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Les neurosciences au CNRS

de Mheurewse rencontre endre une longue Lradition & recherches e les acouizitions des dis-

ciplines les plus modernes. Les étudessur le sysicme nerveus quise soni developpées rigu-
lidrement deputs L (T du siécle dermier connaissent aciuellement une phase de crodisance rapide
el de grande diversifentbon. Les approches irzditionnelles de |3 nearoanntomle e de la neo-
rophysiolngie ©¢ volent desormals compléréen ef enrichies par les méthodes ot les conceprs de la
chimie, de le botogle molbeulidre, de i géndthque, de lmmunologle o de lo bologle dil dévelap-
Peneens,

Les laborateires frangals contribuent poar une part honornble & U'elfort Internaiional duns o
dimmning et certuln: J éntre cux == trowven] bien placs dans une compsetition qul pourtan esl
vive. Alder nu développement des recherches sur by systéme nervens o €68 dans Ie paesé el resle
pufowrd hinl une préoceupation mojewre du CNRES. Le théme des pourosciences et ['un des the-
mes privilégiis du schéma direcieur de lo politigue sclentifique du dépariement des solences de ln
wie, Cotle polidque exprime d iravers le Nmicccment des anitds du CNRS, par Panribulion de
chercleurs 80 par plusicurs actions thématigues programméss [ATP) e petbons de soutlen specfi
ques; Environ 900 cliwechewrs, dont 1o mioitié som des cherchours du CRRS, comiacreni! 10ul oy
partie de lewr wethving 4 "une des branches des neoroscizneess dans sept loboratoires pripres ef
plusienrs diznines d'notres nndiés pssociées, En 1983, seize nowveaus cherchetins ont £02 recriids
sur des programmies de nelroscionces:

La fascinnion qo'esercent |ed remarguables propridigs du cerveasu, le désir de connaitres de
inbetl® e mbeux won fomctionncment, |'eapnde de parverdr & guerie ses muladies spéciligecs consii-
tuenl de pebsunts motouss psychologiguss of socinux de Peisor des ncurosciences. Au plas pro-
premest scentifigue, la vitalité de oo domaine of ses réussiies s"expliquent en osdrs por be fall que
plusicurs: disciplines biologigues ont su opérer leur rencanire sur o méme objet d'étode e e
Teconder mulvellanent en bousoulant les cloisons dissiplinmires.

Cette constatation oriente In politique que ke CNRS entend poursuivre et développer, I o*agi
de fovoriser Uintroduction dans le champ des neurosciences, des méthodes d'étude les plin fon-
daientales qui val montrd el fesciis de leur pouvoir d°anglyee diis @ audres secleurs de i b
logle. C7ea1 4 o¢ tire, par exemple, que sonl soulenus dei progrommes visani 4 oppligieer o
syalémie nerveus les méthagdes de la bislogie e de o géndtique molécolalres. Om peut attendre de
ces approches qu'elles éclairent, on linson avec d'autres disciplines neurochimiques el neurobio-
logiques, les processit édmentaires du fouctionnement dés nourones el de leurs inferactions, On
peut attendre qu'elles é¢lairent également "ariging de cerimines moladies neniologiques e four-
nisgeni fes moyens de leg prévenir el de les iraiior,

L nevrpphysiolepie a (ol de brllanies découvertes siar les propriéiés gue leur lsout degrd
d'organislion conféne aun ensembles neuronoux, Mais ln thehe qui reste 6 accomplir it enoore
pmense cag be cervenu condieid un grand nambee de tels ensembles, aves chacin sa peapee wrchis
tecture, Le progres dans cf domaine passe ingvitablement par I"acsralssement du nombre dfindls
ces, simulinnément recueillis, sur bes ftnie d activité dn cervean, dés lors que 'ordinateur fourmt,
pratiguement sone Himitation, le moven'de les traiter. 11 convient done de soutenir ln recherche de
nouvelles technigues de recosdl de donndes. N (o également développer les llens entre nearos-
ciences ef informutigue gque rapproche naturellement lewr commun intéeét pour les procédures de
trtemeiit de 'informmiion, Des groupes de réflesion duldient seivellement commiend le CNES
pourrait aider ood domaines i 3'interféconder. _

Lin fossd prafond 4 longtemps séparé I'élude phisiologique du cervean de celle de ses activites
les plur intdgrées. Un heureoux rapprochement s"amarce mainfenant et deviend sensthle dans |es
irovaus sur le comporiement ef -sur [ psychologie des sotivitds cognitives. Le département des
scipnees de la vie o lineé pdeemment deus actions inciipdives, I'one sor le tingage. |"autre sur le
développement sensaricl, moteur el cognitl du jeuns enfani, afin deneournger cette cvolution.
Leffort doit 8¢ posursiivi pour réduire los obatacles que Pinévitable pluralied des nivesux
d"$ude du systeme necveus oppse a 'unile des neuroiisnees.

!L

Lcl nourossignces que préstnie o numénd spécial du Conrmier du CRRS offrent 'exemple

\/ ) Ruger MONIER
! L-".‘LJ’ ! . Direcieur scienlifique du déporfement
i e des Seiences de la Vie
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Entretien avec Jean-Pierre Changeux :
« Les sciences du systéme nerveux vivent
aujourd’hui une révolution »

Jean-Pierre Changeux démontre la nécessaire solidarité entre toutes les disciplines
contribuant au progrés des neurosciences, des approches moléculaires ou
des approches globales. Dans I'intérét de la recherche, il souhaite Ia création
d'un espace scientifique européen.

Monigue Mounier-Kubn —  « Ln
vervedin en pléces détachées o an
bicn « I'organe de dme » 7 Dans
volbre livee, « L'homme nooronal =,
figurent, pormi o'auires, ces denx
images. Laguoelle préférer-voms

Jean-Fierre Changenx — 'une &
[*guwire me plamend. Je ne chosisnl
paz 'une de ces imoges plutde gue
Pautre, car elles illustren deus
mades dapproche complémeninires
din cervemn ef de sc fenotions. » Le
cervean en pitoss délnchéss » dgni-
fio découpage, clivage, de Morgani-
witton cértbrole on dléments plus
simples, suffisantz  pour rendre
compte d'une fonction pomiculitee.
Ceat In démarche analytique, ires
générale, dans les aciences de la
nature. Cn la gualifie guelgueloit de
o réductionmiste », un mol gue |e
n wbiliss jumuads, car i st employe, le
plue souveni, sves un sens pdforatif
qui, & mon avis, porie sar s erreurs
de la méthode plutd que sur la
méihode elle-méme. En  effel,
lapproche amalytiqee qui consiste
E'abord & « rduire » la compleshs
iedl montrée au fil de histaine
exirémement fructueuse el o conduii
hodes progres specticuliires de
COMIMissAnCE.

Deux nivemux d'mnnlyse e soni
avérdd perninenis dang "erudes do sep-
veau = ln cellule et la molbcuke. Le
XIX=sibcle o montré que le tssu ner-
yeuy s compnge de deuy princlpous

Jean-PFierre Changeus &1 Prefoseur
na Colkige de Framee ef Professeur &
Pinstiior Pasteur | slepasis 1983 0 oo Pre-
nifenl du Conseal actentilgee de
FIMEERM : Doecdonr dulalbisaivsie de
newrobiologie. moléoulslre & 1"lostibir
Pusiesir & co-direcieur du Lihonpisine
associé s UNERS « Intsnctions enaldeis-
Inires et cellulaires = (LA 2700, 3 roc du
Bociear Rows, 75003 Paris

enkembbes cellulaires ¢ [ew cellules
nervercees piogement dites ou nei-
roncs el bey cellubes gliales qui jouent
partoul wi rdle de soutien. Les new-
rones peazédlent wne propriclé uni-
que dans I'organisme : celie d'éablic
entie eux un réicau défin de cdbles,
axones el dentrites; & rmuson d'en
moyenne 1) (K0 contacts par céllule
{parfols  Beapcoup plus, parfols
bepucoup mains), Les oomiaeiy -
hlis enire neuronct appeidE synapses;
sonl 4 discontinug s i réaullent de o
Justapsasition des surfnoes cellulaires
en présence (el non de keur fuwion)
avee, blen entendu, des différcncin-
tlond loesles, Cela nows comdail au
niveau d"anplyzz plus fin, Je niveai
modeculire,

Des sipniwx destrigues ou influx
nerveuax circuleni be long des axones,
Chie se poasedsll @y nivenu des
vmapses T Laction conjainie des
pharmacalagwes, “deés physolosises
gf des blochimises a eonduit b
demomirer gue, duns L pluport des
cas, la chimie prevd e relaiy de

I"Hectriciié. Des molécules de petite
taille, des pevro-transmelicurs infer-
vignnenl dans delle communicalion
inter-cellulpire. Un champ calier de
connaiszEnie s esl ouvert aur la base
de celte disouverte pves un corlégs
de miultiples inchdences fondamenta-
les et mussi, bMen entendu, J'applicg-
tinns médicnles et indusirielles, Sans
piscwin dowte, la démurclhe analyiigue
el an vesleur trés adr du progrés de
la connatssancs,

M.M-K.— Pourgual

o orgune de "dme o 7

tpulement

JP.C. — Celi nous gmEne & une
approche complémenioire de |
précédente, Dans cene image, e
ot fime dolt dtre pris dans be sens
gu'il nvalt po XV skcle, avec un
contenu  psychologique plutdd que
théslagigue, disnna, [énctions suped
rigires do cervenn, w oaund o pour
les auteurs pnglosaxons. I ne o ayl
pas seulement 3 éablic un len cau-
sl entre le peurobiclogigoe el e

{E.Er.'s'aj LE COLERITER DU CNRE. =
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pavchalegigoe, ten mifve quoi " inscri
dans’ une brillanie tradifion  nabo-
nale deparly Caull ef Hrocn aves Chae-
cot, Dejerine et plus prés de nous,
Henry Hecoen of bign d'autees, 1
g'apdt aussl de recommiituer le il
fonctionne] & partit de scz partics
dissociées, e sey pibces déachées.
A pidvesy ingléculsiee, om sy diji
pdassocier  lev comiposanty  d'une
membraie aynaptique en lo {aisant
peacquérie sa fonstion dans la com-
manicztion chimigue entre collules
pervenses. De méme, on rdussic &
feproduire des comporiements Hé-
meeritnires conmine b nage de In pang.
ise ou le chantl du grillon & partr
d'activites neuronalss HEmentalres.
On en & engdie & des o modites »
iris frusies pour des condulbes oo
opérations cérébrales plus
dvoluées.,, Les » pudces detachées o
ef surout lear aseemblage  sond
encore trop inal ldentifiés pour nbor-
der wne synthise realisie. Clest un
champ de recherche voué & un ovenir
pommidérabie,

M.MK, — Commenl
petugllement lg cervean T

PG = LCun des trails led plus
sabllants de la recherche contempeo-
raine sur be corvenn el son cariéléne
mubtidiseiplimmire.  Lorsgque  ["élils
fludiant, et fravanx sur be cerveau
Mmient dominés par troks disciplioes
miajeures extrdmement clolsanndées :
I'unatomie relevait de la zoclogic,
I"électropliyaiologie éait énsclgnée
dans ke cedre des schences physiologi-
gues (gvee ln physiobogie végetaks 13,
Ne parlins pas de li psvchologic qui
melevail des  dbsciplines litémices,
abwurditg dond on paye encore les
consdguenees. Cuiant G la chimie du
aysteme nerveuy, elle n'exismil pas.
Resulint déplorable, wn clodsonie-
mont  soviologique  de chereheurs
regroupdsy autear de (hémes (e
# pointos » plus inléressée 4 défen.
dre leur terriioirg méthodologique
gu'h nborder des problémes géng-
raux. Forl hewrewsement, looten-
danee el inversée, On ne congoit
plus de plopsiologie @ anntomiz,
de chimi¢ sans physiologie, e
pavchologic sans hislogie. De jeunes
chercheurs de plus en plus nombreux
possédent, & ln fois, upe formation
& une expéricnce dans cew diverses
duciplines. Le méme phénomeéie
v'est prosfull vers les anndes 50 aw
momen! de ly nobsance de lu biolo-
gle moteculaire, A ceile époque, les
cherchears sont devenus, 4 la [ods,
bactdrialogiates, généticient e bie-
chimistes, Les sclences du sysiénse
nerveux  vivent!  aojoord Wik une

dtudie-t-0n

i LECOUREIEE DU CHR3 |5ﬂ-dﬂ|

révolution du memeg ordre, Byee
'entrée speciacuinire des methodes
{mmunalogigues, de la géndligue
micléculnire, mans awssi Mapplication
de méthodes physigues trés perfor.
manies eunmie ks RMN, 1§ scanno:
graphie X, la caméra & positrons, ..

M.M-K, — L'essor des seurosclen-
ces 3 cours de la desnlite décennie
el ennsilérable. Quel en =1 e
bilan 7 E{ guelles penipectives soml
offertes 7

BPC. — Il p'est pas possible de
dresser un bilan en guelgues Bgoes.
Les progees [es plus spectaculaires
porient, sans aucun doute, sir L
chimic ¢t la binbogie moléculaire du
syslgme nerveny, comme In décou-
verie d'une panopile nouvelle de
neurstransmetiers, avee en (e les
neurapeptides, encéphalines, endor.
phines... L'isolement 2t ideniifica.
tion dey recepieurs d¢ neurotrans
nictieurs, de leurs enzymes de degra-
dation, également la coraciérization
biochimigue du canal fonigue qui
infervient dans |a génése de 1infles
BErVENX ) o8 progrés Yo de pair aves
Iemirde en fored de la géndtigoe
moléculaire avee le clonage des géngs
eodant poar divers neuropeplides,
pour des enzymes de synthise de
NEUnGEFABEmETICNrs, POUF un Fecep:
feer e neurolransmeileur, Sur ces
bases, une o nouvelle pharmaceolo-
ghe s développe fr witrg © dis 5060
des moléculnlres sont mizes an poind
pour identifier ke on les géhes rose
ponsables de mlndies neurologigies
comme I Charde de Huntingion §
des mécantsmes auto-immunog dirf-
pés conite des prodgings spécifigques
ol démontrés dans plusicurs mala-
dies dépinératives duo systemes ner-
VETX..

Lo bislegie du développement
progresse dgnlemenl aves In misa en
cultire de la cellule merveuss,
I'nnalyse de ls régulation des synthe-
sex de neurcdransmeticury, la dissec-
tlon, par la génétique de I"orgarisp-
tion du systéme nerveus en géndral
ol dbu cervesy en particulier. Enfin et
seirionl, be déchiffrogs de la connee.
tlvité cérébrabe, su mise en place chez
len veriébnds supérieurs, en partici-
lier chez be singe, daves, bign entendu,
In démonsiration des effets de Menvi-
ronnement sur ce diéveloppement
dont |'imporiance et symbrolisée par
le prix Nobel atirbué & Hubel e
Wietgl,

La recherche des hases memmles

dex conduites ol comporiemely jro-
gresse 4 la fois dur sysigmes simples

{aplysie, sangsue, poisson rouge...)

el sur le cortex cerebral du chat o
du elnge, par *enregistrement d'aci |-
vilcs unitaires de neurodaes ien iden-
fifidgs. En paraligle, des méthodes
nouvelles dobservation de Pencé.
phale homsin apparalssent, produi-
gt des imnges speciaculuires de ey
crars d'activitg o inteTmes B NOFMAY
el pathologigues.

e ce fan, Tev idées évoluent, Les
wiences du comporiement devien-
nesit de pluz en plos solidnires des
meyromoncey. |a oouropiychologie
neguieet ses bettecs de noblesse dans
I mande, 1o pavchintrie biologioue
prend progressivenient [ plice. diy
a mythologies o froudiennes. On
envisage désormmis avec sdrieux la
nalssance d'une dventoells binlogie
de Mespril.

MMk — Qucls ol bes themes de
recherche de voire laboratoire ¥

IPC. — L'activitg des chercheun
du labornlolite s'orlenle vers Lrok
piles distiocts mads Interdépendants.
Pramtier pile | la stracture et kes pro-
prictes moléculalres d'un rdespleur
cngngé dans U fransmession  de
signoux chimiques ow tiveau do la
synapde, le réceplenr de 'acélylcho-
*line. C'est le theme le plus ancien. I
dihute en 1966 par bes promidres 12n-
tutives d 'Bodement de celte moldcule
alors trés mystérienss. En 1970, elles
reusikisent, La protéing est purifide
en 1021974, el depuls un an ses
géncs sont clonds cf complétement
seuencey; Les rechetehes s'orien-
tent muointemant wers "&ude de
I'organisation « atomiglie » de la
maldzule i travers In membrane cel-
lulaire ef "wnslyse par des méthodes
physiques sophistiquées de ses pro-
priéwgs régulatrices. En 15 ans, les
méthodes emplovies poor &udies
celie provéine ant dvolud de muniiye
prodigicuse w0 fer gl b mesure q;-u:
I'on progressait, [abosd
cologiques of physiblogigues puls
pchimiques, elles soni devenues de
plus en  plus w moléculnires » ;
sédquences de protéines, d"ADN, clo-
nege e giénes, cintligues ropides,..
Boa falie improviser, s'odapter, ef
irés vile,

Dewddme pdle @ ln géndse de Mone
e deux modtiés de la synupse, la
membiane  posl-synaptique.  Cetie
membrane spécialisée, silude sous-|a
lerminmisen perveuse, e compoLe
presdque exclurlvement de récepieurs
de peuroiransmeiieurs. Il 3"y con-
dense s la forme d'une sorte de
petit. eriatal 0 dedx  dimenslons.
Pourguei cette accumulation iocalke
de mobéoules de récepteir T Pour-
ek ne 3o iresive-t-al que B 7 Clest
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Coupe traniversade ol deml-schimaiigoe
dwpe circonvalailon ofribeliusw ches
ks miamsmiferes, 0 aprin les renaigne-

meats foumis par s méthade de Golgl, ,

A = rone moléicaliire ;| B dope des
gribng 3 1 ¢oprche de sobsiance Likan-
ehey @ | cellube de Porkdne vue de facet
frs petites eefluled &olkes de lo comche
mbeeulain o ¢ arborisations erminales
albes descendaniics; ¢ ¢ eellubey Glolkie
superficlellas 11 grandes ecllsles doi-
Mes, g pralms avee [ewr calindes o
gseendami ¢ Bifomué en /) & ; Tibees
mamssues; 1 eclinke epithifiake; w2 oel-
e mévreglique de ln couche dei grafns.
rllg:“?m grEmpanies. (I'apris Caojol,

Ereurre cérébrle ; sourls dgie de vingl

joers, Méahode de Golgi, A covche
plexiforme; B 1 cowche des peiites cellules
prveanidabes: C 1 couche des ceflnles pyras
midales movenne; 13 copche de gran-
des cellules pyrumidales; E @ couche des
snnpascules. ovnitdes ou polymorphes I :
sulmiance blanche. (I aprés Cajal, 19149,

el ried
i s
o, 2 ._':.1

L

AN Y Sy T
: : o
L]

un probieawe passionnant d'zsem-
blnge moléculaire, de développe:
ment dun nini-organe gque le neu-
rong utilive dans la comimundcanion
chimigue entre celiukes.

MLAMK. — Pouvez-voas expliguer
ce processus, poar les noa-initlés 2

J-PC, — 1"y viens avec le troisicme
pifle ; ke développement de Fésesi
de neurongs. Apies ete passe de In
molécale 4 lo synapse, nous abor-
deons les ensembles de neurones et de
iynapses. Au sours du développe-
ment embryonnnire of postnatal, il ¥
n d'abord prolifération de eoninagts
avnppiigues puis une  sorie  de
e setection. = e syitnpses a lien, Cer-
Labns sont stabllisés, d*onuiren régres-
scni. Il #'agh de compremndre les
mécaniemes  de celle stabilisation
welective, de distinguer contriintes
pEndtigques e effets de Mactivitd ner-
veuse dans le prooessus de sélection,

(uestion imporinnie qul retient
mion witention depuis des nnndss, en
particubier travaillane & [Finsciour
Pasteur dont une des voontions est
précistment de réaliser ce transfert.
Les thémes de recherche du lnboras
izdre, commne la plupart de ceux qui

~gomcernent des gquesijons & fonds-
mendales o offjginoles, se  pretem
immidiatemment 4 applicalion dés
gqutils  portent des  frufts.  Bien
entepdu, fapplicalion ne pent pas
précéder la connaissanee fondamen-
tale | Mécessilrement, pile |a sult, be
plus souvent, de mamdére inatlerdae,
nen programmeée | Clest o respon-
satiliie des chercheurs d8tre alten-
thfs, en permanence - guy possibilitds
d'application. Maiz ¢"cit aussila res-
ponsatiliié, non moins grande, des
clinlclens ou des industriels de les
pecusillir et surtout de ley meting en
pratigue. Malhcuréysement, ces
deux mouvements complémentuires
n'ont pai toujours ligu au méme
mcnent, quand Hs ont bew...

Un wccroissement des: échanges
d'information, e  développement
d'auiheniigues InTéréls réciprogqucs,
In misz en route de collaboraiions
elficices, permeitront, U faul 'epe-
rer, ke falee tomber des harrigies
particufifrement  herméliques dons
nalre pags |

Loy travnuy de noire |sborsioin
s¢ pretent & Papplication dan phy-
sieurs directions. Lu pharmacologic
d'abord, par la concepllon de com-
posds donit les propriétés benpent
compie des SOnMMEEANCSE Gue NOUs
avons actucllement des récepleurn, el
en purticulisr ce leurs  proprists
# allowrériques s, La pharmacoiogic
de demain ne wra plus le foil seule-

[55.56] L% COURRIER DU CHRS
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prent des ehimisiss ef des pharmac-
lopgues mats sgalement des biokogis-
ey inldculaires, Le vent tourne 1.

Autre  domaine  dapplicution,
Fimmunologle. 'injection chez le
lnpin ou e singe du récepteur de
Pegttyleholine prépare & partir de
Norgane ¢lectrique de  podssén
déclunche une paralysie  avia-
immune ires semblable & une mala-
dig & grave cher "homme,
myasthénie. Il v a produciion danil-
corps qul  ipacthvent ses  propres
receptewrs cher 1"animnl on Te sujet
myasthénique. "o le tiirage des
anticorps - poil-sdcepieurs  comme
dlapnoafic de In mnladie ol suriodl
comme parameire d'gvolution de In
malpdle avee, bien entendie, I'espoir
d'ung thérapeuique, d'une o vacct
mmthon wcontre la maliddie, Le truns-
fert de conpalssances du  poissoa
dlectrigue & I'homme s'edl fan sans
tramsition § Bien entendu, be clonsge
de génes qul déterminent | strciure
des protéines spéifigues du pystéo
nerveus 5 polentiellement de mali-
ples  applications pratiques ;  dhin-
gnostie prénpiul, comsel conjugal,
mais également développement de
rvdiliodes gul reglent oo compenient
les effets de lesions génigoes A consé-
quences pailologiques.

Enfin, e suls convainou gque le
progrés des connaisances dur le
fonclionnemeiil ceiebral, paniculi-
remend sur les ensembles de nduro-
nes, didera & une conceplion de nou-
velles machines informatigues, de
nouvetles géndrations d 'ardinatelrs,
00 pssisle en ce moment & |8 naks-
sance de iy o neurc-informatique .
Liintelligence = arsificiells » & Tull
trop longlempe Tuedse joule cn ne
reprengil  pas  Auffisammen) en
comple les progres des b
oo, Les o solutions » employées par
modre cervean different rudicalerent
de celles utilistes dnns ls conception
des premigres pendérationd d'ordinn-
LeiiTs,.. Los meltze e pratique repré-
senberail une révalution compléie
dans oe domuine ef il faul s attendre
i de fortes tensions tant e n pari
des théoriciens que des induatriels.

M.M-K. — Quelle place vceupe la
recherche Truncalie sur le cervesu
dans ln compétitbon inlernationale 7
i womi les poinis forts 7

LP.C, — La position de la Franee
el bonne maiy vulncrable. Bopne,
et il exizte un nombre sabodnahle
de laboratodres dexcrllence gui -
waillemlt doms  divers dosnmines des
newrasciences el se soent en bile
dans la compétition inteenationple.
Ciiv bes renconirers, je cite au hasard,

dane lex recherches sur le comporile-
menl d'aiention cher fz mat oo le
chat, le clanaze de génes impligués
dans la synihese des neurotransmet-
tesirs, dane 'ohservation du cerviean
par In cwméra 4 positrons, ou la
pharmacolegis dey  récepleurs
d'opincts. La [iste eit, forl heuretse-
miend, fesex lonpue. Toslefois, oes
pasitlons de painle me paraissent
vulnérables. 11 exfne en effer boau-
eoup de thémes de recherche qui
sont ped ou insuffispmment seprés
samids dana notre pays of qul peud-
#ire deviendront nmjeurs dans qugl-
gues anndes, Clons par exemple |
I"npprentissage au niveau cellulaire,
In meure-psychologie, "anatomes ¢
i physiologie du cortey Céréhral
cher les primates, ["éthologie, o
pavchaloghe cognitive, sans parfer de
In psvchintriz  biologique qul e
rebtve  difficilement de P'impéria-
fame du discours psychonalyibque.
D'nutre part, ke dquipes de poine
SOl SOUMIEES ©N permanence 4 une
fred forte compétition  principiles
menl pméticalive et japonabie @ du
joar ani lendemain, elles peuvent per-
dre lewr ploce, 5 bedr effort n'ss pas
sogteny, partcnlerement en asa-
et i (luy suiTisant de jewnes cher-
cleeurs-of bien entendu de crédit, 1
fant dgnlement penser b I"dmergence
de nouvelles dguipes qui prendrong
progressivemens le retnig, o il est
caritul de bes ¥ prépurer en leur don-
mant le maximum de moyens sl elks
sont de qualité. Enfin il ¢sl prévisible
gise d'lmpertanie mutaiions tech-
nologigoes vont  bouleverser Ia
recherche sur le derviednl. Aurnms-
wous le dynnmisme ef lei moyens de
les mettve efficocement en oeuvre
Face aux BlatsLiniy e wu Japon 7

ALM-E. — Yenet-ll des eollshora-
finns  partlcallérement  Técondes
enlre volre groupe ef diverses dgui-
pes tunl en France qu'd I'éramger ¥

J-P.C, — La guaestion des collubora-
fiomi enire équipss me el beou-
ooop & eewr. La mie en cuvre de
collaboratinns efficaves permel sou-
venl de progresser de maniere irds
Fruciueuse & 1r&s raplde sur un pro-
jet de rechierche particalizr. J'ai g,
hiwn des Tois nocenslon de be vérifier.
Par exeople, nous  poursuivons
depuls plus de dix ans avee le groupe
de microseopie dectromigue de Jean
Cartaud e Lucken Benedeto une ¢ol-
labroration extrmement produciive.
Mime cliose avee be groupe de chi-
mig arganigue de Hernnrd Rogues,
Mo 0 aurions pas debulé nre (63
wail aur |e récepteur suns [emploi
d*une toxing de venin de serpent pré-

pare par Poul Boguetr @ 1 [osteit
Pasteur et renclue radiosctive  par
Mener et Fromageod oo Conmmmissa-
ript 4 "éaergiv momique (CEAL
Bien d'autres seralgnt & mentionner,

Une eollaboration ne céussl gue
$'0 ¥ o mise en commmun de oompd-
tencet differdmes el complémentni-
pes e sorte quéd chisoun ¥ irouve son
compie, Dien cntendu, cela e poul
avir liew gue duns un climat de
confinnce: totale of d'omité, A cel
égard, I'#at ¢'eaprit des chercheurs
frangais akisl que lenrs stals, en
particulier le plus récen, en favor-
sinl collabaration e maokbilnd sans
Fangotsse de 1"inséearnite de |'emplof,
constiluenl un atoul considérable
foce & d'auires pavs o une compéil-
tios [erduche entre chenchiewrs et n
individunizme forgené 8y apposeint.

Avee Péranger, des  relations
d'uie auire mahire s 'einblsseinl. M
propre expéricnee de post-dosioran)
gux Frets-Unie o & extrémement
enHchissme abord sur le plan
intcllectuel et méthodolopigue, mals
anssi par n vie quotidienne dans wn
imiliest seientiffgiee fris diffénent du
wfitee, avec ses régles, por probiémes,
el suploul son eatraordinaire dyna-
mizme. |'expérience culturelle &l
imemplagable,

A celte ocoaion, deg liens o 'ami-
e g2 nowent; des gontacty sone pris
pour 1'éventuel séiour de collégues
on Fronce, Par ln solie, plosiewn
yolpntifigues dle divers pays sonl
yerius 5o joindre, eux-mdmes conume
post=gloctomunts, au  proupe  que
esasvals de constliuer & mon metour
en France. Depais, il v 8 voajours gy
au avobne un chercheur américuin g
un cherchenr juponais wsociés &
mon groupe, plus quelques uro-
péens ¢ nllemands, angluds, Esrag-
ligns, itnliens, maks frop pey & mon
gré. Los commcis pvec les volsing
proches tant par lo géographie gue
par L eulture, en principe, devraien
s développer  naturcllement, i
puraient Ln grande verta de créer une
cnmunaid seientifigue de waille
compmarabbe o celle des Hisis-Linis, oo
qui éviterait Jes « trous = doni e
parlals toul & "eare, Mais, le plus
gouvent, chocun préliee braverser
Fadlantigue pluidt que e Rhin ou
ke Alpes. Towlefols, grice 4 des
grgainisations europicanes comme
FEMECG,  "Buropedn Broin  and
Behavior Sciences, un rupproche-
men) privilégié des chercheurs lenie-
meni, ke dessine.

MM-K, — Croyezvons  possible

d'aveir un |[sur an vériable « space
wleniifigue enropden o 1
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Camerad a positrons mise as pn par s ialsomoire d ‘dlecremdgoe eode iechnologes de
Pinformatigue (LETH CEA, conine d "Clides muglinires de Greoable |, insinllée au ser-

vlew Wosplinlier F. Jolisd du CEA § Orsay (0

d-P.L. — e pevise qu'il est possible
el ge I soulite rés vivement. Cel
o pgpuge ooexilsie deph en pliyvsbigue
avee le Cemre goropéen pour In
recherche nuclénire (CERNG o il
vient de falre ses preuves & plusleurs
reprizes, Dans le domaine de
physique des hautés Energies, |k
progeds de la connabsaince sonm lés
direciemeny & la  construction
d'appareity extegmement chers. [h
N pouvivienl plus cive coasiiilis par
une seule mudion, Cely 3 €ié en quel-
gue morie 1a o clinee o de la phyesd-
gue. Car, blen entendu, |1 ne suifi-
sail pis e disposer d'un giganicagee
i rument ; avee celub-c1 vl venns
des selentifigues dles mellieurs), de
chague pays swropdéen ; ils onl ¢o-
opre aur diy projels commens reles
nud par une conmivion dexpetis
internpiiopnux, ©n g silbwind gn
bt pdtion face sux puss les plos
mvancts Erats-Unfs, Union Sovicri-
QU

Te suls canviinen que |a méme
crialanion Inlellecivetle doit pouveir
Etre créde dons tows les dubres diemai-
tes e recherche. 10 0 sy oo
deus  maniéres d°y  parvenir :
d'abogd muliiphier les echanges de
cherchewrs, on particulier ey jesines
iravaillant sur des projeis corrélatifs
et moutomr b oréadion de réseaux de
laborniobres au  niveas  puropécen,
Egalemien seeroflee Lo participation
de vhercheurs europdéens aux naian

Phatoihigue UNRES. Clitht SMarére,

ces i 'evaluptions sciennifiques, De
'expericecg gue [Pen i, la parficipa-
ton de chercheurs Sirangers A ded
conseils el commisions scienlifigues
2 sespvent dies of fets e posilidfs dur
'oebjectiviie de Pévaluation. A mon
avis, crtation dMun o espace welen.
Hiliguee » CUTOPECR NS oLl AVENT gle
des vopséguences favorobles sur e
développement de la science. fran-
caige,

MOMAK. — (uiel & & volre Btiné
ralre sclentlfgue 7 De voire iravall
aver Jocgues Monod & des recher-
ches de von dibuls, de vos sdjours
s Elals-Unis, quest=ce qui vons o
le plux marqué, avec fe recul do
temps ¥ El poargaisd en e
arpivé & "éiudde do eemvenn T

LPra, — Comme celui de tout
scwmuifgue, mon ikinéenire o - &té
riche d'imprévas. Aprés une bréve
expirience de roologle morine ou
lobosatobre Arpgo de Hanyelesiar:
Aer, mlorz que j'alads étudiant; je
dagishiis the morlenter vers [a recher-
e en bochimie du diveloppemenlt.
Je fis un séjour de guelques semaines
clver Jean Bracher & Bruxelles, revins
vge un sujel dethase o essnyars de
e débrouiiler par moi-mime e
refoer A Parls, S aucul suooes.
Jagques Manod, rencontré par
hazard dons ui couldir, m'a wuevé
de oz i diffielle. Travalller 51" 1ns-
tirol Pastour dans son groupe ef sous

il patorie il on impict déelsil
dons ma fermation de chencheur,
Aver du recul, j'apprécie la legon @
fde la ripucur et de la loglque avane
ioute chose, mvolr ln protigue do plu-
tieors mathodes experimentaict
{gdinctique, Lmmuanologe,  blochi
e §, associer sans reldche théorie
ol ésperienoe, o surtonl g2 ConEcre
Adplen lemped & la recherche en rédui-
sani Ay masmum  les  schiviies
anneses (comime les aches d'ensels
grement ¢l d'administrotion).

L'expéricpee  américaing  ni
dipnna be goil de erésr un groupe
indépendant. Ele me donna pusss a
possibilitd de chamger d'orlentation,
i'aborder dey problemes de newro-
binlogie Lr&s mouveaux par Tapont &
ceux de mna ihese, A oot égard, David
Sachmamiahn, cher qui i waveillé
pendenl pres d'un i & U oiversité
Colunibaie, jods un rdle décisl par
winl enthmsiasme ot =24 encourige-
menly sans [imitesy,

Les vrines diffculids appariacent &
mopn retour ¢n France, Je disposais
de movens privilidgia, certes, malk il
fallnil toul cdiniger, TrOUVEE W
nqunrium  fropical  pour e pym-
nogele, formier ung echnisisang ef wi

=jeune chercheur, rédiger des deman-
ides de orddils_ ot toal en xurviviand
scentifiquement sue pn suget, e
réceptzur de ['acérylcholine, deja
catrémement  compétilif.  Epreave
trés chure pariagees aved behucoup e
coudge of d'enihousiusnie par ln
petile éqnipe que nows dions. B
puis kes premisrs syoeds w00l veniks,
effgant, inaianianement, Pamer-
bumsi die 1dprewve, incitant & de fow-
veanx eivials Theorgues, & de now-
wvelles expdriences manle ussi b de
noviveilss  Eproawesi.. Be fil oen
aigrlile, 'intérél o Sendit du récep-
feip & sypapae, de lo syimgse gy
cnsembles de neprones... jasgua
I"Homme nearonnl !

M.M-K. — Cuel céle oni joud les
institutions  sclentlligues  dans e
déevelogpement de vios recherches 7

JPAC. — 1l p'y o pas de recherche
possible, ne seritf-ce qie fhancigre:
ment, e debiors des instiiutions.
Celles-ci ont. effectivemend joué on
rile eritigue dins le développemin
de mes recherches. T'Instiod Pas-
wur 8 été le Heu géogrophique de ma
formntion sclent figue mald aussh 21
surtoit be licu d'accueld mon retowr
des Eraus-rnis, Milleu  intelbeciuel
trés vivant et eritigue avee lu double
origniaton donnds par son illostre
fondnienr ; racherche fondamentile
au plus Dol siveni, @1 souct de mise

{BE.EE| LE COURHIER DU CHRS 4
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en apphication medicale dans Loy phos
brefs delans. Doctring que e partage.
Concrétement, disposer de locauy g1
de movens minicnum pour dévelop-
pee Mo rocherche de manfere indé
pendamnte 4 mon relour en France a
toul. simplemient permis 4 nolre
groupst d'exdster |

L7 [astitial Pasteser ne poivail toul
m'offrlr, L CNRES el "Instit
matiorid de s sante de li rechorehe
mcdhcaie ([NSERM)  joufrent e
jermeni teraonery wh fdle majenr ¢n
wssociani de jeunes ¢hercheurs &
nedre gopipe o buss, bicn enlendn,
en nppertant one nlde finonciess
imporinnte. Lo jeunsy cherchewrs
Offt SOnatited e connlituent ioajours
ln charpenie du Inboraioire, Leor
srjomnr plus bong (5 & 7 ans) gue celud
dew pémt-doctoranis drangers (1 ang)
 permbi e développement dey pro-
prammes o long erme of surioar en
profonder, (oo gl dlonmg fnjours
nos collépues américaing habiiugs A
un we-ei-vient idcessanl de cher-
clisurs qui = wperficialise o lo tra-
vall}, Sans la prédence de cos cler-
cheurs du UNRS ef de PINSERM
notee Inbaratoire 8" écroulernit, pure-
meiil et simplenent.

