour session (in which odours are supposed to be subliminal) and a high
concentration one following it (in which odours are supposed to be clearly
perceptible). In one session, the stimuli (odours and visual stimulations) presentation
order was chosen totally randomised and then fixed from one participant to another
(Figure 6). This sequence was calculated and optimised with Optseq2 software
(165).

Olfactory stimulations consisted of 5 seconds of pear/hyacinth/odourless air stream,
followed by interstimulus intervals (ISI) ranging from 15 to 18 seconds, so as to avoid

olfactory adaptation. Each condition was presented 25 times.

Respiration monitoring was acquired with a plethysmographic belt, allowing us to line

up olfactory onsets with the beginning of inspiration.
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Figure 6: Experimental design. Stimuli presentation was randomised with Optseq2 and then
fixed from one subject to another. In a the first session, odours (pear or hyacinth) were
diffused at very low concentrations, whereas in the second session they were diffused at
high concentrations. Olfactory and control stimulations lasted 5 seconds, while visual
stimulations lasted 4 seconds. Between each olfactory condition or non-odourised control
condition, an inter-stimuli interval was chosen to last between 15 to 18 seconds. Visual

stimulations were inserted in some inter-stimuli intervals.

Investigation questionnaires

After the MRI sessions, participants filled in two questionnaires, performed an

olfactory detection test and a sensory profile test.

The first questionnaire was dedicated to immediate post-experimental debriefing.
Questions were established to be general at first, then becoming more precise about
olfactory perception during the MRI experiment. The aim was to verify whether the
participant detected a smell during the subliminal session and, importantly, to specify
whether this was something they realised during the scanning session or it was
something they realised at the point of answering the questionnaire. The participants
were also asked how many odours they had smelled in each session and whether

they could describe them.

The second questionnaire was the Three Factor Eating Questionnaire (TFEQ) (166),
which allows to describe eating cognitive traits with fine subcategories such as

"restriction” (flexible, rigid, strategic, attitude of self-control, or fatty food avoidance),
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"disinhibition" (regular, emotional, or situational), and "hunger" (triggered by internal
stimuli, or triggered by external stimuli). The TFEQ allowed us to delve deeper into
how the odour stimuli were perceived in terms of their character. Indeed, participants

who have atypical eating behaviour could have been excluded afterwards.

We assessed olfactory detection threshold using TOCL (Test Olfactif Clinique de
Lyon, or Clinical olfactory test from Lyon) which is a standardised simplified olfactory
test created for populations with neurodegenerative diseases and clinical studies
purposes (167). Only the first part of this test (involving olfactory detection

performance) was conducted.

The last test was a sensory profile test, it was used to assess whether participants
were able to detect subliminal concentration odours when attention was oriented onto
it. Pear and hyacinth stimulations were diffused by means of the olfactometer in the
mask, at the same concentrations as during the subliminal session, but out of the
MRI machine. Odour presentation lasted 5 seconds with an inter-stimuli interval of 20
to 25 seconds, repeated until the participant finished to fill in the questionnaire. The
order of presentation (pear or hyacinth at first) was counterbalanced across
participants. This test allowed us to determine the perception of the odours among
different descriptors which were the following: intensity, hedonic valence, familiarity,
appetence, fattiness, sweetness, typicality. Participants were invited to rate these
characteristics on a free-scale which was reduced afterwards to a 10 points rating,
while they were scenting the odours. They were encouraged also in an open
question to qualify or describe the odour.

MRI Acquisition

MR imaging was performed on a Siemens 3T System. For anatomical data,
MP-RAGE sequence was used, with the following parameters: TR/TE=2400/2.41ms,
voxel size (0.7 mm)3, flip angle=8°, FoV=224mm, 224 slices. Functional images were
acquired using multiband EchoPlanar Imaging (EPI) sequence with blood-oxygen-
level-dependent (BOLD) contrast, acceleration factor of 8. Session parameters are:
TR/TE=500/30 ms, flip angle=45°, FoV=192 mm, voxel size (3 mm)3, 3410 volumes,

48 slices, interleaved mode. Slices were acquired in an oblique plane going from the
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superior limit of the frontal pole to the superior limit of the cerebellum (around 20°
clockwise from the ACPC orientation). This orientation was chosen to minimise
magnetic susceptibility artefacts and eye movement artefacts, as we are interested in
imaging very frontal and ventral areas such as the orbitofrontal cortex, due to the
involvement of these structures in olfactory processing. As there were two sessions
(subliminal / supraliminal), this EPI sequence was repeated twice. The field map for
subsequent geometric distortion corrections was also acquired with the following
parameters: TR/TE=400/4.92 ms, resolution (3 mm)3, flip angle=60°, FoV=192 mm,

36 slices.

Data Processing and Analysis
Pre-processing

Data were pre-processed using SPM12 (168) implemented in Matlab R2015b
(The MathWorks, Natick, MA, USA). fMRI brain images were corrected in EPI
distortions with the field map acquisition, and in motions artefacts. The signal was
filtered in order to keep the frequency band of the BOLD signal and remove most of
the cardiac and vascular artefacts (0.008 Hz to 0.13 Hz bandpass filter). Images
were subsequently normalised according to the Montreal Neurological Institute (MNI)

brain template.
General Linear Modelling (GLM)

Data were smoothed with a Gaussian kernel of 8 mm x 8 mm x 8 mm (Full-
Width at Half Maximum or FWHM). First-level analysis was performed with moving as
multiple regressors of non-interest (i.e. right, forward, up, pitch, roll, yaw) using
SPM12 (168) implemented in Matlab R2015b (The MathWorks, Natick, MA, USA).
Contrast images were calculated for each subject between pear odour/non-odourised
control periods, hyacinth/non-odourised control periods, visual/non-odourised control
periods, in subliminal or in supraliminal sessions. We performed multiple regression
analysis as group second-level analysis on each of the previous contrasts, with the
three following regressors of interests: attention toward the weak pear odour,
attention toward the weak hyacinth odour, and detection of at least one odour with no
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perception of the airflow. Specific weights corresponding to each subject perception
were attributed to each regressor, which are described in the "Model for attention

towards odours" section.
Model for attention towards odours

Responses to the inter-session question, to the immediate post-experiment
debriefing questionnaire, and to the sensory profile test were used to model the
attentional level towards each of the supposed subliminal odours for later image
analysis. This modelling consisted of attributing weights to each participant. High
attention towards the weak concentration odour led to increased weight as following:

0 = no detection of the weak odour reported, even during the sensory profile test.
1 = detection of the weak odour reported only during the sensory profile test.

2 = realisation to having detected the weak odour when responding to the post-
experiment debriefing questionnaire, and detection during the sensory profile test.

3 = detection of the weak odour reported with a doubt when responding to the post-

experiment debriefing questionnaire, and during the sensory profile test.

4 = detection of the weak odour reported when responding to the post-experiment

debriefing questionnaire, and during the sensory profile test.

5 = detection of the weak odour reported from the inter-session question, in the post-

experiment debriefing questionnaire and during the sensory profile test.

Attention towards airflow (in terms of tactile stimulations) was also modelled as a
covariate weighted as follows: 1 if the airflow had not been detected and at least one

of the two weak odours had been detected, otherwise the weight was equal to zero.

Independent Component Analysis (ICA)

Brain activity was also examined in the form of functional networks thanks to
Independent Component Analysis (ICA), using the group ICA/IVA fMRI toolbox GIFT
v3.0a (169). This method allows separate statistically independent sources from

signals coming from different origins. In our case, independent components of
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interest were voxels of neurons (indirectly represented by BOLD signal) that show
synchronicity in their activity over time, despite the spatial distance from each other.

To provide spatial ICA, the data used were pre-processed in the same way as in the
GLM approach with the exception of smoothing. At group level, 50 components were
specified, based on time/component reliability from R_index calculations through
ICASSO with 30, 50 or 70 components specified (5 iterations). Three main stages
were performed for this group ICA: a Principal Component Analysis (PCA) for
functional data size reduction (processed twice), the ICA itself using Infomax
algorithm once, and GICA back reconstruction. Finally, the resulting data were scaled
into Z-scores. Components of interest were visually kept using selection technique
from Roquet and colleagues (170). fALFF (low frequency to high frequency power
ratio) and Kurtosis of spatial maps data were used to compute an index and confirm
visual classification of components: BOLD signal is intended to have high fALFF and

high Kurtosis.

ICA was chosen also because it provides information without any a priori
assumptions on the nature of tasks involved. Doing so allows us to follow all brain
activations which occured during one session, individualised into components.
However, it remains possible to determine some cerebral networks whose implication
over the session is correlated for example with olfactory stimuli occurrence. To
achieve this, the mean BOLD signal of each network across participants was
compared to a theoretical BOLD signal determined from onsets and duration of
stimuli (Hemodynamic Response Function convolution). Then, correlation and anti-

correlation (Pearson) matrices were calculated.
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Results

Behavioural data
Olfactory performance

TOCL data revealed that all participants had normal olfactory detection
performance (mean score = 3.70 points, SD = 0.87; the score for being qualified as

normal is 3 or higher).
Attention towards odours

The weights describing attentional level dedicated to olfaction in the first MRI session

revealed important inter-individual differences (Table 1).

Subject WP WH No airflow sens.
1 3 1 0
2 0 1 0
3 1 4 0
4 1 1 0
5 1 1 0
6 2 0 0
7 3 0 0
8 1 0 0
9 5 5 0
10 5 5 0
11 1 3 0
12 1 1 0
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13 3 0 1
14 1 0 0
15 1 0 0
16 4 0 0
17 4 0 1
18 1 0 0
19 4 4 0
20 4 0 1
21 5 5 0
22 1 0 0
23 1 0 0
24 4 4 0
25 1 1 0
26 1 5 0
27 0 4 1

Table 1: Weights for the modelling of attention. Weights attributed for attention toward
weak pear odour (WP), weak hyacinth odour (WH), and weight attributed for odours scented
without any tactile stimulation of the airflow (No airflow sens.). These weights going from 0 to

5 are detailed above.

General Linear Model

Contrast images were assessed at first level analysis: WP versus control
condition (CC), WH versus CC, HP versus CC and HH versus CC. Then, multiple
regressions were assessed for each of the previous contrasts, building a model with

67



Traitement cérébral des odeurs subliminales : une étude en IRM fonctionnelle _

additional covariates: attention toward WP, attention toward WH, and attention
toward the airflow (for further description please see the Method section).

WP-CC multiple regression provided a tendency for the right middle temporal gyrus
([54 -12 -20]; peak-level statistics: T = 6.65; puncorrected < 0.001; prwe-corr = 0.041), the
left olfactory sulcus ([-8 24 -24]; peak-level statistics: T = 5.60; puncorrected < 0.001;
prwe-cor = 0.269) and the right middle frontal gyrus ([42 12 56]; peak-level statistics: T
= 4.94; puncorrected < 0.001; prwe-cor = 0.671) to be specifically involved in attention
toward WP (Figure 7).

Figure 7: Brain maps representing attention toward WP among WP-CC contrast.
Thresholded at p < 0.001 (unc.) and k = 108 voxels.

Concerning the hyacinth, attention toward WH among WH-CC contrast did not elicit
specific activation probably due to a greater inter-individual variability in responses

about the detection of this odour.

Independent Component Analysis

The posterior Default Mode Network (DMN) was found to be spatially
associated to the medial orbitofrontal cortex in one entire component (i) in both
subliminal and supraliminal sessions (Figure 8). In the subliminal session, this
component was found to be slightly correlated to WP (r = 0.05) and significantly anti-
correlated to the visual condition (r = -0.28).
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Figure 8: Spatial map of Independent Component (i) in the subliminal session. The
component includes the posterior DMN and the medial orbitofrontal cortex. On the left, the
sagittal slice at x = -3. On the right, the superior view of the entire component through a glass

brain. Both represent the mean component provided in z-scores without thresholding.

Four components were found to be specific from the subliminal session: (ii)
activation of precuneus with deactivation of the bilateral inferior frontal gyrus and the
left middle occipital gyrus, (ii) temporal gyrus, (iv) activation of the head of the
caudate nucleus with deactivation of the lateral globus pallidus, and (v) the left dorsal

attentional network (Figure 9).
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R

Figure 9: Spatial maps of mean Independent Components (ii), (iii), (iv) and (v)
specifically found in the subliminal session. Clusters are provided in z-scores whose
scales are described when needed with associated colourbars. Superior view of the entire

component through a glass brain is provided for (iii), and (v) while it is right sagittal view for

(iv).

These four components were temporally correlated to visual condition, and only (iii)
was slightly correlated to WP (r = 0.07) and anticorrelated to WH (r = -0.11).

Discussion

The present fMRI study aimed to assess differential cerebral processing of

subliminal olfaction.

Using GLM and ICA methods, we were able to highlight four functional networks
which were found only in the subliminal session, and three areas whose activity was

specifically modulated by the level of attention dedicated to the weak pear odour.
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Moreover, the posterior DMN was found to be spatially associated to the medial

orbitofrontal cortex.

The discussion will be organised as following: we will highlight possible roles of two
independent components activated only during exposure to subliminal odours. We
will discuss the implication of the areas involved in the attentional processes toward
weak odours. We will also stress the importance of the sensory context in studies
dealing with subliminal olfaction. Finally, some recommendations and improvements

will be also provided for future studies.

Differential cerebral processing between subliminal and supraliminal sessions

Four networks were found to be specifically present during the subliminal
session: the precuneus associated with a deactivation of the inferior frontal gyrus and
the left middle occipital gyrus (ii); the temporal gyrus (iii); the head of the caudate
nucleus with a deactivation of the septum pellucidum and the lateral globus pallidus

(iv); and the left dorsal attentional network or left DAN (V).

This is particularly interesting regarding the role of the precuneus and the left inferior
frontal cortex in episodic contextual associations, where the inferior frontal cortex is
involved in information selection (158). Thus, this network (ii) could be employed to
evaluate the pertinence to process subliminal odours in this particular context, based

on previous experiences.

On the other hand, the activity of the left DAN was correlated to visual condition and
not to the olfactory ones. This network is known to "maintain endogenous signals
regarding goals to exert top-down modulatory signals biasing the processing of
appropriate stimulus" (40). In the present experiment, the main goal for the
participant was to detect the circle on the screen and not smelling an odour. The
behaviour of left DAN illustrates this, maintaining a level of attention available for the
visual condition while occulting the olfactory process. In the supraliminal session, this
network may not have been able to exert this role because the odours were strong
enough to become salient for the participant, who thought that their diffusion had

something to do with the real aim of the study as reported by the majority of them.

71



Traitement cérébral des odeurs subliminales : une étude en IRM fonctionnelle _

The implication of these two particular networks seems to be in line with behavioural
experiments which stress that subliminal olfactory priming effect works only if
conceptual associations pre-exist and if the context is favourable to such association
(61,80,81,96).

Attention paid to weak odours in the subliminal session

On the one hand, there were no results about cerebral areas involved in
attention paid to the low intensity hyacinth odour, which comes probably from the
general lack of detection from the participants. On the other hand, attention paid to
the weak pear odour involved specifically the left olfactory sulcus, the right middle
temporal gyrus and the right middle frontal gyrus.

