25. agosto
Correlazioni tra tatto-dolore e neuro imaging cerebrale

Il tatto e I'ultimo dei sensi ai quali sto attento.

Eppure é il pit diffuso, non sta in un organo solo come gli altri quattro, ma sparso in tutto il corpo.
Mi guardai la mano, piccola e tozza e pure un poco ruvida.

Chissa cosa avra sentito nella sua.

Non potevo chiedere, poteva essere per sbaglio una domanda d’amore.

Erri De Luca

La gente a volte mi chiede se voglio toccarle il viso,
ma un viso rivelato al tatto & molto diverso da un viso rivelato alla vista
J.M. Hull

Il cervello regola continuamente il flusso sanguigno in risposta agli aumenti dell'attivita neuronale
attraverso un processo noto come accoppiamento neurovascolare.

Queste risposte vascolari costituiscono la base di metodi di neuroimmagine ampiamente
utilizzati, come la risonanza magnetica funzionale (fMRIl), che deducono I'attivita neuronale da
variazioni locali nell'ossigenazione, nel flusso, nella velocita o nel volume del sangue.

Sebbene si presuma generalmente che i segnali neurovascolari riflettano I'attivita neuronale in
modo coerente, diverse esperienze sensoriali reclutano circuiti neurali distinti nei vari strati
corticali. Il modo in cui queste differenze influenzano la regolazione del flusso sanguigno

all'interno del cervello rimane ancora poco chiaro.
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Hanno ipotizzato che |'accoppiamento neurovascolare dipenda non solo dalla quantita di attivita
neuronale, ma anche dal tipo di input e da come |'attivita si distribuisce tra gli strati corticali.

Per verificare questa ipotesi, sono state confrontate le risposte corticali a diverse forme di input
neurale nei topi, tra cui:



-Tocco leggero,

-Attivazione optogenetica dei nocicettori,
-Attivita spontanea

-Segnali di feedback motorio-sensoriali.

Utilizzando I'imaging ottico a campo ampio e la microscopia a due fotoni in profondita, ¢ stata
misurata |'attivita neuronale e le dinamiche vascolari attraverso la profondita corticale e diverse
scale spaziali e con simulazioni computazionali per esaminare come la topologia delle arteriole
influenzi le dinamiche del flusso sanguigno.

Risultati
Il tatto e la stimolazione dei nocicettori hanno generato risposte del flusso sanguigno
marcatamente diverse a seconda della profondita corticale.

Sebbene |'attivita neuronale complessiva negli strati da 2 a 5 fosse sostanzialmente simile tra le
due modalita, le risposte del flusso sanguigno evocate dalla nocicezione sono risultate ridotte di
oltre il 50% negli strati corticali superficiali 2 e 3 (2/3).

In linea con questa differenza, il tatto ha prodotto maggiori diminuzioni dell'emoglobina
deossigenata (HbR), indicative di una maggiore ossigenazione del sangue, e un undershoot post-
stimolo (costrizione) piu pronunciato rispetto al dolore.

Al contrario, le risposte del flusso sanguigno nello strato profondo 6 sono risultate simili per il
tatto e il dolore.

Questi effetti sono emersi perché diverse forme di attivita neuronale hanno reclutato
selettivamente diverse classi di arteriole penetranti.

Le arteriole profonde e i loro rami prossimali si dilatavano in presenza di tutti i tipi
di attivita,

Le risposte del Ca2 + nel neuropilo dello strato 1 erano circa il 50% maggiori
durante il tatto rispetto alla stimolazione nocicettiva.

Le simulazioni computazionali basate esclusivamente sulle variazioni del diametro dei vasi
misurate sperimentalmente hanno riprodotto accuratamente i modelli di perfusione specifici per
strato osservati in vivo.
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Diverse forme di attivita neuronale reclutano selettivamente reti di arteriole superficiali e
profonde, producendo distinte distribuzioni del flusso sanguigno laminare. Il tatto e il feedback
motorio-sensoriale coinvolgono fortemente sia le reti vascolari superficiali che quelle profonde,
mentre il dolore e |'attivita spontanea reclutano preferenzialmente le reti di arteriole profonde,
determinando una riduzione delle risposte del flusso sanguigno superficiale e un minore
undershoot post-stimolo durante il dolore rispetto al tatto. NVC, accoppiamento neurovascolare.
CBF, flusso sanguigno cerebral

Complessivamente

| risultati rivelano che I'accoppiamento neurovascolare € dipendente dalla modalita sensoriale e
fortemente influenzato dall'architettura vascolare.

Diverse reti arteriose campionano l'attivita neuronale attraverso distinti strati corticali e generano
differenti modelli spaziali di flusso sanguigno a diverse profondita corticali.

Di conseguenza, livelli simili di attivita neuronale complessiva possono produrre risposte di flusso
sanguigno locale marcatamente diverse a seconda di come tale attivita e distribuita spazialmente.
In_sintesi: i risultati dimostrano che i modelli di flusso sanguigno corticale emergono dalle
interazioni tra i circuiti neuronali laminari e I'organizzazione della rete vascolare.

Commento di BAEDEKER

| ricercatori del MIT utilizzando l'optogenetica in combinazione con metodi di imaging hanno
“elegantemente” dimostrato che accoppiamento neurovascolare e |'ossigenazione cerebrale
differiscono drasticamente tra tatto e dolore, anche se i due stimoli evocano un'attivita neuronale
netta simile.

L'effetto & correlato alla dilatazione delle arteriole penetranti. Questi risultati potrebbero avere
implicazioni “preziose” per la valutazione dei dati fMRI e di altre tecniche di neuroimmagine.