Ling muire mstitution gqul jowa an
ride amportant o g Jo défunte
Lrirection ginérale & ln recherche
selentifigpee o technique (DEORST).
M= mon imeaflation avec un groupe
indépendant & 1"lusiiiul  Postear,
Jacques Monod e suggémit de
dépomer piee demande de subvention
devant be comité de " Action concer-
lée biologie maléculuire, Ce fut
oceasion de définir, clarifier, peéci-
wer mon | prajei e orecherche.
L 'mecuel] posiil regn de lnpait o "uwn
comiig d'experis apdciniisds de rreés
hiul  miveny  constlivn un. premice
enceuragement, assorti hien entend
d'une aide (inoncigre substantbelle.
Lexpérignce se  poursubvit  aves
PAction conceride  « membraes
Binlsgigues = que présidan Franeeis
Morel, Faire le point tous les dewx
ais, s£ soumelind au jugement de
eollégues [parmi cux plisseurs dran-
gorsh gue j¢osavais honndreéd inais
safis complalzances, avalr 4o invail
sUivE Bvec une atieniion eritigue pen-
cant plusicurs anidées ou phus hisut
b mleristbonal, 1ous cela a ey
uiyy impct tres postil sur le dévelop-
pement de noirg récherche.,

Enfin, « lms but noe  lepst s,
I"Uinkversité. le suis fonctionnaire de
I'Education notionale depuis 25 ans,
dans des condditions ekcepiionneibe
ment favorables guiom'ont permis de
copstcrer beaucoup de femps & n
recherchie,

I LE COURNIER U CNRS :H—Hl

SLAMER. = Viouos éles profesieur an
College de France ; gue représenin
pour vous Venstignement de I
rechierche dans ce hail leu de |'his-
tofre intelleciuelle de noire pavs 7

d-P., — | gnscignement oy Coi-
lege me passionne et jo m'y dome
coms ef dme pludents mois par an |
Clest une cprguve trés dure mais
aussi irés stimulante, Lo poblic des
cours s compose d ung majonte de
chercheurs. b ne s déplacent gue si
I"enseignement en vaut 1o peine. Je
les wals tri= exipeants, Je mieiforse
dine de fiire le point sar des sujais
d'actuadité brifanty, agrémentés de
perspeciives higlorlgues, théorigues,
voire idéologiqued... Le débal i
wiil bes gours cst parfods wif. 11y
pastsie des chercheurs gui chnnais:
wepl les thémes do cours poor les
pvorr abordés duna kewr propre tea-
vail, commentent mes inierpréia-
tions ou prises de posifion &vec
dpreté, Le dinlogue ex) toujours [nté.
Feadiial

Muais In préparntion des cours
demande un travill consdérable.
Cliggue annde, le sujel du cowrs
change. o chimss quelquefols, mvec
i cettain risgue, des dooines que
pe coprmbe mal mais gul mCintéres-
senl, Celn me donne |Moomnon de b
approfondir, o refléchie.  1'ap-
paends Bebucoup et erseigront. Cn
considérs trap souvent la recherchi
soiid angle des  technigues, des
applieations, du Tinancement... 11 ne
Tout pas publicr goe ¢ o abord
uie  aventure  iotellectuelie.  Pour
mioh, enseignement we Collége ilkes-
tre ool apect primondial de o
recherche. Je croby que ocla 8 fou-
Jowrs éid L trodition do Collége de
France,

MILML-E. — En tand goe Présddent du
el seiendifigee de I'INSERM,
comemenl visver-vous 'evolution de
la reeherche méilleabe F

d-P.C. — Mon rdle de Prisident du
conrell scionifique en avant tour de
coordonner, rasiembler, fuire une
syithess des opinions et avls des
memives du Consell. e ne souhpite
piis avoir de doctrine distinele de
celle du Coovell. Qr celle<c] esi en
coirs d"glnboration, Je ne puis dome
en fuire une synthése aufoard .
La vocation de 'INSERM esl, par
définition, ia recherche madicale e
la recherche en snté publique. C'edd
claire mals pas s simple gue "on
powrmil e croire. Eo effet, In
rewherche médicale esl prise enire
deun pdles d'aiiraction, & premiére

vue, irés difierents - la recherche sus
les mécanismes binlogiques fonda-
mentius qui sefrouvent i ln source
des principauy progrés de b recher-
che midicale, la recherche sar les
mnkalies propres b 'homme e sur
fes problemes de senie publigue dyvec
Furgence qui s impoes,

Je n'éiablis mucuie relation hid-
rirchique entre o5 deux phles mais
plutdd wiee redption de complémenta-
riid & d'enrichissement réciprogue,
Inciter Jex cherchours de vocations
fondzmenmales & s'iméreser pluc
directoment o "homme e & se5 mala-
dies, 4 ne pas laisser s'échapper les
applications médicales dés gu'etles
peuveni se préscnter. Féciprogque-
mgit,  fociter e clinlaens A& Ta
recherche do miécanisme fondemen-
tal & PMargme de la malkadie.

Moms avens o chance, en France,
d'uvoir deux excellents modils de
ce double mpuvement ;@ Lol Pag-
teur, angien éléve de la section de
physique de I'Ecole Mormale Supé-
tigure devent le champion de b lulte
conire ey malndies infecticuses J
Cloude Bernnrd, angien mterne 4
1"Hibuel Bieu ol dodienr en medecine,
qui s'interrogeant wir les consen do
dinbste décousre ln fonction ghveo-
pirdcpue du fode of propase le concept
ibe milizy imiérier,

Espérans gqu'll me « gt pas de cus
ivolés d'une histoire révolue ! Créer
le moximum déchanges, de liens,
"puthentigues collaborations enire
recherches chimique of bologique me
pornit Ere un préalable indispensa-
bl i damute redlexion sur ba recherche
miédicale.

Lo voeation premitee do Conseil
ncientificque gst d'dre une invance
de rdffexion el de proposifion en
mniiere e politigue scientifigque. O
il e un domraine o avenir ne 52
programine pas fucilement ¢ sl bien
celsi duw  developpement de la
connpissance, Conseient de cetie dif-
flewlte, le Consel scienfifique o
pdopid  une attitads  résobumen
progmatique. Demander anx Com.
missions stentfiques sphoinlisdes,
aus chercheurs sus-mémes, de falre
le brilnn de lewrs résulints foe sors le
Reppewt de Canfonciurd) el en lais-
sant libre cours 4 lour imagination,
critigues, suggsdions, commental-
res, de fowrnir dacuments ¢1 propo-
sitions sur o2 quiils consiilérent e
plus souharable pour 'avenir de
lewi proche eecherche. Sur celie
Iraze, be Comael seientiflgoe, rsiem-
blant  suggestions communss e
ouveriures nouvelies, dnborera un
Rapport de Prospective glohal od
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devront se dessiner s axs de
recherchey b privilégler dans les pro-
chuined anndes, sans pour aulan
negliger-le resle |

Aubie wvoentlon  essentielle du
Consedl  sclennfique @ ammer  ld
recherche, Combien de scientifiegues
frangals oni renconird lewr vidsin de
polier en Californie owen Australic..
ol décide d'une collaboration gu'ils
avralent pu busicer bien plus 1og, %ils
s'¢ndient renconirds en France. Les
seientifigues  (roogus  s'ignoren
beaucoup irep ef sans ralsons. Afin
de crdéer plis de conteets, de favort-
ser des fchanges didées of des calln-
boratlone entre dguipes, le Consesil
scientifigue o ainsi souhabié que chi
que anmée ait Hew un Collogue nntio-
nnl sugiel les chercheurs ot fechni-
ciens dépendant de FTNSERM puils-
sENI participer pos ung présciiation
scientifigue netowr d'wi théme génd-
ral d'actunhié, Co théme sera o 'ail-
leurs choisi afin de permetire ke
développement de Hens et d"&han-
gev allant du plus fondamental o
ptus appiigué (clnique, industriel} e
réci proguesnent .

I et aussl prévii des aleliers &f
conférences  iechnolegiques  pour
inciter 4 emiplol de nowvelles
methoder e assurer une formation
permtanente. & ces iechnigues, Le
Consetl setentifiquee espére ainsi ani-
mer |a recherche médicale.

MLM-K. — Duns e codre de In poli-
tiigme scientifigee, guel programme,
aplon vous, convieni-il de metire én
aepvre poar gaaarer e dynmbgee
ides recherches of de lours retomblées,
diums le domaine des nearokcieaced 7

L-P.C. — L'enjeu des recherches sar
le cerveau, ou d'une maniére géng-

rale, en newrgscienges es1 considéra-
hie. %Sur le plan médical, le coll des
dipenses de sanié en seorologie &
paychinl e constilue une parl lmpor-
tante des dépenses lotalss, Sur le
plan fondamental, comprendre le
bases mnlérielles de le ponkie o des
vonduiles humpines o {ascing philo-
sophees. el sciooiifiques depuis de
mitliénalires,

A pen deux orientaibons, 6 o
plouter  évidemment  1"dduchtion
domt on A depuis frop longlemps
ndgligé les buses biologiques, dinad
gue Vinformatigue, qul «"insplre de
plug e plus dez modéles biologi-
ques. Bappelons égalentent que les
médicaments les phas vendus, anal-
plsigues et tenngukllisants conger-
nent le ayiiéme nervews. En sciences
humaises, nudgre les fesistanoes e
France d'un  certain milien  iris
4 eafds de In rive ganche », le pro-
gres des neurosciences susslie un
imteren considdrable. [ et & prevoir
que PPlmpact des neurosciencss au
XX sigcle s compurera a colul e
[ physigue au XX Dans plusisurs
pays du monde, les neuToscienees
consiituent déja un obiectl priogl-
wire, Fourgqual ne le serment-elies
pad e Fromee, servaml de o
4 mobilisateur » d'une  rechesche
pux  muliples impacis  sociEux,
culturels el industriek T

M.M-K. — L cerveau est un daiil
e communicutinn, Communicatinn
Imterne, puligu'll commande
V'ensemble de o personnalilé, Com-
mnkication externe, avec i peroep-
ton sensorielle, pubsgu’il cimbi In
liudson entre indlivido el son envl-
rennemenl, Cunivers comme le
groape seclal. Quel type O approefie

==

vi=B-aim privibeglera avenire 2 Peiude
molécularisie vn 'élwde globale du
cervean el de sis imulliphes Tome-
Tioges 7

R, — 1 v oo guelgues annees
efcofe o0 sTintércksnil O VorgHne
gerveny un peu de ln mdnee manicre
gu'h ' orane fole ou miiscle. v
s physiclogie, son snatoamke, el
dérsnlemenis, Ses fonctions, gquant &
elles, Tuizalent Mobjot d'un étonmnn
clivage. Soit il s"agissair d'lsectes,
o on shiyges, nlogs on éluding en
Facalid des sciences, soif il s agissait
de I"Homnie, of ses Tonetions princi-
pales, paychisme, langage...  qust-
taienit e formifodng de ki Facallé des
scienoes gt we tebrouvident entre Ia
kit de o Mtdraires-a | Ce dua-
lsmie - instiiulfonnel ne &'osl uls
mminten 8 bonglemngs par hazard. A
man avis, i reflite toul bonnement
lidéclogic dunliste of la séparation
sans mercl oy corpe of de Pespril |
Aux biologistes, le corps § aux philo-
sophes gf  hommes de letires,
"esprit... Tool ol =i absarde,

L prave est que ce substrar idéo-
legigoe, particulidrement  vivace
damy nodee pucys, el alimenté de sur-
grpit par dvers courants de ponsées,
a foit passer alnne Fombre e
autbentiques recherches de paycho-
logie expérimeninle of d*schologie au
détrimeni de discours brillanis ma
inverifables. Loy scienoes du com-
portement, oved leur approche glo-
hale et les méthodis gul lenr s
propres, meéritent donc d'#tre soure
fiies et encourggles. Tout particulié-
rement lorsgue cellds-ci suscitent des
recherchet plud proprenenl neira-
biologigues el s"ouveeni & elles, Silo
hinlogie mabéculalre du syildme mer-
venk progresse 4 pas de géani el
comalitiie une priorité mojeure, selle-
ol prendra daniand plus O wmpleur
qu'elie poitera sar des processas
cerébenun blen définis et dentifics
par Popproche globale, - Je peivee
auil Faur éviter & tont prix de privi-
[égier une volede recherche au déiri-
ment de "auire, Au contraire, Toul
doli Etre fall pour les réunir,

Dees didcouvertes esssntiéllcs zant 4
attenddre, dans les anmiées & venir, sur
la Biologie du peychisme et des
conduftes socinles. Le futir appar-
thent i la decouverie de bides maie-
rielles des Tomctions supdricures du
cervent et A In biologie de leur deve
loppemsnt. La révelution sera telle
guelie chongera nos manidres de
peniser of, peut-fire, de vivre !

Lairviien réalisé par
Morigue Moniier-Kulin

{SI#] LE COURRIER DO CHES: 11
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Les neurosciences : unité et diversité

De quoi sont faites les neurosciences 7 Comment collaborent-elles ?
Quels sont leurs points de rencontre ? Telles sont les principales
questions auxquelles cet article tente de répondre en nous
conviant & une promenade dans ce champ d'étude
encore récent mais déja trés complexe.

André HOLLEY

L ek sgiences du sysienic nerveus
constitnent "un des grands
chumps d'#@ude de o biologie
maderne. Le terme de neurniciences
dont ls derniéie décennic o conszerd
l'ussge, renvaic & des disciplines
diverses, réunics par un objectif
commun : la connaizssance du
aysleme nervedx, de son fonctonne-
menl ef des phdnoménes qui dmer-
gend de ce fonctionnement. Pluralité
des méhodss, diversiié des con-
cepls, mais omitd de 'abjet @ el
réunies les conditions proplees aux
fchanges  interdiseiplinnives ¢ &
I'mierfécondation des approches. A
et tire, les neinnncieices sont exem-
plaires.

De gu soni falies o= neuro-
seiemces, of commenl collaborent-
elles T Pubiguelles sont diverses, o
wonl leurs pointz de renconrre 7
Esguisser une réponse & o0s gues-
fions, ¢'est prendre do recal par rap-
port & la péulité quotidienne de la
recherche. Malk le recul i'est pas
sans risgue. A guitter le terradn siir
dis discours spécialisé, on 5'expose
ou ckanger de ne formiler que des
penérmlites vigues ol banales, Adsiis
s [e risgue...

Faisons Phypathése minimum que
les neurosciences lentear de decop-
vrir comment fenclionne ¢ systéme
nerveuk (SM). Ot prendre une
peispective  phyvslologiyue, un sehs
fort et plean du terme, Selon cette
perspective, ke SN gt ung druclure
orfanique  pesurenl des foactbonps,
L ude da SN réunit done Pnnalyse
et In description den constituunts
maléricls de ln struciure organigue,
Panalyse g Ia deseription des fonc-

2 Andréd Holkey, profeiewr o funiver-
sled Lvon [, esd chargsd de mission aw
deparicmend des scioices de [z wic du
CHRS.
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tione mesirdes e, enfin, la recharche
des processs grice ausguels le SN
mifure s fonctions,  Un versnt
orgnse, un versant Toneiien, ¢f la
thche didentifier, entre lés deus, bes
rigles de comrespondance d'une
explication causale.

Lo constitution du SN

C.l]-|¢ fgite, c'esl K meuno-
anatomie qui prend en charge
I"dtude amalytique @ elle re-
cherche l=s subdivisions naturelles
du sysiéme, Le microscope, pais les
méthodey de caloration, et enfin le
conteste de la théorie cellulaire née
en d'aulres secteurs de In bislogie,
ont permis, 4 la fin do XIXT sidcle,
de découvrlr ['unité microanatomi-
que Fondomeniaie do SN : l& new-
fone, Souvre alors un immense
champ d*investipailons. Les fgures
neuropneles différent par leurs for-
mies, lewrs dimensions, leors posi-
tions telutlves, autand de crtéres wtl
lisahles pour distinguer, nommer
clysser, bref, décowvrit un ordre
dans indéfimt el le multple de Iy
maiiere cérébrale,

Mals le nevronmniontisie clissique
trpvallle — merveillevieiont —
duts "empirismee. [l ignore presgue
totalemsent  comement  opérent  les
coloranty gu'il emplale, Au con-
traire, o neursanniomic moderne
connait de micux en miguy les fonde-
mems de sen méthodes, [condies
par les acquisitions d*nutres cantons
du savoir bislogigue, L immumolo-
gle, "enpymidoghe. fouwrnieseil leur
nppul pour merguer e closser les
nestrotes, tnndis quee o physiologie
cellukaire de la capiure o du trns-
part axonal de molécules-tracenrs
affre une base ruthonnelle o irgie
des voies suivies par fes axones
Adriai, I fesr canatamis peut se rélé-
rer 4 une chaline ldentifide de proces-

siE connus poir valider la lecture
gu'slle propose des signes microseo-
plagues inseriis dans e s nerveus,

L'organe nerveix n'eal pas simple
juxtiposition dunités indépendun-
iee, Comme le souhgne [expression
« Eysiéme nervedx «, 'orgong ol
atriactire, Cedd um systéme de syzig-
mes, Sa descriplion ne peul dong
Eire limitée 4 Didentification de
migro-compoants inddividuels, Elle
kuppose ausl [no mise en évidence el
Je rovencensent de oo pur guidd les £é-
ments, les peurones, participent 4 la
comstitution de systémen 1 beurs rela:
thans:

MNous choisirons de désigner par le
terme de commaiications Fensgm-
tle des relntions structurantes enfre
les unltés micro-anatomigues. Ellesy
peuvenl ire carnciérisdes par la
pature des proceisus qui lear servent
de supports © essentiellement proces-
sus - decirbgues ef proccsus chiamis
guek ; ke see ot "homide de 1o com-
miunicelogie neurennle, Historigue-
mieni, ce sani les procesaus dbecis-
quige agui ont éé repards ot Eodids les:
premiers, Le polontkel d'nction, qui
s¢ propage de 'une & Pautre ded
extrémitéss souvent doignées dun
méme neurone, est le profodype Jded
messnges dlectriques. L'Hectrophy-
siclagie €1 la biophysiguee des mem-
branes cxplorent depuls plus dtum
sféche &, desormaby, jusqiau vesuy
be plus fin de Vorgeniaiion moléca-
[aire de In membrane neuranabs, les
fondemants. phiysigues de cet inflox
nerveux (1), Chmng aux processus
chimigues, s constituent les domini-
ngs en pleine expatsion de lo neuro-
chimie ¢t de In nearopharmmestiogle.
Mous v reviendrona,

Pour découvrir quels systémes oy
sous-sysidmes s'inscrivent dana
I"enpace cérdbral, 'anatomie fourmil
des indlees préciens, Dans e cer-
veau, la disposition morphologigue
fime porte fa presompiion d'ume
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organication fonctionnelie. En effe,
I proximite spatiale d*eléments nea-
remanx suggére qu'lls interagisseni,
gu'ils communiguent. Sugners seule.
meznt, enr geade 'identification d'une
iynapse en npporie la preuve. Lo
notion de synanss OCCUPe wne post-
tion centrale en peurobiologic (1),
C'est un concepl & trois dimensions |
morphologique, électrigue, - chiml-
que, En des régions différencices des
nourones en contact, dés phinomes
ses dzctrigues préparent émisdion
du message chimigque, ke nearomé-
diateur ou neurotronsmetieur,

La pewrochimie des médinieurs,
gqui connnit actuellement un oessor
trés considérable, nous fournii une
longue liste de substunces candidiies
dn rble de messagers chimiques entre
neurones, Ce polymorphizme de o
ireuromédiation introdult wh facteor
de complexité supplémentoire dans
TMinventire des sysiénes ool onauy,
A Pintérieur des rdseanx définis par
Iz relntions de contnct, o divervid
des neuromedinteurs impose de eréer

des subdivizions, ¢'est-d-dire designe
de mouveanx sous-Syaltmes,

Ceng complexilé est encore mulkti-
pliée par la découverie d'une nou-
velle fumille de meisagers & I neu-
ropepiides (2} On  connmivinil
I'imporiance de ces molscules duans
fes relations enire le cerveau ef e
syateme emdocrinien (3. Void gue
I'on dévouvre leur rale dans les com.
municAlions  ening oeurcees. Qi
plus esl, eeriaines de ces molécules
agizsenl & distance, comme des lor-
mones el non comme des médine
geurn. Cette communication 4 langue
distiunce, eréatrice de relations inter-
neuronnles, edt done géndrairice de
yous-aysvbmes, lesquels no se supee.
potent s nécedsabrement  auk
résenus Beuronaus de la commun-
cation aynaptique, On woil  done
qu'il exksie un grand nombre de cri-
ieres possibles pour opérer des sub-
divisions dana le 58, L'analyse mor-
pholegigue et communicologique de
I'organe nerveux ne se cloi pas sur
elle-mEme.

Les fonctions du SN

u* enogstal du cdig des Tone-

tlont T Les fenctiony du 5™

sont les  f[ormes de sa
participation i I"écopemie générale
de organizme, Bans les manuels de
neurophysiologe, un riche vocabu-
lalre les décrin, Motricild, wensoria-
lité, anention, vipilance, mémedre,
affectivité, monvation, langage,
cognitlon, ... Il apparall giee ln liste,
trés longue, de ces modalités fone-
tignnelbes renvoie & des eéalitds trés
hérérogénes: C'oit gue le lexigue
ainsi explocé est e dépdl Q'intul-
fions, d'idées, de conceprunlisalions
gecumuléss - par  des csiécle e
réflexion, wlon des poinis de wvue
différents, dang des systémes de pen-
sie clivers, 5i ks Tonctiony dites
autonomes sl pour Pessentliel du

0 Vi A Uramasn, . e
Bl Vs | Esmisr o O Chpostba, ) ok,
i Vool B0, Visssar, g 85
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domaine exchsl du physiologise,
c'owl pasee gquii n'va geere 4 en dive
apns Pdquipement  strumeninl et
gottcepluct de la physiologie. [l en va
toait Autrement des fonction dives de
relaeion, £ prriiculidremant de celles
gue "on nomme supdnicures. Co
champ Lrés vasie, nuX lbmvies indéci-
sos, exl investl de imultiples projets
explicattfs oo interpedialing, siric-
turé prar des diseiplines pour lesguel-
les la notion mEme de sviemes ner.
veux nest @ oucune odeessiid, Line
parl majeure de In recherche sur le
8N el le cervenu ¢n particuller est
done de délmiter et de définir pee
précision des entitéa Tonctionnelbes
pertinentes pour Nanilyse expllco-
tive. La recherche sur e SN daoit
done 8nllier, pour cetie Uche ssen-
liclle, asux scieaces do comporie-
ment, ¥ compris & celles des formes
de psychologle que leur objel ef lewrs
methodes déslgnent priorilnirement
pour ceffe collaboration.

dals b domaine des Tonctions du
BN eal, comme Porgane qul ssoure
oo foncliony, un systeme hauioment
organisd, dont les composantes sont
elles-mbmes des systémes, L'analyse
fonctionnells ln plus objeciive ne
redconlee pis des unités puses et
indépendantes | elie ne se oldd pas
dovantage sur ellz-méme que ne |z
fait PFanalvee de Porgnne,

Lex correspandainces enire
fer constitution
el fes fonctions du SN

C omment, dang ees conditians,
opirer wne  confronialion
chtie organe et fooetion ¥
La longue traditfon des recherches
¢ oeiropsychologle wr les bocalin-
tipme corébrales fournil un preinier
ceemple de réponge, La correspon-
oy est recherchée en an défich
fonctipnnel, défau de compréhen-
sion du langage parfé, du Inngage
¢crit, perte de o reconnaissance des
visages... ol Vntteinte d’une aire plos
oif moins bien limitée du cervenu,
singuliérement du  cortex. Cepen-
dumt, un déficil ne renvisie jumais &
une céalité fonctionnelle siniple, Le
complexs fonctionnel periurhé doli
Elre  soigneusement  analysé, 500l
s"ngit de phénoménes de langage, |a
neuropsychologle  peal  désormmks
EFQIUIVET 0N WP pEr ceLle nmilvee,
dans les travanx de ln payeholliguls-
thijuse (4] of de paycholegle cognitive.
D'autce part, ke ferritoiog 1ésd, dont
I localization el mainienant. gran-
dement Tuetlitée par les méthodes
dexplormiion céribmle (%), se con.
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lond rarement nvec in pexeau newio-
nal définl, L'enseignement eswntiel
de ce type dapproche &1 qu'on ne
aurail situer o une seuls zope
étroite de 'axpice céréhenl les £38-
menis  organigues  responsables
dune fonction mervewse, La ngu-
ropeychologie parle alon de « fone-
tion disiribide u, tondis gue 1 neus-
tophyidulogie du  eomporiement,
prowr e madimes fabodns, subsitue 4
la notion de o conire w, czlle de
o Fyaldme » o pour disigner les subs-
trats meuronsux de la faim, de la
saif, du plaisir...

Une weconde répimse, d'oripine
plus pécesite, & le guestion de I cor-
respandance organe-fopction, eom-
sists @ relier uoe ceraine unité fone-
tioanelle & un meessaper particulie:
de la communication poarorale,
pewromédiateur ou  neuropeptide.
La méme démarche comduit & uiir-
buer telle pothologle meniale &
Vexods ou o dhéfant d'astivite d'une
nedrosubstance, “Trop  sitictement
interprétée,  'nssimilation  d'une
Tonction gomporterneniole & un mes-
anger chimigue prisente [8d mBrued

diffioultds théorigues gu'un locallsa-
Uonnisme Sroit, ol n'est pay rdelle-
ment expheative. Hl p'en demeure
s moins que b mise en evidence du
rlle d'wne substande dana la réabsa.
tion d'une fonction eyl d'une [rds
granide imponience pratlgue en clini-
que humaine. L'histoire de s dopa-
mine ei de b maladie de Parkinoon
ci esl un bel exemple (6). La recher-
che sor fes médicaments du SN
s"nppade sur de tels fravaws,

Pour plus de rigoeur, || convien)
de réserver 12 terme de Tonchon au
produit de Pactiviié de 'organe ner-
Yewk ef tanl que totalicd, et O istro.
dhuire wne notien inlerm&linire, celle
d'opération, pour désigner |"activite
ok sysrdmes el sous-syyiinses newro-
naux, Analyser le fonctionnement
dit SN en référence @ une activitd
phiysiolegigue, compartementale oy
piychologique revient & rechercher
quels syslémes nooronaux  sont
impligués el quelles opérations (s
réalisen!, Considérd sous cet angle,
fe SN apparail comme une machineg
dont le fonctionnement peut e
ipprehende @ Paide des notions éla-

Thessin d°soatomie On do XV 00 Biblaibbgee du Musséwm natienal d'Bistoiee naie-

reliel,
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beorées pour remdre compie du fone-
tinnnensenl des machines artliiclelics
Quid tepltend de Vinfopmation, L ane-
lopie aves les circuils dlectronigues ef
vee "ondinotgur s"impone Lot par-
tieuligrement, mals non exclusive-
ment, duny Jes dommines de s
pliysiologic sensocielle (7] et de [o
moiriclié (8). Les réenuy de neuro-
nes, modules de In moching gérd-
brale, analysent, lmégrent, ampl-
fiemt, filireni, codent, décodent,
péndrent des programmes, La fonc-
o réallide oot le produit des rans-
formation: opérdes par les modules
sur fes Nux dinformotion guei les ira-
versont,

L'informailgee =1 bes disciplines
apparentees sont d'upe singubére
impoarience poar 'dlede do SN
Elles apporient tout d'sbord des
concepts qui permetient dTorgoniser
rntiennellement ke donnd expérimen-
tal, Elles fonrniztent des instruments
puissanis pour traiter bes inform-
tioms recueillles wur 'activité céré-
brikle ow analvaer les progstsis sius-
jacents i la rénlisanion de tiches per-
ceplives ou cognitives, Elles of fremt
enfin un appai irremplagible s neu-
rophysinlogisie e ao pavchologue
pour testee, sowk [a forme de simula-
tiops et de modzles, n validie de
leurs hypolleses sur le fooctionne-
ment ded circuits neuronaux oo in
structure des opdrations mentaks
{4, Notomd nesh gue DEQINscienoEs
ol scicnecy copnitives préient réci-
proguemsenl leur cononrs aux digc-
plined informatiques, Cetie inleTac-
iacen du naturel et de 'artificiel e &
n'en pos douter nne vole d'avenir.

L deefuarion deg newrones

ne trés importante dimension
I I mangue encofe 4 notre des.

cripiion de "objet des
neurgsciensees ¢ eelie du temps.

Le temps de la  phylagenése
d'abord, gui o vu e succdder, de
concert aves 'Evolation des capéoes,
d'innombrables varlanies de I"orgi-
nisstion nperveuse. Cor le sysiéms
nervens es une pbstraction. Si I
systémes concrels présentent, o une
eipece 4 auire, de rémarguahles
sirnilituges de structure, ils montrent
s de non moins remarguahles
différences, Distinguer o qui change
de ce gui reste  stable, constater
I"émergence d"un systéme nearonal
ou la disparition 8" un suire, soni ks
tiches patienies auxquelles ac Hvre ln
negroaneiomic comparée  pour
décousrir par quels cheminements g
sous guelles condrainies évoluliona

fagonne ks formes kes plus achevies
du sysigme nerviéux. La dialectique
du siable et du changeant "applique
auEssi anx processis physiques el aux
substances chitnigucs &¢ la commiu-
mheation neuronale. Peut-8tre 1a sta-
bilite I"emporiz-t-elle sur s viridlion
en ¢ga domalnss. BEn touwl cas, le
chongement et nssez lenl pour gue
|z mewrophysinlegiv comperée puisse
soglvent traniposer au SN des YVerid-
brés supdricurs les données recoeil-
lies saur le fonclionnement des newro-
nes du Calmar, de 'Escargol o de
I"Berevisse (1),

Iy uoausst o temps de 'oatoge-
nesz, celul dnns leguel so développe
le programme de comstructiom du SN
dont |25 grandes fignes — sinon les
détails — soni inscrites dans le maté-
rigl géndligue de 'eul, Les recher-
ches oo nearobiologle da diveloppe
menl se propasent b descoplion et
si possible, 'analyse eapsale des dvé
pements grice auxgquels le 5N s
conatitue, o'auto-organise, dans e
contexle du développement général
de ['organizme (00 11 s"agit de déter-
miner 'origine des fulwrs nourones,
sufvee leurs migrations, repéter lewr
transformaiions, découvrir les prin-
cipes qui réjpssent Massocintion de
¢es unités en ensembles or genisd par
ln mise en plage de synapses, situer
'apparition cirrélative des opdra-
thens,,. 15 agh enfin, parallélaneni,
d"analyser comment s"organise e
sysidme des fonctions, ¢'esl-d-dire
lex masifestations  porceptives,
moiricds, comporiementiles.
peychologiques de Lo maturation de
Porgane perveas {10).

Le domaine du développement et
par excellence e Heu de renconire e
dfimeraction entre be rigoureus pro-
gramme géndtique ef I3 condilinns
vriables de lenvironnement, Hicn
évidemmeni, le 3N fonctionna long-
temps avani d'avoir atleint son orgu-
nisntion adulie. Clague dtape noil-
velle de 3n constructlon dymnmegue
s"origing 4 la fois dins ane réalite
gtructurale, biochimigue, fenction-
nedbe déjd présente ot dans des ins-
tructione  géndligues disséminkes
duns Jes peurones cn iransformation
(11}, Commeni n'opére In synthése
de ces déterminismes T Cest 14 une
deg gquestions majenres auxguelles le
neurobiologiste tenie de répondee,
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par exemple lorsgu il modific séecii-
vement 'envirgnnenicnl sensorie] de
Jounes nnimuauy & coriaines phases de
lewr dévelappement (T

Le tempm gst encose une dimen-
sion essentielle do fanctionnement
du SN sdulte, Temps des succesiions
rapides, des brusgues chongemenis
d"état gui camaetérizend o commuani-
cution decirigue. Temps plus Tent
dles communicationes  ehimigues: &
disitance, des synthises  encymaii-
ques, dex méhalismes, des flux
sxoplismigues,., Le SN  conngi
aussi des flnciuatioms peripdigues de
sek performances el de &5 capacilés,
Dz dhispositifz qui fui sont propred
modilent, voire tramsforment pro-
fondément, de fapnn syeligue, les
comditions de fonctionnement des
ensembles newronaus, A quelles
finma? Lo rampn d'é&re de cos
rythmes, of notamment de Iy phose
paradpxale du sommell, reile une
enigme de ln neuroblologie (12,

En portant I'accent sor les trams-
farmations incessantes que connnil
le 5 oo cours de son développe-
ment, 'approche ontogénélique
invite les chercheurs & s'Interrager
sur ce qu il subiiste de plasiicicé dans

"le swaleme constitue. S¢ pose alors,

comme su cours du diveloppement,
In guestionde Ninfluencs possibie du
niveaun d’activité des nourones, des
sollicitptions doot Hs fomi ['objet,
sor b micro-argandsation des clroodis
neuronaux, ln stabiling ou la mobilite
des connavions synaptiques, ["eifica-
cité de ln ransmission des messages
chimigoes. Les trnvaus sur I plasi-
cild neuronale inléressent Lol par-
culicrenient |3 mewrobiologle  de
lNoppreniissage el de |8 mémoire
dons sa femintive d'expligquer oem-
ment s conserve, A long ferme, la
trice des opéralkons rénlisdes par les
Lyslimes nedronmiy.

il est wne conclission A cefle

pramenide — (rop rapide —

daps le champ des npeuro
scienoes, o'est gue la tiche de coun-
prendre ce gu'est 18 cervean et coms
mient il fonctionne 681 une enirgprise
multidizeiplinmire: e ce fonciionne-
ment, nulle découverie ponciselle —
il mevolutlonnalre gue |"on yvoudro
I"imaginer — ne Hvremn Ja clé ou le
code, Epragindes dans ln bislogie,
les recherches sur le SN w2 noorris-
senl, comme led autres recherchics
hologigues, de brillantes déconver-
ik of de patenies annlyses. Les unes
el bes mutres participest & In méme
zveniure, wne pasdonnanie aven-
ure.
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Neurone et transmission synaptique

Le systéme nérveux est constitué de neurones dont la fonetion principale consiste
i transmettre une information. L auteur nous décrit quelques-uns
des éléments strucluraux du neurone, et les mécanismes
principaux impliqués dans cette circulation

d’information.

Alnie TRALTTRMANMN

e Gnleme pervedx el consti-
I tud de celloles norveoses oo

feuranes, environnées de cel-
latles aux fonctions pardellement &li-
cillées, les vellules pliales e g cellis-
lex ol Sohwanm. La [enction pringi-
pale des neuroned conelste § trans-
miettre, en ln modolant, une infor-
mation qui est codée wous |6 forme
d'un sgmal vartant essenticllement
par 3a frdquencs, mals peu par son
amplitede et w durse @ le potentiel
d'action, appeld nussi- influx ner-
WELIX.

Meoiis allane déorire quelgues-ons
des Eléments structorany du neu
rong, ef el mécanismes principau
Impliqués  dans  cetie. cirenlatinn
d'information qui sc localise esoen-
tiellomeni wu niveay de |3 membrane
mevircnle, Les neuranes possedent
up corps ccllalpdre ob se frouove
notamment e noyau de b cellule
ave: les principauy sysiénies de con-
irdle de la synihéie des constibuants
cellulaires. De ¢e corps collulaire
jurt un long prolongement, 'axone,
el un bulwon de ramifications, bes
theniriies, gui conféreni au newrone
son aspect « arbodescent o (fig. 1)
La direction suivie par |'infernmation
ciodée en polenticls d*nction, invaria-
e, va dés dendrifes an corps celiu-
laire puis descend le long de "ayone,
On wverre e gu'sst un poteniiel
d'action, comment il est lransmis be
bong du nesrone, comment, arrivé 3
Vextrémitd de |'axone, uwn  awle
iipnal peur étre dmit, puis resu parla
cellule suivamiz. Mais pour cbm-
prendre Pactivité du neurone, 1 faut
exnamines d'abord bridvement cetie
collule ay repos.

T Alnin Trautmann, chongd de recher-
che s CMHES, travaille 2u laharatoine de
rormbinlogic de "Eoole nowmale supd-
rigare (1A 2951, 4 roe o 'Ulm, 75250
Pans Cedex 6,
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La membrane collulwire contrdle
fiex mouvements jomigues
FHIr L SVSieme e cuRauy
el de pompes :

uatre fons  fondamentoux

peur le fonchonnement du

nevrane sont répartis inégale-
menl de part of d'autie de sa mem-
brane : kg potassium, ¢ sodium, be
calcium ¢t ke chiorure (K, Ma',
Ca®® el Cb), Le mibleu ntrscelli-
lnire est riche en K, comprend un
peu-de Ma et de Cl, ¢ son aiveas en
i esl mundnien toks proche de 2éro.
Le milley extrocellulnire est riche en
B et CI el possdde un pew de K ef de
Cu.

La partic lipidigue de in mem-
beane qui sépare lew doux miliguy s
totalement imperméable & tous les
fons qui ne peuvent bn travesver que
por des proféines sphéeinlisdes dans ce
rhle, los pompes et les canaux (fg.
2y, Loesguun conul est en position
ouverte, il manifeste a2 selectivitt en
ne laissant géméralement gqu'une
izile expéve d'ions traverser la mem-
brane selon son propre gradient :
ainsl, "owverture d'un canal sélectif
pour [z potassiom, ou canel K,
déclenche wune soriie de K de la cel-
Tule, Au comtraire, ouveriure d'un
canal Mo provogoe on infhie de M.

e mouvements passifs dissipeni
une énergie accumubée auparavant,
namment par des ¢oEyImes mem-
branaires particulidres © les pompes,
Par exemple, la pompe dite Ma-K
avcumule le K dans lo celiuie
cxpubse fe Mo vers Pextericur, Elle
erde alnd ley dex gradieils ionigues
tranemembranaires, le pradient
lentrant} de Mo, et le gradient (sor-
tant) de K. Co transfert actil’ néses-
site ute source d"énergie, Le com-
baestible brillé par les pompes, FATP
{adénosine iri-phosphate), csi fabri-

qué duns des organites inwacallulai-
res, les mitechondries, qui wiilisent
notumment, 4 cet effel, le glucese et
PFosygise Tournds par e sapg. On
snil que o cellule nerveuse, ncilve
vingi-guatee houdes sur vingt-qualre,
subif des leuions irréversibles =i elle
est privés quelgues minuies de ces
sourees d 'energic.

Les pompes transforment done de
IMénergie d'uns forme en une auire
tandis gue les canaux degsipent cxlie
derniere, en luf domnant une sknifi-
caftion,

[ans les cellules transitodrement
nu repos, les Iréy rafol CRAUE
ouverts sont sélectifs pour le K ; ce
dernier tend donc b guiiter ln cellule
et crde e oe falt wn déficil de charges
positives sor la face inferne de la
membrang gud devicnt done négalive
par rappon 4 Pextériedr. Un gquili-
bre vin Elre atieinl o0 cetbe négativieé
retlemdra le K dans la cellule, en con-
irebalangant le gradient de concens
iration.

Cette léghre difl¥rence de polen-
el d'environ 60 & B m¥, constiluc
le potentiel de repos de in cellule. 1
e31 sulfisant pour soumeline bn fallble
épalsscur de la membrane (5 &
10 pancméires) & un champ &ecip-
gque formidable de [Tordre de
100 000 valis par em, Ce champ
dlectrigue oriente dang la membrang
los protéines chargdes; dont k. posi-
tion pourra fre modifiée par les
virlalione de potentiel de mem-
brone 1 o'est le cas des eanauy seng-
bles gy volinge.

Des canaux sensibles au volfage
xami fe irafnde de poudre de
Uinflux rerveny

ommengons & décrite ko cirou-
Clnrlun de V'informntion ney-
ranale an nivean de 'axone.
O recouvte imnge chissique de
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Uity ferveus compard & woe tral-
nge de poudre gui s'enflamme de

X proche en proche T Principalemient,
Y: . DENTRITES le comportemient de deux populs-
SYNAPSE tionx de cannux activés (ouverts) par

la depolarisution {o'esi-G-dire par In

--m"r AXO-DENDRITIQUE dimisution de la négativité membra-

npire) : des canmux M et lew chnnus
k. Les promiers aont sctives rapide-
meni ¢ une dépolarization initiale en
vovee Quelgues-uns, le Na e fue
"'--._________________ dans Ia cellule, la dépolarisam

AXONE cncore plus, et provogunnt ples Join

l* "ouseriure d'auires cuniug Mo, Li
| membrane e va pas rester dipolari-
i see 1 en elfet, 'ouvertre det canniii
J N 1t que tromsitodre car ln depo-

i larisation provispue égalentenl une
i BAINE DE MYELINE imuclivation de cette popalation de
CROUN qui, Apris nvoir 21 brotale-
ment aiverts, wonl lentement se

{ I‘ ; refermer. La  repolariaton el
| |1! s'ensuil e consolidée par 1"ouver-
I'- ture ldpdremment décalée de canoux K
| NCEUD DE RANVIER qui créent uwn eiflux de K {fig. IA)

!
/,/' Lo eapidlné de propagation dy digoal

régdnérnill sl pugnienide ser cer-
tnins Exones par an sysidme qul pers
met & 'embrazement de progresser
par sauly - ley cunnux scisibles oy
voliage sont alors confinés dans des
zones diseretes, les noeuds de Ran-
BYNAPSE vier, séparées pur des  troncum

Lo . d'axone dépourvus de oo cannoh
‘.,_ ARDAAONIGVE maks enfourds d'une goine Holnnte,

& I3 gaine de mvéling Forptée & partie
des eellules de Schownon.