Here, the involvement of the left olfactory sulcus could be in line with a previous
study which showed that its left-sided depth is known to correlate with olfactory
function in terms of odour threshold, odour discrimination and odour identification
(172). Thus, the cortical growth of this area could be correlated to a lower attentional
threshold towards olfaction, which could be expressed by higher activity in this
structure when experiencing an odour. Another result was that the right middle
temporal gyrus was also involved in "attention" toward weak pear odour. Right middle
temporal gyrus could be a key structure for switching between several sources of
sensory information such as visual or olfactory. The third area found to be specifically
activated by attention paid to the weak pear odour was the right middle frontal gyrus.
This last result seems in line with previous work describing the right middle frontal
gyrus as being involved in orientation of attention (173) and working memory during
odour discrimination (36,174).

Importance of the sensory context

On account of experimental constraints, particular attention was paid to
vigilance state of participants in taking important precautions. Thus, the total
acquisition time was a major preoccupation source of concern in this work, as

sufficiently long inter-stimuli intervals were needed to avoid adaptation of olfactory
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receptors, as well as a sufficient number of stimuli for detecting an effect of interest;
but increased duration of the experiment translates into higher tiredness of the
participant, involving shaped brain activity and attenuated responses toward
cognitive tasks (175). This possible fluctuation of vigilance is majored by passive
paradigm, which could have been the case if no visual stimulation would have been
inserted into the procedure. Thus, the visual task aimed to maintain vigilance of the
participant throughout the fMRI sessions, while making sure that theoretical signal of
the visual task would be as little correlated as possible with theoretical

hemodynamical response function of olfactory stimuli.

Moreover, the nature of the visual task was carefully chosen to be as low-level
as possible: participants were warned before the apparition of the target stimulation
to insure they will not constantly attend the circle apparition, engaging too much
attention in a visual purpose. Nevertheless, it has been shown that perceptual load
toward a visual task modulates olfactory awareness, as high task load decreases
olfactory awareness, and this effect can persist even when the attentional resources
become available (176). In our work, the participants were not informed about the
diffusion of the odours during the paradigm: the circle detection task was for them the
main instruction and aim. It means that the subjects who did not detect the weak
odours in the subliminal fMRI session could have experienced the phenomenon
described by Forster and Spence if they were highly cognitively involved in the visual
task. Thus, the concentration chosen for the weak pear odour could have been too
strong to be considered as subliminal by half of the participants, while visual task

acted as a distractor for participants who were unaware of weak pear odour.

This potential phenomenon could explain why the posterior DMN was highly
functionally associated to the medial orbitofrontal cortex: they were found in the same
component, both in subliminal and supraliminal session. This result is surprising as
the DMN has normally a frontal part less ventral than the orbitofrontal cortex which is
the medial prefrontal cortex (156), which was not found significantly activated here.
Moreover, DMN is known to be habitually present at rest, and deactivated by a
cognitive task. The orbitofrontal cortex is involved in high level olfactory processing,
such as linking of the olfactory percept to the environmental contextual and

multisensory information, hedonic valence (37,45) and could even be responsible of
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olfactory consciousness (127). Regarding their interaction in the present study,
hypothesis could be that the olfactory processing is "put on standby" in favour of
visual processing. In another work, Karunanayaka and colleagues (177) described a
particular link between the DMN and the primary olfactory cortex network when visual
cues were presented in association with odours or not: the DMN was more
disengaged during rests preceding "odour + visual' condition than "visual only"
condition. Thus, the current conformation of the DMN could reflect a particular
processing when visual targets are expected during an olfactory context which is not

relevant for the task.

These elements show that the sensory context is of great importance for attentional
processes, particularly in studies of olfactory processing in which there can be
interplay between olfaction and vision. Thus, even if the visual task could have
influenced cerebral olfactory processes, the results remains of great interest as in an
ecological context, odours are always processed in a multisensory way, shaping the

attentional model.

Methodological suggestion for further studies

Some acquisition parameters could have influenced the signal-to-noise ratio in
our data. EPI sequence is indicated for functional MRI studies, however, it is sensible
to magnetic susceptibility artefacts, particularly for frontal areas which are close to
sinuses (such as orbitofrontal cortex, etc.), and interests us as they are involved in
olfactory processing. In order to minimise such artefacts, which can appear as strips
from one slice to another on spatial maps of the ICA, the acquisition was carried out
with an orientation of the slices of 20° clockwise from the ACPC orientation. Another
solution could have been to acquire totally coronal slices. However, as we were
interested in whole-brain analyses, the number of slices and then the TR would have

considerably increased.

A multiband acceleration factor of 8 was used in order acquiring volumes in a very
littte TR. This high sampling frequency is useful for the ICA in which physiological
artefacts of high frequency are more easily separated from BOLD signal (178). Using

an acceleration factor has been shown also to increase the level of activity in areas
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involved in olfactory processes such as amygdala (146) or the piriform cortex, the
orbitofrontal cortex and the insula (179). These consequences explain probably why
we were able to image the olfactory sulcus and the orbitofrontal cortex with such

signal to noise ratio.

In our study, we used ICA to highlight specific functional cerebral networks which
could have been modulated when exposed to subliminal odours. The principal
interest of the ICA is that functional connectivity information are provided without any
a priori about the nature of tasks involved, or about the areas involved in a particular
function. Doing so, we can follow all brain processing which occurs during the
session, individualised into components. This purpose is different from the GLM one,
which allowed us to highlight specific activations due to attention paid to the weak
pear odour. Accordingly, ICA and GLM are complementary analyses (180), thus, they

were both used.

Our experimental design was an event-related paradigm (interleaved presentation of
pear odour, hyacinth odour and visual target). This is justified by the fact that it exists
a high inter-individual variability among general olfactory perception (150) which
could have led to perform single subject analyses in which the participant is his own
control. Nevertheless, it did not simplify ICA performance. Indeed, we could highlight
in the subliminal session decent correlation coefficients between theoretical
timecourses and BOLD ICA signals only for the visual condition, while the ones for
olfaction were very low. The fact that there was high inter-individual variability in
attention oriented on weak odours was also a supplementary difficulty which could

explain also these low correlation coefficients for olfactory conditions.

Only few participants indicated during the inter-sessions period to have
previously deteced an odour when they were asked if they "remarked something in
particular" (4 for the weak pear odour and 5 for the weak hyacinth one). Yet 12
participants for the pear odour and 9 for the hyacinth odour declared in the debriefing
questionnaire that they detected odours during the first MRI session. Thus, it is
reasonable to wonder if the fact that supraliminal session occurred systematically
after the subliminal one could have influenced responses of the subjects during the

debriefing questionnaire, leading to the elaboration of a "false memory" toward the
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first subliminal session. If it is the case, our system of attentional modelling has to be
consequently refined.

Moreover, our GLM results describe attentional process by the means of a weighting
(5 points scale) in which there is equivalent distance between each weight, which
may not be the most representative modelling in the case of olfactory perception.

Future works will have to investigate it.

Further study would be useful to investigate some of the hypothesis
highlighted here. In a separated optimal study, it should be preferable to design
different sessions, and attributing one session to one subject: weak pear odour,
strong pear odour, weak hyacinth odour, strong hyacinth odour, control condition,
with or without visual stimulations. Doing so, group spatial ICA would be much more
accurate to sort out what originates from each function, and to investigate more
precisely the interplay between visual and olfactory conditions which occurred during
our experiment. Moreover, goal directed attention could be investigated in inviting
some subjects with a false pretence, as we did in the present work, and others while
letting them know that some odours will be diffused during the experiment. However,
it also means that a huge number of participants is needed for this purpose, in order

to sufficiently supply sub-groups.

Perspectives

Contrary to what is habitually encountered in the case of subliminal stimuli
presentation, i.e. cerebral mechanisms are attenuated than for supraliminal ones
(181), we highlighted here some specific brain functional networks for the subliminal
olfactory session which were not present during the supraliminal session. Moreover,
these networks are related to some attentional and executive processes, which could
explain the capacity to influence some decision makings, sometimes more than some
supraliminal odours. Thus, subliminal odours, when correctly chosen, are good
candidates to be used as primes in priming paradigms. As olfaction seems to
maintain close relations with visual cerebral mechanisms, it could be interesting to

take advantage of it and enhance these priming effects.
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Conclusion

Subliminal pear odour appears to be processed by the brain, as four functional
cerebral networks were specifically found in the subliminal session and were not
detected in the supraliminal session. Moreover, three areas (the left olfactory sulcus,
the right middle temporal gyrus and the right middle frontal gyrus) were involved in
the level of attention paid to this weak odour. Also, some networks known to be
involved in general olfactory perception were called during the subliminal session,
which could be present because of weak pear odour was not subliminal for all
participants; moreover, they were correlated to visual stimuli apparition, which could
be due to modalities interactions. Future work will have to confirm these results, for
example by the means of multivariate analyses and with a different experimental

design.

Taken together, our results show that there are probably not specific areas dedicated
to subliminal olfaction, but rather a modulation of attentional processes and
associated cerebral networks. This modulation is dependent to the environmental
context and to the goal of the task. Thus, these two factors are critical in subliminal
olfactory processes, which this is in line with experiments which stress their

conditional role for subliminal odours to inflect behaviours.
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1. Des réseaux d’activation spécifiques a la session d’olfaction subliminale

Durant ce travail de thése, il a été montré que quatre réseaux cérébraux sont
présents lors de la session d’olfaction supposée subliminale et absents de la session
d’olfaction supraliminale.

L’'un d’entre eux est composé par I'activation du précunéus et le désengagement du
gyrus frontal bilatéral et du gyrus occipital moyen gauche. Cette composante entiere
est [égerement corrélée a la survenue des stimulations visuelles. Le précunéus est
une structure connue pour étre impliquée dans le « self », c'est-a-dire la perception
de soi-méme, mais aussi dans la phase de récupération en mémoire épisodique, ou
encore dans la coordination visuo-motrice ou I'imagerie mentale (182). Dans notre
cas, le précunéus est bien activé, ajoutons a cela le fait que le gyrus occipital moyen
gauche est désengagé (tous les participants étaient droitiers), il est donc fort
probable que ce réseau corresponde a un processus de transition d’'un phénoméne
attentionnel alertant de I'apparition du rond a un phénoméne de coordination visuo-
motrice préparant le sujet a presser le bouton réponse. L’absence de cette
composante durant la deuxieme session (olfaction supraliminale) pourrait étre due a
une habituation (la tdche visuo-motrice devient monotone avec le temps, la vigilance
et la motivation sont moins élevées) ; ou a une sollicitation plus forte de chacune des
aires composant ce réseau au sein d’autres réseaux durant le traitement olfactif
supraliminal, ce qui priverait 'analyse ICA de la détection de ce réseau en tant que
tel.

La deuxieme composante présente uniquement dans la premiére session
correspond au réseau d’attention dorsale gauche (left DAN), dont le signal est tres
corrélé au signal hémodynamique théorique de survenue des stimulus visuels. Le
réseau d’attention dorsale est responsable de l'attention endogéne, c'est-a-dire qu'il
permet de sélectionner les stimulus pertinents a traiter dans un contexte donné
(selon le but de la tache) (183). Les odeurs de la premiére session sont diffusées a
tres faible intensité, et ne sont pas attendues par les participants. La présence du
DAN gauche uniqguement durant cette premiére session pourrait refléter I'évaluation
par le cerveau de la pertinence a traiter les informations olfactives alors qu’elles ne
sont ni saillantes par leur intensité, ni pertinentes par rapport a la consigne donnée

aux participants. En deuxieme session, les odeurs acquiérent un caractére saillant
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car elles sont tres clairement perceptibles ; de plus, la soudaineté de leur diffusion
constitue une curiosité qui engendre un traitement attentionnel certainement moins
ambigl que pour la premiére session.

La troisieme composante présente uniquement dans la session d’olfaction
supposément subliminale correspond a l'activation des gyrus temporal supérieur
moyen et transverse. Son signal est trées l|égérement corrélé a la réponse
hémodynamique théorique de survenue des stimulations olfactives poire, et
légerement anti-corrélé a la réponse hémodynamique théorique de survenue des
stimulations olfactives jacinthe. Le lobe temporal est utilisé entre autre pour les
fonctions mnésiques, notamment épisodique et sémantique en ce qui concerne sa
partie supérieure, permettant de construire des représentations mentales et une
catégorisation des stimulus rencontrés (184). Ici, sa sollicitation pourrait relever d’un
mécanisme de catégorisation des stimulus olfactifs.

La quatriéme et derniére composante présente uniguement dans la session olfactive
a faible intensité est constituée d’une activation de la téte des noyaux caudés, et d’un
désengagement du globus pallidus latéral. Le signal de cette composante est corrélé
au signal hémodynamique théorique de survenue des stimulations visuelles. Le
noyau caudé tout comme le globus pallidus sont généralement sollicités lors de
procédures motrices (mouvements dirigés vers un but), ou d’apprentissage associatif
(185). L’explication la plus plausible serait que cette composante soit impliquée dans
le traitement moteur de la tache visuo-motrice au moment de I'apparition a I'écran du

message et du rond.

En résumé, la présence de ces quatre composantes uniquement au sein de la
session olfactive supposée subliminale pourrait étre expliquée par 1) un traitement
spécifique des processus cognitifs en présence d’odeurs de trés faible intensité, 2)
un traitement attentionnel spécifigue aux odeurs de tres faible intensité ou 3) une

habituation de certains processus cognitifs en deuxiéme session.
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2. Un DMN modifié

Le DMN, un réseau connu pour étre activé au moment de périodes de repos
et qui se désengage au moment de taches cognitives (156), a été observé ici comme
étant associé au cortex orbitofrontal médian durant les deux sessions d’olfaction. A
notre connaissance, ces aires n’ont encore jamais été décrites au sein d'un méme
réseau. Le cortex orbitofrontal est une aire notamment sollicitée durant le traitement
de stimulus olfactifs (hédonicité, discrimination, évaluation de la congruence avec le
contexte) (37,45). C’est pourquoi il pourrait s’agir ici d’'un phénoméne d’atténuation
du traitement cognitif des odeurs, une sorte de « mise en veille » de celui-ci, au profit
du traitement cognitif des stimulus visuels (qui étaient les stimulus cibles pour les

participants selon le but de I'étude qui leur avait été présente).

3. Unrdle clé des processus attentionnels

Un autre résultat émanant de ce travail de thése concerne trois aires dont
I'activité semble impactée par le niveau d’attention dédiée a la présence de I'odeur
de poire a faible intensité. Ainsi, le sulcus olfactif gauche, le gyrus temporal moyen
droit et le gyrus frontal moyen droit sont plus activés lorsque ce niveau d’attention est
élevé que lorsqu'il est faible (selon la co-variable définie ici en cing points).

Bien que la pondération de la co-variable attentionnelle soit assez arbitraire (5 points
décrivant 5 niveaux d’attention avec une distance égale entre chaque point), elle
permet de décrire en terme d’attention 'ensemble du groupe de participants, qui
rappelons le, était assez hétérogene, et est de ce point de vue, fidele a la réalité
terrain. Une activation dans des aires frontales et pariétales proportionnelle au
niveau attentionnel serait cohérent au vu de la littérature sur le sujet. L’activité du
gyrus frontal moyen droit est en accord avec cette littérature, puisqu’il est un point de
convergence du réseau d’attention dorsale et du réseau d’attention ventrale (186),
permettant ainsi de suspendre I'attention endogéne afin d’orienter I'attention vers un
stimulus exogéne. Il pourrait donc s’agir d’'un carrefour important dont le niveau
d’activité pourrait renseigner sur le caractére subliminal d'un stimulus, en

'occurrence ici d’'une odeur. Rappelons que le réseau d’attention dorsale gauche
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était présent durant la premiére session d’olfaction et pas durant la seconde. Ainsi,
un schéma semble se dessiner, dans lequel I'odeur lorsqu’elle est de trés faible
intensité, pourrait étre prise en compte par I'attention endogéne qui évalue la
pertinence a la traiter selon le contexte, I'état interne et le but de la tache ; tandis que
lorsque l'odeur est clairement perceptible par sa forte concentration, il n’y aurait pas
d’ambiguité a la traiter directement via I'attention exogéne.

