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Objectifs de la recherche en imagerie / résistance

Potkin et al., NPJ Schizophrenia, 2020



Identification marqueurs résistance au traitement (SZ) : IRM fonctionnelle

• Augmentation du métabolisme cortical (lSTG, rSMG, rTPJ)
• Augmentation de la connectivité dans le réseau du mode par défaut

• Diminution connectivité DLPFC

• Diminution connectivité sous corticale

Molent et al., Neuroscience and Biobehavioral Reviews, 2019



Identification marqueurs résistance au traitement : substance blanche

• Substance blanche

• Référence = étude ENIGMA (1963 
patients)

• Index de vulnérabilité régionale

Kelly et al., Molecular Psychiatry, 2018
Kochunov et al., American Journal of Psychiatry, 2020



Comparaison multimodale patients résistants / non résistants

Chez les patients résistants: 
marqueurs stables

• Age de début plus précoce

• Glutathione plus faible

• Volumes hippocampiques et gyrus 
frontal supérieurs plus faibles

• Hospitalisations, symptômes 
négatifs non stables

• Marqueurs non individuels

Yang et al., Molecular Psychiatry, 2021



Comparaison multimodale patients résistants / non résistants

Classification résistants vs.
non résistants

• Différentes modalités 
complémentaires

• Meilleur modèle =
avec toutes les données

• AUC = 0.83

• Age de début, Glutathione, volumes marqueurs du diagnostic ?
• Symptômes, hospitalisation marqueurs évolutifs ?

Yang et al., Molecular Psychiatry, 2021



Réponse au traitement

IRS et antipsychotiques

• Non-réponse à une première ligne = situation fréquente (40%)

• Intérêt de prédire la réponse = existence de solutions alternatives 
(psychothérapies, rTMS, tDCS, clozapine etc…)

Prédiction de la réponse actuellement

• Critères cliniques
– Antécédents de réponse
– Sévérité symptomatique

• Pas d’examens de laboratoire



Neuroimagerie et réponse aux antipsychotiques

» OPTIMISE

• Premier épisode 
psychotique

• IRM pré-traitement

• Amisulpride

• Glutamate dans cortex 
cingulaire antérieur

Leucht et al., Schizophrenia Bulletin, 2015
Egerton et al., Molecular Psychiatry, 2018



Neuroimagerie et réponse aux antidépresseurs ISRS

Vai et al., European Neuropsychopharmacology, 2016



Quelques réseaux cérébraux impliqués dans la réponse



Construction classificateurs de la réponse

Gong et al., Schizophrenia Research, 2020



Redlich et al, JAMA Psychiatry, 2016

Prédiction de la réponse au traitement : électroconvulsivothérapie



Prédiction de la réponse chez les patients par IRM

Cao et al., Schizophrenia Bulletin, 2021
Cohen et al, Translational Psychiatry, 2021



« Découverte » de sous groupes à partir des données

Apprentissage automatique non supervisé (clustering)

Objectif: regrouper les sujets les plus similaires entre eux
« Agnostique » à partir des données 

ex: google news



Apprentissage automatique non supervisé

Comment faire ?

• Calcul de « distances » 
entre sujets

• Différents algorithmes:

-k-means clustering

-classification hiérarchique

-analyse en composante 
principale

…



Construction de sous-groupes de patients déprimés à partir de l’IRM

Drysdale et al., Nat Medicine, 2017



Conséquences thérapeutiques

Drysdale et al., Nat Medicine, 2017



Quelle information est la plus utile pour prédire la réponse?

Lee et al., Journal of Affective Disorders, 2018



Conclusion / Discussion

Résistance au traitement en IRM

• Quelques caractéristiques neuroanatomiques des patients résistants

• Meilleure compréhension des mécanismes de la réponse aux 
traitements

Prédiction de la réponse grâce à l’IRM

• Quelques données montrant le potentiel mais…

• Etudes peu reproductibles et / ou de petite taille

• Nécessité multimodalité
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