Les cunpus sensibles au woliage
| conmstiluenl - vaste ensemble o

SYNAPSE "o frinve, on plus det cARABY men-

A AXO-SOMATIQGUE tionnds cl-dessus, plusicurs types de
= conpuy . Koqul différent enire eux
notarmment pur leur conductanse, g

dgalement des cannux Ca, Ce der-

niers pewvent dans cerlains cas ref-

placer ke cannl fa pour propager un

signol régénéranil qui sera dloss wi

1 — Heprdsentation sehimptique d' . de ses différentes partieset deves PO1e0el dlaction caleigue.  Let
aihnos mver lis ﬂpr::.:: 'rnh.lilq‘.“ o AEae - = = ‘ T mltiq.un dependunt du vol-
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tuge jouent un autre rile, decirigue-
ment pius discred, mads 4 une impors
tange biofoglgue conskdérable @ bour
ouverture provegque enicde de cal-
cium dans i ecllule ef ougmeniz ln
concentzation intracellulalre de cal-
clum — dont on o v guelle est nop-
mialemienl trés basee. Or, de nome-
breuses proddines (enzymes iniracel-
lulgires ou membransires, cuniu)
ant leur petivitd modalée par le cal-
chum. La terminnison nefveuse pos-
wédant de nambrewy canaux Ca neti-
wis par L dépalarization, on salt que
la concentration intracellulaire de
Ca sy éidve & I"orrivée de chagque
poientiel dmction, Trés rapidement,
cetle concentralion retombe pratis
guemenl & 2éro, gride, entre puires,
aux pompss 4 Ca, Celle nugmenta-
thon transitoire du Ca Entrolerminal
esl une étape clel de lo orunamission
symaplique.

Lenvahissement de fu
ferminaisan Rerveuse por ie
pofeniiel o ‘wotion privvogie i
libérafion de rewromidialeur
giLy- syiapsss chimigues

Le processus de tranemission d'un
Hément 4 Mmutre peul Btre ussurd
dana certaing cos par un couplage
electrique direet des: doux cellubes -
on poalors une synapse éevtrique.
Ui tel sysreme a I"avantage de pou-
volr fonctionner Irés rapidement,
maky il e permet pas b un signul
"8ire trpiemis d'une petite cellule &
une gellule dune inille. irés supeé-
rieure, 1l ne permelirail pas noo plis
b oune synopes d'avolr un edle Inhibi-
teur plutdt go'excitateur, A ln pha-
part des synepses, e brmnsmission
n'esl e dlecirigue maiz chimigue,
£t et du soup susceptible & ére fine-
ment modulée. A une ynapse chimi-
gue, le pofenticl d action tgrmical
provogue |5 libération d'un nearo-
médiateur (O MeuroirAnEMELLur)
qul irn gotiver des réoepleurs spécifi-
jues sur la cellule postsynaptique, A
la symapse ln micux connoe, ln jing-
tlom ncuromuseuliice, le neurome-
disteur est Pacdtylcholine gqui et
cgalement le neuromédinteur utilisé
0 certaines synapses du o cerveasu,
[Feutres mymapscs wiilisent la nom-
drénaline, ke glutamate, b dopamine
ou des endorphines pour ag ciler que
quelgied-ung  dex: nearebmnsmel

Nnu.; en arrivans 4 la synopse,
glegt-A-dire & |"enzemble
constilue par une lerminai-
yin nervende {(émettrice) et ln partie
de la cellule swivenie (récepirioe) gui
bul Fait fpee: In synapse compremd
un Ekément présynuptigue el un :Iﬁ-

fenrs les micun cariclérids.

Dans I plupert des terminalsong
nerveoases, fe newroméshatour e
neeuminle dang de potiles struciurss
sphériques, [=s vésicules synapdi-
ques, Le liberation do neuromedia-
feur se fast veabiemblablemend par

hors de lm eellule, do contenu de
visicules wenues fusionner avec la
membrane de o terminnison en des
sites fives, localisds face aux rézep-
feurs postsenaptigues. Le  méca-
flsme  précie de la libdration  est
engore  Irés Ml conng [ méme
Pimplication de "exocyiose n'esl pas
ceriaing A toutes led synapses.

Om sall, néanmoing, qu's loule
fes synapaes une éape indispensable
il Wberation de neiromediateur eat
I'Slévation de ln concentration de
calciom intracellulnire gui fuil suite
4 'ouverture deos cananx Ca sensi-
bles au voliage, La suppression du
cpleium  extracellulaire sl un des
miyens pour bleguer complétemant
le fanctionnement d'une synapas.

Les megromédioours peuvent
ouvrir des camais dans s
mrembrane posisvnaplioue.

L! :

bles des newromddiniours e

celul que "on obagrve & L
Jonctian newrsmusculbaire 1 s Gnison
de acétylcholine (likérée par 12
porl) aux récepioury. cholinergigues
de la membrane musculaire prove-
que un changement de conformation

de ces molecules ¢t I"ouverture d'un
canal en leur cenire, canal qui laiie

pacser tous les jony chorgss posilive-
ment, Ues campux & seectivitd catio-

un des modes d action possi-

menl postsynapligue. exccyiose, ¢'ed-i-lire par expulion niggue ne sont pas activables par une
Fig: 2 — Sehémniba-
POMPE Na-K oy de waslinks e

CANAUX ACTIVES PAR LE VOLTAGE

CANAL DU RECEPTEUR A L'ACETYLCHOLINE

CANAL K ACTIVE PAR LE Ca INTERNE

[#mes  membrunaines
impligmééen  dans ke
enniphly des mouves
menis lonigoes & fra-
wers ln membrane cel-
lalwire,
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dépolarization, mais peuveni &ire
ouverls par une molécuk: agissant de
Vextéricur de o cellule. Leur auver-
ture provogque un léger efffux de K,
s surtout i influx massf de Mo,
qui ve dépolariser o cellule; Cetle
dépolarisation locole pourra ensulle
activer le groupe de canaux senibles
au voliage, mentionnés plus haut, et
qui fonl capables de générer e
poteaticl d'action. Lo petile lermi-
natson nerveuse {1 micron de dinmsé-
tre) aurm pu déclencher un potenlicl
d'sction dans une celtube au dizme-
tre dix & cent fois plus grand grdee 4
un systeme d'amptiification irés offi-
ence & 2 maoleeules d'acétylcholing,
en provogoant Powverture d'un
cnmal, permetifont k enviran 2 000
malécules de Na d'entrer dung [a ccl-
Inle ¢ or an petenticl daction fikére
eaviron deux millions de malécules
dacétyicholine &1 unme sur cing
avcinl su cible...

1'acttycholine lilséede n'aura pas
le temps d'activer plusieurs récep-
teirs, En effet, la fenle synnplique
poiidde en grande quantlié une
emzymie — 'acéiylcholinesigrase —
oqui détruil (hydrolyse) trés efficace-
ment peétvicholing, ce gul éviie &
I"effet excitateur de celle-d de se
prolonger plus de quelgues  milli-
secondes, L'hydrolyse fournit des
produils de dégrudution que la ter-
MINLAON nervewss POUrtl copler el
réutilizer pour febriquer & nouveso
de ["ncétylcholine. L'inhibition de
I'medtylchodinestirase et redoutinble
pour 'orgunisme @ plusicurs gne de
cormbal et inseclicides sont des anti-
cholinesigrmsigues,

Reéalité moldeulaive des
rdvapleurs ef coraiy

5 pompes,  fdoepleurs et
camaux sonf plus gue des imn-

gen commodes § ce dont des
molécules de micux en misux con-
mues. Ainsi, ke récepteur A [Macétyl-
eholie — qui est aussi un cunnl — =
pu Bre isobé de |"organe électrique de
Torpille. Ce récepteur lsald, Injecté &
des lopins, provegoe cher cos nm-
maux "gpparition d'anticerps anti-
réceplewrs. Ces anticoorps onl permis
de montrer gunu cours de I"évolu-
ton, dex Pobsones & 'Homme, la
mlécule du récepteur & Macéeylcho
litve m trds peu varié.

Des mnticorps  anti-cécepiours A
PFacétylcholine peuvent  d"nillours
opparaiire « spontanément », pro-
voujant one maladle humaine
Umyasthenin gravisy carnctérisée par
une faiblesse ef une grande fatipabi-

lité mnsendsire. Le péne du recepleur
a #1¢ clong, c'est-i-dire que des bac-
iéries peuvent le fabriquer en grande
quantite. La séquence de 3o cental-
ned d pcides aminds & ¢l dsblis
recemment. Ceite méme maléculs
ext ézalement observable au micro-
seope fectromigue. 1 e enfin possi-
hle de la w voir fonctionner o grioe &
uns méthode éectrophysiologique
récente, le puich-clamp quoi permei
de meesurer ke eournnt gui iraverse
cedig membrang, lors de Mouveriune
d'une  séule mobécule-canal (voir
encadre ef fig, 3B

Towles fes synapses ne sonl pos
excitatrices of rapides

i, an lew &"ouvrir des cannix

Mo, un neuromédinteur oovre

des canus K, le potentiel de
membrine sera manlena & une
valeur négative, qui poorrn freimer
ung dépolanisation {ventuelicoiend
provoquées por allleurs ;| un neuro-
médiatenr ouvmani des cananx K a
un effel inhiblenr, bloguant ou
rédubsant sur le méme neurone,
Ieffet de terminnisons excitatrices.

1 exhiie en 1964 une seule fechnlgue
quil permetie de « voir = fongthomner
wie inokiule dans ung ecliube vivanie
et le patch-clamgp (mls g point par
Melier ot Salimann en 1076-1980) grice
nmguel on pedl Misurer Un coarani de
guelgees milliardiémes de milllampfeoes
peassand par une mibivube-canal suverie
pemdanl quelqecs millisscondes dans
un fragmaeni de membrane  {paich)
auqguel on impuse (clampl un sabisge
tramymembrnneie, Alors gu'en fec-
irephniologle clamique oo mesune les
comranis gEneris par wne cellule 0n om
groupe de cellules, id. on sole elecir-
quement un fragmenl du reste de la
membrune, I emn  Tudsail
withérer cetie menbrne @ V'extriming
tris fing d'une Heiirode en veroe ooim.
plie d'wne woluibon copducirios, @l
rellde b wne chalng d ' wmplification. n
ne recnglile ulom de signauy dectrigues
ime iism o fragmen! memhraneire de
qpaelgues microns carris. 0 en résulte
hien pll.!l gunne . slmple mn
quastiiutive du reppon t,
iVabord la cellube n'est plus empalis
par Vékctrode, o gul supprime lex
(pcapvinienis, volre arte{ncly qul
dlabemi llis i la Wsloo de ks cellsle par
ilecirode, o permct de travadlier sur
dey petiies cellwlen (10 microns de dis-
m#dre), nupamevant |aaccessihles 4
1"#lecira "

Ensuble, c'el sedlement oh pateh-
clamp gu'il ool poasibbe d'dedier pne
populstion hétérogbne de canaux actl-
vis smmlanfment, o de priviser o
ceile hétérogingi rislde dans by clnétl-
gue s camaus, doms lenr condeciance

L’élecirophysiologie
moléculaire
ou patch-clamp

o dreur wélecEviie fonbgue 1 le pabch-
clamp fomirnit e gineral des dioines
abondantes ¢f crompleyes donl Ianalyse
dolt firs eflectmie d 'akle d'un ondiaa-

lenir.

(m prut également abserver ke fonc-
Honmemeni de canmux dams on frog-
meni de memhrane Losjmars calld &
Vexirémile &'ane édeclrode, mnis srre-
ché & la ceflule, o gl permet d ' étudier
i drocellentes condifions 'l
ence de la composliiua des milienx bal-
giant ke deos Foces de I inembrsne
sur l'sciivite dey eamaux. Le paich-
clamp permi eniin de mourer be syl
unbizire de Vexocyiose, ¢'mil-d-dre la
fusbom d'ume vleule aviee bn membrane
cellulabre § cette fosdon provogue wne
Irts ligére sugmeninlion de b surfoce
cellolaire, o donc wn accrofsscmen)
menrable de b capaciie dectrigue de
Ia menahramg,

Cleal il'wbord en scumbioboge, le
termin d'Hection de |'Eecirephyalslo-
b classbime, gar le paich-clang o dig
imctwensemen! vilisé, vl 3 permis d"y
clarifler fiombre de sitimiions confuses,
fin peut prdvolr que dand lis ansdes &
venlr, kb poichelamp [oarnks  dis
résmblals importants pour b biobogle
o mitres Typers eellndnires (cellndes whoré-
irces, crllules dio syxiéme [mmuasitaine
pear exemplil,

Le patch-clamp, mix sn pab & Gid-
iingen (RFAL 2 tm on développemeni
exploail s Eigis-Linds o demnifres
années. Crlle pecherche ayunl une
indéninble fmpbrionce, espirons gue
w08 mmmge s repande em France sams
irop de redard.
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=~ CONDUCTANCE Nn

CONDUCTANCE K

Fig. 3 — A, Mepresemiaibon schématbqoe & un poteniiel dhactin {em Banik of de Pévelation teniporelle e condudiunces qul an son)

respunsables (en bk,

ik Enreglairemenl em « 'Ill.'..-ﬂ‘hﬂp o i coourznd passand jud wie molécibe de réeeptenr & 'acélyleholine & une jenctian neirenis-
fwdre e sl gn potenticl de - 135 mY, en présence de 206m% /L d'actiylchaline dans 13 plpette (enreglurement Tukeda of Trautniannl.

Par aillcors, -cerinines synapsew, .

pour moduler des cffets & long
ferme, transmeliciil des shgnaw non
pas & 1"&chells de I milliseconads
mis de boseconde ou méme de ln
minuie, Dans les s les micus con-
s e synapies o kenles v, récep-
fgurs ¢t cnnaus sanb des malfciles
digrinetes. La lnizon du newromes
ehipteur & som récopledr o pour pre-
mier effet de modifier ln conesnira-
fion d'une molécole intracelintaire,
gui est souvent |'AMP {adénosine
monophosphate) cvcliques on le cal-
civem,  C'esl cette . modécule, o
deoxlEme messager gui modulers
Pactivitd de canaux membranaires,
par exemple de canpux K dépendant
chis calcium. Nows vovons L, opeésla
dépendnnee du voliage ou d'un mes-
siger extrocelluldive, un troisime
mexle de coniridle de canaux [ORigUes
il X

A ligrienr de la terminaidon
elic-mime, ces deumimes messagen
peisvent jousr un rdle imporant ;
mirsd Pmetiving duse terminajson T
peiit dtre contrdilée par d wutres ter-
mingisons ©qul viennent ¥ foire des
synmpses axdeaxandgques (fig. 1. La
liberation de médintear par ¥ sur T,

M LE COURRER DU CHRE [56-86]

en madifiunt b concenteation intra:
terminnle en AMDP cychique, module
IPgetivitd des canoux Ca quoi soni
dépendants & la fobs du vollage el de
I"AMP oyeligue,

luskeurs aspects importants de
qu hologhe du newrane n"oal
pas &1 abordés ici: les pros
blemes de Diosynihése, de fransport
de molécules ke long de I"azone, de
"évolution des propnéles du beus
rons au courd du  développement,
des particulanités morpholopigues de
il ou 1l type d2 neurong, o, Ceol
oy & permis de sorvoler de plos
pré o fonction pringipale du new-
rane. [hans les cas les plus simples, la
bivlogie du neursne nous renseigne
g cette fanction, nous pecmel de
repandre pariiellement -sox  guees-
tiodts = dod vieat 'information T
Oh va-t-elle T Comment T Qu'en
réulied-il 7
Alnzi, on connipll wee partie du
fonctionnement des cellules trans-
ducirices, capables comme bes clnes
ou fer biltopnets rétiniens de trans-
fariimer "¢pergic lumincuse cn sigmul
dlectrochimigue  Iranamibssible de

neurone en nedrone. A 'aulre extre-
mité de la chuing neurfonale, on con-
naft bes pspects principaus de la com-
inmnde nerveuse d'une cellule effec-
trice. comme la cellule musculaire,
iz blen encore, on o pu démonter e
méznmisme par legued o slimulstion
d"un nearone gqui Hbdre des: esdop.
phines @euromédiatenr  donl o
structurs ext proche de ln mormhing)
provegue inhibifion de neurones
i conduisent un message dowlo-
rens. Make entre le foncilonngment
dun peusone ef les mdcanismes de la
penste, reconnoisions qu'il ¥ @ up
goulire d'ignoranee dont on o peing
& imoginer quand il peoairra dlre un
peu comblé, On g vaogue s mems
brame newrnnle et wn liew chel de la
circulution dinformation, gue celle
derniére provienne de Uestdrieur de
la cellufe (neuromédinteur), e
I'intérienr (deuxiéme mezager) ou
pu mivenp de ln membrane elle-mdme
{variation de potentiel). Il est ceriain
gue des probiEmes diinformation
sont irailds au niveay membrannire
pair d'nutres typed celluliires que les
neuranes - leor dlucidonton sera un
ded axet de recherche importonts diey
snndes & venir.
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La génétique moléculaire
appliquée au systéme nerveux

La neurogenése constitue un modéle de différenciation particulier en raison du
haut degré de spécificité qu’un neurone peul acquérir tout en conservant

une certaine plasticité.

C'est sur le systéme nerveux central que se pose avec le plus d'acuité
le probléme du rdle respectif de I"hérédité et de I'environnement
sur la régulation de 'expression des génes.

Jaschues MALLET

L: newrggenése résulte d'une
succeiion d"fapes e diffe-
renciation conduisant 4 | for-
mation d'un réseay cellulaire duns
leguel chague éément ocoope une
positien déterminée et éablit avec
doutres types cellulaires des synap-
A spéciligues. Le processin de
d&terminntion s"elffectus par dapss
sucesEives o corfaings pewvent e
inherentes aux cellules, d”nutres sond
conirdléss par Pénvironnement i fac-
teurs solubles externss, inleraciions
memhbhranaires avec d'aulrck
cellalet),

La réguinton de |'expression de
'information  conlenue  doans le
génome des cellules nerveuses ne
opere pes seulement o cours de
lMontogendse, Efle st éxalement
modulée par o propee  sctiviid
phyvolegioue du neurone, Lo per-
sicfanee d"une régulition quantiia-
tive ches "adulie permet au systéme
nervels o mux Hssus avec lesqueks il
imeragit de s"adupder & Penvironne.
e,

L& clé du déterminisme généligue
e irouve 3 nivean des mécaniimes
rbplaienrs qul eommandent 'ex-
pression de certains génes dons telles
conditions ou dams tel type cellu-
lafre, Deveniuels dérdglements de
P"expression génetiqus pouvenl cof-
duire i des pnomaolies ou & des frou-
hlee nesirelogiqoe: ou peychiniri-
quis. -

Pour aborder ce genre. de pao-
bléma, U (Eul pouvoir issler el chrac-
tériser dos génes apécifiques. Nous
rappellerens towl d'abord guelies

[ Ingques Mlallze, mafre de recherchie
au CHES, déparement de pinétiguee
inalivalidre, Laborajoire e neurobio.
logle oeflulnine — Centre d'duade du
apitéme  pefveux — SIS0 il l-aur-
Yvelle

matians de génétigoe moldoulnire.

Eléments e géndtique
moldenlaire

L ¢ malérie]l  genétique gque
condlennent les chromnsomes,
IFADN, ot ui Joog Nlonent
fi e brins composés de nuchéoti-
des, Chngue macléadids conitent un
des quatre composds  chimidues
appelés bases. Lenchainement de
oew bases dons [ mokeale d" AT
déterming, ¢ent-a-dlire ¢ode, Uinfor-
mation gui permetira éaborotion
du produait duy gene (enzyme ou pr-
iding de structured, G oppelle géne
un fragment d'ADN chromosomi-
epise il contient la séquence de bases
déterminante pour la synthése d*une
proléine dopnde. LDans les organis-
mies supérizurs [a plupart des genes
sonl morcelés por des stgoendes
batermtdinires « non informstivis »
appeléss introns, les exons corres-
pondani gux parties codankes,

Liinformation n'est pos iraduiie
directomem en proténe. Le bri
codant de I'ADN et d'abord trans-
crit en un brin complémentaire d'un
pcide nucldéique semblable maks
monocaidnaire, 'ARN o messager »
(ARNm). Le prodiult de transcrip-
tioty primaire de "ARMm fabrigue
dans le novan de b cellule y subit des
modifications avant o'ére exportd
sous forme "ARN dans e oyto-
plasmee. Au cours de oo opéralions,
len introda sont excisds el led exans
sont relies les  wis sux auires,
LIARNm muture g3t alors iraduin en
protéine.

Tous bes génes ne soni pas eipr-
mi dans une cellule ow un lissu
donné. La complexité dé la popula-
ticn d"ARNmM est carmctéristique de
' de différoncintion d'unc cellule

el de &3 apécialisation fonctonnele
Si lo diversité des messagers de oor-
tnines eellules edt de quelques mil-
[pers, &l ¥ ournip jusgu'a 130 000
expices diffdrentes O"ARNm dans lo
cervent donl, edvicon 40 0
seraienl ipécifigoes de ce tlssu, Ces
chiffres reflétent hien ln complesité
ef e haut degre de spéeificité des
neurones, Chogue mourone esi spe-
cimfisé dans une fonction donnée,
elle-méme @sourde par un ceriain
pombre  de protéines  spécifigues,
Plus particuliérement pour  gue
s'éinblisse le rean complexe de cel-
lnles nervepses qui constituent e
svitérme merveus, 1 foul que chague
cellule synthétise un {ou ded} neuro-
transmetieur(s) copubles d'ussurer
s latson specifigques aves d'auites
cetlules. Ceite caraclénstigque a-servi
jusguators & clussifier Jes neurpnes.
Le processus de différencintion
conduisant & ["utilization d°un neu-
rotranemetteur  esl  complene o
dipend de ln prisence des enzymes
die synithése de ce neurolransmencur,
des  mécanismes de slocksge et
dfexcrétion, do systéme de réabsorp.
tiomeet fow], dis erymes de dégrada-
tigar, Le probléme peat Sre simplifie
par I"éde dune ssule composante
el let enpymes de synthise somt géne-
ralement ulills€s pour saraciériser un
neurotransmel ey,

Lisplement des gines

¢ chonnge d'un géne, ¢'cal-g-
I dire |"isolement 4" fragment

du’ patrimoine . génétigue qui
porie cetie inflormation i peul of
géncral pos se falre directement et
exige Lo mafirise de nombreuses tech-
nigues. Li clonage repode principa-
lement sut la possibilivé de remonter
de I"ARNm & I"ADN, Frenons
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Fig. 1 = La fomille des cutécholamines représente und clvise imporianie do pearaimasmetieons, s interviennes dem plodeurs parties
i systbme nervens cembral of pédriphérlgee of jouend ue rile fondamental dos B regulation de nombreuy systémes vimox, Le schims
deril beuir chalar de syniishse & parie de Pocide uming (yrosboe.

Fig. 2 « Environ 10 000 clones de hacifries, ohienns & partie d'on phéochromoeytame humsls (wmesr de bs ghinde sioertnale) ont @
cribléz aves up ADMN¢ eodant poor b tyroaine bydrosylase de rid, Criie sonde, rendur radinaciboe 5'spparie specifigoement say ADN
homabogues conenus duns les plasmides recombinnsts. Apnis snfmiliograghie, Uempreinie des colienies bacidrienses correspondan-

tes donne un signal, Deux clomes (Miches) contenant des ADNc codand poor la tyrosine hydronylase lemalse ont sinsl po Bre sodis.
‘{Moas mvens choisl de présenier une auisrdiographle surexposde ufln de vivuslizer cortaines colonies préseates oor ln bolle de Péirl

I'exemple de isalement du géne
codant pour la tyroaine hydrogylaae
{TH), eneyme clef de la hiosynithess
des catdcholomines (Nig. 17. DYune
manidre  peterale, o Thul  Iout
d'abord rechercher ke lissu  dans
lequel ke gene comaidénd est le plus
exprimt. La TH e prisenic en fui-
ble guantité dans Jo Hash nerveus,
Touteliods, la Hgnde cellulaire PO 12,
b e furmewr de ls médullosurs
rénale de rl produil dest quaniités
relptivernenl  ahondanies de oot
clgvme (jusgu's 0,85 % des proic-
mesh el o oié utilisée commie mnieriel
cle déguar.

Lés ARNm ont &1¢ exlraits de ce
tssy gt copigs en ADNe (ADN com-
plémentaiee de I'ARNm} grice A
I"émeyme & Trawseripiase Réverss ».
I'ADN: et enutee rendu double
brin-geioe & Penzyme DNA poly-
mérase & inséré dans un plismide
bactérien (séquence d"ADN circu-

2 LE COURRIER DU CHIE |ﬂ-5l!-|

ke qul s répiigue do minidre aulo-
nomel, Ces plosmides sont ensiie
introduits dan |8 bociérie £, Colf,
On construdt alnsi une o banque
d"ALYNE 5.

En résurne, il e poisible, o partir
dune solution hétédrogine d' AKNm,
d obicnir une bangue de colonies
bactériennes individunlisées, chagque
colonie avant incorpord un plasmide
recombinnist  vmgue correspomdant
b un ARNmM umigue (fig. 2). Lapros
portion des clones corespandant
uh ARNm déterming reflbie en géné-
ril Cpbondance du messager de
départ. Les différentes technigoes
soni débcates & manipuler mals clles
peuweni  €ire appligiées  sur  des
gquantités (rés Faibles de tissu, Plu-
aleurs dizaines de mliliers de clones
peuvent en elfel #ire obbenus i porlir
de guelgues milligrammes de s
ini guelgues milllon: de cellules en
gulture, Des bangues représeniatives

de régions trés précises du cervenl
peuvent alnsi Bre obtenoed. Cetle
méthode permetire aing @ aborder
PFéede de proddines présentes en
guuantitd nfime dans le cerveny el
qui e peuvend Bire purifiées par des
ftechnigpees clastiques de biochimie.

A partir d'une collection de clones
bactériens, il faul ensuite Memifier
le géne ow ul groupe de gnes. consi-
dérg, Par exemple, dans 2 cas de la
TH i1 futlail vepérer, parmi guelgoes
centalnes de clons, cehiil ou ceus
contgnant un plasmide ayant inadrd
le fragment d'ADN corfsipondens
iy gene TH. Celle éope ex1 fasti-
dicuse, mais plusizurs stimidgicy peu-
vent &re utibsies. Toul d"abord une
prembére sélection a pu dire effeciuée
grice & I specificitd nsalalee de 1o
TH. Cetie rechnigue repose sor la
recolinaissance enire  fragments
d*ADN entiques o4 mdme homo-
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lpgues, Dans oo cas, apred byee des
bhactéri=e ef dénntaration de I'ADN,
les Tengments °ADN: hébergds par
la eolonie bociéricnone  peuvent
w'hybrider avec des ADNe, Une pro-
porton importante des clons de la
hangie de PC 12 donrall un signal
posatif avee ded APNe de foie ; os
clones ne pouvnient cocredpondne &
fo TH of oni éé #iminés I fam
noter el gue ce moyen de sdlection
permet wssez fmcilement d"ideniifier
des cloned spécifiques d'un tissw
donme ou d'une dtape de diffdrencia-
ton ou de fonchionnement donndée.

L sélection fnide des clano THa
£ [omalée sur |la capacité de |"ADNe
de s'appiirier & IFARNm, Les ADNG
TH reconmnissnient un ARMNm gui

it raduit in vifro, en une protéing
reconmise  spéclfiguement par des
anticorps anti-TH, Certaimes jroiéi-
nes traduites 4 partir de PARNm /v
witre peuvenl fire éealement coraclé-
rides sur ln base de Leur petivide bio-
toglgue. Ce Mut le con des inlerféron
a el g jclonds respectivement par
Weissman o Gentve, ot Taniguchi &
Tokyod qui. ont éé ldentifiés npris
infection du mEMNA dans des avocy-
i£x de Xénopes, Dans ce cas, il n'en
pas nécesaire d'avoir isolé une pro-
igine o de chisposer  d'anticorps
pour dsoder un géne, Cotte derniére
spproche devrall avair un iBipocl
important en  neurohiclogie.  En
effet, il exste-de nombrenses proté-
ned qui ond une fonction bien éra.

hlie, qui peuvent Ere dowdes e
fugon trés censible ef qui n'one pas
encore piy Bre purifides {réeeplour,
STV},

Que peut-on foire avec un
ADNe P

Urln fols un clone ADMNc
obteni, de nomnbrewses vales
sanl ouvertes, Toeut d'abord
G séguence dex ADMN esf relniives
ment facile i obtenir ¢l on peot
tmmédiatement en dédilre Ia
wequete protdque cofrespondante.
I.e1 possibilités d hybridations molé-
culires endre un ADMNC moargeé
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rudicactivement et IPARNm compls-
mentaire permettent d*éudier in dis-
pribution et ln régulation  d'en
ABRNm donnd, Ces dude peuvent
s'effecmer sy niveau cellufnire par
les technigues d'hybridation i s
saer coupes de tesy, 1] et ainsl possi-
hle, en utflisant comme modele le
systme catécholuminergique, d'étu-
dier comment est contrilde lo diffe
renciation conduisant 4 I'expression
dtin’ neurotransmetieur  dine un
peurone donné. A quel moment £
dans quelles cellules apparaissent les
ARNmM TH 7 Do cellules qui ne
synthétiseront jamais de catéchola-
mine posstdent-clless 4 un moment
donnd des ARMm TH ¥ Toules oo
guestions  equivalent finolement 0
slimterroger sur ¢e qui déermine
['expression d'un géne au cours de lt
différenciation gl i aborder & pro-
hiltme do Lo plasticied nesronole,

Le dosage de ARNm TH dans des
régions précizes di cervean comme
fe Joens corrufens ou In substance
noire peried d'éudier les modula-
tinns pharmagologiques de 1"expres-
don du géne TH. Cette méthode
consiitue un ontil supplémentaire en
pharmacologic ¢l permet de tester be
misde d'action de certalnes substan-
ces o de concevoir des prodiits qul
peuvemr aveir des effets dirgcls sur
'expression de génes particuliers,

L'ADMNe TH n sérv| de nomde pour
selectionner dans une bangue: gene-
mique de ral le gene complet d'ol
provient I'ARNm. On accide ains
s dommimes qui, siiwés ie plis sou-
vent & esedrienr des parties codan-
tes gur le mime segment d'ADN,
peuvenl jouer le rdle de site de
pecofinals=ance pour les protéines de
régulniion.

Une passibllivt intéressante consiste
& introduire un géne de fagon stable
digisg une cellule de mammifibee m
culiure, L'ADN pénétre jusqu'nu
noymu et 8'iniégre dons un chroma-
some. Une proportion iré felble de
eellules est ninsi transformée. Le site
drintégration est différent d'uneg cel-
Iafe @ Pmutre el cos génes « parasi-
tee » me sont en pénésol pas réprl-
priés. Adnsi une cellile de foje pout en
pritscipe exprimer des genes spécili-
ques du cervean, Cette approche
permel, en modifiant la structure
d'un géne etfon son enviromnement
ceilulnire de repérer et d'dtudier ses
séquences régulatrices. Elle permet
égulement de disséquer un sysiéme
complexe en falsant exprimer les dif-
[érenis élémants ndvesanires 2u fonc-
tionnement d'un  syseme  donoé.
Lilsolement de génes codant pour
des réceptenrs, por cxemple, dont le

4 LE OOURKIER DU CHRS Eﬂ-ﬁl

fonctionnement peul alors Ere éu-
dié de cettc fagon, apporieras des
données préclensss, Des éludes dans
e sens sond effeciubes par b groupe
de Numa ae Japon, Cette miéthode
permetirn également de concevoir de
nouvenus médicaments qui agiront
spécifiquement sur une cible parricu-
lbere.

e

Gréndifgue Humnaing

pjours par hybridation suf
colonle, des ADMNe TH humain
ont pu #re isalés & Palde de ls
sonde de rot en utilisant wne Bangue
obienue & partir d'un phéochro-
mocytome umoin (Ag. 33
Girhen A cette sonde humaine, i est
mainienant possible d*étudier, & par-
tir de 'ADN des globules blancs, le
potymarplisme do géne TH, € sl -
dire I différences de struciure que
présente 1'ADN d'individu & ndi-
vidi, Les cmécholumines  jouant
probablement un  rdle impartant
dans |a physiopathologie de nom-
brenees makadies meniabes, il oest
important de rechercher d*éventucl-
fes corrélations entre oos variations
destruciire el des maladies vrakeim-
bleblement pnétiques telles gue lu
manincodépression et ceriaines for-
mes de chizophréqic. Dans ceraing
cis, oot Studes devralent permetiee
de meitre en dvidence une éventuelle
base génétigue & la swsceptibilite
d'une miladie. De munigne plus glo-
bale, les dtudes de linison génétique
{linkage]) peuvent aussi  conduire
directement du dingrostic stmiologi-
que au géne responsable d'une minla-
die. Al il et important de réaliser
que ces techniques permetiront (s
prochainement  d'oblenic un dia-
gnoatic prénatul de minladie tebfle que
la chorée de Huntington. Le repé-
mge d'un géne respensable d'un
désirdee neurslogigue ou payehinin-
gue permertra uussi |'élude physio-
pathiologique de celul-ci, Le cas par-
ticulier de la chorde de Huntingion
devratl nons permelire d'opporier
wne himiere sir les mcaniimes de
dégénérescence neuronale of, peul-
Bire, d'envisager une théropeutique.

e4 diveloppements réoents de

ba pépetigue mobéculiing per-

mettent d'dtudier 1o siructure
des géned, leor régulation, leur poly-
morphisme, En neurobiologie, s
dtutles apporteront uoe lumiéoe Fur
les hoses moléoulires de ln plasticitg
nenronele. Les iechniques du génie
génétique pormuitront  cgulement
i*isoler ot de carpctériser de nouvel-

les protéines spécifiques de certuing
peurones ef gl jouent un rdle dans
| transmission nerveuse. Plus parti-
cullérement, nous pensons & des
prgymnes ou & des réceptewrs gl
plonl pas encore. kié purifiés mais
pour lesguels il existe des dosnges
trés sensiblés, Lo deiveau et un
argine trés hitérogEne. 511 on consi-
dbre gutil ear possible d'oblenir un
nombre mporan d'ADNC & partir
d'une tris faible guontind de tssu, sl
I'on prend en comple lek technigues
d"hybridation in sity, sur colonies et
d'expresaion dis gtnes dans les coflu-
les cucaryotes, il est rajsonnable de
penser quH wera plus facile d'isoler
(cloner) un géne que de purifier la
proféne correspondante. Line nou
velle démarche a2 falt dong jour:
gine - proféine ef non plus protéine

- antcorps - gene, La pénétique
moléculnire constitue donc un outil
qui permeltrn de repérer, d'isoler el
de caraclériser dei proféine jouant
un rdle important dans be fonction-
mement du systéme nerveus el pré
gentes en trop faible quantité pour
Bare purifides par les techmigues clas-
sigues de  binchimie, L'étude de
Vexpression d'wn géne dans une ¢l
lule lie permet de disséouer bes dif-
Férentes compasanies qui intervien-
nent dans sa réguintion e d°effec-
puigr des epudes pharmacolagiques
directes, Lisolement d i géne peul
Sgalement permettre  d'accider &
toute une famille de génes &t done de
proiéines qui soml ussocices O un
systéme ont & une fonclion partioo-
figre, Enfin, on peat o'attendre & des
progrés rapides dons la comprélign-
sion des maladics d'origing genét-
Ejiie.

¥ J.-.q-r,n-n-'.ﬁ-;&\mn.r.w
Commealty, Soims 1, Supkor, Mary Anse Andoren,
Rudelph . Tanel, Pasd 0. Wabile. Katabos

ke NomL W il  Pdncibsnad :!;’l.";l
By reprp Friem clond 13N AL = Marane BT,
. AieATE

4 I Maiel, M, Weds, N. Vepres Bager. A,
Lamemrum, I, Samsirk, [1987). Cold Sprag 1
Iga e erl (asseaalivy bk, X2 VL
P PR o [deteotion snd segulalios ul fa tro-
tire hysding fane RNA bvats b o adteil mestalia
and Erain "
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Les migrations cellulaires dans le
développement du systéme nerveux

périphérique

Les migrations cellulaires jouent un réfe fondamental dans la mise en place du
réseau neuronal, Grace 4 de nombreuses méthodes de recherche et notamment 4 la
réalisation de chiméres, nos connaissances dans ce domaine
se sont enrichies considérablement.

Micole M, LE DOUARIK

&i MOUVEMEnIs ¢f Migrations
I cellulaizes constituent un

meéchmsme de premigre
impartance parmi ceux qui sssurent
la morphogentse o |'histopenése an
cours du développement de
Pembryon, Les mienx connus de ces
mouvemenis ol longiemps & coux
gul, & partir de 'eeuf segmeniéd, onn-
chubictl i la formation des feabliels
gobryonnnires de la gastrufo. On
sl cependant depuis langtemps quie
des migmmtions parfods éendues de
cellules isolées ou groopées fouent
im rible fondemental dans La forma-
vion e cortding (EEud @ DEEANEs
aprés que 'erganization fondomen-
tale de 'embryon a ¢ié Hahblie,
et pimsh que les travoux de pion-
ners, fondes sur 'ochservation hisio-
loglgue de Membryon, ont démoniné
l£x migraniods des oellulen germinales
primordiales, précorieurs des cellu-
les sexuelles. Celles—ci sant en effet
formeéss dans des lerritoires
embryonnaires élignéds des gonodes
qu'elles  devront  rejoindre en
MIgFAnt par [a vode sanguing o par
Ia voue nterstitbelle. La différencin-
tion des organgs hématopaidtigues
fil oussi intervenir des rogrations
cellulaires, On m découwvert il ¥ a une
dirnine d'années  guiincune  des
ehauches des arganes ou se différen-
clent les cellules sanguines ne ren-
ferme de cellules 4 potentiakiiés
bimnlopaiétigues, Ot organss ne
constituent en Falk que des
o milleus = Mverables dune lesguels
des  peécutseurs  sanguoins,  venus
daillewry, se bocnlisent o dey stades
précis du développement ef s diffe-
rengienl en globules rouges U en
letooeyies.