Le gyrus temporal moyen est quant a lui connu pour étre impliqué dans les
processus sémantiques, qu’il s’agisse de mémoire ou d’aspects conceptuels (187). Il
est évident qu’un niveau d’attention plus élevé vis-a-vis d’une odeur de faible
intensité amene a des représentations mentales et conceptuelles plus claires de
celle-ci. Ce pourrait étre I'explication quant a I'implication de cette structure dans le
niveau attentionnel de la population.

Enfin, il est tout a fait intéressant qu’'une activation cérébrale au niveau du sulcus
olfactif soit modulée par I'état attentionnel vis-a-vis de I'odeur de poire. En effet, il
s’agit d’'une région cérébrale qui n’est pas connue pour étre impliquée dans des
mécanismes attentionnels. Sa contribution ici pourrait étre expliquée par le fait que
sa profondeur est corrélée au niveau de performance olfactive (172), ce qui traduirait
par une surface d’activation plus élevée et une capacité a détecter une odeur de

faible intensité plus élevée également.

L'étude réalisée au cours de ce travail de these a impliqué l'utilisation d'odeurs
de concentrations tres faibles. Malgré cela, l'intensité percue par chaque individu n'a
pas été la méme, en ce sens que certains participants n‘ont pas remarqué la
présence de ces odeurs, tandis que d'autres les ont immédiatement détectées. Selon
les définitions de Dehaene et collaborateurs (études menées sur des stimulus
visuels) (161), les premiers auraient donc expérimenté des stimulations "subliminales
non attendues”, tandis que les seconds auraient activé des mécanismes
"préconscients" ayant mené a une perception olfactive "consciente". Ces différentes
catégories de processus cérébraux dépendent selon les auteurs d'une part de la
force du stimulus (processus bottom-up), et d'autre part de l'attention allouée a la
tache impliquant la stimulation (processus top-down). Le cas du présent travail de
thése est un peu particulier, puisqu'au cours de la session subliminale, la force du
stimulus olfactif était supposée faible, de méme que l'attention allouée a celui-ci (les

participants venaient sous un faux prétexte et ne savaient pas que I'étude impliquait

84



Discussion générale _

la diffusion d'odeurs). Quelle est donc, de la perception subjective de la force du
stimulus ou de l'attention allouée a I'olfaction (présence du masque et faux-prétexte
en lien avec la respiration), la dimension qui aurait pu conduire a un tel écart inter-
individuel ? Pour le savoir, il pourrait étre utile de constituer un autre groupe de
participants qui seraient prévenus du fait que de I'étude porte sur la perception
olfactive, et de comparer les modulations de réseaux cérébraux attentionnels (le
DAN par exemple) par les odeurs de faible intensité a celles des participants ignorant

le but réel de I'étude.

Dans ce sens, il serait intéressant sur la base du protocole utilisé d'envisager des
analyses en sujet unique, dans lesquelles le participant constituerait son propre
contréle. Cela permettrait de dresser un profil personnalisé d'allocation de I'attention
aux odeurs subliminales ou supraliminales, et de mieux prédire les caractéristiques
et les chances de succes dun amorcage olfactif subliminal sur les prises de

décisions alimentaires, théme que nous aborderons dans la suite de ce manuscrit.

4. Interaction des processus visuels et olfactifs (multisensorialité)

La tache visuo-spatiale qui a été proposée au cours de I'exposition aux odeurs
(notamment subliminales) afin de maintenir la vigilance doit étre considérée avec
attention, puisqu'il est bien connu que certaines odeurs peuvent influencer la
perception visuelle (123,147,188-190) tout comme une tache visuelle peut influencer
la perception olfactive (176,191). Comme nous l'apprennent ces différents articles,
ces interactions dépendent de la congruence des deux types de stimulus (192), du
but sous-jacent a la tache principale et du niveau d'attention allouée aux stimulus et
a la tache. Selon le protocole utilisé, les stimulations visuelles peuvent aussi bien
jouer le r6le de facilitateur ou de perturbateur de la tache cognitive cible. L'étude
principale de ce travail de thése (283) a par exemple montré que la plupart des
réseaux cérébraux connus pour étre impligués dans l'olfaction étaient surtout
corrélés temporellement a la survenue des stimulus visuels, ce qui laisse penser a
une interaction forte entre ces deux modalités sensorielles. Les données issues de
protocoles multi-sensoriels sont donc plus complexes a interpréter, mais présentent

également l'avantage d'étre beaucoup plus proches de ce qui peut s'observer dans la
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vie réelle : au moment d'un choix alimentaire par exemple, le cerveau intégre de
multiples informations environnementales, et ne se base pas uniguement sur une
modalité sensorielle pour aboutir a la prise de décision (194,195). L'amorcage olfactif
subliminal étant trés dépendant du contexte, plus la situation est écologique et plus
l'amorgcage est susceptible de fonctionner (83). Dans le cadre d'une étude
scientifique en laboratoire il est donc important de rechercher le meilleur compromis
possible entre situation totalement représentative de conditions réelles, et un contréle
optimal des différents facteurs d'influences. Si l'efficacité de certaines odeurs
subliminales pour infléchir certains comportements a été démontrée, il n'en reste pas
moins qu'une compréhension plus approfondie des mécanismes sous-jacents passe
par une prise en compte de ces intégrations multi-sensorielles, qu'il convient de

préciser dans le futur.

5. Aspects méthodologiques

Détermination des concentrations en olfaction subliminale

Ce travail invite a repenser la définition d'une odeur subliminale et en
particulier a s'appuyer non seulement sur des criteres sensoriels, mais aussi sur des

critéres attentionnels.

Choisir une concentration d'odorant qui rende lintégration de l'odeur subliminale
n'‘est pas chose aisée avec cette conception. Dans ce travail de thése, les
concentrations utilisées pour l'odeur de poire et de jacinthe n'‘ont pas permis un
traitement attentionnel identique pour I'ensemble des participants : certains ont pu

détecter I'une ou l'autre, ou les deux, dans la session supposée subliminale.

Ce type d'étude nécessite donc la mise en place d'un test préliminaire afin de
déterminer la concentration précise des odorants utilisés. Ce test doit étre effectué
autant que se peut dans le méme contexte expérimental et psychologique que celui
de I'étude principale afin de tenir compte au mieux du niveau attentionnel des sujets.
Il n'est pas possible de tester plusieurs concentrations olfactives sur un méme
participant, puisque le caractere non attentif de I'étude doit étre préservé. Ainsi, le
nombre de participants doit étre suffisamment important afin de caractériser le profil

de détection de chaque concentration olfactive qui sera sélectionnée. La
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concentration retenue doit permettre d'attester du caractére subliminal pour le plus

grand nombre de participants.

La conception d'une odeur subliminale telle qu'utilisée ici offre 'avantage de pouvoir
relier les effets comportementaux a I'action de cette odeur subliminale, et non pas au
fruit du hasard ; ou a l'inverse d'exclure une éventuelle absence d'effet imputable a
un défaut d'activation sensorielle au niveau de I'épithélium (par défaut de quantité
d'odorant). De plus, il devient possible de dresser des profils sensoriels post-
expérience afin de préciser le percept olfactif individuel (hédonicité, familiarité,
représentation mentale, etc). Cette possibilité est bienvenue dans le cadre d'études
d'IRM fonctionnelle, certaines ayant montré que des aires cérébrales particulieres

sont dévolues a chacune de ces dimensions (37,45).

Effet d’ordre des sessions

Dans un protocole idéal, I'ordre de présentation des sessions subliminales et
supraliminales serait contrebalancé d'un participant & un autre afin d'éviter un effet
de celui-ci sur les processus cérébraux (atténuation de certains traitements
cérébraux par exemple). Cependant, il est aisé de comprendre que lorsqu'un effet
subliminal est recherché, I'attention du participant ne doit pas étre orientée vers les

odeurs, ce qui empéche de diffuser les odeurs supraliminales en premier.

Entre les deux sessions d'IRMf, une question a été posée au participants afin de
déterminer s'ils avaient "remarqué quelque chose de particulier”. La majorité d'entre
eux a répondu qu'ils n'avaient rien noté de particulier. Or, apres I'lRM, lors du
questionnaire deébriefing, plusieurs participants ont déclaré avoir senti une ou
plusieurs odeurs durant la premiere session d'IRMf. De ce fait, il est Iégitime de se
demander si les odeurs de faible intensité auraient pu étre réellement subliminales,
mais que la diffusion postérieure d'odeurs de forte intensité dans la deuxiéme
session ait conduit a I'élaboration d'un "faux souvenir" (une reconstruction artificielle
d'un souvenir) vis-a-vis de la premiere session. Cela ne serait probablement pas
arrivé si les odeurs avaient été infraliminales, c'est-a-dire en dessous du seuil de
détection sensoriel. Afin de mesurer la propension du participant a détecter une

odeur alors gu'il n'y en avait pas (fausse alarme ou erreur de type 1), il aurait été
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intéressant de proposer un test de détection olfactive intégrant la variable "certitude".
En effet, un participant extraverti n‘aura pas la méme réaction qu'un participant
introverti face a une odeur de faible intensité dont la détection est plus sujette au

doute qu'une odeur de forte intensité.

Influence de I’expérimentateur

Le design expérimental en "event-related" (c'est-a-dire comportant différentes
stimulations présentées dans un ordre aléatoire ou pseudo-aléatoire) mélant a la fois
des périodes olfactives et contréles, ne permet pas a I'expérimentateur de planifier
un protocole en double aveugle (dans lequel le participant ne sait pas quel type de
stimulations il va recevoir, et l'expérimentateur ne sait pas quelle est la stimulation
diffusée). Cela aurait pourtant permis de rendre négligeable [linfluence de
I'expérimentateur sur les résultats (196). De ce fait, les consignes ont da étre
élaborées avec précision, afin d'une part de ne pas attirer l'attention du participant
sur la présence de I'odeur qu'il pourrait ainsi détecter (utilisation d'un faux prétexte),
et d'autre part de ne pas évoquer de représentations mentales qui viendraient biaiser
I'expérience. En ce sens, deux moments clés du protocole expérimental ont di étre
particulierement travaillés : la question posée entre les deux sessions ("avez-vous
remarqué quelque chose de particulier ?") et le remplissage du questionnaire de
débriefing immédiatement aprés I''RM. Ce dernier était par exemple construit "en
entonnoir’, c'est-a-dire en commencant par des questions trées générales sur le
ressenti du sujet sur sa participation, se dirigeant petit a petit vers la modalité
olfactive jusqu'a demander clairement si des odeurs ont été senties dans la premiére

et/ou dans la deuxiéme session d'IRM.

Spécificités des séquences et parametres d'IRMf choisis

Le design expérimental en "event-related” est recommandé dans les études
sur l'olfaction (30). Il a en effet été montré que des stimulations en bloc, méme
accompagnées de longs intervalles inter-stimulus, engendrent une habituation

accrue de l'amygdale (197), qui joue un role central dans les processus olfactifs
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comme vu précédemment. Ainsi, le placement des stimulations au cours de la
session a été optimisé avec le logiciel Optseq2. Les stimulations visuelles étaient
insérées dans certains intervalles inter-stimulus afin que la réponse hémodynamique
cérébrale associée n'empiete pas sur celles engendrées par les stimulations
olfactives. Ce critéere a été vérifié en simulant grace a SPM l'orthogonalité des HRF
par paire de variables sensorielles, en fonction du moment de survenue des
stimulations. La tache associée a ces stimulations visuelles (appuyer sur un bouton-
réponse lors de l'apparition d'un rond a I'écran, cette apparition étant signalée a
'avance) a été pensée pour maintenir le niveau de vigilance tout au long de la
session (deux sessions de 28 minutes). En effet, un participant dont le niveau de
vigilance décroit risque d'amoindrir le signal BOLD fur et & mesure de la session.

L'IRM est une technique dont le signal est sujet & de nombreuses perturbations
et de nombreux artefacts. Le signal BOLD ne représente en effet qu'1% du signal
total, le reste étant du bruit d'origine physiologique (vasculaire ou respiratoire), ou d
aux mouvements de téte, au clignement des yeux, aux artefacts de susceptibilité
magnétique, ou encore instrumentaux... Dans les meilleures conditions, et lors d'une
tache cognitive, lintensité du signal ne peut varier qu'entre 5 et 10% de celle du

signal moyen obtenu pendant les périodes de repos (ligne de base) (198).

Certains parameétres de séguence ont pu avoir un impact sur le rapport signal/bruit
des images fonctionnelles. L'utilisation d'une séquence EPI est tout a fait l1égitime,
compte tenu de son temps d'acquisition court et de sa grande sensibilité au signal
BOLD (contraste T2*). C'est aujourd’hui la séquence la plus indiquée pour les
expériences d'IRM fonctionnelle. Elle est malheureusement trés sensible aux
artefacts de susceptibilité magnétique, particulierement en ce qui concerne les aires
frontales proches des sinus, or celles-ci nous intéressent puisqu'elles sont sollicitées
par l'olfaction et I'attention. Du fait de leur localisation et parfois de leur petite taille,
celles-ci sont difficiles d'acces, c'est pourquoi nous avons choisi d'orienter le plan
d'acquisition des coupes de 20° dans le sens des aiguilles d'une montre par rapport
au traditionnel plan ACPC (commissure antérieure/commissure postérieure). Cette
orientation qui se cale sur la partie supérieure du cervelet a l'avantage de ne pas
engendrer des artefacts particuliers que I'on observe notamment en ICA

(Independent Component Analysis).
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Dans ce travail, la séquence EPI a été acquise en multibandes, c'est-a-dire que
plusieurs coupes du méme volume cérébral sont imagées en méme temps. Nous
avons choisi un facteur d'accélération multibandes de 8. Le facteur d'accélération
comme son nom l'indique, permet de réduire le TR et donc le temps d'acquisition
global. Cela offre des avantages non-négligeables : dans le cadre d'une étude
cerveau-entier comme la nétre, les volumes peuvent étre acquis en un temps trés
réduit (inférieur a la seconde). De plus, ayant choisi d'interpréter les résultats sous
forme de réseaux cérébraux grace a [IICA, I'EPI multibandes avec facteur
d'accélération permet d'obtenir une fréquence d'échantillonnage élevée : cela
engendre une ségrégation et une élimination plus efficaces des artefacts
physiologiques (178), dont la fréquence est relativement élevée par rapport au signal
d'intérét. A titre d'exemple, la fréquence respiratoire chez un adulte est en moyenne
d'environ 15 cycles par minute soit 0,25 Hz, tandis que la fréquence du signal BOLD
est comprise entre 0,01 et 0,1Hz. Les réseaux cérébraux résultant de I'lCA sont donc
plus stables (199). Il est également conseillé, pour une meilleure ségrégation et
élimination des artefacts physiologiques, de présenter les stimulations olfactives en
synchronie avec la respiration (diffusion au moment d'une inspiration) (30,197) ; et
d'acquérir la fréquence cardiaque en parallele. Notre acquisition de la fréquence
respiratoire par la ceinture pléthysmographique, ainsi que le TR choisi comme étant
tres petit, sont déja des avantages non-négligeables pour la séparation en ICA des

composantes artefactuelles.