L Micnle M. Le Dovarin, directeur de
reelenche an  CMRS, . dirge  Plnstido
d'embryologle du CsR%, 45 his, avenoe
ife la Bebe-Ginbrictle, W13 MNoganr wur
M.

il es1 froppant de consimer goe
loriqu'elles  accomplistent  lenrs
migrallone, les cellubes ond déjh des
powentinlités de différencintion res-
ircintes, ¢'est-<d-dire qu'clles ne pont
capabbes gue d'eapelmes un nombre
hmbré de phénotypes par exemple les
phénotypes sanguins & 'exchision de
toud  auiee  pour  les  prdourieurs
himpiopoidigquees. Cependont, oot
éiat de déermination particlle ne
s'accompapne génirailemen] pas de
curactéres morphologiques ou hin-
chimigques permettant. de distingler
ces cellules de précurseurs & poten-
tialivds différenies.

Clesl dope dans un £lal encare
indiTférencet que les cellules accam-
plissent fcurs migrations.,

An cours de "oniogentse  du
ayslimse nerveus leg migrations eeilu-
laires joueni un rdle particoligre-
ment importanl. Cecl et vral, e
l'on copsidiére la miwe en place de
I"architecture compliguée du

syiléme nerveuy cenlenl o [a forma.

tion du réseny nerveus penpherigue
constiteé par les ganglions of nerl
seisoriels o autonomes. La diffe-
reneiation ceflulnite des neuronzs el
de la ghie, ninst que la mise en pluoce
des  sypapass, ne survienneni
quinprés ung phase de magralion
i fectunt les cellobes de epitheélivm
neural priminld,

L éhauche neumale primitive
Lo tetndlte de ébauche nevrale de
Pembryon asppartient o fenillet

" ectodermigue, et sous 1 inleence

d'une stimulntion [nducirice prove
i du chopdomésederme gu’ung
spécinlisntion apparall dans ecio-
dermie sous 1o forne d°un épithélium
dpniesh constimnant la plagoe nearake,
Au nivenu de o t€ie, @ aotres diflé-
rencintions - eciodermigues  consti-
tuenl les placodes qul joucni auss
un ribe dons [n gendse du systéme
nerveux. La plague weurale se iram-
forme blenmidl ¢n un mbe par fosion
de ses bords [atdreux sor la ligne

Fig. 1 - Fernpeture i inbe meural chies un embryon de Poolel de 2 joun d incubaiion
wié ¢ microscapie dleciirmiue & halayage. (Pholo Catherine Towney). emnd : endo-
derme, bn © bourrelels prurmix qui, &n se rejoigomnl, formeroni bn créée meurale, Cetle
derniere est & Norigine du systime nerveox périphdrigue slors que e inhe nerveax for-

mera le gymEme nerveus cenirel.
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médiodorsale (fig. 1) L'épithélium
du tube nerveny fourmira ta totalicg
du sysiéme perveux cefitrnd (SMC)
alors que les bodroelets neurnus For-
merant une struciure transitoire, n
crite mewrwle qui serd b origine di
sysiéme  nepveux  périphérigoe
iSMP). Alors go'an niveau mongal,
le NP dérive enilérement de la ceéle
mearile, uu niveay de la téie, fes pla-
codes ectodermingoes contribuent
wvee la ¢réle neurale 4 la formation
des gangllons sensoriels de certains
nerfs crilniens {voir encadrg).

Je me auin intdressde, aveo mes
collahoralenrs,  pendunt  plesiewrs
snnéez, nu développenient de In criéte
neurale ¢ plus parbeidliérement &
celul du SNP. Afin de sulvie |es
migrations des cellules de la créie ot
e connaiire beur devenlr nous avons
consirall des  embryons - chiméres
cnire dews cepéces d'Cisenu,

Lex efiimeérey de spsiéme
nervens o ce qulelles pouy
cpprennent sur e
e velopperient di syseémme
nerveix piriphdrique

§ idée de construlre des chi-
mefed de- AVEEME DErVELY
ciitre 1w Caille f le Poulet

o3t nite de "obzervation de différen-
ooy Hruclurmbes trde dvidentcs entra
les noyans des cellubes de ces deux
espices. Uea dif[érences glant pariai-

wernenl siables 0 communes o tows

les types cellulnires, Pussociation de
geleles provenant de Caille et de
Poubel pu sitade emBryonnaire per-
meitnil depvisager d'en suivee le
dovenir au cours de ontogenise.
Les cpilules des doux espdoes peuvent

fre identlfides guelle gue =0l la
durde de Isssocinlion des lisses ef |a
catégorie de cellilen gu'clic initds
roise, Les noyauxn de Caille & de
Poulet se distinguent par la présence
d'une gquontile imporianie d ' héts-
mochromaning associde au nocléale
chier In Cuille el absenie ches ke Pou-
fer. En fait. ln depodition olkservée
chez 18 Poulel est de [oin la plus cou-
rante dans le régne animal, mals 1z

woluminens fuecléale riche cn hélé-

rochromatipe de la Caillé n'est pas
Wi cls unique: on Jeliuve une
stricture similaird dans un nombee
asten griond despéces d'Oisenus qui
ne sont d'aflewrs pas parficulicse
mient proches de la Caille sur fe plan
taxonomigue (1, 2, 3) (Gg. 2),

La construction de chimeéres de
sysieme nerveux & clfeciug selon une
technigue déerite sur la figore 3, Elle
consiste dons 1o substiotion d'om
fragment de 'ébauche neurale de
Poulel par un frapment dgquivalent
provenant d'un embryon de Caille
du midme stade (el vice-versa ; graffe
de ["éhauehe pevwrale de Poolet chex
la Caille), L'opérntion laile & un
stnde précoce rénilie en |'intégration
raplde du grelfon dans les siruciures
axiales de Phiite et en son Evolution
erlon un peoccssus sl proche de ln
nonnale gue le seul digne apparent
que 'embryon qui se développe e
wive chimere wit la bonde rnnsversale
il plumes dond [ pigmentation et
celle de espéce du dooneur o
appariit mu nivepu de la greffe (volr
au dos de lu couverture).

s migration des cellales de In erite
netirale

La posibiliié de reconnaftre les
cellules grefMées de celles de Ihite

Ehériviéa de la eréte orerale

Cellubrs nerveuses

- Gapgllons semorels de ooriwlng nerls oriinlens
(¥, mlm :-.l‘

« Dranglioms rochidiens

« Cellubes  panglioammires dm  syslime  meryeox

aulename
Celbules, dle simiben du - Cellubes pateflltes des gangllons périphérkpaes
syElime mErvens - Cillules de Schwann
« Mhéntinges fvm particl
Cellules plgmentafnes
Cellules emdocrines el - Gilapde midullnsuminele e
parnemilngrines amires paragangllang

+ Cellubes 4 calclinnlne
« Cgllules de dype Lot 1 da comps carotidlen

THivivis mispciodrmulgues < Sgecletes fadal et viscéral
« Fapllle demtaine = comie.

« Farods des ares sinrilgies
= Thetw canjoncill do thymus de 12 thyraide of des
paarui by raldes

« Merme de la Tace o do coo
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permiet de suivre la migration. des
cellules e ln crite pewrale wu cours
de I"gningendése e de décowvmr &
guelles structures elles donnent nais-
sance chez 'rdults,

Moqte avoats ainsi pooéodier en
détail la formation du SWP el les
voies de migration empruniées par
les prrécurseunrs des cellules ganglion-
naires senmoricles of  auloBomc.
Cecl a permis de construire i carie
presamptive des-dénvis de In orfte
neurale telle gulelle edl représentds
sur li figure 4 61 de monirer gue chi-
gque piveau du néveaxe fourml des
collules qui se locakisen dans des
organes embryonmuires particulicers
en sulvanl des voics de mmigrotion
bien définies. Dans ces altes
embryvonnaires, ks otllules de lu
crée nevrale s dilférencient en une
impressionnanie variéé de types ozl
lulnires : neurcmes dont les dmmns-
metteurs sonl cxirémement divers :
peétylcholine, catdcholumines, neu-
ropeptides (valr au dos de la couver-
tisrel, strotoning, eto., cellules de
Sehwann, ceflules ghales ganglion-
naires. Par exemiple, L féglon vigisle
e la cedie newralcest & origine de
18 majorité des cellules du sysidme
nerveux energie (SNT alors que la
région tropcale sluge au niveau des
somites 18 4 24 foumit les sellules
adrénnles de ln surrdnale, des gan-
glions sympothigues of des gnnglions

seinsoriels,
Cependont, cette régionallsation

de ln erfie neurale en berriloire: pré-
somptifs ditingts ne correspond pas
4 wie déferminotion rigide des cellu-
les vers un type particulier de diffe-

renciation. En effet, I est possible de

remplacer le terntoire vapnl e la
créte neurale de "embeyon de Poulbet
par lo territoire nnénomédullnice
provenant de 'embryon de Caille oo
I"inverse. Dans ¢ cas, b cellitles
implaniées  soivent  les voies  de
plgration qui se présentent b ¢llss au
site de ln grefic el colonbent lex
organgs qui Jul correspondent,
guielle que soit leur origine primibive,
au niveau du névrave du dennedr,
Adnsi, transplaniécs dans la région
vagnle, les cellules de in ¢réte nevrale
adrénomedullaire coloniseront
[Mintestin et s¢ différencieront en cel-
luler pangllonnaires entérigues pré-
senmant be méme azsoriimend de ney-
rotransmettedrs  (ecelylcholine of
aevrgpeplicdes mais jamais de cuté-
cholamines) que les gangliong ehlér-
ques normau, nversement, les cel-
lisles vagales transplantéess dana |4
région adrénomedulliire  colomlse-
ront la glanile surrénake de 'héte et ¥
fournicont’ des collules  pdrénmles.
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Fig. 2= Nenrohlasies de Powlel (o) et de Culile {b) codords per o réfaction de Feulgen o par an coforant Meorescent oo lamlice nltruvio
eite I"nrangt o seridine. Ces colormnis permeiient de meline en évidemee I'héterochromatloe dans e noyus des celfules de Caille soms la
fapme d'ine masse ceatrabe comstlivde par de P ADS condensd, Coite muse d'hétérochramaiing, gui e abseste dans ke noy i ibes el
lales de Paplet, constitus la bose mompbologiquee de bn mdihode de margange par les enmbinaisens chimériques LCatlle-Faialel,

Fig. 3 Rénlisation de chimines de fibe nerveux. Dians Pexeniple indiguee b un fragoont de tube pervews est exclss chez an embryon de
Paubet o nivean des dernlers somiies formds at les erliules de fa onde peurske o'oet pas ogmmencd leor migratbon. Un frugmest égoi
wadend pedbevé chee un ombrvon de Cullhe de mioe stade ex) (sld et greffd chee le poalel. Ce Gype de grefTe ot qualifié 'Botoplgue o
i'isnchralger & cause de Pldentitd des stades des embryons eoncersés of e ba pasition du grefTon ches be donmseur ef chex ™.

L éjude preckie Uil Beurolrana et -
reur aynthésé  par les  ecellules
migranies monire gue b différensia-
tion cellulnire &effectue done en
acgord avec le sile de migronon des
cellules de ln erdte nenrnle e non
aver leur deverir dans fe developpe-
menl pormal ou leur miveaw d'ori-
pine sur le névraxe (4,5

e expéricnees ainsi que d'auires
moatront quen fady, les poteninlitds
de difftrenciaiion des cellubes de Ia
creéle neurale soail |1‘|'Iil.|'|ir:1 o e
munitre & pey prés homogene le fong
du névrane. Ce guil veul dire que la
créde newrale de chague nivesu cons
aiderd peut Todraie  pradguement
soae bew iypes ceflulaines remcominds
dany k& SMNF & condition que les cels
fules qui en ool iEsues rencoOniTent
un  environnement embryonnmaire
capable de promowvolr lenr oHITe
senciaion, Ceci revient [ suirrhuct
aux lissis de embevon dons les-
quels |ex cellules de la crite neurale
we benlisent un pile décial dons In
détermination du phénotvpe qu'elles
cxprimerois

s cellules gnnglionnalires

réfraoiransploniées duns les

vabes de migration de In créie

neurale soni cipables de remigrer
Le fail gue ce choix &'effectze sur

le site mbme de lg migrmiion e
eneore plicsie por dey gupdricnces de
rétroirapsplantations de  ganghions
du SMP sinns |es vodes de migration
d#i cellules de |la eréce neurnle d'un
embryon plus jeune. Le ganglions
proviennent d'embryons de Caille
entre 4 jours (iade od ks ganglions
du NP eimmmencent & se¢ formeer) ef
I"Eclosion. s sont implanies (smi in
pdo ou ep partie selon lear volume)
dans un embryon de Pounier de
2 jouars d'incobation selon be schéma
expdrimental  représente sir la
figuare 5.

Dune maniere a55er inatendue,
o ponsiate gu'au  cours de
Pembryogendse de hdte fer cellules
du ganglion greflé se Jdispersent,
mdgrent, puis s localisent définitive-
ment dans les mites o arrét des cellu-
e de In crdle ncurde o cxi le=
trivuve mddees anx cellubes panglion-
noires du Poubel,

La loculisauom des celliles _gr:L
fdee pest pas  quelcongue  mmis
resalie de phénomines de recommias
sances cellulaimes entre lles-mimes
&i ben cellules nevwralet et troncales de
"hivte. Cette expéricnoe ¢if donc de
naiure O fowrnic des renseianemeniy
swpr e degrd d*hédrogdnéitd of bes
capacitds de différencintlon des cel-

luilex |_e.1|:|g||.-|.1|:l|l:l.':rr.‘s 4 un momen
donng du  développement. I esl
aprary que oeriaines collules des
gnnplions greflés we divisent active-
menl aprés |“mplantation, ndlem
meil f cows ik processis - de
migratbon gul les smenent o = locals-
ser dans bes sites specifiques de hdie
o on e reteouve par la soice. e
plus, des nsuropes duiomnomes
{sympathigoes ef parasrmpathicuecs)
ginsi gque ded cellules adeénomédul
lnires soni abtenus chez ["hdig o par
ir de greffes de tous fes Lvpes de
ganghions du systémes necveus. péri-
phécigue ulilisdd Jusguicl dons nod
expéricnces @ ganglions de Remak,
cifaires, svmpathigues aoss hien
que pangllons spinoux ef criinigns
{panghion novweux). Par conire, on e
freuve de poufonss sensofeels origi
nnirgs de ko greffe dons bes ganglions
spanaux de Phble que s le ganglion
apinal de Cnille o @1é implanté & un
stpde précadani 'arrdl des mitoses
ncuronales,

Lew  clbubes . ganglonngires de
embryen, miéme lorsgu'elics sonl
préfevées au stade de I'éclodion, pos.
siadent done des capacitty de prolifé-
ration et de dilférenciation insoup-
gonnées jusgqutalors ot gui ne sexpri-
ment pas o cowrs du developpement
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GREFFE DE FRAGMENTS DE GANGLIONS DU
BHP DE CAILLE [=2000 cellulea)

- mminal
e g @

G. asnmorial

Donnewr: ambryon d& caille
anire 5 al 15 |outs
sympathigus
G autonome =
™= parasymasthigus

Héle: ambryon de péulet entie 24 st 28 somilas

£

Fig, 4 1 A - Owigine des ganglions sniéri-
ques, ddes chubnes o plegus svmpaihipoes
ol du geagllon cllinire, Lo rigion vegale
(somites 1 & 70 fourmlil lows les genghoms
entbrigues de Vintestin pré-ombilical el
comtribue 4 "innervatlon de Vindesila
piasi-mmbilical, La riglon lombosacrée
(Fn arrigne du I8 semite} fouwrndl be gan-
gllom de Hemuk of quelipers collubes gam-
pllonnaires de Platestin pov-ombilical.
Le ganglion dlislve proviend de o créie
meirale miscncéphaligue. Len chalnes el
plesns  syampaihigees proviennend e
tovie la réginn sltude en arvidne do sombhe
8, ke ganglion corvieal sipériewr dérivam
Mus précisfment dn nivesi des somite 5
i 10, Ls celludes de ln médullo-siarménale
dlfrivend du mlvedn des somiles 1B & 24,
(G ganplon cilisire ; G0% © ganglion
servical sapévicur | GH @ ganglion de
Remak ; Mes. ; erdde midsened phadigue ¢
S mddalb-smrenale ;5 1 semiie),

I - Dnérstl des dérives de la erite monnide
dune s eiglon vegale rl cervicule anté-
rirure, Les ganglions jugulslee el mpé-
thenr proviemnent de lp erfle nenrule
thombenciphaligne. Le premier gan-
glion splmol formé comespond an somine
fi. Les ganglions eabtriques provienneni
duns deur majoriid de ln ordie nearale
correaposdan gu bvean dey sonkites § 6
T (03 = gamgllon sympoikigue 1 G Sp
ganglion spimal ; So : somiile)

Fig. 5: Teehnlgue e capicienoes de
réirntranapleninion  de  punglions  du
SN de eullle dams bes vales de mbgratlop
e b wovie nenrale de poulel. Les sehé-
mis 1wt I montrend emplecemenl die |
grelle, Le sehima 3 monire Ies difforenis
dirlvis de ln eréte de 'Bidle o6 fes eellsles
e callle peoveat bive reirouvies dam le
prailet-hiite di 6B jmiiea. (ALV : aorle
dormale ; £ @ gedie peurale ; GE ; gun-
ghon  emigebigae ; GH 2 gueplion  de
Bemak ; o5 ganglbams symapathigoes |
G 5p: ganglion spinal ; Gr: greffe @
M ¢ medulio-surmmake | Noo1 noio-
chordi ; A 1 pliaus  godiigee ;5
samilie.
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pedmil. En effer, au stade de In
grefie les neurones eonvtenus dans les
gangliopy woni déjh postmitotigues
et leur nombre n'est pos desting &
augmenter au cours du développe-
ment, Les weobes sellules mitotigues
appartienment 4 i populetion non
neurgnale du ganplion.
[Fimerprécation de 'ensemble des
donndes apportess par ce systéme
expérimental nous a amend & consi-
dérer gue les ccllules gonglionnaires
capables de remigrer ef de suivre une
nouvelle voie de dif (érenciation chez
I"hfMs n'appaniennent pas & Ia
population  des  mewrones  podl-
mitoligues grefies, mois b ln popln-
tion des celhales mon nearomales dont
Ie destinge normule est d'exprimer
exclusivement ke phénotype glinl,
Cex expéricnces révélent done gue.
dans cette population présghiale, des
capacités de différencintion neuro-
naife suni ent fair présenies & pouvent
s'exprimer ditng les conditons de s
rétrolraniploniation cher un
embryon plos jeone., [ faut par oon-
séguent ndmelire gue ces capacitds
neuronales sant eéprimées dans les
conditions normales du développe-
menl. E. [Hipin (6) o réalisd 1'éude
déllbée de 1o prolifération cellulnire
des celluled du gonglion cilalre in sl
ef aprés implantation chez e Poualet,
Elle a mopiré que la multiplication
cellulnire o=t mugments: d up facicur
25 i les gnnglions grefié sont com=
pardd  px ganglions mormaux dul
cours d'une mEme période lorsgue le
prélévement intervient 4 4-3 joors du
développement. Elle n'csl augmen-
e que de 2.5 fois i lex ganglions
greffés sont gds de 8-10 jours, Cei
suggdre gue le nombre de cellules
capables de répondre & 1y stimula-
then mitotigue de Fembrvon de Pon-
ler porte-greife diminne copspdéra-
blement an cours du développerment.
Ceatte diminutlon e & meitre &
paralléle aver ln progressiod de o
différenciation des cellules glinles
duns e ganglion soumis i ls grefle.

Les chlmires de systéme nervens
éclosent of préseniend nn
comporicment motear normal

L= apératicns pratlaquées sur les
emhryons d'Oisgad in ove provo-
quend, guells que soit. Teur nature,
une forie diminuiion du taus & éco-
sion, Cependant, nows avons obbenu
avee e Dr. Masze Kinutani {résulials
non publiés) 'éclosdon de 37 chime-
res de sysiéme nerveux dans lesquel-
I un fragoent de lube nerveus ' de
Caille correspondant & la loaguzur
de 4 somites o &0d implanid chez le
Poulet dans I région brachiale selon

| methode indiguée sur la figure 3.

A la naissance, lorsgque 'opérn-
thom i £t hien réusade, les poussios
gont porm guant b lear faille e
lelr comporiement mMoteur (voir gy
dos de In éouverture). [ marchent,
vobenl el s nourrissent normalemeni
pendant plusicors mols, Cecl montre
que les signouy de différenciation
qui préstdent & ["ttablissement des
civeaits: neuroanux, s complexes e
subdils qu'ils soden?, sond pergus g2
interpeéids correctement entrg cellu-
les d'eapicen différentss. Les siruc-
tures. moléculnires rexponsables de
ces phénoménes sont dons unifor-
mes, au moins & Vinériogr d'une
mime clasie de vertdhnda,

L% chiméres ce aystéme nerveox
présentent une aoire particularie
intérestante, La Caille est & [ nais-
sanee cing & s fois pluy petite gque le
Pusuled (paids 4 1a naissance ; callle 8
& 10 gr., poulel 5O gr.). alors que la
tallle dex embryons au stade o el
falte I"opération <1 toat & faip simi-
luire, condition qui permet de réali-
cer I'opération aves une grandc pré-
cislomn.

Cependant le Tragment de moelle
éimicre de Callle greflé cher fe Pou-
bt e atteing une tadlle dpulvalente
ou fragment correapondant du Fou-
let, Lo crofssance du systéme nee-
venx  ceniral n'est donc pis une
cargléristigue autonome genérigle-
ment programmée. Celle expéricnce
révile nu confraire gue la croisance
d systeme nervei £51 partieliement
dépondunte de fuctours extrnséoues,
emanant il du Pouls hite et dont ln
nature pour le modnent csf inconnse.

La visbilitd des chimires de moelle
épinidre n'ed gque vanstolre. Bien
que e greffe de tissn nervenx érin-
ger all etd réalisée & un siade frés pre-
coce du développement, avant que le
sysféme tmmunitaire da "hite n'ait
commence f s développer, In 1olé-
runce vis-3-v de la moelle épinicre
implantde n'est que partielle. A par
ir cle 3 & 4 mois, les animauy présen-
tent dea troubles nedrologlgees se
manifcstanl  notnmment par  uhe
parabyzie des ailes puis par ung inca-
paciid @ s2 tenie deboat. A e stade
de |a miladie, on peul constxier wne
atighile profonde de b moelle ép-
nitre grelfées ainsk que des gnnglions
périphériques qui en sont dérivés et
guib sonl ehvahis par des [Cucocyics
de I"hiite. La rupture de la oiérnce
immunitgire ¢ I maladie auio-
e ains  produiie  mdritent
d e éudides une mankre plus
upprofondie car elles peavent consti-
taer un modéle présentant des analos

pics avec certnines affections neurs-
logigues chez I"homineg,

Nowveaqux marguenrs des

ceflules e fo orlte neurale

plermetiant de spivee felr
migration sur Vembryon indgee

ien que fe systéme de mar-
Bqumgg Caille-Pouler. sodf un

miowen rés efficace el précis
pour suivTe la migration et s diffé-
renimtion & long teeme des cellules
de la crete neurabe, §l dait intdréssant
de rechercher si celles-ci ne présen-
jent pais des mangneurs molécolpites
sélectify qu'on pourrmt révéler en
eytochimie ou en immunocyiochlmie
i 1'aide d'anticoprs.

La présence dans les cellufes de [a
crfte  meorale d'une  activité  de
symibése de Pagdrylcholine (ACH)
[demontide par notre Aquips en
[979) (7) nous aconsduit & rechercher
"eestylcholingstdrase (AChE),
enzyme raponsalle de la dégrada-
tion e "ACH, an cours de indivi-
duntisatbon ¢f de |la migration des
celliles de Ln oréte nsurale,

L'notivité ACHE eel présente dons
envicon 90 % des cellules de ln crite,
& tous les niveany de "axe neural,
Elle apparall we moment de la fer-
metire du tube nerveus, avant gue
Ia crbte peurale oe soit individualivée
el weeompagne les ezllules dorant 1n
majeure partie de lour migration (B),

End donné que les cellules du
mésenchyme situdes Ie long des voles
de migration des cellules de 1n créte
sont  prazigoement  dépourvied
dactivitd ACKE, il 231 possible d 'uli-
liser cette. caractéristique comme
marquenr des cellules de o crite
neurile wvant el pendant leur migra-
Hom, Les données résultant de | ubli-
sation de ce margueur concardent
parfaliement aves celles olenues
pir la méthode des chiméres Caille-
Poulet et avec celles révéltes par un
unticorps mongclonzl (NCl) prépard
par troil chercheurs de notre instiiul
9y {fig. &) Cel noficorps W ¢
obienn en immubisant des souris
aves e ganglion cilinire de Caille, A
stode ob fex cellules de ln cnlte mew-
rale migrent, elles soni fes srules o
pridenter une rénction pvec ced anti-
corps. Par contre, lomique le CINS o
les ganglions périphériques se déve-
loppent, ils reagissent avec 1"anti
corps qui, & ce stade, ne réaglt plus
avee les dérivés non neuraux de fa
créte tely que le mésectoderme fcial
par excrple.

On peut donc considérer que
I"ACHE (gui cisparalt muss dana cer-
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Fig. & - Coupes Irinsversabes  dans
l'embryon de poulel =0 stade de 1s
migrufian des cellules de o ordie neursle.
= Les voies de migration des eellibes de
la orile newrake ool #ld milees en évlilence
Al niveau irnncsl par Fmmmaimishisb ol
resconer & Padibe d'um snibcorps dirig
contre un  de  lenre - constiinanis
mkajesen, la Ohronectine. Les vodes visl
hbes fed wnml dluees snre e tobe nerveax
{mj el lv somile el entre le dermomyn-

TA

lame {dm) el Vectoderme jevt) (Meches).
En matrice exirecellnlaine sppardl flao-
rescenie ulors goe e cellubes migranies
st e modr {doohdes Néches),

b = Cope iramoverale a8 oboaa o 3
sommiie ches win embryon e poalel.
Liaciiydchelinesierse a ¢0¢ tivibe par
e mraciisn cxlochimigoer, Les oellsiles
e k& crfde neurbe migrand soos Fecto-
dernie {Mdches) soml rés rickes om enry-

men alers e les  Hasns  dvolsioasls
{wiimites, ociadérine) n'en contienmenl
prulspuement pus,

i » Migralion des cellisles de [ crélp mea-
ralie (DN dans In région meéseaciphali-
que chieg us emhryon de Peolel e par
l'amiicorps mamocboanl M1 Les seubes
evllaies immunordaciives seni les cellubes
de bn ericbe mo slade conuldind, (eel | evio-
derme ; end = endoderme pharyngien ;
tin = Tube nearal.)

Fig, ¥ - IMagramme représenliani des
visies dle imigraibien empruniée por les
prévursesrn des eeblules  ganglionnaires
dua SMF dany les derebioines ofphulique
LA & Eramcad (A].

A - Lia cellales do fa cobie arurale cépha-
Biigiie sl répresemiées on poinillle a
divers atades de lewr migroiion. a) Siade
I lespnidies. Les cellmfes ¢ommancend &
migrer sous Vecloderme. B Sipde 14-
samltes. Trods beurrs aprts, la popita-
tlom celtabalre occape un cipace Gorell
ey be somite ifssacie ef Pectoderme. ©f
Simile 1H-samilcy. Loy eeliulos ant atfeinl
le Bofd de UVinlestin el = séperent en
demt s, d) Siade 28-somites. Lea der-
nifres cellules somll sépardes du lube pre-
viens par Pexpansion do @idmlame. Le
nombre de cefleles angmanie rapidement
el ellis peneiren| oilfe b mEsederme

3 LECOURMER DU CHES IBE.-aﬁl

siunchaspioural el Pendoderme (les 2
compraanin de Uinlesding el emire e
miésnderme somatoplenral et Uecluderme
(¥ sprés Thiery ei al, 1921},

B - Representalion schematigae de la
pariie domsale o'on embryon de 3 jonms
manirant lrok des vides de migrnthon des
celleles de la criie mewrale irencale e "4
localibilon des collabes précumseurs des
gangllons  sympaiklqors & spleaas,
I'eetoderme (E} o ke promber  dir-
mnanyeiame dDm) onl 1§ sapprimis dn
cide bl IY wale e piignacion 0 (TR
ches nojres #poisses) enire 2 snmites cons
sécmilfs, e ceBules de la créle migrent
dans espace intersomlilgee ef albelgment
raplidement s rdglon de In siochonde
i™eh el do I"morte LA0) o6 elles forman)
les gamglions simmpathiqers  primaknes

81, 2 wonde o mdpeaiioor | iflidhe blan-
ghel les oellales de ls evldie ne migrest
venlralement que sur une courle dismnee
pubvgiee ln vede e migrailen dorms-
wpmicale Be b dia tube weiral TTN) i
nbwitrivte par ded ceflmles dies sclémolomes
i%clh guil @ oo sede lendenl 4 migrer en
direction ventrole #i medinmé. Les oella-
les dre la erdie s'sggiomineni oy semmel
the selévatome od elles Tormeni les pom-
ghipns spinasuy, I vale de mipravlan
(Teches mixdres fhoes] @ ud flvean iwioe-
medinine enire ks voies L et 2, Tes eelbiles
profitend d'onm espoce libre érall gal
opparall cniee le dermomyolome el b
wclérobomse, conjonrmend le boml exierne
i selératome of stiekgnent veatralymeni
Ie mivenu aunlbipue ob-clles pariicipent 4
la Tormatinm ded  gangiions "j’l'l'll]ﬂfhb—
o,
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e

taine dérivis de la oot neurale au
cours de 1y différendntion) e Manti-
gorpd MO soni utilisables pendnnt
les siades précocss de foniogentse
du SNP el de la enéte neurnle én
gengral. [ls présentent sur be sysieme
des chiméres Collle-Poulet ["avan-
inge @"Etre applicables. sor  des
cmbryons intncts el permetient
d*trudier dans dex conditions parti-
cullérement favorables les woits
empruntées par les  cellules i
qu'elies. quittent '#bauche neurnle.
Les vodes dé migration telles gqu'clis
sant représentées sur bn figure 7 onl
ninst: pu Blre Conmusd aved  une
jrande précison TRnt ¢ ce qui con-
carne feur parcours gue leur durds
pendonl le développement. Comme
nous be verrons plos laan, i ne 'agit
liv que de rootes disponibles trandi-
teiremenl chex Membryon et résul
tant de b production par certaines
colggories de celluler de molécule
constimmmnt mwe matrice exiraceliu-
tnire favorable au déplacement des
celiules, '

Structire et composition de e
mairice extrocellfaire dans
taguelle les vellules des crites
HEyrEiEs mgrent

oruguelles gquittent le primor-

divm neiral, les cellules de fa

créte piéndirent dans des
eppnecs noellulaires dont le traoé st
maintenant connu avee préclsioh 4
ious fes nivesux de |'axe nenveus,
Les figures 7 A of B représenient bes
différentes roules de migration gui
s'offrent aux cellules dans  fes
régions ceplnligue, vagale et trod-
cale (voir pour plus de détail, 3,94
11} Comime nous Pavons va, oes
voies jouwen! un tdle capitnl dans b
devenir des celliles de ln crdte
puisgu'clles sont  respodssbles de
leur locnlbation dans (el ou tel sile
embryonnaine.

Les ruisons posr lesquelles ces
espaces conatituent des voies prefe-
pentielles de migration pogr les collu-
le= tennent 4 beur siructure el & lear
composilion moléculaire. En effet,
elles fournissent aux  cellules un
substrnt nugusl elies peuvent adhe-
rer. Une cellule qui ne peul adhérer
suffizamment ne peul se déplocer,
elle s'nrrondif, &l des protrusions
nnarchiques, inelficascs.

Li composition de la madrice
extracelhilaire dins laguelle les oellu-
P s¢ Ereuvenl est muinienamt aised
blen connue. On sadl quclle et
comitituée de macromolécules asso-
cites enire elles sous Forme d'un

Fig, # - Méthade wiilisée ponr obtenir in v la migraiion des celiules de o otbe no-
vale mip un smpstrad de composition chodsie. 8-b @ Le iabe nervein el prdlevd @ un
pilveum o8 bey collujes des orbies nearnles n'onl pas encore commenct & migrer. L vk
menl i primondiiom neeesl oo ef feciné par Cection maddoie O wne earsme pléolyi-
quee. ¢ etalemen| des oelliles sar 1 sabstrag de calbane.

réscan o fbres enchevitrdes, Celie
mlrice contient des polysaccharides
camme "scide hayluronigue (masse
mldculaire aticignant 107 dnlions)
el ides glvcoprotdines eomme les col-
lagénes, protéines (rés obondanies
chez bes vertébrés, 1a fibropectine, ot
la lnminine, e 02 pombrous -
vaux cffectuss sur oot différenics
mialézoles onl montrd gue o fibro-
necting est un élément clé de la
matrice extraceiluliire cor elbe intér-
agit svee loosarfoce cellulaire el les
wulres composants de la matrice.
[.a présence de fibrosecting dons
les vobes de migration descellules de
Ia créte neurale n 2d mise en évi-
dence duns notre lnboratoire par
LP. Thiery et s collnborateuss
ifig. 7). Cetie substunce est synthétl-
#bp par [es tiasns longeant ke vores de
migration (mesepchyme somitiqoe,
tube nerveus, corde dorsals, sclos
cherme superiicicl) mods pas par les
cellules de In eréte neurale elles-
mimes, lorgue led sellules s*arré.
lenl pour s'agréger of formes uh gan-
glion elles me sont plus culourdes de
fibronectine, mals commencent
alors o pradulre un nogveay compo-
sant de ln surfoce cellulaive fa M-
CAM jpour Meural-Cell Adhesion
Medecule) qui & proboblemont pour
e de promouvedir el de matnrenir
la cohésbon du ganglion néoforme,
Lo MeCAM cal une volumineuss
glvcoprotéine  [poids  moleculnine
ervicon 220 000 daltons) trés riche
en ucide siallque of aszociée & o
membrane des cellules de ensemible
du systéme cerveux. Flle fut identi-
fide A I"orlgine dons e surnageant de
culture ‘de cellules réliniennes
embryannaires de Pouled pur Thiery,
Brackentury, Rutishauser, et Edels

man {13) {paur plus de détails sur [
ML AM voir article de O, Edelman
dnns  Scieniific  American,  Axl
1924, vol, 5, p. 80915

Le rble de ln fibronectine dans le
proceasus de migention des cellules
de Ia eréte newrale o é1é phis ample
el docunienid par une série de tra-
vaux réalisés en culiure por Rovasio
et al. (14} 51 le fiibe nerveuox est
explamie gvant que o cellules de ln
créte n'alent commencé & migrer
gelles-ci manifesient Betlonent e
culture le comporicment migratoire
fui lenr est propre, Elles migrent sir
[ surfact du tube puis yar lesubatrat
de In cultire formant rapidement
une aurtole de cellufes Hotlée
putour de Mexplant primit§ gol reste
compact (Ag. 31, 11 est akors posiible
de fihner les ceflules en meusement
et d'fndier lepr comporicoment
vocial, Tout d°nbord on constale que
l# substrai sor lequel bes celhisbes
addhérent le migux, <'est-n-dire ¥'¢la-
lemt le plus, estcelul recouvert de
fibronceiine. Sur e collngéne on b
[amninine, wuires constituanis de lo
mndrice extracellulnire des voies de
prigration, clles n'adhérent gie fil-
blement ifig. 9). [ outre part, i on
fornit gux cellules wn subsimt héte-
rogene constingt de bandes recovryer-
tes de fbronectine alicenunt aves de
bandes de plastique nu, elles e loca-
ligent &t migrent-exclusivement sur i
fibronectine (g, 10} montrant aing
une préférence pelle pour ce lype de
wibbairal,

Lin substrat recouvert de (ibronce-
ting peul perdre wotalement s copi-
cité de animiber L migraton cellu-
lafre "l est lui-m@me recouvest dun
antivorps dirige contre la fibronge-
titg, alors go'un anfcorps dirige
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Fig, ¥ - Microcospie clectronipne o bakayage de cellules o B orcte ncurale sar dilldoenis
substruis. a - Mibrapcctine, lo cellube mdhére foMement of &' stabe sur le snhslrar. A O
raine sar ln lamimine (h) ef le collagéne () les cellubes adhirent pons Co deox derniers
typea de smbscrnis ne sond pos fevorshles & ln migretion des ceblules nemmies (0 opris

Hovasls et o, 1983).

T

wortet f 3|

plass

Fig. 10 - LUn segmeal de inbe nerveas 8 &f déposd perpendicolsiremend 6 ded sones

aliemailvemeni richis ou dépoarvoes de Mbropecilae (FN), Aprés 34 heures de cnlinre
oty consiaie gue les oollules de 1o crile neomle respecieni srupileosemeni In fronibtne
endre fibromecting et verre | elles migrent exchmsivemend dons s véglon dehe en fibeo-
necting en resinni en permansnce su coninct bes unes dev witres. Lonaalyse folie par
vidtomagntiowople eatre B bewres 2l 24 beures de culiore, indigue gqee b eollakes
shiwdes wu Troni de migrailon sonl eancoup plus hésimnies gque celles prisonmikres an
scin dies muired cellules, La progresslon de Pensomble des colules risulie d'ooe prolifd

rulbom rapide o de propridiés e motllind particubiere,

eanite une Butre proténe ne prodoil
pas cet effel inhibdieir.

Le modéle eapérimentu] fournd
par les bandex allernantes de sibs:
tral recouvertes ou non de fibronee
timg mime d'une maniére iméres-
sanig kes conditions de la migration
i wivo. En effet, il permei J"imagi-
ner les forces entrant en feu poir
imprimer awx cellules un déploce
ment directionned gul se tradult &
wivg par un mouvement gilam du
primordium fneural vérs ln périphé-
rie. Bn foif, s les cellules son pla-
cdek en culture & Mibkle densite eiles
s¢ meuvent d"one miiere désrdon-

3 LE COURRIER DU CHRS (8556

née sans direction stable, Pur contre,
1 elles sont confronfées & des subsz-
trats aliernds lorsgo'elles quittent le
fube metral, eles =& preswenl sur ces
voies de migratbon droites. Bien
gu'elles emetient de [Apon anarchi-
que de nombreus Nlopodes, &k
meinily esteniiiels powr leur migrailon
gl gu'elles eniremt en ¢ollision mvec
leurs voisines, o pression de s
populaition eroissante des celluled
ivmweey du o les oblige & mainiens
win mouvemen! directionne] arente
d'une manitoe cenlripiic par rapport
i |a source dont elles sont ismies, On
peul donc pefiser gqu'in wed, bes cels

lubes de Iz créte neurnle atiegnend
leur site d°arét avec précinion grice
& In formntion de voies de migmiion
eiroiies, lrunsioires el miches en
fibroneetine of en ocide lyalupi-
que, Lo direction de 3 migration et
EESUNEE PAr-ung augmenision rapide
din nombre des cellules quitiant le
e mervewn et dont le evele de divi-
sion est panicolidremeant court § o2
stade,

(uels sonl les mécanjvmes
responsables du débul et de 1'arre)
des migratlons dans le sysiéme

de ka crifle neuwrale T

1 a'mgie I de problémes d'ume
grende imporiamce mals dont la
sofution  semble encore hors
d'siteinte, Cependant, - quelgucs
violes de recherche miéressanties sont
N VUE,

Le départ des cellules de I eréie
et caractérizd par la perie de "prran-
gement  dpithélinl gu'elles  présen-
tnient dana le bourreler newral. Les
cellules s"individualivent, deviennent
libres de leur mouvement par susle
de la disparition de ln membrang
basale ot de ln matrice extrncellulaine
(coptenant notamment de la M-
CAM) qui les unbsai. Elles se
deéplacent alorm & condition gu'elles
trouvent oo vobes de  migration
riches en acids  hyaluronigque 21
fibronectine gul wveemnent d"fire
deécrites. Cue oo voles vienment @
a'obatruer, les cellobes e In crdig
s'necumulent mlors en omont de
obsiacle & ne peovent enssjie
reprenidre lear route que fersgu'elles
trouvent le champ ibre. Des exem-
ples de cetle serte soni vislbles o
i la migration des cebhiles des erétes
neurales céphaliques qui sonl blo-
guées tansitoirement par e place-
dek optigues e otisques qu'clles doj-
VERE CONfOUEBED Pl Proglesyer.

Les fneteurs entrant e jén dans i
i Irbération » des cellules de [ oéie
ricurale des atinches que leor impo-
smit o structure épith&linle seralent
infdressants o connaitee, O o pro-
pose que ded enrymes protéabytigies
powmmlent jousr un rdle 4 oo sinde
critigque en détruisant lead moldcubes
ndhéslves de la membrane basale et
des espaces intercellulsires. Avec le
DR, J. Valisdi et Ed. Beich de
I'Uiniversile Rockfetler (Mew York)
NiHs AY0Ns TMecemmneni moniré que
leg crfies peurnles  produient en
abondance 'sctivieur du piasmino
pene, cnzyme cnialyann |6 trunsfor-
mation do plasminopene & plaa-
ming, cliembme eneyme prodéoly-
yue § larpe spectie d"action. On sait
grilee wik trivvan dd Pr. Rech ¢t de
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—

sey collbgees que Poctivateur di
plasminogene  interviesd  cdans de
nombress procesas physiolopghgaes
{aisnpr inervenir des migrations cel-
lulaires. Les mucrophages por xom-
ple ainst que certaines dellules caned-
rouses milpslnsigues en produisent.
D'autre port, on a démontré [Finles-
venlion deg aciividenr lors de reno-
delages thsulpires s¢ produizant oo
cours du développement. I o5l rai-
sanmable de pensér que of e
pisme de protéolyiz peat jower un
riile décisif duns Minitotion du phé-
naméne migrataine.

En g qui concerne les cases pro-
wioquani 'mrriéf des cellules migrati-
ces dans des territoires embryinnai-
pes precis, on peul poposc ple-
slewrs liypothéses. L'une d'entrs
elles est I'interpostion d'wi obstocle
permianent sur la vols de migration
dex cellule de |l gréte. Une ielke
explleniion pourrail rendre conipe
de la Tormabion du ganglion rmchi-
dieny dont les cellubes soni mrrélées
par le -développement di - inSen-
chyrae veriélsral (voir fg. T BL

Ling antre possibilité ed que les
cellubes trowvent sar leur chemin des
dructores poir lesguelies elles ont
une affinitd  particalidee, gu'elles
% reconnolsseni = en quelgue sors
£t ansquellcy elles adherent préféren-
thellemment, oo gui provogque lear
agrégatton, et In formation d'un
ganglion, Enfin, 'exisicoce de ché-
montisaciunt  émanant des fissus

cibles oo bes cellules dojvent sc loca-
lisgr ne pewt ére tlalement exclue,
AoiAmImenl €0 c& i concerng bes
cellules pigmentaires, un dérive de ln
orete neutale, qul manifesie un
o triplame o particulier pour cer-
tmins tissud tele que In peau,

el bréve pevic monirg gue
Ies migrotions cellulaires
fouent un rile fondamental
dany I mige-¢n pince du réseay neu-
ronnl. Bien que, loin d'Btre encore

ehicides, des phénomenes eatrlme.
menl complexes entrenl en jeu dans
|'#tablissement de ¢ résedu, nos
connaissances dans ce domaing oni
considdérablement progressé i cors
de cev dernigres afnées grice a la
mise gn je d'uns approche pluridiz-
eiplinpire. Les &odei relalées el
illustrent blen que ln confrantation
der résulints obaenus par des méthe-
des appliguées cher 'embryon im
wive et en culiure i wifro w & port-
culicrement elficace @ il cnoore
pramettense.
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Les gretfies de neurones

Rosn-Magda ALVARADO-MALLART

L o lrapsplantition de s e
un acte chirurgical gui semble
aciuellement molinsd pour o
plupart des orpanes, Cependant,
parler de tranaplantations au niveau
vérdbral — sigpe de commande de
toutes Ies fonctions de relation g1 de
I"imellect — appurail oncore tout @
fait frrdel ot rappelie les expériences
du B, Franckenstzin,

Les cellules nerveuses gui comipo-
scfil Pepsemble des contres perveux
sont relides entre cllés par ded Mibres

S Rosz-Magdas  Alvarmido-Maline,
chorgd de recherche pu CNKS (e
wallle au Laharainise o' Hismologls Moe-
male ¢ Paibicloghque du Spibme New-
wveux (L1 108 TNSERM), 42 tus I}u
basym de Richemont, CMC Focl,
G150 Runsnes

pervelsss formani an résean d'woe
extréme complexité, Aussi, be préfe-
vement de neurones ou de cenires
nervelx en vue de leur transplinbe-
lion impligue-t-il 1oujoars In section
d'une partie de oo résea. Sand |"és-
bBlissgmenl de nouvelles intercon-
meoions, o transplant ne peul e
fongtionnel. Or, l=s capooités régpd-
nerutives chex les verlébrés sups-
rictrs sont tréz faibles. MNotons qu'il
en Vo différemment poar les sindes
emhryvonnaires chez tous les verid-
brés et les-amphibiens, méme aduls
tes, ches qui ket capacités de régéné-
raion des fibres nerveuss  gomt
imporinnies. Dons ces deux cas, les
iransplantations neuronales ong dié
pratiguées fréguemment pour
1"étode des factenrs imtervenant dan

la formation des elrcuits neuronaus
(1

La wronsplantation de nedrones
siar des mammilers adulies & &g
enwvisagee dés e débae du sidcle, Un
des premicrs auteurs & avoir [emé
cette approche expdrimentale a &
Mageoite {2) au Collége de Frunce,
g a1 obvenn-pour la premiére fods b
survie des neurones de ganghlons
sepsoriels wransplantés ay oiveau de
divers organes cher le Lapin.

Mals des lrnnrptmumum G T
nitles au sein - du AYsEEME DErVElUx
cemiral des mammiféres nont éé
réussbes que e rdcemment, grice A
I"utiibsmion de greffons conlenant
des précurseurs siearonmuy. o4 des
fedrones irds immatures ; les dlmo-
ches feetales de conires nerveux, wis-
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Peux exempies de grefles d'Ebanches sdrbclicwses de rat (Foius de 14 jjoursl erods mak
apres imasplanindion chee on raf sdulie. Les dewx coupes passeni approximativemeni
par le ceming des grefome et ont £0f colarées par one rfackon immuomecy tochimiyoe spés
cifigue dew eellules de Parkinge of de lears probosgemen s,

Fig. A — Le greffon o é1¢ place dans une lange caviié pratigude dins e corex cbrébral,
1" fhauche s'est développée cn absence fotule des connexions avec le cervess ke, Elle
# formd an microcerveld Tolié co uike réEghon corficale o une réglon des
woysux cerebelloux (Miche). Duns ls région corticals, on el remargoer | eryganisailen

carngiiristigue d°sn corvelel normal, File esi composke gar une conche
maodéculalre (cm) ef une conche grimulalie (cg) sépardes par la couche des celbiles de
Purkinje {ep). Ces dernibres envaient lewrs sxoaes vees i righnm dies naymis cfrebellens
o lis = termines (ilschol,

Fig B — Le gredfon s &0f pluce direvtenient damy be cortex pitthral de 1"hdite. Nuotee
qunpris co fype de iramplantation, |'ébanche cénibillene developpe wne sinse e

i biem orgumisle o0 des groc umas de collules de Purkinje omi visiives dep).

ceplibles de coniimeer lour dévelop-

pement cher be corveaun hdde, Au

cours des dix derniéres anndes, de
nombrenses dtudes onl &¢ réafstes
sclon cette approche. Les capacités
d*interconnexions entre be transplont
el U'ladte ont 48 particulifrement
recherchiées, dans lebut, encore loin-
tain, d"utiliser les grefles de feupo-
Ned Polr compenser cerlalne déficit
neursogigued (3). Dans 'dal actuel
des COMMATSSANCES, D T PoUvens
pas perser gue les irinsplantlions
e neoronss puisseni ftre ulibisées,
dana un futur proche, oo newrocki-
rurgie, mais elles devienment un owtil
EXITEMEment puissant pour ohlyser
divers pspecss du développement du
aystéme ferveus central, Clest dans
o coLexie gue de tetles transplanta-
tions sont réalisdes o Labomtoire
A" Histologie Mormale e Pathologi-
que du Sysieme Nerveux & Surcines
(L 106 de FINSERM),

En premier lizw, la question gue
N4 NOUS samimes posée & £1d e
savoir si au cours du développement,
I"arrivée de fibres nevveuses au cer-
velet joue un rdle eszentiel pour
diff¢renciation de co centre. Pour
répondre @ cette question, noos
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avons fronsplond |"¢hauche cfpdbel.
lewse d'un Foet s de rat dans wn mvi-

rommement cellulatre différent (nue

comtast du cortex céndbral <'un il
wdulte), L znilyse des geelfons aves
diverses indthodes  neuroanatoml.
ques, trods mols apres ransplanta-
tion, 0 permis de montrer que le cer-
velet peul s8 développer & puriic de
son ehauchke €une fgon autoname
en abignce de touwte afférence exirin-
ségue (4),

Dantre part, sy ¢ours dex trof
dernléres nnndes, nous avois mis au
point une toule autee approche expe-
rimentale  permettant  d'aborder
d'aulres questions, en 'ocsirence la
formation des vodes nerveuses, Des
translocadons d*thauches de conires
nerveun gnine be Poulel of In Caille
ont gt réalisées aux tous premiers
stades du developpement embryon-
ngire, bien avant ln formation des
fibres neevewses, Mous voullons Mu-
dier sur bes embryons chiméres si des
CORNEXIoNS nerveusss ot possibles
emire ced dews espéves ef, dans le cas
nffirmatif;, s des centres perveux
déplieds fomi capables d'aftirer leurs
ufférences spécifiques, ce ui ilsipli-
geeeaif wne dévintbon de ces fibres da

leur trajet habituel. En pratique, ls
transpiantutien de "dhouche du o
opligue de Caille {région de 'ancé-
phale recevant des projectinns diree-
ies de La rétine) & ln place de ln mbme
ebayche chez le Pouler noos & permis
de répondre 4 la premizre guestion,
En effet, en comblnant be marquenr
biologigue Caille/Poulst — pour Ia
distinction cntre lo tiosa greffd et
celui de son hdte (voir ariicle de
Nicale Le Douarin} — avec des tech-
miqued meurcanatomigues, pour e
trugags des volss perveuses, nous
avons montré que ks Nbrer vigoelles
du Peulet sont capables d'identifier
le foit opigue greffé de Caille
comme leur propre cible. L validitg
de cette approche démontede, I
transiocation de 1'"¢bauche du ol
optigne  de  Caille &  différents
niveaux du lsbe neural de Poulet a
permis 1a formatlon de toits optigues
sirnwmdraires entminant dans- cer-
tnins cas la dévintion des fibres
visuelles (33, L= facteurs impliguss
dans la formation des voiee opti-
gues, sonl & Péude actnellement,

ed Tramiplontalions de fis
- Derveux  doivenit  donc  Sire
conridtrdes comme un outii de
recherche de In nourohiolopte. Tou-
tefiois, les travoux rénlivés avec cetle
technigue dans plusieirs laboratoi-
res, dont le ndire, apporient joor
aprés jour des donndss imporinnies
sur bes capacitds de srvie des pesro-
nes greffes e sur les interrelntions
qu'iln dablissem dvec le cervesy
hiite, Il est essentiel de comprendre
que ks progrés socompliz dnng og
domaine sent indispensubles & nous
voulons wtiliser un jour les greiTes de
newrmnes comme chinirgie « répara-
frice w.
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Le développement du systéme nerveux :
maturation du systéme visuel

Le systéme nerveux se développe-i-il de fagon autonome ou dépend-il
de stimulations externes 7 Une éude sur le développement du systéme visuel
chez la souris et chez le chaton fournit 4 cet égard de précieuses réponses.

Michel IMBERT

Y ung des carsctérivtiques les
plus remorguables du cer-
venu  est 'extraordinsire

précisian de ses connexions internes,
Les informations ecosiilies par les
celiubes récepirices, mised en forme
doni cerining cas par des appareils
sensoriels d'une frés grande com-
plexitd, sont trancmises par des
sysitmes de fibres sensorielles affé-
rentes dong diverses régions du cer-
vehy. Ces [ibres se distribuent de
fagon ordonnée dons leiars siructures
cibles particulicres, o elles réalisent
des wocarles » qul feprésentent bes
réoepdenns fels qu'ils sont disposés &
In périphérie sensoriclle (1), Clest
ninsi pair evemiple gue "opdigue ocu-
latre forme sur le fond de "ol une
représentation plane du chomp de

vision ; cette carte, annlyede of codée

par ln rétine, sl ensuite {ranslésée
glany les diverses pomes visuelbes du
cervean. Les [ibres optigues [ssues
d'un il vone en effet se distribuer,
notnmmeant au nivesy des iuberaules
quadrijumenny untériewrs (colliculas
frupdricars) et des corps genouills
faftéraux, de [lagon rétinotopigue,
¢'esteii-dire szlon une disposition
sputiale des termingizons axonlgues
quii maintieni, oveo une grande pré-
cigon, la position relative des corps
celhulzires des cellules  ganglinnnal-
res, donl ensembie constilue lnvole
finale commune, I*unigie « sorte »,
de lu rétine. 8 'on peul obzerver des
changements d"échelles, des arandis-

£ Michel [mbsert, profiesseur & *Unbver-
SHE de Parfs wod, ext responmable du
CRECE) = limlessclizns sensoriells el
inpiricitd oeulabie » GRECEG [T), co-
alirecigiar dilaboraioire de physiologis
oethilaire o dew enmemiblesy pegronpua
LA 39) - Université de Paris X7 - Labo-
ratosre de nourdbinlogic dy développe-
el B, 440 - L6 Oray cedex,

semenis  différenis, par exemple
paur Ia région centrale du champ de
vizion et pour ln région périphe-
rigque, Mordre topalogigue global de
la struclure orfigine est 1oulefois
muniniema dans les struciyres cibles,

Ces derniéres apparaissent comme
ded entiiés pipiomigues glodrale-
ment bien différentifes ; amas plus
oy mvoins denses de cellules nerven-
s disposées régulidrement dans des
woyauy op dans des eouches stricie-
ment délimitds, Ces entités wont &
leur tour relides entre elies par des
connexions gui respecient | armmnge-
ment spatial caraciériitique. de la
struciuTe de départ. [l comvieni en
iilre de remarguer que les linisons
enire b= entiods distinctes du syaeme
nerveus soil précizes duns [n mosure
méme od la structure Intime de cos
eniitds, clest-f-dire |8 catégories
morphologiques des neurones quoi ks
compoaent, lbeur pombre  moyen,
leur forme géndrule, =i elle-méme
parfaliement réguliére. Enfin, les
communications fonctionnelles
efitre cellules nerveuses Individuoed-
les, voisines ou édolgnées, s'clfec-
tuent oy nivesu des contacts synap-
tigues dont, ict encore, le nombre, o
forme et la disposition sont caracie-
ristigues d’un aewrone donoé of des
fibires gl le conlactent,

Les érapes du développement

4 régularités, typiques d"un

cerveau adulie expming i toas

fer mivesux de complexité,
sont Je produit fingl de processis
dynnmigues gui opéreni pendant e
développement embryvonnaire et les
premiers stades de [a vie post-natale,
[k mombrewses questions se pozent &
gui veut comprendre la consiiuction
d'unm cervean adulie @ gu'est-ce gul
déterming ln migration des neurones
vers leur position finsle définitive &

'issue de lbewr derigre mitog ?

Quels midcanismes gouverient leur
assemblage ordonné 7 Commment g5
ncheve lu constance remarguable des
proportions des différenies dalégo-
ries de neurones ef 'apparition de
eelles-ci T Quels procesius guident
It prolongemerts cyioplismiguoes
des nourones en croEsnnce vers des
cibles préciess et comment lex termi-
naitons axoniques identilleni-elles
leurs pairtennires approprics une fois
mrriviées & destination 7

81 oeq premifess Stopes du dives
Inppement du svsiéme Derveus peu-
vent bure influencées par des facteurs
exirinségues, elies obdizsent cepen-
cant 4 des cégled trds ngides dans
lediguelics le rile des facteurs génetl-
ques esi primordinl,  Elles subvent
également o calendrier tris précis
{2). Ce n'est qu'd certaines péripdei
die celui-ci, périodes dites senasdbles
ou crithgues, qu'une permurbation
extéricure peul eibmliner des aliéo-
tions graves, parfols definitives, On
sail imporiuece considérable gqu'il
convien: dfaccorder aux factours
w nutriionnels » au cours duy déve-
loppement du cervean, Om wait épa-
lement go'une hvpolhyroidie,
induite dés les stodes précoces de la
vig, enimine un ralenlizsement ypec-
taculnire des processus de oroissance
des prolongements  dex neurones
Erilce auxguels un réseau de con-
fexions peul s constroing,

Le cerveny n'eil pos seuleimedst
sensible mox infieences du miliew
dans leguel il 3¢ développe, dans 3n
seule phase de maturation embryon-
poire ¢l {eetale. A o noissance, ol
blen au.deth de celle-ci, sur des
périodes pouvant s"étendre jusgu’h
plusiewrs anmées ches 'homme, les
réscaux de conmexions infernewroni-
ques initiaus ne sont pas stables ;
ceite instahilite joue wn réle essentlel
dang le processus normal de déve-
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joppement. Au dibut de ce siécle,
W, Roun (3] a le premier formuld
["hypothése selon laguelle le déve-
loppement du systéme nerveouk sg
feramit selon deux modes différents de
dif férenaiation, autonome el dépen-
dont, dons deux périodes sucoesd-
ves Pendani |a période initiale, les
newrones, le lissu nerveux o o
grandss divisions du cerveau sc mel-
fenl en pisce en anticipant les fouc-
tions gqu'ils seront appeiss & remplir.
12 dvolucnt doane de fagon Bulonome
par rapport an fonctoanement.
Dans la période qui suit, cisenticlle-
tngnd posl-nniale, les étapes finales
de In différenciation impliguent ion
sculbement ke fonetionnement normal
ct inidgré des diverses parlic du
syaléme nerveux, mals surtoul une
petivation cohdrente par des stimu-
lations extérieures, Ces deux perio-
des ne sopl pay muiwellement exclu-
aives. Il existerait, toujours selon W.
Foux, une phase inlermédiaire au
cours de lnguelle bes deun classes de
calses, endogénes ef  oxogéhes,
coexisternient. Cette idée el Iré
fécomdde en ce qguo'elle offre des
méthodes expérimentiles peringl sl
de distinguer, jusqa'h un cerimin
point, les facleurs peodiigues de
misfuration des ficteurs épigénda-
gligs exopines imposds par- ' kistoire
individuelle de Forgutisme, L éude
du développement du syiitme visuel
e4t 4 cet fgard exemploine.

Perturber le développement

dlintervenit de lwgon contedife

sur b2 type d'interaction gu'un
animnl immnture peul enireleni
aver won environnement viseel, La
démtarche générale consisie i periu-
ber, de Fagon fmitée el poncmelle, le
diécours normal du developpemens,
O geout pouar eeln intervenir chirr-
gicalement ou  fonclicnnellement,
Chirurgicalement, en-clfectumnt, par
exemple, une énucléstion ou une
dénfférentation gui prive ung zone
donnde du cervieau de sed nflérences
visuelles ou eikcore en atilisant 1o dis-
section o noiurchle » que réalisent les
mutations nesrolopiques qui portent
gur le systéme vintel. Ces mutations
climinent certnines classes de neurd-
mes; certaines classes de contecis
pvimptigues. Elles peuvent  égabe-
imeni bowleverser In mise en place
des newronexs ou dérouter les fibres
de lewr trajel normal (4), Fonction-
nellement, ane méthods couram-
ment wlilises consisie A priver, pen-

II es1 en effel relativemnent faciie

3 LECOURBER DU CHES |S!-!ﬂ-|

dant une période phis ou meios 1en-
gue, won animal [mmatgre d'ekpd
rience visselle, soli toialement, en
1"&levani dés sa naissance dong |"obs-
curité compléte ; solt de fagon sélec-
tive, en ne lui permettont o' utilfser
par exemple qo’un seul ol & Iy Feis.
En miervennnl de la sorie, el en sup-
posant gue les régles qui gouvernenl
les révrganisation sirocturales ef
fonciionnelles conséontives @ la per-
turbation sont ientigues icelles qul
président i ln mise en place normale
du sysidme visuel ou cours de son
développement, on  pedl  esperer
avide  meeds, jusqo’d un cerfain
podof, aux relaviona caupsales qui
lent les divers moments du dévelop-
pement. Mous nvone suivi o eelie
démarche expérimentale d'un part
ches la sourds, d'nutre part chez le
chaton 1 chez Ia souris (3], pour éu-
dier les premigres élapes, essentielles
ment prénalales, qui condulsent &
I*Einbliszerment des connexions préci-
ses. reliant les diverses enlilés du
aysteme wisuel ; ¢hez le chatan (6),
pour dludier leg dapes plus iardives,
gesontiellement post-natules, A
pours desquelles volr devient Liwdis-
peiiable pour que se développe g
syseme isuel.

Le dévelnppement du syyiéme
viswe! ez fa souris

f comibdnant technigues mor-

phelogigues of éectrophyiio.

fogiques, nous avons Sudié
chee b acuris le développement de la
vidie optique primatre, el ses modifi-
entivns otpmment g0 séponse & des
énicléntions pratiquées & des dges
"dtendant eatre l¢ 13% jour
embryannaire &f La fin de la premigre
Lemaine post-natake, o0 réponse épa-
lement 4 une mutation qui entraine
la dizparition précoce, ples ou molns
compléte, des yeux (sourh anophial-
migques de la soucle ZRDCT). Les
pritgipau réultats, qu'il seralt pea
ralsonnable de voulodr résumer kel
démanteent cependant gue e plo-
pari des caractéristiques lopographl:
ques des relatiops entre les différesn-
ey abrpeiueren visueiles soml conggr-
vées ches bes souris dont le dévelop-
pement du syafeme viguel cof profon-
dément altére,

Chez In sourie pigmeniée « mor-
mabe », la gramic majoriié des fibres
opthgues  crolsent an  niveauw duo
chissma optigue ; seulement 5 @&
10 %  voni  innerver s cenires
viuels siteds du mdme obié ; collicu-
lus supéricur ef corps genoulllé aig-
ral dorzal. Une énucléation unilaté

rale provoguern dong rine réduction
massive des afférences Optiques ow
niveay des eentres visuels confrolale-
rapx. Ces centres, privés de lewrs
afférences optiques, vont-ils étre ré-
occupés par les fibres opligues [psi-
lmtérules isswes de ool restant 7
L abwenos o un ool entraine bicn wpe
augmentution importnte di champ
des terminnisons des libres opligues
de I"asl restant, Toutefois Ta densits
des terminaizons esi netiement plus
forte dons les rones gui correspan-
dent & Minpervation normale, oeit-
t-dire non croiide, Les zoncs privies
de lenrs affdrences: réliniennes, 4 &
sulte de "énuckiation prévcoce, ne
sont pas tdalement rbocoupis par
tes fibres opliques restanies, Celle-
e restent eomfindss dnone lewrs siles
pofmiux de teeminaison, e oqul
monire existence de limites impor-
twnies & o réorgonlsation possible du
sysléme nervenx (51 (g, 10,

Cher bn sourh anophtalmigue, le
développement de 1'oeil est alténé dis
le 107 jour de 1a vie feetile ; bes nerfs
oplinues, gui e développent & parlic
dir F3* jour, sonl nbsents, ainsl gue
b chimsmn et e et ofstique ! ane
sourie  anophialmigue (fig. 2) es
dong une souris chee laguslle le
syatéme visnel o débute » gu nivesu
des colliculus sopéricurs ef des coips
genanillés laléraux qui, dane o8 cas,

IR

Fig: 1 = Les vodes visoelles de | sowri,
Hepréscniation schémaligoe de I'argani-
salbom dex voes visuclles primaires ches
Ta sourls sormale plgmentée, Un seul
wil, ol #u projeciions vers le corps
genoniile lnicral domal (CGLIY b vem be
colllculus smpéricir (O8) sanl reprisen-
e S Ty dew puines opligoes, s de
rifine supdricure of Infirioore, s divgent
vers le CGLID gt e OS5 confralpiéral |
1k %% des avomes opfhgues, Baus de s
ricine emporale Inferienre (TN, = dird-
gend du ofid ipsiladéml. (Voir ref. 55
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Fig- 2 == L= souris s yiuw, oo apoplealmigee. Elle ne falt pas expres de fermer
len posipldres, collés—cl sonl ssidée ol 0 0°y 8 pos d'ell doreiere. (Yolr nil. 51,

nant jumek elé cn conlecl avec des
fres optiquees. Le corps genouilld
tntdrul cependant e=i on refation avee
be portex visuel primaire, par des liad-
sony ordonnées selon un ArTROEE-
men! lopogrmphigue gui ne difféne
pas, simon  aguanitatbvement, e
Vnrrungement nonnal, est-a-dire
de celui observé cher ded animaux
contrblis non porlears de ln muta-
tion el dont le sysiéme visuel débule
au navenu de la mtmne (5) Adna
"ordre topatogique gui caractérise la
limisoin entre le cofps genoaillé laie-
ral et le cortex visuef primabre, quoi
rend compie choz 'nnimal mormal
de I"exivlence d'une « carle o péti-
micmnee - aw piveau du eorbex, cest
malntenue cler "animal sans-yelix.
Celle o rétinoiopie & auns  rélne
manire gue "ordre des comnexitng
internes obéll & une logique propre,
Indépendante du  foncilouminement
des appareils sepsoriels distanx : 1o
eane gue fracend by projections du
corps genouillé sur le coriex « anti-
cipe #, o wny de W, Roux (2], celle
que dessinent |lev fibres opligues
ahins |z corps genouillé | elle est doog
autopome par rappost 4 une fonc-
tlon imporianie du syaléme visuel
quelle rendra possible : localiser des
objeis gl ded dvinements o
I"eipace.

Le développement du sysidiie

visteed chez e chalon

ea recherches neurophysiolo-
I giques de ces deus dernidres

décennies, principajement
sous Fimpulsion de Hubed et Wiesel,
anl monird que les neurbnes du cor-
fex wviswel du chal pomd capables
d'extraire de |"environnement visible
des inls dictingtily simples, petlis
segments. rectilipnes, qoi définizsent

néanmiEns - ohjels ot Evénomenis
dowiés & woir avec un minhnum
d*nmbiguité (7). Le développeimgnt
de celle capacité d'analyser I"image
visuelle par le cortex  primaire
viélend, cherle chat, sur les prembe-
fes sempines of bes premicrs mols de
la vle posi-naiale, On peul espdrer
découvrir les foctears, infermes ouw
exigrnes, qul déermipent oo déve-
loppement en iplervenant, notgm-
mend par des privations sensorielbes,
sur les conditions dans besguetles il
veffectue, L'expérience viuelle eai-
elle indspensble & la misc en place
des propurifids de codage des cellules
du woriex wisued T

[Dans 'airg 17 propremsent dile, les
nenrones 4oni activés lorsgu'on pro-
jetle sur une région limitde de o
réddne, répion pppelée o champ
réceptenr », deg borres sombres ow
des fentén himineusss, Ces sfimiilus
reciilignes, pour Sire  pleipement
elficaces, doivent ftre précisémeni
grigniés @ Pindgrieur du  chamg
récepieur. Les orlenigtions préfdrées
varieni de cellafe & scllule, mais, glo-
balement, 1outes seront cependani
dgiilemeinl représenides dony le cor-
fex visuel primnire,

Uine anire propelsié imporinnge
des neurciues de Paire 17 r&ulte du
fait qu'ils sonl siheés « au promier
ponnl du  bmjet  ediino-genouillé-
cortical ©ai les fibres transportant
I'informition issue des deux youy
convergent sur des cellules anigues =
(7). D ln wocie, les cellules du goriex
vispel primaire sont influencéss,
dans lear grande majoriié, par les
drux yeus, Copendant, sl lés para-
melres du stimutus efficece, noiam-
menl 400 orientalion, sool identi-
ques pour bes deyx rétines, les répon-
ey Bvogudes par la stimoletion de
'umi od Pautre el pewvent Bire

quaniitativement  différenics 1 cer-
txbis peurenes wont dominés par un
ceil, d'autres par Powtre. Chez le
chat adulie, &eve normakment,
85 %% eqviren des nouranes de Palre
17" sonl « binoculaires », 15 % sen-
lemenl sont atriclement o mono-
colaires &, Il convient cependant de
remarguer gu'il exste des varation
localed dfond cefte répartition de
dominisce oculnire ; la proportion
de cellules domindss par un cell esi
plus imporinnie dens bn couche du
eortex gul regoil |es terminaizons desy
fibres dis corps genowille latérnl (la
couche 1V} @ elle semble égnlement
plus importanie dens ls gone corlh
cale of est représentée la région oen-
brizle du champ de vision. 1) faut gar-
der presente & espril ceite remar
gue; car [ princpale méthode pour
dtudier le développement du oortex
visuel fail 1"hypothése d un millew
hamogéne : elle consisie & comparer
tes propriéiés  carsctéristigues,
comme lo dominpnee ooulaire ef la
sélectivitd a [Morleniation, dans des
poprulntions de neurones cnregivirdss
chex des animous de diiTéronts Gpes
ou ayanl cu des experiences senso-
ricfles différentes. Des compamizons
illicites, dues 4 des binds & &hantil-
lonnages de celle 4ofte, OO Wuvent
&€ & Porigine de vives coniroversss
il Fanid Bare trés pradent avant d'atiel-
buer une signifiestion cousale & une
manauvre sxpérimentale qui provo-
gpue un changement dany o disiriin.
finn stmiistique des propridiés des
neurones visuels (fg. 3 o 4),

Ley privations. vistelles

et expérbences de privalion
I seinoriclle sonl jdndérilemen

conduiles pour lenter de ré-
posidee & plusicuny iypes de gQues.
tions connexes poriant sur o compe-
lence innge, ssantilation du milien,
la relution structure-fometion {#).

La eompdicnoe Inidn

Les proprigiés spécifigues dey peu-
rones du systeme viseel existent-elles
avanl toule expéricnce  visuehle 7
Ceite goestion a d'abord &é posde
pur des psychologues en termes de
compartement bien avant que les
méthodes de "Electrophysiologie
permetienl de ln poser én termies de
fonclionnement de nearones indivi-
duely, Un nouveag-ngé, sans oxpe-
rience, eut-l capable de localiser ol
de reconnaitre des formes 7 Souvent
PFimmaturité motrice ne permed s
Penpressfon d'un comporicment
visusl,  L'expérimentatour rebirds

[55-887 LE COURRIEH DU CKRS - 37
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Fig. 3 — La dominuneg ogulaire, Habel
il anl propoet de chasser les eu-
rumes i euriex visnel peimalee en pla-
sipiirs caligorics de « dominance den-
lalre » qul permef deaprimer |"lmposr-
tunce relative de la simuistion de chagoee
oell 1 fes meurones dies culfgories | el 7
Iﬂl! aciivis exclmbvemenl par un seul
 mesprethement le controbaiiml et
J"Iinlllhl par rapport & 'bémbphine
ilmms :q;:rl oal gtug by nemrone dudlé
PN caibgorke 4 répendent quani-
tativemment de la mEme fagon 1}:1.
sail 'opd] stimule ; eafin couy duuhl-p-
ried 2 &l 3 o 5 ol 6 prifévent, de plo en
phra, I"ell conire- oo Ipslkapéral. Cetle
tism eal susceptible d"3me modl-
Tiée o I"'om knlerd|i I'omge eoordomné des
deux yeas pemdant Is périnde critlgue du
développement, Em h) privation monn-
culnire, kea paupiires J'am el ool EE
wiilareds [ oen b alrabisme arilficiel, un
Mﬂqu:iudﬂnﬂimm
want wme divialion de V'oxe de visde
:I.II. el ?nr rapport 4 'asire. (Voir
]

alors ke moment du premier iest, en
privant tatalement PPonimal de vision
fusgu*h de qu'll alleigne un dévelop.
pemeni motewr suf fisunt pour mani-
fester sanms ambiguftd qu'il voit gt
reconnail des formes, Les résulisis
o cer expériences sont bien difficibes
& interpreter = sl comporiement
visuel a5l normal, e'est-d-dire com-
parable & celui d'un aniol du mEme
hge devé normolement, on ne peut
conclore & son o innéig », on ne

peul dire quil fait déph 14, dis b .

nuigsunce of  gu'l el demeuré
inchangs pendant tout le lemps de fa
privaion ;g ao contrire lé compor-
lement et perfuebd, oo méme (ofale-
mend abient, loss de la premiére
capdrience visuelle, on ne peut mal-
gri tout, de cefle mouyvaise perfor-
mpnce, concline & un déficit de cor
pétence innde 1 ln privation  peut
v xeubemend  modifié 0w sup-
primé la traduction dans un compor-
pement des indlees visuels correcte
ment apalysés maois incorrectement
utilivés, L'explorntion dectrophysio-
logique a permis de lever, dons e
large mesiure, ces diffkultes. Elie o
perns de metire en dvldence 1'exis-
ence d'une population relaiivement
impsarianie de neurongs corticiuy
possédont les propri¢iés spéciflques
qui caraciérisent e fanctionnemend
cortical des mnimaux phes dgeés gui
onl pu exercer normplement leur
wiuion, Cetle populaiion de peatomne
visuels spdeifigues sppamit ot se
dévelappe denc indépendimment de
toute explricnce visuelle. Ce j1'est
i partir de trofe semnines gue le
aysleme visuel munifesiers i dépen-

- LE COURKIER DU CNRS [88-55]

dance wvis-A-vie de ["expdrience
visuelle ; lu sélectivité imitiale dispn-
riilra progressivement sl 'animal est
mipintenu dans ["obseuritd fotale ;
elle s complétern ¢l = alfinera o'l
peul fu coniraire pratiguer sa vision.