Par ailleurs, le fait que le décours temporel de chaque composante soit bien plus
détaillé avec un TR court (inférieur ou égal a 0,5 seconde) permet de mettre en
évidence les transitions entre engagement et désengagement des composantes bien
plus précisément. En effet, I'amplitude et le timing de la fonction de réponse
hémodynamique sont affinés, améliorant ainsi les calculs de corrélations entre

décours temporel et modele théorique de survenue des stimulations (178).

Dans une étude menée avec une IRM 1,5T, il a été montré que les séquences EPI
ont une influence non-négligeable sur le niveau d'activité des aires limbiques,
notamment de I'amygdale, qui est ainsi augmenté (197). L'activation de I'amygdale
serait en effet influencée par le TE, parameétre tres optimisé dans le cadre des

séquences EPI. Une autre étude montre également qu'un TR court, associé a une
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courte durée de stimulation olfactive, engendre un niveau d'activation plus élevé
dans les aires cérébrales associées a l'olfaction (cortex piriforme antérieur et
postérieur, cortex orbitofrontal et insula), et une meilleure résolution temporelle de
ces activations (time to peak) (179). Cela profite aussi bien aux analyses utilisant le
GLM que l'CA.

En clair, notre séquence EPI avec facteur d'accélération multibandes permet de
réduire le temps d'acquisition, de séparer plus efficacement le signal BOLD des
artefacts physiologiques en ICA, et d'améliorer le rapport signal sur bruit dans les
aires ceérébrales associées aux processus olfactifs classiques. Elle constitue donc

une bonne option dans I'étude de l'olfaction par IRM fonctionnelle.

Cependant, l'utilisation d'un facteur d'accélération multibandes de 8 a pu introduire
dans nos données des artefacts aléatoires supplémentaires. Dans une étude de
Preibisch et collaborateurs (200), des images ont été acquises avec une séquence
EPI multibandes a facteur d'accélération 4 ou 8. Les auteurs mettent en évidence
une perte de rapport signal sur bruit négligeable dans le cas du facteur d'accélération
4 et une augmentation de la sensibilité et de la stabilité des réseaux cérébraux en
résultant. En revanche, ils montrent qu'au-dela de ce facteur, les artefacts aléatoires
risquant de moduler l'interprétation des réseaux cérébraux sont plus nombreux. De
plus, un contraste BOLD requiert un TE environ égal au T2* : il ne faut donc pas trop
accélérer l'acquisition au risque d'introduire plus de bruit dans le signal. Dans notre
étude, malgré une apparente stabilité des composantes d'ICA vérifiée par ICASSO, il
se pourrait que certaines d'entre elles aient été influencées par les paramétres de
séquences, par exemple la composante associant le DMN postérieur au cortex
orbitofrontal médian. Il serait donc intéressant de confirmer nos résultats a I'avenir en

utilisant une séquence EPI avec facteur d'accélération de 4.

Méthodes d’analyses employées

Il a été décrit precédemment que l'information olfactive est traitée de facon
complexe, associant en parallele différents traitements cognitifs (intensité,
hédonicité, familiarité, etc.). De plus, l'olfaction est une modalité sensorielle de
contexte, c'est-a-dire qu'elle engendre des modulations attentionnelles et
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comportementales qui peuvent étre immédiates ou retardées et durables, comme en
attestent les effets d'amorcages observés de maniére non-concomitante a la
diffusion de l'odeur (61,80,81,96). C'est pourquoi, en plus d'une analyse statique en
contrastes SPM appliqués sur le GLM, nous avons choisi d'utiliser I'NCA afin de
rendre compte de la connectivité cérébrale fonctionnelle sur la durée entiére de

chacune des sessions expérimentales.

A lissue de cette analyse, il a été montré que certaines composantes
semblaient spécifiques de l'olfaction subliminale, mais que leurs coefficients de
corrélation vis-a-vis des signaux théoriques de survenue des stimulus olfactifs étaient
assez faibles. Différents facteurs peuvent expliquer cela. Le premier est comme nous
venons de le dire, que l'olfaction est un sens dont certains traitements peuvent étre
retardés. Le modeéle théorique de survenue des stimulations ne prend pas en compte
cette possibilité. Ainsi, il pourrait étre intéressant d'employer une méthode de

corrélation croisée afin de vérifier cette hypothese.

Le deuxieme facteur potentiellement explicatif est que dans le traitement olfactif, la
part de structures spécifiquement dédiées a cette modalité sensorielle (bulbe olfactif,
le cortex piriforme et le tubercule olfactif) reste modeste, contrairement a la vision ou
a l'audition. Le traitement olfactif partage en effet des aires avec le traitement
d'informations issues d'autres modalités sensorielles. Ainsi, une composante donnée
peut étre impliquée dans différents processus cognitifs, résultant en un coefficient de
corrélation assez faible vis-a-vis des stimulus olfactifs. De plus, il a été fait le choix
d'un design expérimental en "event-related”, c'est-a-dire mélant tous types de
stimulations de maniere pseudo-aléatoire au sein de la méme session, plutdt que de
créer une tache en bloc. Cependant, plus les conditions expérimentales au sein
d'une méme session sont nombreuses, plus les coefficients de corrélation d'une
composante donnée risquent d'étre faibles. Une possibilité pourrait étre
d'individualiser les images de toutes les périodes olfactives et de la période non-
olfactive qui suit immédiatement, puis de concaténer les images de ces périodes les
unes a la suite des autres afin d'appliquer I''CA uniquement sur ce segment artificiel.
Il en résulterait donc un segment par stimulation olfactive et donc une analyse par
stimulation, ce qui permettrait peut étre d'améliorer les coefficients de corrélation vis-

a-vis des périodes de stimulation et de traitement olfactifs. Cependant, cette option
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méthodologique empécherait de prendre en considération un éventuel effet

contextuel de l'olfaction subliminale.

Le troisieme facteur explicatif de ces faibles coefficients de corrélation concerne la
grande variabilité individuelle de perception olfactive, que ce soit d'une maniere
générale (150), ou de l'attention qui est portée aux odeurs de faible intensité. Dans
notre étude, I'CA de groupe a été appliquée sur I'ensemble des participants y
compris ceux qui n'étaient pas en condition subliminale stricte. Cette hétérogénéité a
certainement impacté les coefficients de corrélation envers les stimulus olfactifs.
Dans ce cadre, il pourrait étre intéressant d'utiliser la toolbox Mancovan (ICA/IVA
fMRI toolbox GIFT v3.0a, http://mialab.mrn.org/software/qift/). Celle-ci permet de
tester l'effet de covariables dans le contexte d'une réponse multivariée. Cela
permettrait d'observer par exemple l'effet modulateur de l'attention vis-a-vis de
I'odeur de poire a faible intensité sur l'activité des réseaux cérébraux décrits dans ce
travail de thése, et de s'affranchir des corrélations avec le modele théorique de
survenue de stimulations olfactives. D'autres covariables telles que I'hédonicité, la
familiarité, pourraient également étre introduites. Il est & noter également que l'une
des hypothéses du présent travail de these était que l'olfaction subliminale aurait
moins sollicité les structures frontales (généralement impliquées dans les traitements
cérébraux de haut niveau) que l'olfaction supraliminale. Cela ne semble pas étre le
cas puisque des structures telles que le cortex préfrontal, le cortex orbitofrontal, ont
été retrouvées au sein de certaines composantes de la session subliminale. Malgré

cela, une analyse multivariée comme celle décrite plus haut pourrait s'avérer utile.

Le quatrieme et dernier facteur explicatif pourrait étre que I'olfaction n'‘engendre pas
une réponse hémodynamique identique a celle habituellement modélisée (en termes

d'amplitude ou de latence), mais ce point n'a pas encore été exploré a notre

connaissance.

Enfin, d'autres meéthodes de connectivité fonctionnelle auraient pu étre
utilisées, telles que le seed-based (corrélation entre le signal des voxels d'une région
d'intérét et celui de tous les autres voxels du cerveau) ou l'analyse ROI-to-ROI
(corrélation entre le signal d'une région d'intérét et celui d'une autre région d'intérét).
Cependant, I'lCA offrait 'avantage de ne pas partir d'a priori spatial ni sur les aires

impliguées dans les processus olfactifs (notamment subliminaux), ni sur les aires
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impliquées dans les autres traitements cognitifs sur lesquels I'odeur subliminale

aurait pu avoir un impact, ce que nous avons voulu privilégier.

Concernant l'analyse statique des structures impliquées dans chaque
condition expérimentale (odeur de poire subliminale, odeur de jacinthe subliminale,
etc.), la régression multiple a été choisie afin de pouvoir modéliser en tant que co-
variable le niveau attentionnel de chaque participant vis-a-vis de chaque odeur de
faible intensité. Cette analyse a été appliquée pour chaque contraste de premier
niveau (poire subliminale — contrble, jacinthe subliminale — contrGle, poire
supraliminale — contréle, etc.). Cela nous a permis notamment de déterminer les
aires cérébrales dont l'activité était représentative de l'attention portée a l'odeur de
poire. Il apparait que cette méthode était la plus appropriée pour l'intégration de ces
différentes co-variables.

Comme nous venons de le rappeler, la seule différence entre la session
subliminale et la session supraliminale était l'intensité des odeurs diffusées et le
niveau individuel d'attention attribuée a celles-ci. Nous avons décrit différents
réseaux cérébraux comme étant spécifiques de la session subliminale. Ces réseaux
sont donc tres probablement impliqués dans le traitement des odeurs de faible
intensité, malgré le fait que leur signal n'ait pas été significativement corrélé aux
stimulus olfactifs. Il s'agit donc de réseaux cérébraux que nous pourrions nommer
"de contexte olfactif subliminal, dont la fonction précise reste a déterminer. Dans ce
cadre, il ne peut étre exclu que ces réseaux puissent constituer des réseaux
"inhibiteurs” mettant en veille certains traitements sensoriels au profit dautres
(I'olfaction au profit des stimulations visuelles). Y'a-t-il eu un conditionnement entre
vision et olfaction qui aurait pu expliquer les corrélations fortes entre ces
composantes et les stimulus visuels ? Des études supplémentaires permettront de le
découvrir. Pour cela, il serait intéressant de réorganiser le design expérimental de
maniere a ce qu'un participant ne soit exposé qu'a un seul type de stimulation (odeur
de poire, de jacinthe, ou visuelle) ou aucune, et dans le cas de la diffusion d'une
odeur, qu'elle ne soit diffusée que de maniéere subliminale ou supraliminale. L'ICA
pourrait ensuite étre utilisée pour chaque groupe de participants afin de déterminer
les réseaux cérébraux spécifiques d'une condition expérimentale donnée. Ceux-ci

pourront étre comparés aux réseaux cérébraux décrits au cours du présent travail de
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these afin de déterminer plus précisément la fonction dévolue a chaque réseau

cérébral identifié.

6. Perspectives d’applications dans le domaine de la prise alimentaire
Utilisation des odeurs de faible intensité pour moduler les choix alimentaires

Un ensemble complexe de facteurs déterminent nos choix alimentaires (226).
Aux propriétés énergétiques, nutritionnelles et hédoniques, les caractéristiques
intrinseques du produit alimentaire, comme son odeur, jouent un réle prépondérant,
avant méme la mise en bouche. Ainsi, plusieurs études ont montré que les odeurs
alimentaires sont capables d’influencer notre comportement et notre attention a
'égard des aliments, de moduler notre appréciation d'un aliment, ou encore
d’orienter nos choix alimentaires, y compris dans le cas d’odeurs de faible intensité
(223).

Par ailleurs, il a été montré que les décisions dans le domaine alimentaire sont prises
majoritairement de maniére intuitive et non consciente (104, 224-226). On peut donc
comprendre que les odeurs de tres faible intensité, intégrées et traitées de maniére
non consciente, puissent impacter significativement les choix et les préférences

alimentaires.

Ce point a été vérifié par utilisation d’un paradigme d’amorgage olfactif, dont le
principe consiste a exposer le sujet a son insu une odeur subliminale et a mesurer
'impact de cette exposition sur une décision, un choix ou une tache (227, 228).
L’intensité du stimulus et le niveau d’attention alloué au stimulus jouent ici un rble clé

dans l'effet mesuré (181).

Les résultats obtenus au cours de ce travail montrent que des activations spécifiques
opérent au niveau cérébral dans le traitement d’odeurs subliminales et montrent que
ce processus d’amorcage entraine une modification des processus cognitifs,

sensoriels et attentionnels.
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Tous ces éléments, issus de la littérature ou obtenues au cours de notre travail,
renforcent l'idée selon laquelle des odeurs subliminales peuvent efficacement
impacter des choix alimentaires, tout du moins sous certaines conditions (65). Elles
soulignent également la possibilité d’utiliser des odeurs subliminales pour aider des
personnes a effectuer des choix alimentaires plus sains. Il s’agit la d’'une application
a fort potentiel tant les troubles et les déreglements alimentaires sont nombreux dans
nos sociétés (233). Il s’agit aussi d’une stratégie originale, du fait que jusqu’ici les
messages émanant des autorités publigues reposent majoritairement sur des
recommandations nutritionnelles explicites et visant les processus conscients
(comme par exemple « 5 fruits et 5 légumes par jour », « pour votre santé, ne
mangez pas trop sucré, trop salé, trop gras ») alors que les processus de prise de
décision dans le domaine alimentaire sont majoritairement non conscients, comme
cela a été vu plus haut. Ce nouvel axe thérapeutique qui vise les processus
conscients pourrait de ce fait offrir une efficacité accrue (96, 235, 236). Aussi, des
études visant a évaluer I'utilisation d’amorces olfactives, de maniére indépendante ou

en complément des programmes de prévention existants, sont a encourager.

Poursuite des explorations en IRM fonctionnelle des effets d’'un amorgage

olfactif

Sur le plan cognitif, les odeurs alimentaires ne sont pas traitées de la méme
maniere que les odeurs non-alimentaires. Dans une étude de Frasnelli et
collaborateurs (237), des participants ont été exposés a des odeurs alimentaires
(fruits) et non alimentaires (fleurs) alors qu'ils étaient installés dans une IRM. A
intensités et valence hédonique égales, les auteurs montrent que des différences
d'activation sont constatées dans le cingulaire droit, le cerveau moyen et l'insula
bilatérale : le signal y est plus élevé pour I'odeur alimentaire que non-alimentaire. De
plus, l'aire tegmentale ventrale semble étre d'intérét majeur dans la perception d'une
odeur alimentaire quelles que soient son intensité ou le plaisir ressenti a son contact.
Cet exemple, associé a nos propres explorations, souligne que les explorations en
IRM fonctionnelle I''RM fonctionnelle peuvent apporter des données précieuses dans
I'investigation des mécanismes sensoriels et décisionnels spécifigue au domaine

alimentaire. Dans ce cadre, il serait intéressant d'adapter le protocole développé par
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Galillet-Torrent et collaborateurs (81) afin d'amener les participants ayant patienté
dans une salle odorisée (ou non) avec une odeur alimentaire subliminale a effectuer
une tache d'intention de choix alimentaires dans ['IRM. Ainsi, les activations
cérébrales induites par cet effet d'amorgage, et 'impact de I'exposition a une odeur
alimentaire subliminale pourrait étre examiné sur chaque catégorie de plat, sur un

aliment donné, sur I'estimation de sa valeur hédonique ou de sa valeur énergétique.