L esstrrilarion du millen
Exigie-i«il dans “emvironoement

visuel dio jeonie animal des éléments
a pourrigiers » dont  “msimilation
sernil néfessairte du maintisn ¢ Au
développement de la compétence ini-
tinle ? Cetle question est Tréquem-
ment abordée en pratiguant des pei-
wibiony visuelles, plus ou moins sévé-
res, tedales ou parfielles, de durées
virtables, Cn éiablin uliérieurement
le fonctionnement viswel, au niveau
di comporiement ou de lo phvsislo
gle : on dudie sa détérioration aingl
que s capacité de réoupérntion. La
redfauration des fonetieons  est
d'puiznt meilleures que lo durée de
I privation est plos courte, I est de
la sorie possible de fixer bes lmlies
e In période sensible on critique &
I'imgéricur de lagquelle la privation
peal avedr un effel. Aprés un cerlain
dge, environ trois i quaire mods ches
le chor, ke systbme visuel est [ixg,
insznaiblo dans une trés large mesune
a I privation visuelle lotale du par-
tiglle, Un rémilist paradoxnl, qui a
suscilé de nombreuses recherohes
fructusiunes, réslde dans le Taif que,
dans In plupart des cas, bn'privatien
vistielle monoculaire a des effets
delddéres plus graves que lo privation
binovulaire. Ce résnltat indigue que
le déficil visuel résulte davanlage

diun désdquilibre dans 'urilisadon
coordonnée des deux youx gue de la
riduction quaniitative globale de smi-
mulution visuells,

La relatian siriciure=foareifon

MNe peut-on transpoder dons e
domaine fonstionned In méthode des
ablations qui permet o Elomimer les
afférences visuelles d'one entité par-
thculigre 7 11 25t on effel possible de
peatlgquer une egpdee de o elirargie
envirgnnementale » en soustroyant
du monde visuel npeessible b un and-
mal un ou pluesicurs sttrilvists $éfinls,
normalement présents, et spéoifigue-
ment codds par le syatéme visoel,
C'est adnst que 'on peat o ammobili-
sero les images sur ln rdioe, en
eclalrant In scéne visible par une
lumitre stroboscoplgue ou encors
réduire 4 une orientetion verticake,
horizoniale ou obligue, ley contours
rectilignes de I'espace exténieur, en
éievant par exemple fe chaton dans
des cylindres tapissés de Bandss
d'une orientation unigue. I rélie
de cen manipulalions une atrophic
fonctionnelle, la dispacition de la
détection du mouvemeni ou du
of lage des oricntations supprimée.
Toulefnis, ce qui eai mis en dvidence
Igi, o'est modns be rBle instrictil de
I'expérience sensorielle qui construi-
rolt progressivement lea intercon-
nexions synaptiques complexes qui
donnent aux neuroncs lours proprid-
tdd tellement remangquabbes, que o
nécesité de stublliser cellesci par le
fonctionnement, fnute de quo elles
dégéngrent, Au cours de la neurdgé-
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L - En porinni le nombre de potenticls d'wction émls en fonetion de Porlentstion du
bord conirmié willist comose sibmming, on trece |a coarbe d'sceord du nearone dudhe,
courbe qul irsdull gon degré de silectiviid @ eéllecl sera o 'natani plus grande QIlll
courhe sern plus frofle. Pour estimer eelie séleciviid on peal prendoe ls valear de

‘I'nnghe & Plntireur dugque le peirone
a la moitié do wombre mevdimem, Cel angle el d envi-

d'sction, pur

par un pombre shgindficatil de potentiek

ron 45° pour ke peurone 5 ol de 90° pour e newrone 1. Use cellule est dile sipécifigue
o A ool quelle gue sofl Vorlenisfien du slimumbe sar 23607, elle #mel un nombre de
poteniicls d'scion synifimilvemont plos grond gee lz nombee émis spanianémeni,
domi la valeur moyense esl indigute par ks bande priste. (Vobr réf. 6,

i = Ces truls midgorkes de newrones « 5 o ponr spicilgec, « |« pour fmmalices o
a A w powr pspécifiques peovent dire emreglainbes dés 1ouvertare dis pauphives cher um

chulon mes expiriencs viswedle. L'évolutlon de oo iroks

esl [ndigwts sur be

schéma IV, Om pewt volr que si le chalon el prive de iowie cxpirdence visueile le pomhne

de celiuben A devient majoriiaire aprs

e nainl bes cellubes 5 qui vonl alors dominer. L'expériente viwelle

d spnmines, alor gue 5'il es Hevé normalement

sl wétessaire poar

qur 8 développe In seboctivitd & I'ordenintion, non poor gu'elle sppamdise. (Voir réf, ).

nése ey connexions, le programme
pénétique organise une croissance
synaptigue excédentzire ; ded termis
nalEons présynaptigques cocupent un
nomibre d'eapaces svnaptiques dupé-
riewr an mombie finel de conimets
silvant une envelopps  pénSigue
dont les limites gont sasez étendues,
Lorsque le sysiéme commence &
fonchionmer, lors du premicr exengice
de' la vision par exempls, *activing
du résenu provogue unc sélection de
ceriaing cantacts qui =ont alors con-
firmds, pendant que dauires dispa-
riissent. ' es1 vral que Pordre glo-
Bal des coonexions n'esi gue
PPexpression phénotypigue correcte
di programme génétique, lei con-
nexions initiales sont cependant laki-
bes ; c'esd le fonclionnement lui-
méme gui ea stabilise certnines au
détrimeant de celies qui ne soni pas
ulilisées. Cetle théorie de Ly stabiliss-
tonm sélective, développée notam-
ment par Changeux g1 Danchin (%)

st bien éteblie dons certnins sysié-
mes ol le stade final est caractérisg
par une monoe-inmervation ! molo-
newrone — fbres musculaires ou
Mbres grimpuntes — cellules de Pur-
kinje du cervelet par éxemple. Elle
ne permel cependant pas d'éliminer
définitivement d'nuires possibiliica
dars des syatémes qul, comme les
cellules du cortex, visuel, resizni
multi-innervés & la fin de lewr crois-
sance. Les caracléristigues de mise
en Jeu des cellules di cortexs visuel
soml donc susceplibles d'8tre chon-
gies, s les modifications de - Penvi-
ronnement visuel inferviennent pen-
dant Iy phase de labilitg, o période
erilicgue, des ayslémes NEUrGHLWY iy
cours du développement.

la nalssance, pour qu'en cervean
alteigne son plein dpanouiise-
ment. Pendant celle période, irds
lengue par rappeiri 4 ld période preé-

Ilfiul beaucoup de lemps, apris

patale, poizsgu'elle dore au moim
uite dienine d'nondes chee enfant,
V'émergence de Morganization du
svsteme nerveux odulle, remargua-
ble par =3 iréa grande complexis
struclurde, par la précison rigoy-
Telse e i COnnExions inlernes of
par I spécificité fonstionnelle des
éldments qui ke composent, dépend
non seulemeni des forces de crois-
sance moiy encore de 'interaciion
entre ces farces el les effers sur le
cervean lui-méme des  comiporie-
ments ¢ de |'apprentisszge. Celn
sgnifie que le cervesu p'est pas
inexorablement forge selon les reghes
immanenies du  développemient,
oubllenses des condidons exiernes,
Au contraire, s¢ maonifesie pendant
lex premidres années une remangus-
ble plasticitg, limdide cependant ¢n
extention el dans le temps, qui per-
me ga systéine ferveux immature da
remédier & cerinines Iesions et caren:
ces de [envirgnnement qui, cher

Padulte, prodoisend des déficits
imsurmantahles,
NMLIGGRARII
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Eveil, Sommeil, Réve

MNotre cerveau subit "alternance de trois états de vigilance principaux : 1"éveil,
le sommeil et le réve. Si les fonctions du sommeil et de 1'éveil sont connues,
en revanche la fonction de ce troisiéme &at du cerveau qu'est le réve demeure
I"une des énigmes les plus irritantes de la biologie,

Michel JIOUVET

] aliermance nctivitd-repos

I mppartient au monde vivant
végétal o animal el mous

semble winsi naturelle, Léveil est
nécessire § notre survie el 5 @eoom-
pagne  des  dépenses  d'énergie
demandédes par 1o satisfaction des
besoins immédints de Mindividy ol
de 'espece. Deux notions: infuitives
expliguent le sommell @ In premiére
est écolegigue ef rend compte dun
bédricage pémétique que nous lenons
de nos anciires, ke premtiers verids
hrés & sang chaud (Homéot hermes),
Comme |ls énient placd dans des
conditiont ou Ta nourriture leur il
insuifisante, "évolution a d'abord
o inventd o "hibernation, pads I
lorpear. Amsi, I diminuiion de
rempératune centrale permetirnii ung

économie d'éncegic e ung sursde

prolongée en ["abience de nourri-
tuwre. Le sommeil gerait |"héritier de
ces mecanismes, Lo seconde notion
el fondée sur l= comeept subjectif de
(ntigue : Pactivitd céeébanle ou mus-
culiire entrafne la fatlgoe of néces-
sitg donc une période de « repos »
eérthrnl pendant [aquel les cellules
nerveiss peurraient devendr nncti-
ves. Activifg-repos,  éveil-sommeil
opparaissent aindk renirer dam un
cadre natorel logigue. En foil, ce
schidéma esd Lrop simple et ne tient pas
comple de la rénlicd. 1 faut admets
tre, d'upnc parl, que nofre cervesu
(eomme edlul de lous les Homéo-
thermes 7 des obseany & "homme)
subit aliermunce non de dews rmmis
de trofs éais de vighlance pring-

1 miichel Jowver, professour & Vumiver-
silg de Lyon |, est divecicur da labora-
tosre de nedrabiologiy des drals du some-
medl (LA 1&62), Unbversigé de Lyon | -
L ehorpipire de médecine expérimentale,
B Av, Rockefeller - A9377 Lyon cidex 3
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paus = Pevetl, le sommell gl ke rbve.
I¥aulre parl, noos savons que le
sommeil f'esl pos un repos du cer-
WERM, RN s, falds un phitno-
mgne sotif puisque celni-si o ocons
somme au meins goian) de glucess

el i oxygine que pendant 1 éveil,

L dvell et ses degrés

9 aventure de 1"komme pour-

I Tart Bre celle de fn conguiie
de 'evell, Lo tendunce nofus

telie de "homme est, en effel, de
s'endormir spontunément 5 oucune
thche physique ou Intellecteells e
I sl proposée, C'esl powr congué-
rir un fvell plus durable ef plus effi-
clenl que Phomme - déeouveri be
the, le calé qui acgmentent |'eflica-
cild du systeme d'évell. Ce sysieme
d'eveil el situd au ndveau du irone
céréhral ding In formation réticu-
laire dis mezenczphale) = les cellules
réticulnires recoivent, par I"intermé-
dinire de collmérales des voies senso-
rielles, des informarions du milien
exiérieur. Ces informations peuveni
VENIT convVerger far wn seal aewrone,
Elles perdent alors leur signe spéeifi-
gque d'orgine pour ooguérir ln pro-
pricié non apecifigue de meltre en
jeu le résean dé peurcnes gqul v
venar exaler le coriex céréhral el
déclencher la réaction d'évell qui s
caraciérise por une accélération du
rytheee - die- Foctivité  Electrigque du
cortex  oérébral. Dfautres  cellafes
réticulnires  sugmentent b (onus
msznlaire. Ainsi, les mécanismes de
bose de I"évall sont elfeciuds par ce
Lystémie nécetsaire, mals non suiil-
sanl, pour i'eitention, 'epprentiss
sage ou V'exdcution d"un gesie. En
effel, si on anléve le coriex cérébril
d*un animal, il conserve lo possibi-
lité o"Bire eveilif, mais ne peout
apprendre, On admel soluellement
que |a formaton rédeslaire méden.

cephalique accélére Maciivitd corfi-
cale par Minterméhinire d'un oewro-
trmnsmeiteur, I"'ncdiyvicholine, Celle-
&1 gat contralée au niveny pHiculaire
el cortical par un nuwire médiateur, In
norodeennline. La dopumnine joue
egalement un rdle dana la facilitation
de 'inmitition des mouvements ai
cours de svell. L'expérience sui-
vanie Hustre I rdle dveillunt de ces
deox neurotransmelleirs @ on sair
jque bes mmphtumings provodquent
un évell intenise ef durable ¢ aug-
mertant I libération de o noradré-
naling e de la dopamine. Si I'on
enmipiche ls synthée de ces deux nou-
rotrenymetteurs {en inhibam  une
eneyme de lour chafine de synthése),
Iimpection  secondsire  d'anipliéia-
mine n'a nlors plus avcune action
éveillante, Lo caléing puséde une
nchion  évelllante  différenie des
pmphétamines car elle peal agir
directement wir le cortex céséheal,
Aussi, son gclion  évellinnte e
double-t-eils d'une pction psychoto-
nmigue hien connue.

Reévemment, un sysiéme de nouro-
nes histamingrgiques o M6 désonver)
dana ["hvpothalumus veniroluiéral.
I semble dgalement jouwer un roke
impodtant dans I'eveil (oo qui expli-
que guee det droguss ant-aniihisia-
mines gienl ul pouvoir « anii-tveil »
bien confniu).

Acéivicholine, ¢atécholamines,
serotonines (voir plus lain), hista-
mine me wonl (a8 led senls o média-
teurs # de Péveil. 1 faot leur sjouter
certalng peptides comme ke TRH ou
le MUF dont les mécaniames intimes
d"action sont encare inconnus. En
falt, I"gveil st tellement important
pour la survie de Pespéce gu®il est
[oft probuble gue de nombreux
systdmes, plus ou modns redondanis,
ont &d moguis successivement, [ls
efLPenE en jeu pour assurer et msen-
nismes. complémentilres survenant
au cours de Péveil 1 faim, soif, seol-
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vité sexuelle, apprentissage,
mémofre, e,

541 est possible d'aogmenier la
quikiié de 1"évell pae des drogues, il
eal plus difficile den augmenter Ia
duree sans 3¢ hewnler 4 des phénome-
fies d'mcoiulominnce  (pécessité de
doses  plus  grandes), dnssudiude
{dépendnance du sujet vis-§-vii de [a
drogue) ou de jowicitd (de Tories
doces d'amphétamies provoguent
un fmblean de psychose aigog).
Enfin, tout évell prolongd est suivi
d'une mugmentation sécondaire du
sbmmeil, car c'est pendant 1'éveil
gue nous produisons les fagteurs red-
ponazhies du sommel,

Lo v

s

iminution réversible naturslle
Dl!l periodique de fa percepii-

vitd du milie exterisar avee
conservation d'une réactivitd of con-
servalion des fonctions végdiatives,
Coite vicille définition resie valoble
enr elle permet de distingoer e som-
el du eomy @ oun brofl vigdent
réveille un dormeur meiv pEs un
commnteus. Depuis vingl ans, grice 4
|z polygraphle, b nesrockiniie ¢
polarographie, des progrés consideé-
rabiles ont #12 pecomplis dans la con-
naiszance du sommell, Nous savons
wid que ke sommeil nlest pas un
procesaus  homogéne, maly - qutil
sagit de ln jusisposition pdriodigue
de deus éats : e sommell propre-
meent it el le sommeil paradoexal
(qui correspond au rve el gue nas
dtudievons plus loind.

Chez 'homme, les diffésents vip-
des du sommeil, selon o & profon-
deur w, cest-dadire Vintensiié d'un
stimuhes capable de révelller un dor-
mienr, s'enchaloenl dans le bemps,
depuais e stode | ou sommeil léger de
FMendormissement, feeguaus stades
I, 108 &1 IV caraciérisés par e rulen-

izsement de la Mrdguence de aeti-
vité élecirique cirébrale d'on e
lermi: de « sommedl lent o, Le dom-
meil s'ascompagee de concommi-
tanis végétatify ; parcxemple, In ten-
son artériclle of Ic ryllime cordingue
dimimsent ainsi que la température
cendrabe ; o respiration dgakemen
qui pent s'accompagner de ronfle-
ments. Les modifications respirals-
red du somaiet] sont parfods dramati-
gues cher le nourrisson paiisgue Jed
commantles wégélnlives des cenins
teapiratoires peuvent alom s dérd-
glet {mort subitc du powrrisson. On
sl egalement que led stades 11] g IV
du sommel] commandest lo sberds
tion d'hormones de croissance. Ce
phénomene  est dmportant  ches
fenfunt prubsqu'on o pa meitre sur |e
compie d'un maovais sommeil di
dey  conditons  socio-feonamigues
manveises {brult, promiscuttd) cer-
tninms reiards de crodssance gui cédend
sl Penfant peut dormir correcte-
ment.

Le sommeil n'cst pas ln consé-
guence d'un repos passif du sysiéme
dévell mads il est provogod par
I'infervention 4 un mécanisme aciif.
Lractivicd des newrones cortlcaun ne
s'errele pas au opurs do sommeil
mais suhit des modifications particu-
litres (synchronlsstion) que ['on a pu
interpréter camines la mise en maorche
de clreuils empéchant IMintégration
des signaux du monde extériour, Les
mécanismes. de I"endormizsement &t
du zommeil ¢ sonl sans doute pos
univoeques: Om s'endort au cours
d'une conférence ennuycuss, apres
un bon répas ou & o feste teop
longlemps  &veilld, Deun  théorless
complémentaires expliquent actiel-
lement de nombreus Fails, muis pas
tous. Selon ln presnitee, gui remonie
i Pidran, v autalt accumulation
dans le liguide cepludo-rachidien, wu
cours de  éveil, de sobsinnoes
hypoogénes  {appeléss au  début

hyprotaxines). On penoe achoelle
menl gu'll pourrnit s'agir de pepus-
des d'origine hypothalamigue qui
pourraient nhiber les nevronss du
systeme d'éveil ([I"injection du
liggusicle céphalo-rachidien @"un Ani-
mil donnear, prive de sommeal,
dans o sysidme ventricoimire  d un
pnimal receveur pent augmenier i
profondeur el la dorde de on som-
meidl. Un newromiddiatear libdrd ay
courn  de 1%éwell, la  sérodomine,
symihétinte par des cellules siludes
aur B ligne mediane du trong oéré
brad ffesystéme du Raphé) scralt res.
pomsable du sommell, La destroc-
bon des cedlules gui synihétisent |a
sirofoning ou nivean da sy<ene du
Raphé eniraing, en eflel, une insom-
nie de rés longoe durde (phaieurs
jours). [Foautre part, le blocage de la
synthése de | adratonine eniraing
aussl une fnsomnie qui pear Eire
réversible en sominell physiclogigue
& %o injecte be précurseur immédial
de ks sérotomue, [l e possible ‘gue
I3 sdérotonine ajisse comme ane véri-
tabile hormene cérébrale, En péné
trant dang cemning  peurones, efle
déclenchemit Lo symihiéee de peplide
hypriogéne. L action endormante du
précurseur de ln strotonine peut, en
eilet, e supprimés par blocige de
li synthése des proténes, 1 ineenti-
tude copcarnan les mésaniames du
sommcil empchs la eéalisation de
véritables drogues hypnogdnes phy-
slolegiques. Alors gue |"homme o su
trouver dans la miture des produils
pugmentane Pdvetl, il nn pas encore
trouveé de molécakes  hypnogénes
naturelles, Les opiaces =t [eors dén-
v e sonl paa de véritables hypno-
thgues. Les burbliurigoes entrafnend
le commeil en déprimant I"activité du
systeme d'évell, mob leur eéxeds
entriine une NArcose ou un codma.
Les benwodingépines sont  molns
dangerenss, mais oo 'inconvénient
de diminuer ke réve.
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Le sommeil paradaxal

o duslité des duats du sommeil
Lau!l f1d dEja devimée par les

ystigues Hindous qui oppo-
saient  m sommeil :ans Téve
(Prajnu), éveil intérieur do éve
[Tnijasa). Cependant, 'activiié onl-
e ne (ot son entrée en physaolo-
pie comme troisieme 44t du cerveau
il ¥ @ une vingtuing & anndes seule-
ment. Comme le mantee Fenregisire-
ment  polvgraphigue  du - sommesl
{hypnogrumme), 4 & 5 perodes de
sommeil paradoxal, d*une durde de
15 & 20 minuics (s04f environ 100
miniies, sobt 20 T de la durde totale
du sommeil), surviennent chogue
muit, Efes sont caraciérisées par une
secéleration du tracd cortical (gui
redevient similnire au stade 1 de
I'endormissement). En fuit, i ne
s'agit pas du retour du siade | de
sommeil leger, car ke sommeil para-
doxul est nusd o profoed » que les
atades 111 el 1Y, D'puire pord, one
canstellation de stgnes périphérigues
wieni affirmer qu'll 4 agil d'un auire
&tal @ apparition de  mouvements
ooulnires . rapides, qui contrastent
avee 'atonie musculaire totale foe
qui explique U'ahsence de rélfloxed
tendingux i oo moment, ow la chute
Brusdgue de la 18e d"un individu gui
dort mzms), La respiraiion deviend
irréguliese, ln tensian arérielle subit

des varigiions Brusgues (gui peavent

expliquer les accicdents vasculaines,
ramolissements ou infarcius darve-
nint gu cours du sommeil); 1 exisie
enfin une #rection, manifedation
vigkiative dont le contenn sexue] est
peu probable puisgu'on |'obsgree
mussi-hign chee |2 nouveau-né que
chex le viellard, Révelllé au cours
d'une périnde de mouvemenis oou-
Taires, le dormear muwonters en détail
ded souvenirs de réve, alors que
reveilld i J'outres osoments du som-
mell, fe4 douvenirs sont ioil abdents,
300t plus estompds ol surbout o
perdu le carastére fantastigue de
I'imugerie onirgue.

L& décovverte de ce trofsiéme &tat
du cerveau guest be réve o somimel
puradoxal ches Mhomme et les mam-
miféres a plongd les newrophiysiols-
piktes dpne un graowd  étonmenment,
I alternance  vellle-sommetl  peut
s"cxpliquer  noturellement, mais
pourgual un troisléme dat gui sem-
ble tendikie un besoin T En effet, si
I'on supprime le réve (en révelllant
unl dormear au débul du somumeil
paradanal), celuj-ci tend & revenir de
plus en plus souvent. 11 exisie ausss,
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uprs cessation des privatlons phar-
macelogigues de réve (par exemple
avee bes hvpnotiques ou les inhibis
teurs des mopoamines-oxpdnies) une
pugmieniaion considérable du som-
meil paradomal gui peat alars surve-
nir directement aw cours de 1"éveil.
Ce qul 2= tradwit par e narcolepaie
(oo maladie de Gelineau) aves effon-
drement catnplectique (perte subile
i tonus musculaite of bréve période
d’netivité onitique).

ILesploration du sommeil pam-
doxal {ce nowveay continent du éer-
venad et loin d8ire terminde, mais
la moison de résultats oblenos
depuis vingl uwns poul &g réumee
nipsi il semble que le sommiel] para-
doxid| apparaisce mo oours de Fevolu-
tion avee 'acquisition de I"homéo-
thermiz (c'ovt-A-dire aver ez oiseanx
gl les memmiféres), 1l n's pas &
poszible, en effes, de déceler Je pom-
meil paradoxal chez ley poissony, les
amphitdens ou les repfilzs, gui sont
des Polkilothermes. Le sommeil
paradoagl ext done une « acquisition
phylogénétique o relativement
récente. En revanche, c'est un phé-
nomene onbogéniiignement préooo.
Lréude dex enthryons d'abesun o
ave, des feetus Inwhero semble blen
montrer gue le sommenl parndazal
constitue la majoure partle, sinon |2
totalitgk dy yommed] au cours de la
matuwration du systénie nerveux. 11
existe enaulte, aprés le sevrage, des
différences conaldérables entre les
différentes cspdoes qui pouvent Bire
expliquaes en partie par des conskdé-
rations doo-fthologiques. Le som-
mell peradoxml dépend élraitement
du sommeil profopd qul le précede.

Le facteur o séourité » joue nbors
un grand edle (Finsécurite gnirgte-
nant ey mécanbmes de 1'évell of
empéchant ke sommeil} ainsl gue les
conditions de vie. 1"herbivore doit
piser Beaucoup de emps éveilléd
pour absorber wne pourmitone pen
EneTgetique, ce qui n'est pas le ¢as
dey carnlyores, Admd, I8 durde guoti-
dienne do sommeil paradoxal, gud
n'est gwe de 10 & 15 minuies chee ln
vache, aticint 180 & 200 minules chez
le chat domestique.

Miécaniznes
du sommeil pargdocal

fen que 1 droltement au smm-
meil lent, le sommeil para-
doxal dépend de srucivres
nerveuses differenles, Trés schémati-
quement, oo peut admetive que le
sommeil paradoxal met en jeu deux
systemnes differents dont le poind de

dépari se sihie dons o Iormation
réticulée du poni fau-dessous du
mésencéphale), Le premier sysiéme
peil &re compard A un 4 généra-
teur » gndogéne gui met en jeu los
mpouvemetits oculaires et vient exci-
ter In grande majorité ded neufones
cérébrauy, que ce soit des alres wen-
gorlelles op motrices. Cependant,
mis & port les mowvements oculaires,
la mige en jeu des sysrdmes moteurs
céréhraux n'eniniing pas de mouve-
ments globanx des membres ou du
corps, car il existc un deuxieme
iyiléme responcable de 1'atonle qul
vient bloguer exdiation de la voic
finnle motric: commiune an nivean
de In moelle | ¢*eait pouripeal b som-
nambalime Be cofrespond pas A
I"activird onirique mais tmdud an
fveil incomplst au cours du somumel
fend, La destruction chez le chat du
syaléme responsable de 'atonie o
permis de dévoiter 'apparition de
neomporlemenis onirigues s sigrén-
iyps de jeu, de chasse, d'sitague ci
ide rge conire & imaginuires parie-
madres ou cours du sommail para-
dioxal.

Les mécanisme biochimigues du
réve sonl complexes, car appuntion
dd réve est inhibée @ la foly par le
syiteme d'évell o1 cenaing sysiimes
pils en jeu au cours du sommeil, On
pense pctuellsment que deés factours
situds dani led sysémes hypotho-
Inmo-lypophysaires  jouembent un
e décinif dans I déclenchemend- du
sommeil paredoxal. L'aclion de ce
(o ces) facteur(s) of o lewée de
["inhibition dug pux neurones 2 séfo-
ronine vienneni libérer les o méca-
nismes exdoutils » du 1éve au sein
desquels I'acétylcholine joue un rdle
primordisl. Toutes cos flapes. com-
plexes remdent e réve trécauzceptible
i de nombresses drogises gul soni
capables de le supprimer, nlors
quon ne conmalt pas (e I homime)
de drogues capables de le provoquer
bien qu’on puicse le Taire cher lechal
par injection intrucérébrale de dea.
gues agkisant sur "acéivicholing, ou
par injection intmventriculaire des
facteurs hypathulamigues.

Haorloge bistagigue &l oyole
dveilsammei-réve

e evole éveil-zommekl, chez la
Lplupul: des expéves, exl pous 1a

dépendnnce du rythme nyctheé-
méral {lz jour et la noit), Ce rythme
ngil comme synchromscur ou don-
neur de temps [Leitgeber) sur une
horloge biologique interne  silude
dans I'hypothalamus, wu miveau des
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Lo hypnogramnees e praibeend hbdiuellement peadand une darée de 24 b s permeiiest de fperer les ioubles majenrs du cyele

dveil-sammell-réve cher coriadm sajits. Ondopmbes @ en hasi : dol de I'"Hetiromyogramne {EMOGH of slsies do sommedl (1-223-4 21 51
E = dveil. Abscisses © lesnpy réel en hewrer. L= weedn die s homidon,

Insummie tstsle due 4 une malsdic de Morvan — Cette Insomnie (appelée également agrypnic) s persisté peadant 2 mals.

Inzomaie grave — U'n seul cyche incamplel de sommel] entre minuil of 2 boot goelyues minoies de sommed leger vers b fin de b noit, 0
n'y @ pas O soemmell parmitoyal (Muekalie digEndmiive da trone céntbml),
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Hypenomnle considérsble en 5P — Le sommeil sccupe ln durée enilére de Venregliirement de 12 b 10 b, Remarquer 1"apparliion
pirlodigne du sommeil paradeoxnl donl la quantiié (otsle dépae 300 me (un lew de 100 mab. 1 "ogli d'un « rebond « de 5P aprds
it d"un tradiement de longee durfe par les Inbibliours des mosoamines nyyilases (gui supprimen) e 5P,
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Norcolepile (Maladie de Gréfinesu) — Les bplsodes de 5P smrviennent direcbement au coars de I'fell. s soni invincibles of peavesi
2ire fespunsables d"socidents do ravall on de ls clroalatbos. Lo onil de sommel]l 6 et pas normale (abseace de stades I o1 1V}, D

rexhierches récentes ches I'znimal oni permis de metire su polnl des drogees de plis en plus efficaces permetiand de contrdler bes scok
calaplecilques de la malndle de Géinean,
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1 iguane (lguamn lguana) vsl blen sir dveille, peol dormic, maks (| 0% pas encore &8
possible de déceler cher ce reptile ded périvdes de summel] paradoinl, malge des cnne-
glstremends prodmagés penadant pliniears mois,

novaux suprachissmaligues  gui
repodvent  'information  lumineuse
par des voies venm de la eétineg,
Cene horfoge biclogigue interne, en
I*nbeence de synchronlsear exierne
(par zaemple un séjour prolongé
don: un pbri ou woe grofie) [omc-
tionne « en libre cours s avec un
petit returd ou une mvance sur be
rythme de 24 h, done & peu prés 24 h
{circadies), @"od I terme de rytlime
clrcadien. Or, cette horloge inieme

tient zous sa dépendance de nom= ¢

breuses aubres horloges gqul confrd-
leni |3 symthése A'eneymes of d har-
manes, ln température centrale g
indirectement le rythme d"éveil et de
sommeil, Cela n'a pas eu d'impor-
tnnce nuirefols, mady ko clvilizaton
industeielle wved |l travadl  posié
iryihme des 3 = 8), kes horalres irre-
guliges  (les: roufiers), ¢ surioul
I"apparition des Jets of des vovages
Iintercontinentaux, onl plicé je cer-
vean humnin dans des condiiions
que évolution n'uvail pas prévoes,
Afnsl, un vavageur guiltand Lyon
pour Los Angeles conserve le rvthme
virendien endogene de son horloge
imterme, alors gqu'il regodt les infor-
mplions jour-nuoit décaldes de § ou
8 heures, 1 en résulte une inadégqua-
limn (désyochronlsation) entre son
beioin de wommesil oo d"éveil et le
berzps 1gal (d"od réveil au milioy de
ln st et endormiszement le jour),
Cetle désynchronsation nire 1"har-
loge circadienne endogene o1 lo
femps réel peul endrainer, surtoul sl
¢lle #at répétde souven, des dérégle-
micnis du eyeie dveil-sommeil {epdor-
miesemient ivvincitle et parfols des
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1roublbes paychiningues (dépressaon].
& le ryihme circadien commansde
Ialtermance wellle-sommeil, <'es| un
rvthme wlimdien. de ordre de %0
minutes qui régle ln périodiciié du
sommel paradoaal, Chez homme,
il eul possible que ce rythme wlira.
dien soil expresston d'un ryihme
foowlamentsl [Bade Hest Activity
“HRACY), Ce rythme seoait alors
prédominent che: le nouvean-né,
Ml eerall endulle mRsguE nu cdur
de ["évell chee Podubte. 11 réapparai-
trait alors au cours de In nnrealepsic
doiil les aceds dlumes ont sonves
une perindicité de 90 mimates. On
congell  ains:  combicn  gpparall
importsnt, en ergonomie o clini-
que, de surveilier  les possibles
msvnchranivs  entrainges  par  bes
horalres alizrmanis ou les répétitlons
de vovages interconlinentauk,

Les foncrians
fdes Erats o wigianee

eondilion nésezsaire de la aur-

vie di Vindividu et de 'espéce,
les Fonciions du sommel] ef sariout
du réve demewrent 'une des énigmes
les plus irritanies de la neprobioko-
gie. Il est possible que le sommeil
soil Mabontistement setusl des méca-
mames de conservation de Pénergle,
mais les refentissemenis hormonaog
du sommeil lent ot syupposer que
des processus de synihise protdique
pewvent igalemend survenir el jouwer
suss dowte ui rdle & 1a Toks au aivenu

S] len Tonctions de |"évell sont la

do wysteme neryeus geitral (phéno-
ménes Bg meémolre & long rerme) e
de I"orgonisation (nonisme par défi-
et de sommedl), Cependany, [Mexiz-
ftence de sujels en [rés bonne sunié
n'ayaml dormi que 3 & 4 b par nok
peidant des décennies permel de
supposer gue deux cyeles de sommedl
(130 minutes] poaurruient Ere suffi-
sants el qu'il exisre un quota néces
suire @ un guots de luxe dans naire
ommeil,

L'auire fanction du sommeil ex
de prepures el o ogver les portes di
réve © mais les fonctions supposbes
de 'activiié aairigue sond aussh nom-
breuses que led cherchevrs qui ('#o-
dieni. W est difficile de supprimer
sélectivement le rive sans provogquer
des effets non spleifigues dus au
a siress v de b méthode instrumen-
tale ou dus & la mulliplicitd d*zction
des diverses drogues gui suppriment
le sommeil paradoxal, DFauire part,
on sult maintenant gue la plupart des
méthodes instrumentales oo phar-
macelogiques. supprupant ¢ sogi-
ine] paradoxal provogieent une aug-
mentation du oo des « {facieurs oni-
rogeses ». Les troobles obiervis ne
sl domne pes dis & I suppression
du=réve miis au contraire & "aog-
menmtion de ced facteurs, Cerluing
ridlines pont en favedr du 1dle du
spmmel parsdoxal wor ls mémaire
el le ral, mals celo n°n pas £1d veTi-
fig chez |'homme,. Selon une autre
hypothise, le téve comespondrill &
une  programmation  périodigue
géndiigue du vervesa gui serait 1es-
poneable de Ventredien de 1'lidrédlid
peveholagigue gui constitue la partie
heritable de la typologie d'un indi-
vidu, Au cours de 'éveil, uie grandes
porike des circuits nerveus de notoe
cervean st influencée par 'envirmg:
sement ¢t Papprentisage du fade de
Lo plasticlnd cérébrale. Afin de con-
server le progromme établl au cours
de |la matoration cdrébrale, ef qul
rend chague indibado différent des
wutres, malgré un envirGmnemend
Edentigue, on g sppposd que le génd
ruleur dgol entre en e oy cours du
réve viendrail modifier périodigue-
et cerlaing clroulls selon une pro-
grammation ol les fucteurs géniti-
ques jouermient un - rile importan,
En ce sens, le rdve seraie le retowr ol
nature  (un  évell  géndtoue) gui
s'opposerail, chez "homme, & 1"éyvel
Hé & l'enviroomenen! épipénétigue
culturel,

Adnsi, be eyele evell-sommeil-réve
ook folt peuf-Bire, chague jour,
reparcourly s que mous be devi-
nions Vaveature de Uévolution de
[oire ¢ervenu.
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Les processus préparatoires
a l'activité motrice

L'acte moteur présente deux propriétés fondamentales
il est le résultat d'une planification élaborée,
mals est |'objet d’une régulation permanente afin de rester conforme
a la demande de 'environnement, Les recherches menées par les psychologues
expérimentalistes et les neurobiologistes s’efforcent d'élucider

cette apparente contradiction,

Jean REQUIN

des Etres vivants dans le do-
maine des sclences cognitives &f dans
celui des neuroscignces convergent
pour faire de I mise en mouvement
de toul ou partie du corps, moyen
grice ppguel un organisme intervient
pevur msdifier envirenoement & son
prafif, o conshquence Momécanique
ultirne J"une aclivité mende de lon-
gue dnie par le svaléme nerveus:
Parfols accompagnée de congomi-
tmniz ohservables dang le comparte-
menl, ceile detivité resteraiil le plus
souvent  dépourviie d’exprésiidn
objective o1 1'on ne cisporail pag des
meéthodes d'analyse inféreniielle
milses an pednd par ke psychologic
cxpérimentalbites of des moyens
d'investigation directe du fonstiod-
nement nenredal développds par ley
neyrobiologistes.

Menés d'abord indépendnmment
puis, depuis quelgques années, on
conjonclion de plus en plus Etroite,
les travaux comancrés dans e deax
digciplines aus  prodessus  peycho-
physiologiques  qui  sousgendent
P"nctivigé motrice a'elforcent nolam-
meni d'dlucider "apparenie contra-
diction enire deux proprietds fonda-
meniales  guofire  simulanément
Pacte moteur. Le plus démentidie
des  mogyements we présente,
d'abord, comme une struciure bio-
mécanigue A" une extréme sophislea-
tion : que 'on somge 4 la configura-
tion spatic-lemporelle des foréed que

o recherches comsacrées &
I I"éade de I"metivitd motrice

1 Jenn Reguin ew directour 'de recher=
che nu CMES, dépurement de payrha.
biolagie expérimentale - Institut de ne-
rophysidlogie @ pepchophyslologle,
Hi Chemin Soseph Alguber, BP TE, 13277

Mlnredlle Cedex 09,

doir réaliser un ensemble de muscles
pour mobiliser de mamére appro-
prige 1l ou fel enicmble de pitoes
squeleitbques artioulées. La néves-
saire complexité du sysiéme de con-
irdle seuromusculnire qui en déter-
mine les paramétres impose idée
que Pekécutton motoee, loin de refe-
ver de l'improvisation, est e résuliag
dune coistruction élaborée. Congu
i travers une série d"opdrations,
mendes poar lg aysidno pervoux oon-
iral, gui permetteni de définir un
cnhier dee churges déinillé, de préc
ser e confenu de la planification qul
en dicoule, de tradeire ge plan én un
ensemible strocture d'ordres adresses
i exéentants miscilasires; de con-
irdler, enfin, le travail de ceux-gl, le
mauvement appareii d'abord
comme le résolial stricterment deter
ming d'une fonction d'erganbation
pointilleuse, done coniralgnante.
Une telle conception &'oppose
immmediatemnenl o o remarguable
adapinbiliid dom  témoigne, on
second lew, PMectiviid motrice. Celle-
¢, en depil de [a variabilité du con-
texte duns loguel clbe pout &re éabo-
rée ol de instabilivg des sondirions
dus besguelles elle est souvent réwli-
sta, en un mol de Timpeévisibilisd
relative de  "environnoment aur
leggueel elle prétend agir, reete capable
dntteindre ses objéctifi e 1éfor-
mand fes moayens initialement prévus
paur son exécution €l en corrigednt
lewr mise en ocuvee, I a'agh, en
effer, d'éviter les risques que les opé-
rations de planifwnton e d'exdeu-
tion du mouvement — dont exis-
tetioe, [e pdbe of les modalités d'inter-
vention témalgnent des contraintes
foactionnelles. ot des constartes de
fempi propres 4 une organization
lidrprchisde de struciures nervenied
plics ou moing spécinlipbes = comdui-
senl i entrepocticlre une action inode-
guate, Lintervermion puissanic de
mdcanisimes de répulation, capables

& bourt momeni de Taire en sorie gue
Ie prosduit issu du teavail d'doboae-
tion motrice soit el demeure nuss
confarme que possible & ln demande
de I"envirpnnement, climpose done
comme une abaolue nécessiis,

Mvant meme que Pae-rdguliiion
sensoriclle, issue de la réalisation du
mouvement hil-méma, cont ribie aux
vptrections  wliing:  apporiées 0
I"action ‘en  eours  d'nccomplisse.
meni, win ensenible  d'njustements
prépamainires  wa  Intenienit - pour
“modifics, alfiner, mdapter non seule-
ment les opdrations fes phis précoces
de Porganisatien moirce, définition
des objeciifs o programmation des
mbyvens, mais encore Péal fonclion:
mel  des exdeuinns  périphériques
nvant gu'ils ne repoivent el n'appl-
gquent led instructions d'exécution,
Les conditions &inlervention de des
processus de préparation, Mexiens
sian de lewrs offets et bes indenniames
neuropliiologigues gqul les sons-
iencdent constiucnl autenl &8 pers-
pectives d'&udes dont enjen est
déersl 5k 1"om veut comprendie com-
ment les exipences d"une planifica-
tign, précize du mouvement el les
nécetgitss W'une grande  plasticitéd
dans za réalisation restent compati-
Bles ¢t s"iegrent pour produire ing
aciion ndaplée,

Chranarmétrie des processus o
trditement - approcke de i

pEvehiaiogie copnifive

our 'essentiel, e donndes

pequisss qar let prockoing pird-

prratodres 8 1'ncliviié sensori-
modrice avec les méthodes de 1a
myvchologie cognritive soni &iroite-
mend  tributaires  de Pexpinitation
d'un paradigme exirémenent
fecomd, éelui do temps de réaclion
(TR}, 11 repose sir ley wiférences que
permel A inesure du icmips mini-

7| LE COURRIEN LI CHRE 4%
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imum néscasaire pour déclencher une
activité motrice en réponse o wne 5ti-
mulation sensoriclie, 'ons @ 'aitre
asspcless aelon une rogle délinie par
des instructions préalables cher e
jujel humain, ¢t par un chiraine
ment profongs cher 'animal. 5i fon
admel gue fe TR copsilee wae
mesore de |a durde des opérations de
trailement effectudes par le svsleme
nervens depuls | présemintion do
stimulus jusgu’s initiation du mou-
vement de réponse, |'ahservation de
ses variatons sysiémotigues, dans
dex conditlons expérimentales adé-
guates, autorise des inférences sur
I"existence et la durée de chncone de
ces Opérulions” de wallement, On
pent constater. par exemple, que le
TR s'allongs quand on passe dune
thehe o la nazure de 1a réponse est
conmee 4 avance {cifectuer ce mau-
vement quand apparait 12 soimilie) o
une WHehe o0 PMon doit chsisir parmi
plusieurs  possibiliids de répomzed
selon la nuiure do simoles délivre
{par exemple, effectuer un Moove-
ment devle main geoche ou de [a
misin draite, selon que le stimulus &5t
Vert (u Fougel O peul monirer,
plus géndralement, que l2 TR crodt
sglon une lad logarithmigue s fomne-
tion dis nombre des éventualigs de
Téponacs, De oo iype do résulials on
peut inférer Pexistence d'une opéra-
tion de décision, qui conduit & la
sélection de In réponse correcie selon
le stimuolus présenis, opération dont

on peut edimer la dunke o en &n -

précizani les mécanizmes intimes,
D¢ nombreus maffinements ont 1é
progresslvement apponids & co para-
digme, parmi lesquels 1o méhode
dite dies faciewrs ndditify (100, Elle
reposs,  schemaiiguement, sur e
modibe subvant @ s deux Ficieurs
expirimentaus.  (par exemple, le
nombre des éventunkitds de réponses,
et ln complexiid biomécnndgue des
mouvements de réponses] sont sup-
pods modifier chacun In durée
d'une opération de maitemeny diffié-
rente, I"effet-sur e TR de |'inderven-
tlon d'un de ees Macteyrs fe dodl pas
étre pifectd par Vintepwintion de
I"awtre foctedr : Pun ef "autre vont
done s"additionuer guand = deusx
Facieurs serant conjointement mis en
aeuvie | inversernent, si 0n suppose
e | durée & one opération de iral-
tement o3t alfectée por ln munipula-
tiom de "an et I"nuire facieurs expé-
rlmentioug, les effers de cous-¢i sur le
THE doivent &re muotuellemens
dépendants, < est-d-dire. inferagir,
quand Hs Interviennent simuliané-
ment. D pette logique, gui donne
liew & wne formulation niathémati
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tug, i peut done dériver an plan
expérimentil une siriiégic de recon-
pemiend  gul consiste & drer de
I"obzervation des effels conjoints
{ndditifs ou interactifs) de plusieurs
Taectours expérimentaey des inféren-
ces sur la structure temporelle de
opérntions de traliement, 20 sur le
sfle et les mevanismes d'intervention
des focteurs quil en modulem la
durde ¢i/ou 1'efficacie.