Parmi les nombreuses fonctions que réalise le cerveau dans 'analyse des aliments
figure I'estimation de la valeur énergétique. Certaines structures cérébrales telles que
le sulcus temporal supérieur (238), le cortex occipital latéral et le cortex orbitofrontal
(239) semblent étre plus activées pour les stimulus visuels alimentaires de forte
densité énergétiqgue que pour ceux de densité énergétique plus faible. Il s’agit la de
structures d’intérét dont il serait particulierement intéressant d’étudier le niveau

d’activité apres amorcage olfactif.

Dans une étude de Blechert et collaborateurs (240), il a été montré que le fait d'avoir
facilement acces aux aliments a forte densité énergétique engendrait une activité tres
élevée du noyau caudé gauche. De plus, l'accessibilité aux aliments qu'ils soient a
forte ou a faible densité énergétique, induit une augmentation de l'activation d'aires

en lien avec le systeme de récompense.

Ainsi, la diffusion d'une odeur alimentaire subliminale pourrait influencer la prise en
compte de la valeur énergétique d'un aliment ou de l'accessibilité de celui-ci par le
cerveau, se traduisant par une modulation de Il'activité de ces aires cérébrales. Dans
ce cadre aussi, des explorations en IRM fonctionnelle pourraient apporter des

éléments originaux.

Les stimulus alimentaires visuels ont une spécificité par rapport aux stimulus
gustatifs :outre les aires visuelles, ils impliquent l'insula antérieure, le striatum et le
gyrus pré- et post-central (241). Cela illustre notamment, lors d'une prise de décision
alimentaire, le plaisir anticipé vis-a-vis de l'aliment. La vision est en effet un sens
préingestif, tout comme l'olfaction, il n'est donc pas surprenant de constater qu'il
existe un overlap des aires cérébrales entre ce processus visuel et le traitement
olfactif. L'olfaction possede d'ailleurs également la faculté d'influencer le plaisir et les

attentes envers un aliment (242). Il serait donc intéressant au cours d'une étude

97



Discussion générale _

d'amorcage olfactif subliminal suivi de choix alimentaires sur la base de stimulus
visuels, d'analyser plus précisément l'interaction entre ces deux sens, et d'essayer
de mettre a profit cette interaction étroite pour élaborer des stratégies

multisensorielles visant a orienter I'individu vers des choix alimentaires plus sains.

L'étude du comportement alimentaire ne se focalise pas uniquement sur l'appétence.
Le facteur « santé » d'un aliment est également un élément déterminant des choix
qu’il convient de prendre en considération (243). Les enfants par exemple, ont une
tendance naturelle a choisir des aliments fortement caloriques, bien que par ailleurs
la notion "bon pour la santé" soit bien comprise (244). Or il a été noté que le cortex
préfrontal médial n'était pas activé de la méme maniere chez les enfants que chez
les adultes. Chez les adultes, cette structure est désengagée au moment de la prise
en compte du facteur "bon pour la santé", ce qui est moins le cas chez les enfants.
Sur ce plan, des études en IRM fonctionnelle conduites sur une population d’enfants
pourraient apporter des éléments nouveaux pour comprendre ces différences de
traitement des informations relatives aux aliments et a leurs effets sur la santé. Par
ailleurs, un amorgage olfactif subliminal pourrait s’avérer pertinent pour aider les
enfants a adopter des le plus jeune age une alimentation équilibrée, diversifiée et
favorable a leur santé présente et future. Une application dans les cantines scolaires

ou les restaurants universitaires ne devrait pas étre exclue.

Lutter contre le surpoids et I’obésité

Dans le cas de patients en surpoids ou obeéses, il a été montré que le
traitement cérébral de la valeur énergétique d'un aliment était différent de celui
exercé par des sujets sains. Les activations des régions frontales, striatales,
insulaires et temporales moyennes en réponse a un choix alimentaire vis-a-vis
d'items appétants (gras et sucrés) versus non appétants sont par exemple beaucoup
plus élevées chez des adolescents obeses que les adolescents normo-pondéraux
(245). Ces observations notamment au niveau des aires du circuit de la recompense
et de l'insula (gustation) (246) sont comparables a celles obtenues dans des études
sur l'addiction, et sont notamment représentatives du phénomene de craving

(recherche compulsive de consommation d'un produit).
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Outre la modulation des réponses cérébrales associées au plaisir (circuit de la
récompense) dans cette population par rapport aux sujets sains, est aussi mis en
cause un défaut attentionnel (247) et un défaut de contrble exécutif vis-a-vis des
choix alimentaires. Ce dernier est un mécanisme adaptatif qui permet comme son
nom l'indique de contréler, et donc de réprimer si nécessaire, un comportement en
fonction de I'objectif du moment. Dans le cas des choix alimentaires, il implique une
activation du cortex préfrontal dorsolatéral, modulant la connectivité fonctionnelle
gu'il entretient avec le cortex préfrontal ventromédial qui est lui impliqué dans les
mécanismes de récompense (248). En temps normal, un fort niveau d'activité du
cortex préfrontal dorsolatéral serait le témoin d'un meilleur contrdle de ses choix
alimentaires, tandis qu'une forte réponse du cortex cingulaire moyen serait corrélée a
un mauvais contrdle cognitif dans ce contexte (249). Différentes études ont montré
que le neurofeedback (cette technique qui permet d'apprendre a auto-réguler sa
propre activité cérébrale au moyen d'un monitoring en EEG ou IRMf) pouvait étre
utilisé chez les patients en surpoids ou obéses afin d'entrainer cette fonction
cérébrale qu'est le contréle exécutif. Ainsi, la connectivité fonctionnelle entre cortex
préfrontal dorsolatéral et cortex préfrontal ventromédial (248) et le niveau d'activation
du cortex préfrontal dorsolatéral (250) peuvent étre améliorés. Il a été montré que
I'olfaction possede des substrats communs avec le contréle exécutif (251). De plus,
les odeurs subliminales comme nous l'avons expliqué précédemment semblent avoir
un lien privilégié avec les processus attentionnels. Elles pourraient donc agir comme
un facilitateur de neurofeedback a visée thérapeutique. En outre, l'utilisation de
certaines odeurs subliminales pourrait faciliter le traitement cognitif amenant a des
choix alimentaires plus sains chez ces populations. Par ailleurs, linteraction
olfaction-vision est a étudier plus précisément, puisqu'il semblerait qu'elle puisse

maximiser certains effets d'amorgage (252).

Différents constats nous font penser que les odeurs subliminales seraient plus
efficaces que les odeurs supraliminales. En effet, chez les personnes obéses, des
déréglements en lien avec l'olfaction sont observés au niveau des réseaux cérébraux
de la récompense et du contrble cognitif (253). De plus, il a été montré qu'une odeur
clairement détectable était souvent percue comme plus intense en situation de faim
qu'a satiété, ce qui n'était pas le cas chez les normo-pondéraux (254). Enfin, une
étude menée sur des participants en surpoids en état de faim ou de satiété a montré
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gue des odeurs supraliminales alimentaires n'ont pas eu d'effet sur la quantité de

nourriture ingérée, ni sur la préférence alimentaire (255).

Les applications possibles ne se cantonnent pas aux personnes en surpoids ou
obéses, mais pourraient également intéresser d'autres populations dont les choix
alimentaires sont inadaptés, comme par exemple les mangeurs restreints. La
restriction alimentaire est le fait de contrdler scrupuleusement son alimentation en
limitant la quantité de nourriture et la prise de certains aliments jugés trop caloriques.
Cela part souvent d'une envie de perdre un peu de poids, et aboutit a un régime
excessif placé sous le joug du contrGle et de la maitrise permanente de son
alimentation. Les écarts sont paradoxalement nombreux, sorte de compensation
notamment a la frustration engendrée par la conduite restrictive (230). Ces
mangeurs-restreints souffrent d'un biais attentionnel vis-a-vis des aliments a forte
densité énergétique bien plus élevé que les non-restreints, ce qui se traduit par des
hyper-activations de certaines aires du circuit de la récompense (insula, cortex
orbitofrontal) et de I'attention (gyrus frontal supérieur) (256). De plus, ils semblent
accorder de maniére générale beaucoup plus d'attention aux aliments que les non
restreints. Ainsi, un amorcage olfactif subliminal pourrait éventuellement entrainer le
cerveau a prendre en compte différemment les informations en provenance de

I'environnement, afin de lever le biais attentionnel vis-a-vis des stimulus alimentaires.

En résumé, les modes de prévention actuels ainsi que les développements
thérapeutiques gagneraient a se tourner vers |utilisation d'amorces olfactives
subliminales qui, de par leur interaction privilégiée avec les mécanismes
attentionnels, pourraient optimiser les choix alimentaires et favoriser la santé

présente et future.
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En conclusion, ce travail contribue a une meilleure connaissance de
l'intégration des odeurs de faible intensité, et du rble des processus attentionnels
dans cette intégration. L'interaction entre processus attentionels endogéne et
exogéne est d'une grande importance dans traitement cérébral d'odeurs dites
subliminales puisqu'elle conditionne non seulement le caractére discret de ces
odeurs, mais également leur propension a influencer certains comportements. Par
ailleurs, l'attention est souvent perturbée dans le cas de troubles du comportement
alimentaire dont les conséquences revétent un enjeu majeur de santé publique. C'est
pourquoi l'utilisation d'odeurs subliminales peut s'avérer intéressante dans I'étude de
ces troubles, et pourquoi pas, constituer un outil préventif et/ou thérapeutique pour
optimiser les choix alimentaires individuels ; ce que de futures études devront

s'employer a vérifier.
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Abstract. The diversity of theoretical contexts, methods, and experimental designs chosen in existing
studies on subliminal olfaction does not allow finding at this state a single definition for a subliminal
odour. Nevertheless, attention and consciousness appear as key factors for understanding and
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to be taken into consideration when building subliminal olfactory experiments.
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Introduction

In view of its etymology, the “subliminal” adjective refers to a stimulus which is situated under
a threshold. In the everyday langage, “subliminal” evocates a stimulus which escapes conscious
processing. Even odours that are not consciously perceived can be processed by the brain and have
an impact on cognitive processes (61). However, in this field of subliminal processing research,
olfaction remains a complex sense that is poorly controlled and poorly understood compared to others
(62). Despite this complexity, previous literature has shown that subliminal odours can influence some
behaviours (63).



2.1. Impact of subliminal odours on physiology, perception and behaviour

2.1.1. Differential general impact between subliminal versus strong odours

Several studies have investigated whether low-intensity odours produce the same effects as
odours at higher intensity. Interestingly, the observed effects on physiology or behaviour are
sometimes identical, sometimes proportional to the concentration, sometimes distinct, and sometimes
directly opposite. For example, the intensity of an unpleasant odour has been found to perfectly
correlate with diastolic blood pressure and, to a lesser extent, systolic blood pressure (64). It has also
been shown that odours can impact the integration of other sensory informations (vision, hearing,
gustation...), but according to the intensity, the effects can be similar (65), different or more
pronounced (66,67). For example, Labbe et al. (66) showed that sweet gustatory perception is
accentuated in presence of weak odour of pineapple, and this effect increases in proportion to
increased odour intensity. Glatzel (60) tested the impact of the intensity of an ambient odour on
consumer buying intentions and products evaluations. Four levels of concentration were considered:
high, medium, low and a control non-odourised condition. The medium and low concentrations
significantly augmented approach behaviour among products (comparatively to high concentrations
and control), while the highly concentrated odour seemed to exhibit negative effects on product
evaluations. These experiments suggest that weak odours could have specific impact on different
variables (physiology, perception, behaviour). However, this differential impact is not easy to predict,

so that some studies evaluated the impact of very weak odour as such.
2.1.2. Impact of subliminal odours on physiological regulation

Several studies have demonstrated that weak odours influence physiological arousal
parameters (heart rate, respiratory rate, skin conductance, blood pressure), even if participants did not
detected the presence of the odorant. For instance, vanillin, ethyl vanillin and citral at very weak
concentrations had an influence on sniffing frequency at least 10 seconds after their diffusion (68).
This is not surprising, since from the most peripheral level, subliminal odorants can trigger electro-
olfactograms (EOG) (69). This last study confirms that odorants of very low concentration are capable

of activating the olfactory epithelium unbeknownst to participants.
2.1.3. Impact of subliminal odours on perception, memory, and cognition

Previous literature has also shown that subliminal odours can modulate perceptual processes
and can be part of the final global sensory perception of another odour or another stimulus (70-72).
Two mixtures that are different because of the presence or absence of a subliminal compound only,
can indeed be qualitatively differentiated by subjects in a triangular test (pairing two samples that

seem identical and pointing out the one which seems different from the two others) (73).

Furthermore, subliminal odours can influence perception of a new incoming stimulus. For example, in
a task where the participants had to evaluate the intensity of an odour, it was observed that the
perceived intensity was modulated by prior diffusion of a weak odour (74). What the authors defined

as the "weak bias" resulted in an overestimation of intensity. Interestingly, exposure to a strong



concentration odour did not show any effect on perceived intensity. This means that in a given context

weak odour stimulation is able to influence some percepts while a strong odour cannot.

Informations conveyed by these subliminal odours can influence also some cognitive processes: it has
been shown by Degel and colleagues that they can be used as environmental cues to feed our
episodic memory (75,76). In this experiment, subjects were invited in an odourised room (first phase)
and they were not aware of the presence of a weak ambiant odour. Then, they took place in another
room (second phase) where they were asked to pair images representing different locations and
odours. The room and odour encountered during the first phase were presented in the second phase.
Although the subliminal odour was not detected during phase 1, subjects linked it to the waiting room

significantly in phase 2, highlighting an episodic link between them.
2.1.4. Impact of subliminal odours on mood, task performance, and behaviour

Experimental studies demonstrate that weak odours can significantly impact mood and task
performance. However, this is not true for all odours and in all contexts. Effects appear to be odorant-
specific and are also heavily influenced by individual factors and experimental methods. Thus, weak
ambient odours have been shown to influence mood states in a positive or negative manner (77-79),
intentions of food choices and real food choices (80,81), buying intentions (60) and even cleaning
behaviour (61).

In a well-known study of Holland and colleagues (61), subjects were exposed to a subliminal odour of
citrus and researchers asked them to list activities they plan to do when coming back home. The
participants primed with citrus odour listed significantly more activities about cleaning than others. In
the second experiment of this study, subjects were asked to eat a crumbly cookie. Participants who
were exposed to the weak odour cleaned more frequently the crumbs fallen on the table than control
participants. Authors explained this result by the cognitive activation of a cleaning concept conveyed
by the citrus odour. To our knowledge, this study is among the first showing that a subliminal odour

may modulate individual behaviour (intentions of cleaning and real cleaning behaviour).

Lundstrom and Olsson (78) conducted experiments in which participants (females) performed a
sustained attention task and filled a questionnaire about their mood states after being exposed to
subthreshold amounts of androstadienone odour. The androstadienone diffused at subliminal
concentration affected women's mood in a positive manner (increased ratings of positive items such
as social, open, relaxed and others) compared to control participants (not exposed to the odour), while
it did not change task performance. Moreover, these results on mood states were significant only
when an experimenter of the opposite sex was present in the room. Behaviour modulation through the

odour was in this case dependent on the social context during exposure.

In summary, weak odours can significantly influence physiological arousal parameters,
reporting of mood state, task performance, cognition, memory and behaviour. However, several

studies found no effect of weak odours on these parameters (82—84). The lack of consistency across



studies encourages us to better characterize what is a weak/subliminal odour and to highlight the role

of odorant concentration and its perceptual pendant odour intensity.
2.2. What is a subliminal odour?

The concentration is a measurable value representing the proportion of a substance in a liquid
or gaseous mixture, while the intensity of an odour is the level of olfactory sensation. The olfactory
detection threshold is a statistical variable defined as the lowest concentration of a certain odour
compound that is perceivable in 50% of the odorant presentations by the human sense of smell. This
concentration level can vary in huge proportions according to the type of odorant and the sensitivity of
the person smelling it. The Stevens law (85) establishes a relationship between the concentration and
the intensity: at very high concentrations, concentration and intensity are not proportional because of
the saturation of olfactory receptors (adaptation). This zone is called saturation zone (Figure 1). When
the concentration is higher than that corresponding to the detection threshold and lower than that of
the saturation zone, the odour can be clearly perceived. This zone is called the supraliminal zone.
Finally, the infraliminal zone corresponds to concentrations that are lower than that of the detection
threshold, and composed of background noise (86). However, there is an area around this threshold
called peri-threshold area, in which the concentration of the odorant releases a sensation often

qualified as ambiguous. This is probably the area the closest to the subliminal olfaction.

The olfactory detection threshold can be elicited thanks to sensory analyses and olfactometry
methods. The traditional method to measure it consists in presenting to the subject different vials or
sticks soaked with the odour at different concentrations, and asking him directly to determine whether
or not he smells something. Different configurations are possible: presenting concentrations in an
ascending way, in a "staircase" manner, in a randomized order (87,88), etc. Importantly, this common
olfactory detection threshold is obtained while orienting attention of the participant toward the
supposed presence of the odorant in the vial. For this reason, we suggest calling it “attentional

detection threshold”.

Subliminal processing is known to be the processing of a stimulus that occurs without awareness or
consciousness. In the field of research of subliminal olfaction, it is unclear whether the concentration
of the odorant has to be under the detection threshold concentration (to avoid attracting awareness

and conciousness) or can be higher if no attention is paid to it.

2.2.1. Under-threshold odorant concentrations?

Research about subliminal olfactory perception started up with the idea that infraliminal odours
can be processed in the same way as supraliminal odours. One of the first experimental studies
exploring subliminal odour effects was that conducted by Amirov (89). Groups of healthy and sick
participants (suffering from influenza or severe catarrh) were exposed to odours in order to measure

the olfactory detection thresholds with different methods and to analyse olfactory adaptation.



Unexpectidely, Amirov observed that the olfactory sensitivity decreased significantly when the strength
of the stimulus was increased slowly from a subthreshold level to overthreshold level, and called this
effect "subthreshold inhibition". It occurred in healthy people as much as in sick population. Here,
subliminal odours were defined as "subthreshold", corresponding to an infraliminal concentration
(Figure 1, A).

This notion is also taken over by several other authors (63,66,67,71,78,90,91). Different approaches at
individual level (63,67,68,71) or at group level (90) were used to determine these concentrations.
Some of them (72,73) used also the term "perithreshold", meaning close to the detection threshold,

although it can be either under or just above the threshold (Figure 1, B).
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Figure 1: Olfactory concentrations used in subliminal olfaction studies with respect to the olfactory
thresholds. A: subthreshold (63,66,67,71-73,78,89-92) ; B: perithreshold (72,73); C: subconscious, consciously
undetected, undetected, subliminal (65,68,93-95); D: weak, low concentration, low intensity, non-attentively
perceived, ambient (80,81,84,93,96,97). *non-attentional detection threshold can be shifted depending on

environmental factors (task complexity, cognitive state, distractor elements...)
2.2.2. Attentional limit as detection threshold

For other authors, the subliminal feature becomes a zone in which the odour is non-attentively
processed. This approach gives prime importance to attentional processes. It seems that not focusing
on olfaction implies inevitably an increase of odorant concentration necessary to the subject to be
detected. Therefore, several authors (84,96,97) chose to use concentrations which are slightly above
the detection threshold (Figure 1, D).

The terms used for this attentional approach are "subconscious" (95), "weak concentrations” (97), "low

concentration” or "undetected" (94), "weak" (93), "consciously undetected odours" (68), "non-



attentively perceived" (80,96). For this reason, and contrary to the previous section, we suggest calling
this threshold the "non-attentional detection threshold".

Most of these studies perform at the end of the test a debriefing interview with the participant in order
to check the subliminality of the odour. If he has not detected the presence of an odor before or during
the test, it can be considered that the smell was at subliminal intensity. However, this verification alone
does not indicate whether the intensity used was below or above the detection threshold
concentration. In this case, a blur persists and does not allow deciding whether the odour was weak
but above the attentional threshold, or under it (Figure 5, C). Thus, it may be wise at the end of the
test, to ask the participant to evaluate additionally the intensity of the odour used as subliminal. If the
stimulus can be detected or even identified by the participant, then the intensity can be considered

supraliminal (Figure 1, D).
2.2.3. Moving nature of thresholds

As mentioned in the previous section, there is a lack of consensus about the definition of
subliminal olfaction. The existing definitions vary according to theoretical field and experimental

designs: sensory and physiological experiments (68,89), or cognitive and behavioural ones (61,76).

Sub-threshold and peri-threshold odours experiments involve frequently a measurement of classical
attentional detection threshold, thus, directing attention of the participant to olfactory modality.
However, this detection threshold can vary over population, according to the signal detection theory.
The latter states (in the perception domain) that the response of the participant toward the stimulus
depends on his intrinsic capacity to be confident (to be sure of his own decision, at the risk of making
a mistake) or prudent (being focused on the possibility to make mistakes, at the risk of missing
something) (98). The subject could indeed declare that he does not perceive any odour while he
smelled something but was not sure. If the possibility to have a degraded olfactory system is
discarded, two important elements draw from this signal detection theory: an odour needs to reach a
certain concentration before it can be detected, and the internal factors such as attentional /

awareness / mood states of the individual can change this detection threshold.

Then, the "non-attentional” approach seems to be more complete than traditional one, particularly
because it includes internal factors in the model. It is also closer to an ecological situation for applied
experiments as there is an obligation to take into account the modulator effect of environmental factors
on attentional states (Figure 5,*). In subliminal olfactory experiments, measuring a detection threshold
without orienting attention on olfactory modality would be more appropriate than traditional detection
thresholds. This subliminal zone would be placed between the attentional detection threshold and an
non-attentional detection threshold, and odours would be defined as weak (Figure 1, D). Doing so,
sensory pathways are triggered, and hedonicity, typicity, recognition tests can be used for mental
representation checking (representations conveyed by the subliminal odour). These mental

representations are indeed very important when subliminal odours are used as primes to influence



some cognitive processes or behaviours: these behaviours are indeed more easily influenced when

the odour evokes a mental representation that is congruent with them.
2.3. Attention determines the impact of subliminal odours

As it has been shown before, there is currently no consensus in the literature on what a
subliminal odour is, nor about methods to determine them. Some studies are centered on olfactory
detection threshold while others focus more on attention. All of them aim to show that subliminal
odours modify different variables, ranging from physiology to complex behaviours (e.g. food choices).
In all cases, participants are not aware of the modification of these behaviours. However, it is
impossible to know at which level this lack of informations is located: whether at a peripheral level in
which olfactory receptors are not enough stimulated to trigger a solid signal or at a more integrated
level in which percept is differently reconstructed by the brain. What processing among perception,
attention, consciousness, belongs to these levels and what are the differences between them?

2.3.1. Attention to odours versus olfactory consciousness
Attention

Certain aspects of the attentional process can reach consciousness or not, but attention and
consciousness are distinct. Interestingly, Dijksterhuis and Aarts (2010) highlight the fact that some of
processes are dependent on attention but not on consciousness, which let free rein to environmental
cues (such as odours) to modulate behaviours, of course depending on the characteristics of the
stimulus. For Keller (100), attention is also different of consciousness because the first can be
manipulated in psychophysical tests, while it is not the case for consciousness (consciousness can be

altered only by medication, hypnosis, or after a stroke).

Goals determine our actions and represent behavioural outcomes that are generally rewarding for the
individual. To pursue a goal, each person relies on mental representations, which are general
concepts in which stimuli can be categorised (for example, in the study by Holland et al. (61)
discussed before, the citrus odour conveyed household product representation which triggered
cleaning intentions and actions). In Dijksterhuis and Aarts publication (99), authors state that "attention
is a selective processing of one aspect while ignoring other irrelevant aspects”. Two kinds of attention
coexist: exogenous attention which represents attention led by the strength of the stimulus (stimulus
saliency), and endogenous attention which is an evaluation of the pertinence between the stimulus
and the mental representation of the goal. Thus, attention is necessary to reach goals (even when
these goals are non-conscious), as the stimulus has to be sufficiently salient or relevant to trigger a
mental representation. Moreover, goals pursuit depends on focus (keeping the same information
active) and flexibility (responding to changing environment) for which are in fact important memory and

context. Attention and goals are the key concepts of volitional behaviour.



People can selectively attend to an odour (101). Waiting for an olfactory stimulus decreases indeed
the reaction time to this odour; it also modifies patterns of cerebral activity. Thus, pre-attention towards

olfactory stimulus modifies physiology and behaviour, without necessity of consciousness.

Moreover, some studies highlighted behavioural outcomes led by olfactory stimuli which does not
reach consciousness, but endogeneous attention (triggered by pertinence between stimulus and
mental representation of the goal) (81,96). However, there is no consensus in the scientific community

about the necessity of attention to trigger olfactory consciousness (100).

Consciousness

Although it was initially thought that individuals were entirely conscious of the motivations
driving their behaviours and choices, current research in psychology and economics suggests that
people are not as rational as they imagine they are (102—105). Moreover, a large number of studies in
psychology have demonstrated the influence of non-conscious processes on human feelings,
behaviour and decision-making (106—109). Thus, goals are not necessarily conscious, contrary to
what it was thought until recently. According to Dijksterhuis and Aarts (99), volitional behaviour can be

engaged without consciousness, and can also be modulated by unconscious stimuli.

Some main theories and mechanisms about olfactory consciousness are discussed in the literature. In
their work, Sela and Sobel (110,111) hypothesise that active sniffing is the reflection of olfactory
consciousness. However, Koster et al. (112) state that this theory does not explain implication of
retronasal way in conscious perception nor the way in which subliminal olfaction can influence

behaviours.

According to Global Workspace Theory (GWT), conscious stimuli can access to all non-conscious
functions in a widespread network (such as memory, executive controls...). Nevertheless, non-
conscious stimuli do not have such an extended action. The action of conscious stimuli is "more
widespread, high amplitude and phase-linked oscillations in cortex" (113). There would be two phases
in GWT: first, convergence of informations coming from widespread regions and second, transmission
of percept in other areas. Conscious olfactory processings would meet this dynamic GWT: olfactory
sensations are gathered in the frontal cortex to create a percept, and feelings related to semantic skills
result from a spreading from these regions to regions that are more caudal. Expectations, context, can
slightly modulate the anatomical appearance of the network involved and especially the point of

convergence where the olfactory percept arises.

Nevertheless, the GWT is criticised by other researchers (55,114) who rather support Quality-Space
Theory (QST). According to them, it is not possible to work on an entire olfactory percept overtaking
conscious threshold as nobody agrees about what a smell represents (an object, an affect...) nor
about olfactory imagery capacities (imagining the odour percept while there is no odour at all) (100).

They think that, due to this, GWT fails to explain conscious odour perception. Instead of this, QST



postulates that each qualitative characteristic of a sense (for example for vision: color, shape, position
in space...) is not necessarily linked to consciousness and can be non-consciously detected. The
model is then made of mental qualities corresponding to each qualitative characteristic, which can be
conscious or not. Thus, the global perception is not dual (conscious or not). The key function in this
model is the capacity of the subject to discriminate each of these qualitative characteristics. Each of
them can be placed in a space: discrimination of the odour as a function of an olfactory characteristic
(e.g. intensity, amount of each component in a mixture, etc). Thus, odour qualities can be updated
according to changes in some criteria (environment etc...) and compared. It underlies olfactory

perception and in some way, olfactory consciousness (115).

In our opinion, the conscious representation of an odour is probably a mixture of GWT and QST: it
relies on a widespread network reaching all non-conscious functions, however the nodes and links of
this network can be modulated by basic capacity of the subject to discriminate each qualitative

characteristic of the odorant.
2.3.2. Properties modulating attention to odours

Two kinds of properties are able to modulate attention to odours: external properties (related

to the stimulus) and internal properties (related to physiology and psychology of the individual).

Internal properties

Among the internal properties, motivation can be cited, physiological state, expectations and
memory. However, as we will see later on, expectations and memory are intrinsically linked to past
learnings/context, meaning that they are at the border between internal and external properties.

A theory described in the marketing field stress the importance of motivation (60): its name is ELM for
Elaboration Likelihood Model. If the implication is strong, the information is more cognitive and implies
cues that are intrinsic to the product. If the implication is poor, subjects let them guide by exterior and
unconscious cues. Thus, decision making and attitudes toward the olfactory object could be

dependent to subject's implication (116).

Another point is the physiological state that can facilitate or restrain the odour influence on behaviour.
For example, while the person is in a pre-prandial state, diffusing a food odour draws his attention

towards the odour more strongly than when the person has already eaten (117,118).

Familiarity of the odours is an important characteristic, which builds on memory capacity and prior
experiences. Memory is central to olfaction, as the latter is the ontogenetically oldest sense: most of
our olfactory preferences and olfactory memories are built during childhood (2). The olfactory
autobiographical memory begins early than other senses because of the novelty effect that disappears
in next phases of life. These autobiographical olfactory memories depend on the first encounter with

the odour, but also on the occurrence of the odour detection. Only one sense is enough to remember



an experience and to relive it: it can be olfaction, but the link in memory between this cue and the
whole experience has to exist beforehand. Koster and colleagues (112) introduced the MITSCOP
theory (the misfit theory of spontaneous conscious odour perception), which is based on the
expectation of a duo odour-context which triggers or not consciousness of an odour depending on the
novelty or emotional content conveyed by the odour itself. According to Kdster, olfactory memory is
rather linked to emotions than used to recognise the odour. It seems that the direct pathway to limbic
system that olfactory processing provides activate feelings and memory before triggering cognitive
processes (60). This organisation perhaps explains why olfactory memories are more emotional than
in other senses. Expectations about olfactory environment represent a baseline, which can be
disturbed by the real olfactory environment if it is different from these expectations. According to Baars
(113), "conscious olfaction "as such" can be studied by comparing novel vs. habituated odours,
attented vs. unattended ones, and rivaling olfactory percepts, comparable to visual rivalry (119) ". In
such way, attentive olfaction can be used as an alert system while it reaches a conscious state.
Olfaction is mainly unconscious and becomes conscious when there is a discrepancy with the normal
olfactory atmosphere (warning system): brain is always checking for congruency. Thus, congruency

and memory are linked together and are of great importance for odours to reach attention.

Studies about mental odour imagery provide also some trails about implication of concepts,
congruency and memory in olfactory attention and consciousness. Only a minority of people succeed
to imagine odours (having a mental representation of an odour while no odour is present in the
environment), in comparison with visual or auditory modalities. It appears to be a lack of ability which
was of little survival value for anatomically modern human, as Asharmian and Larsson explain
(114,120,121). Imagining an odour presupposes working memory and semantic memory capacities,
but it can take place without any conscious experience of that odour. The training and interest about
odours can shape this olfactory imagery capacity: to be trained leads to a superior conceptual
aptitude, that allows to better describe an odour and so, to better recognise it. Moreover, naming the
odour makes it lose its autobiographical and emotional power: odours often lose their emotional value
when they become conscious. Kirk-Smith and colleagues (77) share this same point of view.
According to them, as we said before, conscious verbalisation is not necessary in olfaction. Just the
comparison of previous encountered and actual odours matters, as olfaction is an alert sense, and the
lack of cortical representations for semantic olfactory processing could explain this fact. However, it
implies also that mental representations and memory are very requested to allow the comparison

between previous encountered and actual odours.