57 =1 hors de question dinventa-
rler gl les résalials progressivement
collectds dans cette porspective d'une
analyse chronomélrigue de "activitg
sensorimodrice (7, B), on peul néan-
mvains en resumer led grondes lignes
de la fagon suivante : pour ='an lenic
auy seuls processus moleurs, [rols
opémilons de trmitement peuvent
gre  identifides, successivement
menées par le sysiéme nervelx dés
lors que le stimulus 2 éé perou,

a} 11 s*agii, en premier licw, de sélec-
fionner la réponse comeole dans le
reglstre dei péponies possibles doat
Pextension, nécessairement limitée,
impose que celles- sobent représen-
tides et stockoes on teame d' s objee-
tifi & de Paction, ¢'sit-i-dite smn
une forme encore bsullbamowent
détaillée pour &re dircctement wiili-
sable par les exéculants teuromuscu-
laires,

by La specification des parnméie
du mouvemen: conaime ln secomde
opération. dite de programmaiion :
il s'aght d'organiser une sfquence
concrite de conbroctions museuliires
pormettnnl de réaliser la réponse
(gueets muscles, quels niveaus de
mise en jew, quel ordonnancement
temporel 7). Ust exemple-simple per-
migt de =aizic In différence entre In
sélection dune. réponse o ln pro-
grammation d'un mouvement @ le
prssige mu rouge d"un fed de signall-
sation enl associé pour automohd-
lEste comme pour le cveliste & un
objectif onlvoque, celul d"immaobill-

" ser le vithicule, mals qui sero réalisé

dans le premier cas en appuyant sur
une pédale, el dans le second ¢n ser-
TRk une poagnde, mobvements qui
suppaienl dey progrummes molcon
difTéremnty,

€} Enlin, la mise e |eu dis circuits
nervens- e commande de ln muoscu-
lature  copstitug  évidemmeni une
trolaitme opération die d'exécution,
responeable de o biomecanigue du
mouvernent,

Une deusieme conclusion impor-
tanie de el ensembile de trvaux et
que chacune des fapes de |'orgeni-
sallon motrice est la cble d'ajusie-
menis  preparatoires relativement
spécifiques, susceptibles de modifier

priofondément les processus gul &'y
iéroutent, Loy données présentées
dans la figwre |, collectées an couss
dl'une exptrimentation cher le sings,
ilustrent ln methode suivie pour
metire en dvidence al étudier bes
moculations préporatodres de Pacti-
vitd motriee. Les onimauy  sont
entrainés & manipaler une poignée
protongée paEr un indey qutils dod-
venl déplacer le pluy ropidement
possible dans be plan horzonul, 4
partir d'une position d"oerigine, wlin
d'en faire cofncider "extrémité avec
urke cible, mussitdd gue celle-ci 3" |1u-
ming comme signal mpératif (g, |
A Le disposinf comprond quaire
cibles’ dispoades de ielle fagon que
cedle thche de poiniage impligue des
miouvemenis de ln main gaoche, soir
de flexion quand o cible Mluminée
sl silpde & drolie de In pozliion
d'angine, soil d'extension quand
clle est situde & gauche. Par nillers,
le misvvement sera de faible ampli-
tude 5l lu cible est proche de a posk-
tion d"origine, ou de grunde nmgpli-
ide sl glle ¢n enn Eolgnde. Om
mesure d®une part be TR, ocol-8-dire
ke temps aéparant Pilfumimation de s
cible du monreat o |'index quitie sa
position  centrale d"origine, ef,
d'avre pare, I durée do déplace-
ment de 'index jusqua b clble, o
temps de mouvement (TM), Un
aspedt crucinl de [n procédure ee1 gue
I'on présente 4 "animal, une secomde
avant |'illumination de la cible, une
informnlicn préaloble sur lo posithon
de cefle-gi, 1 dome wur les caractéris-
tigues du mouvemnent imiminent. On
utilise, & cette fin, un o ensemble
parnlitie de vovanls lumineux or-
respomadant terme & terme A 1'ensem-
ble des ables (hg, | Al La réghe de
swecession do sipal préparataine
irnngée supéricurg] ot du  signal
impranif (rangée inféricure) e que
I'éventunlité de réponee  eifective-
ment exipds par ce demizr et iou-
jours comprnse dans Pensembie des
eventualités siginalées par le preimier.
Toutelois ln guontité et 'obict de
Vinformation préalablemont débivrde
sonl vanables: sclon que 'om
wllume les quatre voyants lumbvens
préparitsires ou deux, ou un seule-
meent, be singo sera dus Pincertitude
totale, ou partlelie, ou nulle Teerii-
fude) guant & la pature du moove
ment & effectuer | d'auire part, on
devine Pinterd gqu'il ¥ u & contraster
les divers can ol sont détivieés deiax
signaus  préparatoires {fig. | B
une conliguration binaire peut, en
effiel, fure informarive guant gu seul
paramére de direction do mouve-
mettt (Hlumination des deux vovanis
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fex

rammation d'an mosvemen] de peinisge
ignany preparatndres et mpératifs, oo der-

islers constiiumm ey cibles gue 'unimal @eil aticlndre svee be levier, En B soni indiguics les gonfigeraitons des couples de signoos pré-
parwisies premetiant de foamin wne Information partelle sur bes parnnétres spalions du mowvemeni, Les temps de réaction (TR) e
e [emps de mouvement (] ME moyens observés ea Teactlan & nombre 4 shiematives matrices proposees e clhols de Pankmsl o de
parwmsine spatial sep legeel parte Minformation préalabbemeni délivete d 1'snimml soni présentis on

de gauehe, ou de draite), ou guand
un seul poramétne d'amplitode o
mingtion dey dedx voyunts proches
wu dfistants du eentred, o enfin
napporter  aucune  information
parnmétrigue (ilfuminpiion de ooo-
pied de vevanis asymétrigues).

Les resuliats & une telle monipuln-
tion expérimentale (fig. | C) mon-
trent, en premisr liew, gue celle
affecte le TR mais pas, ou peu, b
TM, autrement dit intervient bien
arr les dtapes d"élnboration g1 non
d'exécution du movvement, |15 fnd-
quent, en second liew, que le TR
dépend du pombre  d'olizrnntives
maotrices, lig au nombre de vovants
utilists comime signal préparatoire.

Larsgue ce nombre a5l maintesn
constani (en Poccurrence 1), le TR
dépend musa de 'informntion dont
dispose "animal sur les poraeméires
du mouvement © en reférence & la
sitnation d'indéerminution, la con-
nmis=ance préalnble de ln direction
permet ikn gain de temps plus impaor-
tant gque In connaissance préalable de
I'ampllivde. 1'examen d*dne telle
configuration de résoliats dves les
méthodes  Winférence que  nous
avoIs dvaguées améne d'une part A

conclure que ls proceisus prépara-
ralodnes mis en jeu en manipulant le
nombre d aliematives modrices —en
d'autres termve |a probubilie qu'on
mime monvemen soli exdouls — e
cewx mis en jeu en manipylant les
[nformutions sur les paraniéires npa-
tiaux du mowsement, (niervienment
sur deuy dapes distinetes de Porga-
pisatbon modrice, respectivemment In
stlection de ln réponse correcto el Ju
pragrammidion do mouvemant, Line
deuxbéme conelusion concerne plus
précisément "organisation de cetle
seconde Gtape au cours de laquetle
les  caractésbtiques  blomécaniques
du mouvemenl sonl spéeifides ; elle
apparait  conitilude d'une  série
i"opérations  séparables, chacune
prenant en charge un paramétre du
mouvement, ubcaiées dony un ordre
non  slefer, pulsguiun  gain  est
observe quel gue soit b2 paraméire
snr legued wie information préalable
e1 Tourmde, ot dont e codt ext diffé-
rensis, & revélind plus imporoant
nouir le trnirement de la direction gue
poar celul de Famplitods du mouve-
ment. On polera qu'en dehors de
son intérdl propre oo type dTanalyse,
en confirmant cher e singe des don-

néee hobituellement recueillics cher
I"homme (1), offre aing un modike
animal susceptibic d'Eire soumis @
ung verificaiion expérimeniale
armée des movens diinvesiigalion
neurcbiologiques,

Ley imdcnaniznes
Aeurophvslaloplgues |
Uapprocihe des AENFOSCIENCes
cogritives

résumer en quelgues lignes les
connaligances aoguises  sur
I"'rgnnisation anatomofonctionnelle
des structufes nerveusss qui portici-
pent A I'ubomtion el wn contride

II est dvidemment mpossible de

1400 SnEnberg K. 1960, The dusyreery o prmcrsimg

plage - eiterhon of Dondir’y methad, s W 4.

Kinags jed | : Amens gad Performsece [, Amus.
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(74 Maquin, J., 0980 L peéperaiinn i Pemiiil

ITHATION | e i Somvprtesy e bt
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pokil ¢ Thinnkeh. m s e ¢
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du mapvement, résuliat d'un labo-
rieus décrvpinge de curcuits e de
conmexions  récirrenies  mulipies.
O rediendra copendunt que Jés new-
robinlagistes, dés lors qu'ils ont dis-
post de movens o'investigation de
I'activité merveuse uwillisables ches
Aoy organizmes evéillis ef aotifs, ont
pu dégager un principe de systémati-
satiosn Tooctionmelle det ensembles
neuromauy impligués dang In mou-
cig : le messipe mideur preodmil
arigine dins lez régions corticales
associotives, [roninles of parictales,
o derall dabord le projet d action §
les eircuils comnectnm be cervelsl au
coftex  cérdbral motear seraiont
ensuite mobilisés, pretant en charge
I séizction des formules cinddiques
cofstitutives du progromme
mateur | le ermingl cortbeospinal,
repomeable de Vexdcution du mou-
vement, serait enfin sollicieg (5, 7,
H). On observeta que e schéma dee-
cripiil  présenic on  imorphisme
evident avee les moddles proposts
dans ke domaine de ln psychologie
cognitive, sur les plans iant srwci-
ral — irois Hapoi soocessives —,
gue fonctionnel, an dépit de [ormu-
Intions parfois diffésenies, 5 un el
CORSIRL Constilue une premise eon-
dlifiom nécessaire pour déflnlr une
peripective-de recherches 3" appuyant
sur une camhbinnizon colérente cof
rion arbitralre des doncepls s des
neuroscences of des solences cogniti-
ved, il reste cependunt insulfiaan |

upie deunléme condibon est en eilet,

due 1'on dispose  de  méihodes
diinvestigntion  peécises, ef donc
imvasives, de 'nctbvitd  nerveuse
applicables & des organlsmes suffi-
asmment évoluds, comme le winge,
pour monifmter des comportements
meltint en jey des opéoulini cogni-
lives analogiucs & celles inférés de
1"analyse des ‘compirtements
Tosmaing,

1 Fot mater, en efTet, gque les pro-
CewElls nerveny cenlriuy  reiponsis
hles sbes éiapes prévoces de élobari-
o o moovemeil 6ol 208 long-
tempe nocessibles qu'indirecterment
el trés partiellement, soil qu'ils pré
sentent quelgues concomitanis & un
mivemu irés périphirigue, sows
forme de subtiles modificatons de
IPrecivieé musculnire, décelnbles aves
les techmigues  fleciromyographi-
ejiees, solt gu'on pulsse o cupier les
effets biotlectrigques, filtrés & traven
le crllne, grace aux lechinlgues lec-
roenctphalagraphigoed, Sans sonus-
cstimer  imigErgl des donndes qui
mantrent des madifications dtacti-
vilé de largss populations neuronoles
avant midme Pexécution du mouve-
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ment, parfois modulables par des
manipolations expérimentales adé-
guntes, In difficultd de relier précisés
ment ces phénemenes auy mévanis-
mies phyiiologlgues qui beur donnent
naissance limite 'interprétation dis
relationy obsgrvées avec les varinbles
eomportemeniales. Cortes, len teeh-
nigues @ pnolyse de 'activitd newra-
nabe fmptlguant un Becds au cerveau,
i noven de microélectrodes chirur-
glenlement implaniéss par exemple,
som  pratiguement  inesplaitablen
cher 'homme. 11 faud cependan
soullgner gu'il teste possible d'uili-
ser cher "homme des  methodes
d'expldration indirecte de Mactivitd
nerveuse mettand & profil bes monsiis-
geg relexes qui connectent & diffé-
rents niveaus du névraxe kes afferens
cen semorielles et les efféronces
moirices.

Ces méthodes  réflexalogiques
repesent sur analyse de I"amplitude
des modifications privoguées dans
Ppetivied eleetrigue d"un muscle Joge-
g eelui<i et brusduement étlré |
celfe  mamicuvrs, i edciinm les
réccpleuss senaorichs proprioceptifi,
déclenche en effet "émission d wn
messige ol par divers sircuits ner-
veuy, conduin finmlomen! & une ooti-
willon des struchires molricss spinn-
lps gomrdant ln conireciion musdu-
loire.: Le fail que ootle activation
manifedte par plisienrs composonts
suaceeatly duns électromyogriimes
indigue que deés circits plus ou
modas bongs, introdoizant done des
délais de transmission différents, onl
¢4¢ mvis em jeu (fig. 2-A ¢l B 1 sche-
mistiguement, ke compoianl fo plos
pricoce (M) comnstilue la pépovise lu
plus directe, ngards yne seale s,
U molopeuranes SPiLmes i mes-
sigpe  propooceptll 3 un  denxiEme
compozant (323 résulie de o miseen
jeu d"um bouckage de voles supraspi-
nales impllguant les streciures corti-
cales sersarimotrices ; enfin, le come-
pasant le ples tardif (v3) sollicive un
ipcult dins legpeel soail compris nan
seufement bes  siructures  coriicales
miis engore d'inilren ensembles neu-
ronaux paricipant au confrdle de ln
mictrieite, comme le cervelet (X Les
variatione dtamplitode de ces troi
composanls  se o pddenient  donc
comme des indicatetirs relalivemeni
splriligues des modifications fong-
tionnelles [mervenant & divers
nivepus de 'orgonisation nerveuse
respornsable de  1"élabormtion  du
mouvement, lex struclures dpinales,
corticales ef cérdbellenses.

Les doninées expérimeniales pré-
septdes s 1 fgure 2 C, illosront
comment une telle méthods d'inves-

rigation peuy Eire exploiée  pour
nnalyser les mecanismes neurophy-
stalogiques par leiquels s'expriment
les processus préparatoine gui con-
duksent & faciliter les opérations de
apbeification des parumetres  apa-
toux du mouvemeni, Soumis & uee
eprvuve de pointage visug-fannuel,
analogue 4 celle gui a & déerite plus
haut, les sujets, humains ceite fois,
devaient exdouter [o plus rapidement
posyibde, & partic 4" une poiition cen-
rrale d'origine, un mowvement de la
main droite dons le plan horizonil,
sofl en exiension guand up {ignal
impératil dnit présenté 4 drolte du
plan sagitial, woil en Nexion quand il
el presentd 4 pavehe. Lo seconde
auparavani, un signal préparaiodre
permetiait soiy d informer e sujerde
In direction do mouverment gu'il
devail exdouter, solt de |e labser
dans "ipceriiiode. Au cours de
IMintervalle temporel séporoni bes
signaux prépararobres el impératifs,
les  varintions de D'activitgé  éles-
rromgographique des muscles N
clismeurs di polgnel provoqubes par
un ffirement brel de ocod miuscles,
findent  enregistedes.  Lamplitude
mioyenne des frols compasanis M1,
MT ot M3 pouvail &e ping anadyice
en Tonction de I'information préals-
blermend fouriie s sujed, on d'hulees
terres, du pile que bes muscles fesiés
dtmient présumés: fouer wliériewres
prent dans Pexdewtion du mouve-
meng, agonisie &' s'agissail @ une
Mexion, antagoniste #°il 2'aglisait
d'une extensbon, mddierming < le
sijer fgnernil n direction du mogve-
menl o réponse, En niférence 4
cette  sliuntion  d'incertitiede, on
notera ifigs 2 Ch que o masipelas
tea de Fhscertitode sur 1 direction
i mouvement affecte préférentisl-
Temgnt Jes composants tardifs M2 el
auprimisl MY, dont Pomphitude crofi
gquond le muscle sera appels & e
coniracld et déerait guand Bl scra
appelé 4 Etre reliché (2)

Line sérle d'expériences imendes
dans le méme esprit a pormis de
manifer que k= composants de o
réponise dectromyographiqus A 1'&i-
rement musculniee sond diff¢rentiel-
lzment affecits s¢ion les pamnmedines
du mouvement sur lesguels  parte
Minformuotien donnée préalnblement
o sujed. Ainst ML apporaii-il plus
révilnteur dos processos préparaied-
res  facilitant |a spécificaiion de
PFamplitwde du mouvernent, M2 plus
simsible & cous qui réduisont 2 Lemps
néceesaire & o sébection du membire
gul zera mobilisé ef M3, compig
nous vepons de le vadr, un iémoin
privilegléd d'une spécificntion pré

——F
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Fig. § — Amalyse réiflevalagique chex 'homme des sjasirmeits priparatolees & la spécilication des paranaétres spafluss du moire-
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Mechissowns do pak-

gnel sclon gae ces museles vonl #re uppelis 3 jower un tide sgonbste, unlaganise oo Iadéterming dans un mouvemment de palatage

wimprananucl, povivenl g cdamindes em

psoe dle |ndirection du mouvement,
Sl esl certaloensend prématued. de
proposer un modde  géndral qul
feruit de trois ensembles de siruclu-
rés, Hiérncchiguoment  orgunisés
depuis e néocervelel  jusqi’euy
MANOAETanes: Spinauy o passani
par ¢ oires corticales modrices, Jes
points 'applicution " pjustements
préporatoires tres apbcifiques, ooy
réspliats confirment qu'il ¥ B corfes-
pondance enire les opérations ahs-
raites inférées de Pexpdrimeniniion
mepde over les méhodes de In
pevchalapgie copnitive el le mébcanis-
mex  geurophysiologiques  que  ia
méthadologie réflexaligique permel
d'unteladee e d'explarer ches
["homme. Celle-c reste bien eniepdu
indirecte ¢f tributnite dc mos con-
nplszances encore (Tagnieniaire suf

I'orgamisation anatomafonciionnelle
des circults nerveus imiphieds & elle
fi'a nd lo séduction pi les potgntialivés
ividentes des lechnlgues d'enregis-
tremeni de activité d'un weul poi
pioie, mdses i ol depuaie guelaques
anndes cher des animauy éveilles,
litsres de leurs- monvements 1 entral-
nés 4 réaliser dex eproovies sensovi-
modrices coinplexes. Les donndes
gue o= techalgues onl apporiécs
monirent, o pargculier, guoe les
populations nevronales formant la
plupart des struciures gui pariicipent
h Pélnbocation et & Ia réafisation du
mouvement présentent des chinge-
menty de lewr activite organisés en
panerny complexes gui précéden
lrgement la mise en jeu de 1o mécn-
nigue muiculaire of dépendent de
IMinformution fesenie i 1'animal sor

In eidche qu'il devra  scoomipio
(3, 7, 8 Elles ouvrent ainsi la voie d
ume élude des progessus préparntos-
fes & aole photeur repoennt suT jie
pnalyse dex mécaiinmes neurophy-
sialogigues inlimes i intervignnent
auix cours dictivitds comporigimen-
fnbes mettunt ¢n jed des processus
coghiiifs relativement soplristiqués.

(4} Padlued, 1, 1987 A o o b
Jogy sl v iyl PR Fesmn. B, Sac, Losson
L R N 4

2k Dpamii, Th. i, ILEIH "HWMHH- H:'.l-r
Ly axinich  pogusn i n
direriannes] bund movement. race Heard, 299
Bl

14 Ewupts, BV, Wb, Biain mechanims fo prega

ey seL, o 5, Kprnbdeen and §. Raquis iogik | e

5 e gnal Preceaes Hilsdale (W.0)
Esaium A,
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i
1
TR d =
150 F
]
o
2
E TadF
gl
g
= B0
stgl-'ral
préparatoire

signal 100
Impératii maac

Flg. 3 — Analyse des muadifieiiions préporaioine s modvemeni dam asibii neero-
nale di cories mateir cher I sisge. Lo dispositil expérimesia] e présemle alnsl: 4
FFanimal, doni s tboe vt manienue flke o be vywigme de conirble des mdcro.
docirodes i enreglatromenl por by profhéss d'sccds permmnenie auy strecinnes oonfics.
les, o0 prdveniers ke panncai de iravall sapponé par by porte do bddi 1 1§ compirie des
leviers, des cibles lumineiso el ke syidme die défvrence de b ricompénse allmentsine.
Le praphigue préseaie |acibdid d'un oeormise B cories, mabeir (e et de | fgurel,
pmiur Fous les essais d une sesdon expérimentale (ehague ligne sepréicnic un ral, cba-
qiet polnl une impuidon nervewsel, poar-2 sous-ensmibles 4" eais (en bas de la Hgare)
correapiendunt usy femis o resciion coonts fen irmibs cpein) el loags (en frails linsd souns
Torme d°histozrammes de fréquence d Impalilong,

La fipure ¥ présente un exemple
" investigalion mende avec oo prin-
cpees, [es singes Sakend encrainds 4
appuver avee bes des maine su
deus leviers, Unodighial préparatoire
A(MLES Bk ensulic présenté, annon-
gumt & Panimal gu'il devralr, une
seconde plus tord, effecioer le phis
rapidemnent possible wn mouvement
de pointiage solt vers une clble situde
A dralte ovee In main dralie, st vers
une cible & gauche oves lo makn gad-
che, dés gue la ible 5" lumbneraii.
F'une série d'es=zais & "auird fes pro-
bakilites que le mouvement soit res-
pectivement effeciud avec bes mamns
drolte of gouche dabent sysiémuli-
{uement varides; paszant, dans un
apdre uldatoire, de & 25, 50, 75«
.00} ol ume mvkin, aves ek proba-
Bilies complémentaires de- D00, LT3,
S0, 2520 0 pour ["autre mabn. Dans
dle telles conditlons on observe clus-
siguement que b TR pour une évan-
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fundité de réponse est d'sutani plus
courl que ln probabilitd de cetie
éventualilé de réponas est plus fore.

Les graplilgues de 12 figure 3 mon-
irent, pour une session expérimets-
tale compoartant ces différentes séries
desaats, 'activité d'un neurone du
cortex  moteur  gauche,  identifis
conime. contrdlant e beeps droit,
muscle fmpligué dons le moavement
de pointage sur la clble drole, En
haui de Is figure, cette activité osl
présentée pourtous les essals réalizés
par i raudn droite, erdoonds de haut
en haz en fonction des TR crods-
stinits, chagque ligne corrsppondan &
wi e2sal gt chngue point & ume impai-
sion nerveuse @ la lieqguence d'acti-
vl1é de ce neurone commence & Aug-
menier enviton 200 msec aprés e
signal prémmioire jusqu'd enviran
104 msee aprés be signad impératif,
au momeni ad commence la hrutale
efoiaance daclivild confemporne

de I"exécution molrte proprenen
dite. On nodera, de plus, que oetie
mise en aclivité préparalodre est
d'wutant plus importante gue les TR
eil plus court @ ¢stie relution est
ilhestrde clans la periie nidreure de
la figure ob Ppotivitd moyenne du
neurone gsl préseniés sous [ forme
de deus histogrammes, 'un corres-
pondunt puy essuis pour lesguel-le
TR étnient les plus courts, observés
guand la probuabilitd d'effectuer le
mouvemen!  #ail la phe Torte,
['asre mux essais pour lesquels les
TR étaient les phat longs, obaervés
quand cette probalifité énit fnible.
Une compamizon dés deux hidto-
prammes monire que In présesce
duie sctivild préparatoire impors
tanic Oe se solde pas por on déa
plus bref dans Ie début de Pactivité
penronole mssodide au mouvement
mmis par 'atieinie pha précoce
d'yne fréguence dactiviid maxi-
prum, conséquence i o fols J'un
nivenu d'activité inlial plus élevé e
d'uips changement plus rapids dons le
régime d'activité du neurane (4, 4]

Ains, Vlnitstion  rapide d'um
mouvement guand la  probabibg
qu'il soit exdcuté ext plis Torie
— yine relotion dont 1'interprédation
fait essenicliermient appel 4 des opé-
rations cognitives de traltement por-
pil sur bes représemtalions miermes,
progressivement comstrultes, des fré-
quéences  d'apparition  des  dvine-
menis — s'expliquernit-glle par un
processus  de  préparation  f'expri-
mant, noelunment oe o miveaw des
régions motrices du comioy, par uns
mise ¢n activité neuraonale précoce
miodiflant la réactivitd de ces mibmes
populntions de neurones o ordre
d'exéeytion du moovement. Sans
doute une telle formulation estelle
prématurés sur la senle bose des
rénultats présentés ici ; clle constitue
cependant, en ¥isant § associer, dans
une description  umvoque,  deus
wiveaus d'annlyse d'un méme phe-
noméne, le tvpe dobjectil que peu-
vend légmmement prétendre atiein-
dbre dans ce domaine les neuroscien-
oes cognitives (6, 7).

() L. AL, m..-J'_. Wiiten, N, IFEY, Al
B el a3y i the nmn Pl

1) Piiiyt, WA EL Dapnidive SdultiIsnog 1 e
niuma; il he hewii ln | Slshler, 5. Walier e
A st Goda ST MmN STV e
phomy, HiBiakte M. 4} ; Lawrreos Riflubes Ads

mHﬂ,L l.-:n..ll_.ﬁﬂ'l..'rl.. LB S
rrpavimgmisl cvideogy & Lhpeemep moce ol
e T i, hH- keraklim wed- 1, Requa
(LT nery and provans, el
Lasrcr Ay
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Les mécanismes qui sous-tendent l'attention

Arlene ROUGELL-RUSER

085 gonnaiasances  pur  Jes
mécankmed  neuronouy - de
I'ntlention =00t encore (s

frigmentaires. Toulefaly ang potion
se fadi pour 2 Pattention esi une siil-
twde complese de Porgamisnse, gui
comparte ioules sortes de mecis.
med ndjuvnity de la pereepiion de
Fobjet sur lequel glle e lixe. Par lg
rerme d'alenuon, on entend diver.
g sbuntlons, naturelles ausdd bien
gu'gxpérimentales.

Arfeniion-orierialion

n objel appamh soudaine-
l I mend dans  environnement

i suijer @ celid-cd se LoMTnE
vers e atimulis puis s"immaobilize
done une bréve altilude d atteniion
nfeeisnire i la reconnabssance di o
mulus, S ce dernier est reconnii
comme  sigmifentily, il saseie lo
réponse appeopriée ¢ fuite, appro-
che, etc. Sinon il n'v a pas de
réponge du suget @f e méme stimahs
ne provoque plod gu'une réaction
atldnside lors de présentations wlié-
ricurct. Lom de cette attention, o
messages senvariels ewvaluasent e
sysidme mervens ceniral ;o activation
brusgue de cellules olées, dites « de
mouveanrd », du cortex o des aires
sous-ciwrticales  comme  le povan
caugde®, #ic,, cher le chai =1 le singe
(3, §). L'éoude de I"glectrocoriico:
pramme®  jevele  une valde de
rythimes bsiin ropides.

Aifeniion appiiiuce
i odges significedil

¢ sujet €& trouve placé, sans
surprive cetle fods, devant un

objel, nouvean oo connis.

Explorailon
Celle sltoatlon, de relitivement

L Ariene  Rougeul-Duser, mahire de
secherclic su UNES, trivvaille au Labars.
inlee de  newrophyaiobopie  comparde,
Undveraind Pioree of Metie Corie, 9 guni
halar-Bermazd, 7909 Paris.

5=
ar -‘figﬁ A

Fig. ) ¢ Mpeagque dam be vpe o Tostallation comrammend niilisé pone Cetide de sesm-
wew peilinl Patbentlon vissele e singe spgiele sur ke Bouton lendneu cer @ vient de
iiétectes une diminntlon d'intenslid lumiaewese. 1 el récompensi par du oy de Truil, En
il i gusche & disposiill d 'esreglsirement de Vaciivlié de seemas de U'icoree ofné-
terabe, ([Fapres Mosuicasile ei coll, 1975,

% 1

LY

MVT

Fig. 1 1 Atigatinn visaclle mimakile chezr le shige.

L. Iupres Mountcaatle ei coll. (1975, Macagoe, Pendand la fivation shaelle aiteatlve
i'ame dlde liminense, Poctivitd do neamoe de commande nitice de Uaine 5 (A est
priche e 11, tmndis goe le nearode de fixstion viselbe de ok 7 (8] angmes & soa neth
whid Jusgu'd 70 inflo S see, Lorsgue be sinjed & dédecti (00 bn Dl v A imtenie lnmineuse
L0, Vectiviie de B redesceral 4 son niveas nitial tamdis qoe celle de A prisende un ph.'
lars di maosvement (MY T) du Bbeas vers la clibsle,

i1, Iajeres Bouyer ef el (1%R3). Habaunin. Lors de ls fimtlon visaelle (partie hidsin-
tale de Uenrigisirement des moavermenis des yeus Vi ode by clble lemineuse, des rithmis
Isés == développent sur be cortes moiewr (Mel), Apeis Pexctisetion foxi) de o hmibe de
In cible (L} les rythemes disporaiisent of Ip singe Tend be bras vers 1o clble (MY TL
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longiee durce (10 4 30 mn) esf créée
o introdiisant 1g skt divivs un locol
nouvenu ! par exemple, uwn chat
dembule en Muiran et 5" ariéle bris-
quement de femps en fenipsl dans une
Ettitude dultention (nense, pour
inepecier certaim détaily (ationtion
cognitive) jusqu'h oe que doul e
loei] wost explord @ Matiemion cesse
wors.  Pendant  Vexploration  on
obiserve des rythmen rapicles ooy,
40 Hz)p dans Pomygdala® et 1e bualbe
olfectil ; mais surloul, & chague
arrit, le rythime théiy
lippocampiguee® devient smple el
régulier (1), @ de rythmes béa®
{40 He) npporaissent dans ley nires
mioteices e dany 'gire puridiale 5°,
Ces derniers wont dus & acriviee
d'un systeme thalamo-cortical gou-
vermd it une branche dopaminergi-
que  issue de alre tegmentole
ventrale® (ATY) ! nprés MEaon de

& wr ixganier au plinsabiy

celte structire, fe chat 1 "installe dpns
ke local nowveaid sans "esplorer (1)

Mise en (vidonce
' un wljet slgnifleatf

S 'on place une sourls dams-une
Irohe transparente devand un chal,
celui-ri gimmobilise auprés e fine
miensémeni som aitention sir la sou-
iy en pulvanl fous ses mouvemenis
pendont ou maoins 1 heure (g 3A).
Ces phases dnlienton soni carnobé-
rigées par des vidlées de ryihunes béa
sous comirfle dopaminergigue :
aprés  I&sion de PATY, b osujet
dhevicnt liyperacuf, tourme autour de
1o boite sums pouvolr fixer son atien-
fion ; les rythmes bdta ont dispani,
on ne consile plus qu'one sctivie
teon do cortex. La suppression des
capscites d'atiention ovail déji &ié
viee aprrés |dskom de ATV chez |2 rat
06, Th

Chez homme, suriouy en éconle
dichotique 2 séries différentes de
slgnaux  appliqutes par Scouteurs
e 2 oowetllex), le stimulus  wdédee.
tionme piir le midel sur comsigne el
auguel il dode répondre,  suscite
I'mpparition de compossntes cacdives
du potentiel évoqué®, en particulier
la compozante P390 {posinive, surve.
narl 300 ms aprés le stimuludy dgni-
ficativemient . plus imporisnie qu'il
un auire stmulus, Bedire, ow augwel
e subet 0L -pas préué iisilion,

Aleniion-attente
e aujet attend un Svénement
I gl sadt devair sutventr,

L abjectil el wisilde
el va se modiler

A

—,
 EF omw op s B F jEgd -

—_
CLIN L R S T

e a——
#oue o om e W P aHal

Flg, 3 - Activites npthmigques de Mévorce eétébrabe du chai,

Initrnte,

1 & sitnwiinn commporicimomiabe.
& dbeetrocorii
{nire somevibisique primalre S0 e |,

A perdani Uarttention Tocallsée sir un sbjecod significsilf : B ¢ pendasi

es recucilils pur des decleades dindes damd bes foyers béta dilres mairbees of pasiilale postérrare) on A, ¢ mo

3 2 spectres de puboance Yubls minuie par minote peodast 9 mn. Em A 3 ryihanes s fesil 300 40 Hih, 1 rythames
I:'F'I'I‘irﬁ!ll'l'ﬂ'ﬁlHHt_I.Enb-iputmLsmﬂreﬂm;ﬂm::mhﬂm.w " e sl i
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Cilos=nire

Ales pariélales 5 et 7 région de
"écorce céréhrald (corbex) conpise pane
wsocier s infommaiions (eciles 24
vinieedles.

Alre somesthegdque primaire 51 : partle
de Péeoree cenfbrsly rivepirice des
Infarmatioms de la semadbiilcd géndrale.
Adre e tale venirale & glre Uy trene
cerebral qul contbont de nombirous meu-

fiancy ﬁnp:mlmrtq
i cervem Eraphi-

quif: dans | drm-ull.nl'l
Cenbry médiun ; rone somi-goriscale 4§
Iocalisation okédione.
Colliculus supértewr (ou fuberguls gus-
drijmmeay avidrieur) 1 cemive di irong
ddmtbrpd réceptenr des informations
wispelles,

COErammE  enteglarement
e pendled cérébrales direciement b pare

i de Pécoree céndlwmle.,
MMonaaminergique ¢ 32 it de neuronss
cotlenonl une mmanaming {comme s
dopamine, la neadrensline of la séro-
1onine} g 4er de meurirananetteus,
Noyun enmilé @ centre profond du eet-
wean Impliqué dang certaing’ anpects du
compawriemeni motear,
oy veniral posicrienr du tealamu
pringipnl relnis spur-cortical des voies
da ln sewuibilind pEndrnks,
Potentlel évmigué @ variaton bio-glec-
trbgere - détciminée  par  *appliention
dfun salmulus,
Rythmes béie = opdes rapldes 4 allore
vinumoicnle  décriles e 195 ches
I homemee
Ryihme (hits hippocsmpigue @ 1'kip-
el gne  eégion  oérdhrale
plipude daes ko phépoméne émo-
tiomnets, et gul, dand certaines. oomdi-
Hons, dmet des ondes répulidres enire ¥
£l 12 Hr dondes par ssconde)

e situation &5t etudide en laboro-
ioire, surioul che: le singe ¢ chez
['homme {fig. 1), On demande au
dujpel de Tixer son attention pendant
guelgues secondes sur une cible {par
exemple, une lampe ¢n Face de lull,
afin de détecier une modification
{extinciion, faible diminuiion
A intensitd, cte.) et dnppuyer susd-
i sur In eible pour recevoir une
TECOITTPUIEE,

Dans celte shuation on a décrit
chies b singe (4) le comporiement de
différentes calégorics de neurones
ipecialises du cures patidl @ les
cellules « de fixation visuelle » de

1"nire T (aire on relotion nves kes pros”

e associntify visnels) 3" acrivent
vivement lorsgue le sujel fine allenti-
vement Lo cible, et cewsent lpur acti-
wiie dis gguil tend le braz pour exéou-
ter-son appai {fig. 2, 1B). Inverse
meni lex cellules & de commande
miodrice » de |"alre 5 (aire d'inlégra-
tion semesthésique en relation avec
le colex motous) wont silenciouss
pendint 'atnention ef ©"activent dis
e débul du mouvemend {fig. 2. LA).
De meme, on a observe dans 'aire 3
de grands trmins de rythmes bEia
pemdont la fixation atignlive, dispa-
ratszant dis be débul du mouvement
(fig. 2, 10) : les neurones rythmigues
béta inlibent probablement les cell.
les de commands modrice pendont la
fizatinn ottentive ; lo levee de celte
inlitrition & I"arede des rythimes scrvi-
raii ln préparathon du moavement en
Tibérant tous ensemble les newrones
de commands motrice, 1 exivie
cncore, dans afre 7, dea cellulek
W de poursuite lende & d'upe able
mobtle, ou » de asccade » qui ne
s'nctivent gue lorsqus le regard sauls
wir un objet significatil (aussi obser-
vies dons lecollicslus supérieur®),

La cible esi invisihle

Ici le delai d'apparition de "objet
danention e indsterming er peul
e long @ 1 hewre ef plus podier W
chat qui attend 4 cdie d'un trou de
souris (Mg, 3 B), Différence eseh-
tielle avec low sinntions précédentes
aveg” cible visible : e vont mudnbe-
nanl des rythmes mu (plis lenes @
14 Hx), de |'aire somesthésique pris
maire SE*, nés dom be novaw ventral
paanéricur du dhalamus®, et jpouvar-
nés pilr un sysieme noradrenerpigoe,
gui sous-tendent |'immobilitd atten-
tive = lg sysicme bl est réduil au
tilence. L'nttente avec ryihimes mu
spperall pinsi comme wne sirnlégle
d"dconomis, qui permet au sojet de
conserver son allenlion sur un obje
aana fixation,

Chee ["homme, la « variation con-
lingenite égative (8] accompagas
I"mitention dnns uwne siluation
d'attention-oiiente ¢ clle s déve-
loppe entre un gignal « daverisses
ment o el le signal o impérasif »
auguel e sujet doit dooner wne
réponse addqunle,

Trarteetion

eswer de fmire pltention & un -

alifel refonnu comme  on

significatdf {aprés orieniation
ol esploration} est une fonction
majeure d'économie de |'organisme
devant la mnltinide des stimulus qui
suns ¢esse le solliciien. Alors gque
Tatcention fixee sur wne cible vgnifi-
caifve me cesse gue par lassitode,
Poblel sans imérét qui & J"pbord
provisud une orentalion devient
Bienidt inefflence, of "amplitude de
i réponss du systéme nerveurs dimi-
nug paralletement  (habituation) ;

explosation cesse forsque fous fes
détails de Pepvironmement oni o éé
identifees (rile de I hippocampe dans
celle coszation 7 Les animaux i kip-
pircampe &2 continusnt indéfini-
el lewr explartion). Mais 0 exp
une nuire inmtiention, el du sujet
qul  soustendl  complélement  aon
attenton du milien ambinog, sobt
qu'il s'sssoupizse, s0if quion fui
demande de ne pos répondre 4 un
signal {« sxvinction »), soit gu'il ne
puisse échapper @ une siluation
anxipgene 1 dam fus Se 0 Sa on
observe un fromitme syseme de
rytheves, leats (3 Hz), dans 'mire
primaire 51, néi dans le cemire
medinn® du thulsmus el gouvernes,
UX, par wi systéme sérodoninesgis
gue.