External properties

Regarding external properties, Keller (100) points out the fact that the definition of an olfactory
object is not consensual. For him, this is the olfactory experience that represents an olfactory object at
any time. However, it is possible to focus attention on certain dimensions of an odorant (perception is

a mental recreation of a combination of these dimensions). For example, hedonicity, maybe the most



important of all dimensions, represents the first impression of the odour (45,122). It is worth noting that
intensity and hedonicity can be linked to the fact that a pleasant odour can become unpleasant when
its intensity is increased. Moreover, unpleasant odours draw attention much more than pleasant ones.
Olfaction has only one or two intrinsic characteristics that can be directly manipulable (where vision
has color, shape...): the intensity, and the trigeminal aspect of odorants. It is easy to understand that

an increase of each of these aspects leads to higher attention towards the odour.

The behavioural response toward a subliminal odour seems to be also guided by the environment (to
a certain extent, as internal properties described before shape this behavioural response). The
congruency between this environment and mental representations activated by the odour is a key
process. It assumes that these representations and past situations can have been kept in memory. As
mentioned before, when a stimulus is perceived, it is always linked to a context to be integrated. Brain
feeds on environmental cues. Congruency is a concept at the center of this debate, as well as
predictive coding. In a study already mentioned, androstadienone was able to influence mood states in
women but only if a man was present during the test (78). This means that the context and the validity
of the environment are essential. Another example comes from a study in which EEG was used to
assess whether an odour can modify face perception even when the smell is not consciously
perceived (123). Participants were divided in two groups: those who were aware of the prime and the
others who were not. There was no behavioural effect on face perception, but the LPC (Late Positive
Complex) event-related potential evoked 500ms after a visual face stimulus was modulated by the
presence of the odour, even in the absence of its awareness. Interestingly, this occured when the face
was unpleasant but the odour was pleasant, which probably constitutes an alert signal of incongruent
cues: "Environmental stimuli should reinforce and complement each other instead of curbing the other

one's effects"” wrote Glatzel (60).
2.3.3. Priming paradigm

As the effects of subliminal odours on behaviours are not attentively noticed by individuals,
they are non-conscious. The current literature shows some paradigms to test non-conscious
processes. Their common feature is the indirect characteristic: subjects are not directly questioned on
the targeted behaviour. Thus, indirect tests consider the inability or non-drive to answer honestly to the
test. These paradigms test implicit memory, such as the implicit association test (IAT), which
measures differential association between two concepts and an attribute and is especially used in
social cognition studies (257). The stem completion task consists in completing as fast as possible a
word when only few initial letters are available (258). We can also cite the word fragment test (259) or
the lexical decision task (260). Here, we will focus on another type of tests which are also related to

implicit memory: the priming paradigms.

Priming paradigm consists of two phases. During the priming phase, the participant is incidentally
exposed to a stimulus (the prime). Then comes the test phase during which the non-conscious effects
of this stimulus are evaluated on a target task. A priming effect is observed if the speed or the

accuracy of the target task is modified by the prime (comparatively to a control group where no prime



was delivered). This effect could be reflected by a modification of reaction times, choices of items,
behaviours related to the target task. However, the priming effect is valid only if the participant did not
have any motivation to research this effect, which means apart from his whishes. It allows in this way
to indirectly study non-conscious processes: the participant does not know that there is a link between
the prime and the target task. As the test is indirect, the advantage is that biases due to moral, social

or cultural codes of the participant (who could consciously conceal responses) are avoided (227).

Priming reflects non declarative memory (97,261). As Stockli and colleagues (262) nicely outlined,
priming research deals with associations (cue-context), concepts (mental representations), goals,
motivational relevance of the task and level of awareness. The unawareness of the stimulus does not
really matter in a priming paradigm, but rather the unawareness of the influence of the prime (163).
Bargh highlights the fact that same priming effects are visible on supraliminal or subliminal primes as
long as the influence of the prime is non-perceived. However, naming the odour might induce a bias. It
directs perception in a certain way which causes cognitive modulation (263). It is the same for naming
the possible effects of the cue on the subsequent task. Thus, there is an interest to not direct
participant's attention towards the olfactory modality during experiments involving what we call
weak/subliminal odours (264). According to Dehaene (161), as cited in Lorig's review (264), a stimulus
which is above the detection threshold but not highlighted by attention is labelled as "pre-conscious"
(what we call subliminal odour). When attention is devoted towards the stimulus, it becomes
conscious. For stimuli that are under the detection threshold, if attention is turned on them, it can
produce false alarms (detecting an odour when there is no odour at all). The use of a false pretense to
recruit subjects permit to avoid these effects, and is classically used in priming paradigms involving

implicit processes (60).

Priming paradigms have been conducted with supraliminal odours (265-270). Their use is fastly
growing in the subliminal olfaction field (63,95,97). Further studies will have to determine which kind of
stimulus is the most appropriate for the goal of the study, according to some results discussed before

which tend towards highlighting benefits on behaviours of weak versus high intensity odours.

Some studies reported here were conducted using target tasks simultaneously with odour exposure
(61,65,271) and others were conducted immediately after exposure (76,81,96). As the two procedures
(odour exposure during the target task or after the target task) seem to induce priming effects and
behavioural influences, it is not known if one is more relevant than the other. Future works will have to

investigate it.

In summary, olfactory attention seems to be essential to olfactory consciousness. According to
several authors, olfactory consciousness consists in gathering and then transmitting information from
lower to higher cognitive levels, and according to others, mental representations for odour qualitative
characteristics can be part of the final percept (quality space) and can influence it, depending on which
are conscious or not. Regardless of this, memory is a central process, allowing comparing novel and
previously experienced odours, attended and unattended ones, congruent with olfactory cues and

environment. Motivation and goals of subjects modulate as well the final percept playing role on



concepts carried by odours. Priming paradigms are able to investigate these non-conscious
processes, especially concepts and mental representations vehiculated by subliminal odours in

various fields.

2.4. Cognitive integration of subliminal odours

2.4.1. Cerebral pathways for odours perception

In a supraliminal condition, odour processing is relatively well-known from a neuro-anatomical
point of view. In the nasal cavity, the odorant crosses the mucus and binds itself to the olfactory
receptors. These activate neurons transmit their action potential at the olfactory bulb. Then, the
information passes to second-order neurons and is distributed to different structures of primary
olfactory cortex (piriform cortex, entorhinal cortex, olfactory tubercle and amygdala) (30). Amygdala is
an important area known to process stimuli with salient emotional content, especially aversive and
unpleasant (47). Next, the information goes to other limbic areas such as the hippocampus, and gains
neocortical inputs from areas belonging to the frontal lobe as the orbitofrontal cortex. Hippocampus is
known to be a center of memory, and neocortical structures are involved in higher order olfactory
processing (as identification, or linking to contextual informations, etc.) (272). The anterior cingulate
and the insula are also implicated in complex processes such as disgusting odours processing
(37,273).

Olfaction differs from the other senses because there is no first relay in the thalamus (which is
responsible of selective attention in general), unlike other senses: in other words, anatomically,
olfaction is a more direct sense (from sensory neurons to frontal processes) as there are fewer
synapses that reach the limbic system and no thalamus relay in first intention (31). Moreover, fibers
coming from the olfactory bulb project first on the paleocortex (piriform cortex) before the neocortex
(orbitofrontal cortex) which is not the case for other senses (100). Thus, a few number of fibers pass
through an indirect way in the mediodorsal thalamus to meet frontal structures (274). To sum up,
olfaction is different from the other senses as it is localised in more anterior areas, and uses really
ancient cortex before going to frontal neocortex, which could explain why mnesic and emotionnal
influences are important in such sensory processing. Olfaction has few specific neural correlates and
overlaps some other brain functions. Therefore, the organisation of olfactory processing is quite
unique and explains for example why it is so difficult for non trained participants to describe or imagine
an odour (275).

2.4.2. Brain areas potentially involved in olfactory attention

It is more and more discussed that olfactory content become conscious when interacting with

non-olfactory areas in the brain, in the form of networks.

The first relay for olfactory information is in the olfactory bulb, responsible for the control of the
information before the distribution to cortex. The electrical activity (slow-waves) between the olfactory
bulb and the piriform cortex resambles the one between the thalamus and the neocortex in other

senses, making it a potential target of attentional selection (124). These similarities between the



olfactory bulb and the thalamus concerning oscillatory patterns are made possible by the presence of
excitatory and inhibitory neurons (100). Moreover, the amplitude of gamma waves in the olfactory bulb
is increased with the olfactory task complexity. However, there is no evidence about implication of
olfactory bulb in olfactory attention in human. Olfactory bulb could be a first "sorter" of olfactory
information and, according to task complexity, could weigh to the olfactory content to be sent and

processed by the relevant areas.

In the piriform cortex, the activity induced by the presentation of a new odour (quantified in terms of
BOLD signal) is increased and then decreases to a baseline, while in the orbitofrontal cortex, the
activity remains constant for a longer time after the end of the exposure to the odour (124). It could
represent the habituation phenomenon, which is a kind of disappearance of perception for stimuli
which are not relevant at the moment. Thus, the piriform cortex could proceed to sort what is relevant
and what is not. On the contrary, it could be the orbitofrontal cortex which filters informations and send
a feedback to the piriform cortex. Another evidence for the implication of the piriform cortex in olfactory
attention is that the frontal piriform cortex subregion was found to be activated in attended odours

processing as opposed to unattended ones (42).

Olfactory consciousness may also be processed at the orbitofrontal cortex level. The context in which
the olfactory experience takes place (if another sensory modality is associated, if the subject is in a
satiety state or not...) is taken in charge by the orbitofrontal cortex but not by the piriform cortex (100).
Thus, the piriform cortex manages physical features of the stimuli and the orbitofrontal cortex integers
them to the context to reconstruct a global perception. There is also a pathway running directly from
the olfactory bulb to the orbitofrontal cortex (124). Little is known about it but it could also be a first
attentional trigger, waiting for a confirmation (consciousness) by other more classical pathways. This

first attentional trigger could be driven by features as affective value (125).

Some other authors argue that the activity of the orbitofrontal cortex is linked to olfactory
consciousness (100,126-128), because it is involved in olfactory identification and discrimination.
According to Li an co-authors, this is the reason why this structure could be at the center of the

quality-space theory (55,114).

Other researchers studied the activity of the indirect pathway passing through the mediodorsal
thalamus in attention to odours, by the means of fMRI (44). The presence of an attended odour
activates the medial orbitofrontal cortex and areas near to the olfactory tubercle. In addition, when
subjects attended the odour, the activity in the indirect pathway was modulated more strongly than the
direct pathway. Thus, the oscillatory activity of mediodoursal thalamus neurons could synchronise
them during olfactory attention, increasing the strength of the connectivity between the mediodorsal
thalamus and the orbitofrontal cortex. In the study of Prehn-Kristensen et al. (78,93), the authors
suggest also that a coordination between attention and short-term memory exists in order to detect the
odour, which involves thalamus and bilateral dorsolateral frontal activities. The conclusion of these
studies is that the direct pathway could be "automatic”, while the indirect pathway would allow

selecting interesting cognitive parameters for deeper odour analysis. There would be a feedback sent



by the orbitofrontal cortex to the primary olfactory areas, which could refine the olfactory perception.
Another hypothesis is that transthalamic network is perhaps not responsible for olfactory attention but
for the shift of attention between two senses when olfaction is one of the two (100). Finally, as
ventrolateral thalamus and cerebellum are connected to each other and are both involved in olfaction,
these two areas are also possible target to be explored in further experiments on olfactory attention
(129,130).

2.4.3. Differential cerebral integration of subliminal versus strong odours

As subliminal odours seem to impact some behaviours not strictly in the same way than high
intensity ones, one can assume that cerebral integration of the first is different from the latter. This can
be interpreted as addition or reduction of activity of some areas implicated in olfaction, or as a total

reorganisation of structures involved in this process.

For example, it has been shown in fMRI studies that it exists a specific deactivation of inferior frontal
gyrus when the odorant is delivered at a low concentration comparatively to a high concentration,
even if the low concentration was not detected by the subjects (94). In another fMRI study (92),
comparison of brain activations between subjects sensitive (SEN) and subjects insensitive (INS) to
ambroxan was examined. Ambroxan is an odorant, being delivered alone or in a mixture with other
olfactory compounds. For the INS group, the cingulate cortex was significantly more activated when
the mixture was smelled in presence of ambroxan (which was subliminal for them) than in the absence
of this compound. This means that, even in the absence of behavioural recognition, the brain is able to
distinguish between a mixture with or without an additional subliminal compound. In a research from
Walla and collaborators (131), the effect of an odorant on semantic processing was studied
(presentation and recognition of words); they contrasted the two conditions where the odorant is
consciously or non consciously perceived. The odour concentration used was the same for all
subjects, who were divided in two groups according to attention regarding the odour. Using
magnetoencephalography (MEG), they showed that semantic brain processing is different between
"attentive olfaction participants” and "non-attentive olfaction" ones: there were an early and a late
effect (magnetic field changes) in both groups, but this lasted longer in the aware group than in the

other group. This later effect could reflect conscious olfactory processing.

According to some authors, it is not the stimulus that triggers a behaviour but rather the cognitive
mechanisms generated by the stimulus (132). For example, from the marketing point of view, the
response toward the shopping experience can be an approach or avoidance behaviour (60). This
response can be influenced by cognitive parameters. As the highly concentrated scent seems to be
the more arousing, it can have increased the cognitive activity and so, increased rationalisation of
purchases. Marketing effects could have then decreased, that is maybe why appreciations and buying
intentions were worse than in medium and low concentrations. In Glatzel's study, the ingredients of the
scent decreased the arousal of the participants particularly in low and medium concentrations. Li et al.
(63) claimed also that the executive control increases with the level of awareness paid to the smell. It

seems that "bottom-up sensory input often induces top-down regulation”, that is, conscious information



is synthesised making the subject not be overwhelmed. According to the authors, lower amounts of
sensory input, such as subliminal odours, escape the top-down regulation and can influence behaviour
(social judgments in this case) more than supraliminal ones. Moreover olfactory areas do not overlap
neural correlates of executive functions, nor of semantic functions (124). This possibly explains why
olfaction is an important alert sense that can bypass some functions to "simplify" olfactory processing:
olfaction has anatomically direct projections, unlike any other senses. Some authors however argued
that the direct subcortical pathway between the olfactory bulb and the limbic system is the preferred

pathway for subliminal odours to influence behaviour (63).

Implications of some areas involved in olfactory attention and even olfactory consciousness, such as
olfactory bulb, piriform cortex, mediodorsal thalamus, insula, orbitofrontal cortex, are still topical.
Orbitofrontal cortex seems to play a pivotal role as it integrates some high level processings such as
linking odour detection to contextual informations. However, the truth is maybe located in the study of
temporal and spatial dynamic of cerebral networks and not in isolated structures, as some of them can
be activated differently with differences in cognitive tasks, hedonicity of odours presented and so on.
Thus, weak odours which are non-attentively perceived are indeed processed at a cognitive level
(activation of structures and cerebral networks with some mental representations being activated).
They can also influence behaviour at the time of exposure, and even after a certain delay, if nothing
disturbs cognitive activity. However, this delay remains to be determined, as it will be discussed in the

following section.
2.5. Perspectives for future studies

Despite the multitude of methodologies encountered in the literature, there is no doubt that
subliminal odours affect behaviours. Nevertheless, the mechanisms underlying these effects remain
poorly documented. In order to bring them to light, there are several of factors which have to be
controlled. Some of their adjustments (odour concentration, period of exposure, optimal duration of
exposure, etc) are not even known. Indeed, when the method will be made coherent, different topics

will benefit from weak/subliminal odours efficacy.
2.5.1. Better control of the stimulus
Population

Data coming from studies about olfaction are sensitive to a varied number of parameters
intrinsic to the participants: age, gender, cultural codes, socio-economical classes (24,27). Thus,
depending on goal of the priming paradigm, subjects have to be meticulously chosen. For example, if
the study aims to investigate some general olfactory functions, the population would be better
represented if composed of "average" participants (from different ages, gender, cultures and so on).
These parameters are then considered, as regressors, in further analyses. Conversely, if hypothesis is
addressed to a particular target population, especially in marketing domain or clinical studies, authors

should to not recruit average participants but specific populations (elderly, obese, etc).



Odorant and preliminary tests

Due to these interindividual differences, working with under threshold odour concentrations for
priming paradigms is very challenging: it is not possible to know if the absence of effect is due to
insufficient sensory input, or if it is the mental concepts conveyed by the odour which are not
consistent with the environment. This is why it would be more efficient to use non-attentively perceived
odours for which concentrations are above detection threshold. Doing so, one can be sure to trigger
sensory pathways and can work on hedonicity, typicity, recognition tests, checking these parameters
afterward. As pointed out by Lundstrom and Olsson (78), some studies have already investigated
effects of potential pheromonal processing in human but the method could have suffered some biases
because the conscious/non-conscious perception of the odour was not compared to the discriminatory
performance of the subject. As we noticed before, detection performances, cultural codes, mental
representations can be different for each person (83): they condition discrimination and thus, stimulus
choice. It is important if possible to check these interindividual differences in prelimiary tests, with a

group of participants that is different from the real test group.

These preliminary tests also allow to ensure that the nature of the odorant itself will not bias the test :
for example, in Glatzel's study (60), the ingredients of the scent decreased self-reported arousal of the
participants particularly in low and medium concentrations. As arousal triggered by the odour is a
feature which inflects approach or avoidance behaviours of the customer in a shop, it is important to
know if arousal comes from odour concentration or odour chemical composition. Another example
comes from trigeminal value of the odorant: some odours activate both olfactory and trigeminal
pathways, then, it could be the trigeminal value of these odours which triggers effects in subliminal
condition (276). The trigeminal sensation, when pronounced, can become unpleasant, which could
explain why subliminal trigeminal odours are more efficient than supraliminal trigeminal odours,
because more tolerated. This feature has to be considered for odour choice and further analyses, and

even more in neuroimaging studies.

Hermans and colleagues (266) pointed out (in a supraliminal odours study) the fact that the hedonicity
of the odour (and matching with context) is of great importance because it can also condition an
approach or avoidance behaviour toward the target. A neutral odour presented in a positive or
negative context will take a positive or negative valence depending on this context. It can be also
generalised at subliminal olfaction as brain compares stimulus features (hedonicity) and environment
congruency (stressful or peaceful environment for example). Some other researchers pointed out also

this congruency idea between odour and context (75,277).

Considering all these aspects should allow choosing more accurately the nature of the odorant and
the concentration at which the odorant has to be diffused.



2.5.2. Ecological context

As the crucial process in subliminal odours influences is attention, appropriate methods and
paradigms to test them have to be chosen. Thus, indirect measures such as priming paradigms, as
demonstrated before, are relevant, but above all, neuroimaging is particularly indicated
(electroencephalography, magnetoencephalography, fMRI, near-infrared spectroscopy...) as it can

highlight attention orientation and hidden cognitive processes.

In a study by Kline et al. (278), EEG patterns of different odour concentrations were compared. Alpha
band (slow waves traditionally found during rest) decreased with increasing concentration odour,
which could have reflected odour awareness. However, the EEG experiment was paired with an
olfactory detection task; the authors showed that the decrease of alpha waves could have been
explained not by odour awareness or absence of odour awareness, but rather by the difference
between correct and incorrect trials in odour detection. This point illustrates the fact that the nature

and complexity of the cognitive task required can influence the interpretation of the results.

Odours are indeed for the most part forgotten to let the alert state appearing (112): in other words,
odours are for the most part mixed up with baseline perception by the brain to make room for a
potential alerting stimulus/situation. In researches, experimental conditions are far away from these
alertness considerations, and so far from reality (odours are strongly perceptible, long lasting, they
have to be recognised...). This is not relevant for the ecological study of a sense which is highly linked
to context. As the enrichment of the environment can modulate attentional processes dedicated to
olfaction, it is advised to investigate olfactory attentional processes most often in an ecological
context. As we said before, neuroimaging is welcome to investigate non-conscious processes, but it
takes ecological perspective away. Thus, in this case, some ecological behavioural tests have to be

assessed in addition to imaging paradigms in order to confirm their results.

Some precautions have to be kept in consideration when building ecological experiments. Odourising
a room is quite difficult: the room has to be meticulously chosen to avoid other disturbing odours which

can cause cognitive disruption and bias olfactory priming effects.

Moreover, intensity odour perception is modulated by prior exposure to a subliminal odour (74). Thus,
timing of odours diffusion, time of exposure and behaviour outcome, and concentrations arrangements

have to be chosen with caution.

Finally, some tasks are not ecologically relevant, such as asking participants to name the odours, as

olfaction is a sense poorly nameable for people who are not trained (112).

In addition to these remarks, many questions are currently unanswered: what is the duration of the
subliminal odour effect? Is it a concomitant effect or could it last several hours, or even days? The
consideration about the duration of subliminal odours effect on behaviours depends probably on the

diffusion duration of the odour, and the strength of representations and concepts conveyed by the



smell. Whatever it be, these considerations must be further investigated to build experiments as much

ecological as possible.
2.5.3. Possible applications

Studying subliminal olfaction is challenging and relevant in many fields, as they can influence
a lot of different behaviours. Moreover, behaviours are a consequence easily measurable in a
scientific way. For example, odorants and aroma patrticipate actively to food selection because they
provide information about chemical composition and about the nutritional value of the products
(255,279). There are also physiological regulators because it has been shown that they can trigger
mouthing behaviour, and active sniffing may induce satiation over time (117). As food choices are
mostly based on intuitions and non-conscious processes (280), it is important to consider these
mechanisms in food behaviour studies to build new experiments that can be used for new prevention
models with contribution of subliminal olfaction (96). Other populations as the elderly (281) and
chronic mental patients suffer from meal missing and cut themselves off from any social link. Food
priming can be a therapeutic tool to improve these aspects (271,282) in increasing food consumption
for patients suffering from deficiencies, or increasing consumption of healthy products and rebalance
nutrition. Then, subliminal olfactory priming could represent a new access to these considerations, in

case of course that mental representations pre-exist and can be re-activated.

Measures of subliminal olfactory thresholds can be important to understand some pathologies (283) or
incidents (for instance, progressive toxic poisoning gas; (89)). In the marketing domain, considering
subliminal notes in perfumery (and their relationship to the environment) in the whole odour percept
could improve and clarify the olfactive experience (well-being, self-confidence...). In agri-food industry,
same aims are researched, for instance to evaluate perceptual interactions in aromas. For example,
Atanasova and colleagues (73) demonstrated that subjects are able to differentiate samples of wine
containing woody odorant from samples which did not contain it, even when these woody odorants
were underthreshold.

A certain interest for subliminal perception exists. This kind of research is a potential target for
industries and marketing, while taking care to preserve individual liberties. Specificities of olfaction
give indeed the impression that we can easily inflect behaviours with this modality, due to the
particular link with memory and emotions. However, diffusing subliminal odorants as they are "non-
attentively perceived" remains complex and sometimes unpredictable. There is currently a lack of
consensus concerning subliminal odour definition and methodology. It deals also with interindividuals
differences in odour detection, mental representations and concepts linked to odours, implicit memory
abilities, and personal history. Thus, influencing behaviours with subliminal odours is relevant only if
the concepts conveyed by the odour are pre-existent in the individual, and if the context in which the
priming takes place is congruent with the cue. The debate is still open but some brain structures are
really of interest (olfactory bulb, piriform cortex, mediodorsal thalamus, insula, orbitofrontal cortex).
Neuroimaging studies will have to re-examine these trails, for instance comparing subliminal and

supraliminal olfaction from the angle of temporal and spatial dynamic of cerebral networks, and not



with isolated brain areas. Complex cognitive processes are certainly not the result of isolated brain
areas but rather a co-working of different areas which is rearranged depending on the nature of the
task and the enrichment of the environment. These future insights will serve various basic and applied
fields cited before: emotions, memory, learning, decision making, food choices, perfumery,

behavioural changes, pathologies...
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QUESTIONNAIRE DE DEBRIEFING

Merci d’avoir participé a notre étude.

Nous avons encore quelques guestions a vous poser avant de terminer.

Répondez tout d'abord aux quatre questions suivantes :

1) Avez-vous remarqué quelque chose de particulier durant I'étude ? Si oui, précisez ?

2) Pensez-vous que cela ait pu avoir un impact sur le déroulement de la séance ?

O Non O Oui

Si oui, pourquoi ?

4) Avez-vous eu des difficultés a respirer dans le masque ? Avez-vous eu l'impression

d'étouffer ?

L'expérimentateur va vous fournir la deuxieme page de questions.



5) Avez-vous ressenti un souffle d'air arriver sur votre visage, ou au niveau des lévres
ou du nez ?

6) Pensez-vous que des odeurs ont été diffusées pendant I'étude ? 1 Non O Oui
o] TR o701 2] o 11T o Frc

Si non, il n'est pas nécessaire de répondre aux questions suivantes.

7) Sivous avez senti une/des odeur(s) pendant I'étude, pourriez-vous la ou les décrire ?

8) Avez-vous senti cette/ces odeur(s) dans I''RM lors des deux phases de I'étude ou
seulement pendant I'une des deux ? Préciser laguelle/lesquelles.

[1 Premiere phase de I'étude

[] Deuxieme phase de I'étude

9) Si vous avez senti une ou plusieurs odeurs dans la premiére phase de I'étude :
- Vous vous en étes rendu(e) compte pendant que vous étiez dans I'lRM ?

1 Non O QOui

- Vous ne réalisez que maintenant que la question vous est posée ?

1 Non O Oui

Avez-vous des remarques ?



TEST D'ETABLISSEMENT DE PROFILS SENSORIELS HORS IRM

Tout d'abord, nous vous invitons a répondre aux questions générales suivantes.

- Actuellement, étes-vous enrhumé(e) ? (] Oui [] Non

- Portez-vous du parfum aujourd'hui ? [ ] Oui [ ] Non

1) Question intensité

Selon vous, l'intensité de cette odeur est...
Faites un trait sur I'échelle ci-dessous pour donner votre réponse.

[ ]

Tres faible Tres forte

2) Question hédonicité

Selon vous, cette odeur est...
Faites un trait sur I'échelle ci-dessous pour donner votre réponse.

[ ]

Trés désagreable Trés agréable

3) Question familiarité

Pour vous, cette odeur est...

Faites un trait sur I'échelle ci-dessous pour donner votre réponse.

[ ]

Totalement inconnue Trés connue

4) Question appétence

Cette odeur vous donne-t-elle envie de manger ?

Faites un trait sur I'échelle ci-dessous pour donner votre réponse.

[ ]

Pas du tout envie Extrémement envie




5) Question gras

Selon vous, cette odeur est...

Faites un trait sur I'échelle ci-dessous pour donner votre réponse.

[ ]

Pas du tout grasse Tres fortement grasse

6) Question sucré

Selon vous, cette odeur est...

Faites un trait sur I'échelle ci-dessous pour donner votre réponse.

[ ]

Pas du tout sucrée Tres fortement sucrée

7) Question reconnaissance

De quelle odeur s'agit-il ?

8) Question typicité

Appelez I'expérimentateur qui viendra vous révéler le nom de l'odeur. Maintenant que

vous la connaissez, diriez-vous que cette odeur est typique de l'odeur de

Pas du tout typique Treés typique

* inscrivez ici le nom de l'odeur que vous a donné l'expérimentateur, puis répondez a

la question.
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SELECTION DE FORMATIONS ET ENSEIGNEMENTS SUIVIS
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Module Neuroimaging : 30h.
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Endnote Initiation : 4h.

Ouitils de veille : 3h.

Formation 1¢" Secours PSC1 : 8h.

Activité de recherche annexe

Passation de tests olfactifs (TOCL) dans le cadre d’'une étude du laboratoire sur

population de patients Alzheimer, Démence a Corps de Lewy, et sujets sains.
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Participation a la semaine du Cerveau : deux conférences en lycées sur la mémoire
olfactive.

Organisation d’'un gala pour les Neuroscientifiques de Strasbourg.

Participation au concours « MT180 de la journée de département IRTS du

laboratoires ICube ». Obtention d’un prix.
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Modulation des activations cérébrales
par des odeurs subliminales : une étude
en IRM fonctionnelle

Résumé

Certaines études ont montré que des odeurs subliminales — odeurs d'intensité trés faible activant le
systeme olfactif mais non percues consciemment — peuvent impacter le comportement alimentaire.
Cependant, les mécanismes sensoriels et cognitifs impliqués dans le traitement des odeurs
subliminales demeurent mal connus. Ce travail de thése avait pour but d'explorer les activations
cérébrales induites par des odeurs subliminales au moyen de I'lmagerie par Résonance Magnétique
fonctionnelle. Durant les acquisitions IRM, les participants sont exposés a leur insu a deux odeurs
présentées a intensité subliminale puis supraliminale. Quatre réseaux cérébraux mis en évidence par
Analyse en Composantes Indépendantes s’averent spécifiques de la condition subliminale. Ces
réseaux ne sont pas propre au traitement des odeurs et semblent liés a des processus attentionnels
et de contréle exécutif. La modulation de leur activité par des odeurs subliminales apporte des
eéléments nouveaux pour comprendre I'impact de ces odeurs sur le comportement, et suggere des
applications possibles d'utilisation de ces odeurs pour réguler le comportement alimentaire.

Mots-clés : olfaction, odeurs subliminales, IRMf, ACI, réseaux cérébraux, connectivité fonctionnelle,
attention, comportement alimentaire.

Abstract

Some studies showed that subliminal odours — odours of very low intensity which activate the
olfactory system but are not consciously perceived — can impact food behaviours. However, the
sensory and cognitive mechanisms involved in subliminal odours processing remain poorly known.
This work aims exploring cerebral activity induced by subliminal odours by the means of functional
Magnetic Resonance Imaging. During MRI acquisitions, participants were unknowingly exposed to
two odours presented at subliminal intensity and then at supraliminal intensity. Four cerebral
networks highlighted by Independent Component Analysis (ICA) prove to be specific to the subliminal
condition. These networks are not particular to olfactory processing and seem to be linked to
attentional and executive control processes. The modulation of their activity by subliminal odours
brings new elements to understand the impact of these odours on behaviour, and suggests possible
applications for using these odours to regulate food behaviour.

Key words: olfaction, subliminal odours, fMRI, ICA, cerebral network, functional connectivity,
attention, food behaviour.