¢ raplde survol monire gue

Maiiention impligue des nea-
Cmnn elrangers O ln percep-
tion méme, qui réglent La fixition ou
le déplocement du regand, ou per-
meitent de gorder Dimmobilicé
mévessaire & attenfion cogniive,
tandis que d autres mccANiEmER son
capibles dempleher attention de
s fier, L'ofganisation des trois
svitémes pythmiques thalamocortis
caux, poovernéd chacum par un
syklére monoaminergigque®  diffé-
rem|, plaide en Faveur du rile iompor.
tani de ces mécanismes adjuvants
duns les processus dtsitention et
d'inawention.

W AT L

111 Bemper 11 Mawives 8.T., & Riwgral &,
mmﬂ‘ Rry, I;’ -'-hfwln'-

chn iabimad, i "
1581, 10 7 202,

ﬂll-ﬂll'lll Wby 1T, Adstan LI & Willamos
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La communication neuro-hormonale

L'information au sein du cerveau est véhiculée selon deux modalités -
endocrine et le nerveux. La découverte d’hormones séerétées of libérées
dans la circulation sanguine par les neurones et I'application a la neurobiologie de
concepls d'origine endocrinologique ont rendu inévitable une redéfinition des
frontiéres entre systémes nerveux ¢! hormonaux.

Jean-Didier VINCENT

outr que les milllards de celli-
P les gui Forment un animal &o-

Iué vivent ensembie |1 faut
qu'elles communigquent. Deux syvste-
mee e commupication, 'endeering
&l le nervenx, 2'opposent sur des cri-
téres bien distineis. A le consldérer
grossirement, un sysléme nervous
et fail de lignes qui tranepartent un
slgnal universel de nature decirigue,
IFinflux. Pendant In peemidre moitié
did skeche, les plvsiologistes du
systime perveun el £14 peu ou proy
des Electriciens. Les sysiémes endo-
crines ulilisent des messagers chimi-
gques qui onl pour canctérinigus
d'tre transporids & distance de lewr
liew dorfgine aprés diffegdon dons
les lguides de 'organisme ol d'ugir
sur un easembic plus on moins dis-
persé de celliles cibles. L'endocring:
logic a bémdhicié des progris de o
chimbe qui om permis  disoler,
d'anabyser s hormoned et de con-
naitre  lewr mécanisme &'uetion
cofmment le messager reconnail =a
celule cible griice b des récepteurs
situds zor la membrans ou & {'inie-
rieur de la ceflule et commeont celle
reconmaissance esl  suivie  d"effel
grice & un dewsiéme messager qul
it au =in de lo cellule, Mais voic
gue s chimic == méle nussk du
svsteme nerveux dés gu'il apparait
que la communication entre les neu-
rones au nivenu dz lear poind de mp-
prochement se fail grilce & des mes-
sagert chimiques @ les newromédia-
teury. Lo différence entre hormomnes
el neuro-médinteurs et tonlefols

[ Jean-Eribier  Yincend, profesear
I"Univessiie de Bawdenux 11, eil reipons
sable da ksboraobe de neurobioligic de
Norrmiies of compormemends (ERA 493
dir CWRS. U 17 de "INSERM} me
Corille Spini-Spkna, Domaine de Cyp-
reire, 1077 Bordenuny Cedex,
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sans ambigultd, Dans son peceplion
clizsigue |a ransmission neidronole
de 'information w résume & un dias
logue entre démenis excilables con-
tigus alars gue I"information hormo-
mule et difTosée & I"eniemble des cels
lales cibles & distance de ln cellule
émelirice, Elolgnement, diffusion o
durée de I"sction hormonals s"oppo-
sent donc su carpcténe immédia,
local ¢i diseret de Iaciion neuromé
diatrize. Le mesager hormonal g4l
i coureur de fond, le messager per-
VEUX g4l un sprinter, -

Lu dtcouverie d'hormones séord-
tées el libdrées dand Ln circulation
sanguine par des pearones d'upe
part, "application 4 ln nevrobinlogic
de concepts dorigine endocrinologi-
Qe comume celui de socond messager
d'antre part, o6t rendu indvitihle
ufie redéfinition des Trontiénes enire
systimes nerveux of hormonaus.
Mous saalyserons  les  différents
polnts de cette révigion (fig. 19,

Le cerveau est une glande

fus que les mirailles gui le
Pfr-rlmilumt ce sonl las portes

I'interrampant qui carociéei-
Lent un sysiéme formd, Le cerveau,
cimdelle elose & 1"abri de a barrére
hémo-méningée, tire sa cgnification
dei entrées par ob lui parvienneni les
MRS merveux of hormonaus @i
des sortles par o ot ordonndes bed
agtions qui s'exercent alemtour. A
ctd de lo sortie nerveuse par les
motoneurones dchelonnés tout au
long du wwrone cérébral of de ln moslle
dpinidre, i existe une sortke hormo-
nale nu nivesy 4 un entonnair Sraii
formé por le plancher du cerveaw :
hypothalamus. En ce lieu, le cor-
vean devien! uise glande endocring
qui dévere 2z produits de séoration
dans ke sang de la circulation génd-
el ou d'un résean [ocal gui itrigne
I"hypophyre (fg. 2

3
o
4 ki

-

Cellule @' hypothalanius J'embryon de soiry mise en culiure uprés dissoclation du cer-
viwil, La exflule ext dgle do & seimalnes. Elle 3 842 infociée avee de o e yilEse dn ral-
fort apris que wom setivité Heetrigue o 60 enreglurie. Crfie colbule présenle ume sclivith
éhectrique trés camsctiristigoe of contlent de ln vasopresdne. Celle miélhode permet
d"Etadier ln différeaciation des nemromes o kun propriéiés dectrmphyalologigae.
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Fig. | — Commuanications hormonales ¢ neuronales,

{1} Bymagne gwire dens neurones A el B, Le mesisger & #mis en A renconire sar |
membrane siimie ¢o vis-d-vis des rbceplenrs spleifiques gui e recomnabssent A,

02y Lu cellule emducrine & fmel ies mesagers Wanl dilfisenl dans lex Uguides de
Iorganlsmes & o recherche de récepdesrs shuds sur i ensemiile de cellles clblea 1 1,

2ol Wt

Les hormones du cerveat obée.
sent aux deux principes fondamen-
vy, gl définiisent une hormane
action i distance (principe de Hardy)
el autorégulation par rétro-action
{principe de Moore & Price).

Les hewrmovies dy cervean agissent o
disignce de fewr fen o origine

Mo envisagerons sucopssivement
le sysiéme magnoeellilaire hypoiha-
lumigue qui déverss ws hormones
ocyiocing ¢ vakopresing dans la gir-
culstion géndrale et le sysibme par-
voceliulnire dont les hormaones libé-
réex  dans la circulation poric
hypophysalre exervent leur action
par [intermédinire de Madénohy-
pophyse,

Ee systéme magonoceilalre

Les cellules neurnsderétrices
mngnocellulaires dont les ferminai-
g0ns 8¢ rassemblent dans
I"hypophyse posiéricure offrent
I'exemple type d'une cellule pepii-
dergique. Ce modéle a  permis
notamment "étude des méconlsmes
de synihéss, de irnnsport et de libé-
ration d"un aewropegtids (hormone
ou neuroiransmetieur), Le peplide
eil dubord synthéisé sous lo forme
d'un grop précurieur gelon un plan

faurni par les génes & Mudine riboso-
mals {esribosomes, an e sl soni
des organites du cyroplasme cefli-
laire}. Le précurseur ol empaguelé
doris des granules feaniporiss dans
I"axone vess B terminaizon. Le pré-
gursens mdrit ou cours du trassport
el donne naisssnee & des frogments
peptdigues parmi lesguets 3e irouve
I'hormone ou l& nesretransmetleur
diéfininif. Les lmetowss exclinteuss &
inhibiteurs sont intégrés par In men-
brane neuronale ot truduils 30us
forme d"influx (poienticls daction)
fui =g propagent jusgqu'a e terminni-
son, A e niveau, e potentiel
daction  provogque ouveriure de
pories membrangirgs gui permelienl
I"enirée du ealedum, Celul-ci déclen-
chie "ouveriure des gronules & 'exie-
rigur de 14 terminaison (gxocytose) ot
b libératlon des pepldes gu'ila con-
fiennent (Mg, 3.

Deux hormones sonl libérés par
lex terminnlsons nervedsed magng-
cellulaires, "orylocine e & vaso-
pressing, La liberation de ces hommo-
nes se falt en réponse & de vérinahbes
réffexes neurohormonnus dans hes-
quels lex wimuli déclenchen) une
libfration d'lvormone au lieu d'une
réponse modriee emme el e eas
duns lez réfiexes sensitivomoteurs.

L'&tude de ced réflexes a permis de

metire en évidence |'organistion
complexe des sysidmes neardsécre-
teurs of les propridiés particaligres
des mearonss gud les constitoent.
Eignalons saulement que e neurane
& vasopressine semble doté d'une
petivitd rythmigque inferne et qoe les
vellules & veyiocine modifient beur
orgnnisation au cowurs de la loetg-
tiom, O assisle dim oo dornier casd
un  wvéritable bouleversement de
I"orohiteciure des oonires perveux
puignoceliulaires qui et lig de fagom
parfaitement réversible & 1'éeat
physiologique dans lequel est
momenianémeni  plongé "animal.
Ure inidressanle propridtd de ces
peuranes e d'@re stimulée par e
produit de leur propre séerétion
{rétroaction positive), (fig, 4 a et b).

Le sysieme parvocelluloire

Il comprénd un nombre  dlevé
d*hormones Hhdrdes au nivedu d'une
régiom spécinlisée du plancher de
I'wpothalamus ol les terminmisons
dex celiules nevwrosterdirlces sont au
confacl de vEisspmEy sanguing gui
vont ¢ jeter directement dans I'adé-
nobypophyse (fig. 2k 1l s"agit soit
d hormones peptidiques & action sti-
msilatrice iles Bbdrines) ou & action
inhibitrlez  {les Inhibines) sur les
séarétions de I"udénohypophvse, sofl
de neurstranameiteurs clissgues
(G ARA, Dopamine) ol Hidrés dans
b sang acquidrent jei un statul hor-
monal. Ces hormones exercent leur
getion sur bes différents (vpes de
cellules adénohypophysaires
fencndre 13 15 agit 1oujours dune
regulation multifactorielle, chagoe
hormone hypophysaire éant sous i
dépendance de plidieurs  agenis
dorigine cérfhrele ou suiee € un
meme agenl intervenant dons In
régulation de plusicurs hormones.
Ceite  diversité¢ pernmet un specire
diendu de réponses newrsendocrines
gub sintégreal dans 'emiemble dex
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Fig. I — Oivganimilon générabe du sysiéme hypoikalamo- . L'ypophyse
pastérbaare ead uan entansion mervewse du plancher du 1107 veatricale | les tprmiesioms
sxonabes du sysidme neuresuriienr magnccellinlaine (noyen supreopilque S0, ¢ pary-
wentrzulaire PV 'y rissemblent au coniact de eaplilaires pppariceant & In grasde cle-
culation. L'hypephyse antéripemne exl one glande d'origine eclodermule venier o ieenler
secondairenvent i "hypophyse merveuse | elie ol pas rellée an corvean par vole wer-
veuse mals uniguement par yale vaseulaire grbee 4 ge sysiéme paie, Celni-cl Tabl s -
céder & un premier réseaw caplilaing om nivean de "Eminence o sonl deversde ke Bore
menes hypoihnlamigues Habosies par e systbme nearovierdienr parvo-cellulaire, un
dhenibme nisean coplilalee hypophysaloe o e foni bt fehanges enlne Fecleamn hypaths-
lumbques spponié i "hypophyie ol hormones hy poahysaires déversées dans In grande

clreudutbon,
SYNTHESE TRANSPORT LIBERATION
(CORPS CELLULARE 3 { CAANLRESY LEXOCYTOSE]
+
GOLGE = GRAMLAES MATLRATION
potnrdinl dacinn Comabi=t el Tedbin
ha® = ha*
[
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Fig. 3 — Schéma d'wae odlale ncurmdercorlor iype. La celbule nrarostcrétrice mugno-
cellnlnire dont kes derminaliom gsomales s diimen dans Chypophkyse posdérivare offre
un exeniple fype de cellubes peptidergiques. Le modéds a permls notamment |*Hude des
miranivmgs de synibdee, et [Elsération d"un m ik (hisrmone o Bemrd-
trumseneiizurl, Lo possdbilie de conmalire simalanément Pactivité Secirlpne de la cel-
lule ot s quantlié de peptide libérie dans bs clivalation en Dl on smodée de chioy poar
Péude du couplige stimules-séerétdon, Dans oo schima an peul vode qoe bes fuclenrs
eeltaienrs ou fohihifenrs sonl Istdgeds par ls membrane pourdmale sous b forme
o' inlux {peizailels d'actlon) conduls jusga®a la teriminaison e i eotreine Peninke du
cadeduaty gui & won tour provogue ks Beivatdon do peptide par exocylose. Le pepide en
aynidligtisé domn ke corpy collilalre sims Torme d"on pro-peplide & empagueld o
forme de granube irensporiés dams swene. U procesus de mmipmatlon da pro-
pepilde (on prohommanel s produll pendant ke trmnapor.
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regulations adaptatives, Clest Je can
de "harmonre ¢orficotrope {ACTH)
gt celui de "hormone  faciatrope
{prolactine, PRL) gui sont libérés
dans toutes sories fde circonstances
impliguant une réponse do corps @
une diuation nouvelle dans le milkew
{fig. 3. Ces réponscs  hormonnles
sont moduléss par Uinteraction des
muluples facteours solliciiés par le
changement du miliew,

11 231 par allzurs tout & fuil remar-
quable gue la cellule adénohypoply-
siire ressemble les carcléristiques
d'une cellole endocrine sirfclo sersw
el d"une cellule nervewss: Elle se
révele en effel exciiable ef I cou-
plage sumulus-séorétion ¥ mer én jeu
des mouvemenis ionigues Compara-
biles & ceux que 1'on observe surunes
terminaison nerveuss,

L cerwiau/fglande enl le sipe: de
reftroactions hormomgley

Les hormenes stérofdes (*) truver-
pent |3 borsiere hémo-méningés el
agissent directement aur kg Fonction-
nemeni des neurones, [l peut s ager
d'une action. s'exer¢ant lentement
par  "imtermédinlre de récepiun
situds 4 Vintdrdewr du  peurone.
Cetn-¢i sonl cipables de modifier le
fonctionnement duo génome e par |4
d'infuencer "usine & proféines. 1
flenautt dey modifications durabdes
des comporiements el des réponses
adaptatives gux stimull ou encore
des rétronetiony sur b sdepdtion des
hormones cérdbrales. Les exemples
de réfroactions hormonales sur le
CErvedn 5000 ausa nombroux que fes
hiwres et artiches qui Teurs sont conga-
eres, Citons inévitsblement "action
complexe des hormone: gonadigues
(oetrmdiol, lestonérone el progesid-
rone] sur lg comporement sexwel,
Cetie influence e loin &°8ire unfva-
gue el w'caerce différemment en
fonctlon du femps, de [a réactivité
dis centres nerveus ef de In combi-
naisan aves d'nuires hormones:

Les hiprmanes séorélioes par be oor-
tex surrénal (les hormoncs de fn
fomille de lo cortisone) inlerviennent
en promicee Hgne dans la défense de
I"orgunivme face aux Bgressions ow
lore de compromis adapmatifs. La
libération de ces hormones ost sois
i dépendance dune hormone
hypophysidee ["ACTEH, clle-mEme
placds wous la tsiells d ung hornone
séurétde par I"hypohalamus (CRH).
Le cerveay et done au sentre de ln

(P Ean hurrisorms b i eoti ool @ rinci e disbofiy
il efvbeidrod e ot mitohbes dimi by adiney i

st i la. F1r + [lies
st wiTélisy prisci I I
s = rl.lr-':lri::h Waﬂu.
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répanse surrénalienne et comme 12 il
e sopimiie & In rdtroaction des hoe.
menes surrénaliennes, 51 1"on injecte
& unaujel de ln dexamethasone, hor-
mone surrdnalienne synthétigue dis-
ponible en clindgue bumaine, on
obscrve quelque lemps Gprds, e
chute de PACTH qui Emoigne «u
freinage exercd par "hormone surmd-
melicnne S se3 PrOpres Cenires ngr-
veux de commande, 1 eif intéressant
d'observer gueé celte  rélroaction
négative ne se produit plus elses les
milades niteinte de dépression nes-
VELSE BEVETE,

Les siéroide: ont Egalement sur la
cellule merveuse dei aciions rapides
qui - s'exercent  directement sur iy
membraie et sur excitabitité neura.
nole. Leur rdle dans In communica-
tion imierpeuronale ou  Aeure-
hormonals esl eocore rés il
COMmm.

Les harmones. d¢ nature peptidi-
que agisent dgalement au sein du
systéme nerveus central, Le fail que
cos hormones ne traversent pes o
barriere hémo-méningée pose le pro-
hléme de leur origine. 1| semble que
la plupart des hormaones pepiidiques
systémigues solenl égnlement
symifistisdes ot libérées ap sein dy
cerveau, quil s'nglsse d'hormone
digestives  [gasirine, chobécystoki-
fiive, insufine, vasoactive |rtestinl
peptlde VI, suhsiance P, d'hor-
mones  vasculaires  (angielensine,
bradykining), d'hormones hype.
thalame-hrpophyvsnires oud hermo-
nies: post-hypaphysaires, Lz pro-
bleme se pode aver dcuité de connnl-
ire les fenctions des hormones pegtd-
sliques endocdrébrales e leurs modes
d'action, Dire que cos hormiones
pruvent agir comme des médinteirs
ou des modulpteurs nlindigue pas
poabicuoy oo fefrouve les  mmes
substances duns bo cervean et dans In
circulation périphérique. Le cas de
I"sngiotensine 11 illusire ¢lalrement
le probléme, Cette hormong est libé-
rée dans fe sang chagqoe fols que lé
valumme sanguin imiooe. Son effet
est d'adapler l¢ conferant an con-
refis ¢ di faire se contrncter lex vaiss
seiuy, Cvitamt ainsi IefTondrement
de In pression sanguine. L'angioten-
wane gxiste anssi-dans be cerveau, On
peut démontrer ia présenee dans fes
lerminaisons merveuscs ¢f son aclion
sur Pexcitabilitd de cortaing neuro-
mes. Lomsgu'on knjecde Manglolen-
sing o quontité infinitésimale &
Fintésizur du cervenu on provegue
chee "andmal un besoln irrépréssible
de boire, une augmeniation de la
pression angriclle e une Iibération
d'hormons  antidivrétique.  Trobs

e

A - Hosmones Identifides sar o plan
siriciurnl 1 TRH (ihyde-stlmuline) @
LGN HH {gomsdo-stimulise) ; SHIF
{somulasisling) : CHH (corlica-
libering) ; GIH BH (sematocsinkoe.

B - Hormones reconmies sar ke plan
fanstlommed mais non idenilfites auwr e
plan strisctiarnd : PIF (facteur " inbibi-
fion de ba prodocting ; PRE (facteur de
libération de 1o prolastisch,

£« Hormones  possihles  maks  non

Hormones sécrétées par I'hypothalamus

tmonirees = MEH IF (fecleur d imhl-
bithon de 1o m¥anosiimuline) : WSH
RF {lactenr de libérulbon de la milano-
aflmuling}.

0 - Hormones digrurvaes d'eiiel pri-
maire ; substance P meusrutensioe ;
Eﬂ:fﬂmilr 7 endorphines it enkiepha-

B,

E = Mewromédiabeurs 4 scilan Baoms-
nube : dopamine ; gaba ; dﬂlnjt.

LA R,
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Fig. 4 — Lileralion des hormanes

Exives dams ln posi-lypaphyse.

a) Lo cellule & vinopresslng ihormene antidiurétiguel. Ta Bbdeation d°bhosmone anti-
dinrétlgee sugmente ¢n réposse am allmolus ovmotigoe, oo sux vedations do valsme
saigudn e de la pressiun sridtiele. Loos de lo déshydratwtion progresive, par exemple,
bes ceflules vosopressinerglyues développent ung scilslé dlecirlque dite phasdyue talte
de boulléxs de petentiek: d'sction d une fréguence de 510 spiloes/sec durani, 10-20 sec,
wepanies par des pitiodes de silence dectrigue de mime durte, La propaniion de cellubes
vasopressimergigues & activitd phasdyue pace de 510 % cher be sajel noemal & #0.
100 %5 pour gee presskon ounobiqus si-deld e 100 mm. L obienge de synehroni-
ten etre cellales of le reeruicivent pirogressil des nearones dans sop scilvid pudque
wmnire nog lbdratlon coniinae §"himmone dond be i e 8 4 iatensdie dy stimalo:,
b La ceflule & acylocine. L'activite lectrigue des nemramey ocyisdnergigoes pendani
Is liseration d'harmusr o sirtoul £8¢ bien éiudiée pendani e réflece d"Heclion de i,
Ls monide lailcese, ou fection de ladf, oo due d Paction de Pocyivdne lbérée de
mankve fiflexe pemband s ibide, Ceitr libérmtion &' hormone est pobatile ot mbomdi-

e,

Chage Hbiration est proveguée par la surveine dans les neuroses &'une hanfiie

ndniese o 'dotivitd dleciriqen, dile boullée de potentiel d'sciiom 0 Emsic [rdguende, €l
e, de muniger synchrane dans ioufe la popolaiie des newrones scyioclsersigees de
I"hypothalsmus, Cette sotivité Hecirique constitue I'exemple type 'une ssguaizaiion
tenronale aisirant une Aldrailon brive mals massive d°hormone,
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efiets qui coneourent ms mime résul-
il ¢ restmover (e volome spngain.
Lhormone pdraphirfgue et be neuro-
médintenr central participent donc &
L mmie homédstasie of 1008 3o pRise
comme &l uie cégulation nerveuss
centrale utllisant les mémes agenis
chimigues venall eni quelque sarie
doubler, ovee ln finesse adaptative
que i confére In complexité cen-
trale, ln régulation hornionale systé-
migue. La méme propoxidon pedl
#ire fuite powr 'hormone antidiureé-
ibgue (AVPYL Celleci exisie au szin
du gervein of des voles contenant de
I"AVE ont éid clalrement dénion-
tréez par immupocyiologic. Les
mifmes stimul eamoiigyes ef cirenla-
toiret qui libérent 1" AVP dans le sang
provisguent sa libération dans Je cer-
vy, O peut done Falee I hypothdss

177| Lo wsiiprrimie iFpeclis P w0k RAR TGN & 00
efTr o lmagda il naki b s Ched B oL Civorme
la  wiinfion Ses n gl
sl oo ol e o it e c1ciie gad dieeemen

gne cibni de 1y oot b roni iy gar
"y de sew el penphl Ry
il et b [uesiies ambiwiie B n'eeptci gue s
vanrHemine o5 prdsarn dami e pemae e =
i ceithinh Pieil T SOEEUN M PRER] i
i mive Bl

que I'AVP centrale participe aux
mimes régulation homéosisigues
que I"AVEP sytémigue. 11 reste foulg-
fols & préciser le rile oo myste-
ricux de I'AVF centrale dnns les
coinportementa  d'apprentisidge o
notamment s actions sur la
mEmoine (**),

Le transfert de {"information au

sein du Sysieme nervely peul ge

[fwire gelon dex modalités de tvpe
Trarmorna

ur le plan spatinl, dey messa-

pers d'origine neronale ngis-

gent & distance de leur cellobe
d'orfgine, La substance libérde &
I"extrémilé neuronale diffuse en
dehors de "epace synapiigue &l
fladreize § des neurones voising
dépourvus de ligisons synepthgue
aves le nsurene dmetlear. O cas est
ahservé dans les gunghions sympathi-
gues adh un peptide volgindy LH-RH
{hormons hypothilamigue contrd-
lam les hormones gonodiques) pre-
sonie ume setion de of type. Le mes:
sager peul ézalement étre libérd an

ChF

-3

w Meurnme iphibiteur
(@—— Neurone exitateur

CABA

Capillpira porte

Fig, £ — Madile du contrble hypatialamigue de ks Tancton corllcotrape. Le CRF ao
facieur cortlcotrups nouvellement aleniifié soas Tarme d'one hormons (R o1
wierdlé par wn nenreoe danl 1*auone s terndae gur un copllnine porle. Une soic semolo-
merglgue sxciistrice agil par iniermédiaiee "un neurane cholinengique qui comsthise Io
relads Mnal exclisteur de ls communde corticoirmpe, Le nearone chollpergique (A Lk}
ciimandé par la sdeatontng (SIT) réglerall b lbérmtion cyclique (clreadiznne) de
CRF, I'suine newrens cholinerghyoe Emmsmeitrail la réponse exclinirice dee no atrew. 1
ealste également une vole (nhibliries ooradréaergique e wne aokon nhlbilirce gabs-
engiqne gui peorrall o' exercer aux nhveaux pré £l pest-synipligues,
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nivent  darkorlsations  terminales
malilples et trés disperséss gui be
présentent pas de  différencingion
syfiaptique. Au niveasu du goriex,
cerlabns nearones arrasent une |arge
surface de beurs mecisagers sans da-
Hlir de véritable conmection oveés les
neurones qul £'y trowvent, Les infor-
mations iransauses poar de lels mes-
sagers concernent de vostes parthes
dis cerveau dont elbes réghont ke fone-
tionoement global, On peat imagi-
fier e et régalations sonl lides aux
¢motions, anx humeurs ¢ & tout-ce
guif constitue fes fonctions « instine-
tives w, Co corvend Mou respamable
de In part affective g1 paisionnde de
'individu serall en quelque sorte
puperposé au cervean cibie respons
gahle des fonctions sefmati-motrices
cognitives =t eationnelles,

Sur le plan opérationnel, une anion
neurofransmetirice  siricie comjsie
gn "owverture pussive de canaux
ionjques que provigque un gkgnid
électrique dont I'intégration finake
permettta au newrone d'éEmelite &
son tour an influs, Certiins messn-
gers - dloriging  nerveiss  peivent
avolr une action de type hoomonal
por intervention d*un desteleme mes-
sager qui permet la- diffusion de
{information 4 emsemble de la cal-
Jule récepirice of modifig sed proprié-
1és énergéliques o son excitehilité,

Enfin un messager de  méme
nature chimigue peul parvenir &
membrane récepirice A différenies
¢oncentratlons  selon gu'il es
apporid par voie synapligue {forie
concenfrationg ou par voie hoomo-
nale (faible concentration). Plu-
ileurs exemples cxistent dany Je cer-
veay de mesiagers dont 1'aclion est
differente seton b concentration &
laguele ils sont sppligués sur 1o cel-
lule. Celle-el possdde par ailleurs des
récepteurs de scusibilied différente
pour I méme substance,

3 guelgues donisdes moniren

guil exisie 4 clid du cervenn

meuronal, modéle d ording.
teur d'one complexitg sans modile,
an vériiahle cervean hormarmal gqui
modilie sans cesse et dans Tonies s
struciures le foncthonnement do pre-
mier. Gl duilleurs parce qu'il est
goumis A de ellmi régpulations
d'ensemble que o corvedl o5t dooes-
sible & la therapeutigue el quon peut
eaperer par Taddition J'un médica-
menl améiarer won fonciiannement
el puerie des affections menials gui
plexpriment @ iravers Minsoduble
complexité de sen résesux neuro-
k.

-
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Un exemple de succés thérapeutique :

la L-DOPA

Depuis 1967 la L-DOPA est utilisée comme Lraitement de routing
de la maladie de Parkinson. L'histoire de cette substance
est exemplaire. Cependant les inconvénients
subsistent et son efficacité diminue

avec le temps.

Yves AGID

L’umimﬂrm de In L-DOPA
dans le meniiement de la
maladie de Parkinson comsti-
e une découverte brillante qul g
contribue @ Péonnan dpanculsse.
ment de lp newrobiochimie au eours
de dharnisnes annees,

Lo maledie de Parkinson

ames  Parkinagm  {1755-1824),
médecin géndraliste & Londres,
a apporté  des  contributions
estimées dana des disciplines comme
la paltonislogie el le géologie ; muls
avant lowd, ¢ éaii un ihdoricien poli-
tique épris de réformes. Parml de
pombrewses publications médicales,
il Eaurd potumment citer son cdlébre
Am Exsay ou the Shaking Palsy en
[R7. 11 s"apic de tn maladie qui porie
#on nom. Cetie affection dégéndra-
tive [caractérisée par une destruction
cellulaire lente de cause inconnue)
oot [rfguente pasgo'clie touche phis
d"une personne sur 1 00 {1 sur 30
apres St ans) ; il ¥ purady, ainsd, plus
de T 000 parkinsoniens en France,
C'est une affecton invalidante,
deuxieme cause de handleap cher les
fens dpds apeds les adcidents yasca-
Inires cérébcanx, La malodle déhute
£ mckyenne verd 55 ans, Le diagaos-
tie en esi, en régle générale, nsser
misg,
Lin putiznt enire dans ke cabinel de
consulimtion : son alhire ést voiltée ;
Sont visage ol pou cxpresEl ) se

L1 Y Agid profemgur agrégé de bio.
logie celtulaire (Rbomioie de médecioe
expérimentnle) of médecin des bipiiau
{chinhpue de neurologis o roumopokho-
logled, CHU Puk-Salpdtriene, 47, bad e
1"Hbpinal, 75634 Pards Cedex 13,

membnes dont légerement  Téchis,
raidis ; sy pieds trafnend par 1erre
R pester gont lemls 3 un freinble-
ment de repos (il disparait lors du
mouveinel) esl peésent coumane ai lg
malade dmiettaii du pain e b paroale
esl lenie el monotons ; g'edl = un »
Parkinman,

fames  Parkinson ne  disposnit
d'socun  matériel @autopsie, 1 &
fallu eviran 100 ans poor découvrir
le-sidge des principales I&sions cfeg-
brales, en particulier i subsiantia
il gra, petite struciore situde & 1 pas-
ti¢ supdricure du tronc cfrébml (Tre-
tHakall, 19193, 11y u 20 ans, ¢n iyno-
fait presques tout dis mécanisme de |a
malpdie, Les progré:s remarguables
e la biochimée, de ln neiroannio-
mie, de I'dlectrophyuiologie onl pee-
mis  d'en mirux comprendre o
physiopathalogie, La  desmction
des systemer dopaminerglogoes
{c'est-d-dire ded newrones dont le
negrotmnsmetieur el i dopamine)
du cerveay fiotamment de la vola
gui sz rend de fn sobsianiin nigro
vers Je strintom) constioee 1o lofle de
fond de 'affecthon, st bien gque le
fmiax de dopaminse, nesrsimnsmei-
teur céréhral concentrd dans le siria-
fiimy, est réduag dons [ systeme
nigrosiriatal du soged parkiosonicn,
En séalitd, on sail depuis peu que
d'outres sysibmies de néuroiransmes-
feurs sont aticints (noradrénaiine,
serotoning, peetyleholing] et aussi de
nombreuy saysibmes peptdergigques
(met-cnkepholine). Lo cnse n'en est
PO A8 CONMLE,

M5 lors, pourgued parle-1-on tant
de in malpdie de Parkinson 7 Tout
uimplement parce gue ses sympie
migs peavent dire niténmds ou suppri-
més par |'ndministration d"un scide
aming, la L-DOPA, précurseur de |a
diopamine.

La L-f20PA

,Iri:lnln.‘ de ln L-DOPA
constiiue un roman 4 fplso-
des ool n'esl pas terming,

Lo ddfeapvisre

Le 34 dibydroxy-phenyinlanine
(DOPA) a @12 synthesivée sous forme
ractmbgue en 1917, Le composd
levogyre (L-IMOPA) n d€ 0lé en
1913 par Ciuggenhedm qui i ibeorke
2.5 prammes dis OUVESL COmposd,
el a vami. O p'n plus sntendu par-
ler de celte sulstance penduni prés
de Hans. .. 1l fout anendre 1957
pour que Carlsson et ses -callaborn-
tenirs fetent wne ohasrvation femar-
guable. Lo pharmucologue suddois
cherchail & comprendre le méca-
pnisme A" actlon de |y réserpine (médi-
cament peu ulilisd anjound bl dons
le traitement do "hypertension). 11
obierva gues bes ris il par fsers
pine devenalent immaobiles et se rad-
dizspiont (c'exd |o classique catalep-
abe) ; commne il avait dowdig la distrls
bution régionnle de |a dopamine
(neurolconsmelleur  soppoonngé @
I"épague) dans le cerveny de mi,
epergut gque bs rots éserpnds,
done catalepliques, avaient des tanx
de dopaming cérdbrale effondrds.
Bat-ce que ln resinuraiion des thux
die dopumine dant le corvenu de mt
allait supprimer 1o catnlemie 7 Pour-
fond, I“imjection de dopamine aux
pils TéseTpings ne fuisnil pas dispu-
rafere ln cownlepsle, Eches 7 Mon, car
leg taux de dopamine me revennient
pas b [a pormale, Doog, 8 dopaming
injecide 4 ln peciphéric ne pendirail
pas doms le cerveau. Carlssom eut
wors une (dée memarquobbe. 1l
injecta le précurseur de In dopamine,
la L-DOFA = 1o cotalepsle disparad
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ef la conceniraiion iniracéréhrals de
dopaming revint @ un fpoox poacmal
Cetie observation duxli intdressanle
pour Carlesson qui frowvn peis apres
ic mécanicme d'actlon de In réser-
ping. C'éait suriout le poini de
départ de "utilisation de i 1.-DOPA
dams In malpdic de Parkinson,

L fehfalive

Hormvkiewice, éindlant & Lon-
ires, avall appris & doser [a dopa-
ming, Lisant ln noe bréve de Carls-
st il eut le maisonnement wnolog-
que siivant : lés parkinsonicns sont
mides ol okinctiguies 1 pourgues
nfaurmient-ilh pms une - diminwtion
e tux de dopaming dans le cer-
wenn T 50 el e51 | cas, I'ndminisira-
tion de L-DOPA devrait supprimer
IFakingsle ¢f la rigidité di parkinso-
nien. g petonir & Yienne, en Auirn-
che, [ observa bien une rédoction
des concentratiine  de  dopamine
dars le sirimtum de sujols décédis de
miladie de Parkinson (1960, A par-
iir dde cetle dale commenci

o I'ulfalre dopaming » e, i1 Tt
biken le dire, "empowement gencenl
pour I newrebiechbmie

Rirkmayer ef Horykiewicd &
Yienne et Barbenu & Montrenl
cesgviérent  Indépendamment o L-
DO A cire be brnitement de la mala:
die de Parkinson (1961). Rarbeay se
fondait sur une phiervaiion perion-
pelle de diminution des dénives de [a
dopaming dans 1o uring de molades
parkingolen, Les premiers par voig
velneuse (30 mp) obhservalenl  une
dimtinuticn petie de 'akindie | Bar-
beau, woiilisant la- vole orale
(300 mng), abtint une 1éduction irn.
sitcrire obe 1o ripgidice sans gronde
modification du tremblement. Ceés
fesiatives ne passerent pas dans |a
pratique quatidicnng car bes effeds
restdicnd Uansitoipes el entrainaisnt
des effets secondnires (vomissements
nonmaent).

Cler sewlemen cn 1967 que ln L=
DOEA  Tul utifisde en routlne,
comme [rnitement aubstitnd de la
muladic de Parkinson, Cola fut réa-
list en ndministrant aus patienty des

quantiés dievées de médicameni
grilce @ une augmentnlion progres-
iive des doses guotidiennes
(Cotzias).

L “expérivnee &1 leg prognés

Cest une véritable révilulion the-
rapeutique. Des cenfaines de miliiers
die parkinssniens s'éveillent {un fitm
eélibre, o Awakening v, o bien
montré ced milades recroguevillis
dans bes hosplees gui, d'on jour &
I"puire, pouvaieni o mduveIr nop-
mmalementh, 11 ¥ o bigin cpischyiees
dehees, mals [a plupart des mnlaades
vodent leurs maux améhiones de 504
& %,

Pourtant, |2 L-DOPA provogue
iles mnusées, des vomissements, voire
une hypatendan, par slimilation de
aligs  rdeepiours  dopaminergigues
localisés i la base du cérvenu (area
rimiremna), en dehors de la bamigre
némo-encéphzligne.  Cei  incomvé-
nients encéphabiques serant évilés de
maniere efficace grice i adjonction
& la L-DOPA d'un inhibiteur de Ia

sehlma d'ume compe saghiiale de cerveas humain moatrond le sysiéane dopandnesgigue nigro-srrisinl flendu de la sobsiance sokre
cappacte (SN} pe sicsiin (royee caude N e paimen (8L
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e

PA-dicarboxylase  périphérique
(Bartholini). L'ldée eat samnplo 1 pour
dviier led vomissements s & la ani-
mulntion des réoeptewrs dopaminer-
plciees exten-cerchraux, il faut empd-
cher la tmmsformotion de L-DOPA
en dopamine A la périphérie ; oz qui
sl posable grilce 4 unc subsiance
igui Inhite 1o DOPA-décarboxylass,
enzyme do trivlormition de [a L-
DOPA en dopamine. Comme e
médicument ne pusse pas In barrige
hémo-meningse, |a L-DOPA, gui
pénétre misdment dons le corvenu
peul s transformer en dopamine
dithe le2 neyrones dopaminergicues
cenfroux ol elle ¢st active en restan-
mant ln transmision dopaminerg-
que. Ceite assocktion de L-DOPA
¢ d'on inhibiteur de la DOPA-
déurboxylase périphérique o ains le
dunible avintape d éviter les inconve-
niemis teis que les vomissements of de
réduire la dose quotidicnne de L-
DOPA pusgu'elle eut moine détrulte
4 In périphérie.

Phutdt que de dooner aux malades
I précurseur de ln dopaming, . pots-
guroi ne pas metice nb point des ana-
logues symihétiques de la dopamine
qui passent la  barriere héma-
méningée el gqui prendront directe-
meni ki pluce du mékiateur défadl-
lnni sisr bes gliss pdcepleurs dopami-
nergigues dénervés (puisgue les neo-
rones  dopaminergiques  afférents
sont ddiruits) 7 Dans les dnodes
1970, la premiére « dopamine
synthétique s qui pénétre dans
cervgiu el rouvde (Fuxe) : 1o bro-
MOCTipline 51 cIsSyee AVOC WICCES
doots la moledie de Parkinson en
1974, Depuie cetie date plusiours
agonisies (1) dopaminergiques ont
£t miis au paint, Uitiliss be plus sou-
vent e associntion avee b L-DOPA,
leur intérdt fiemt =urtoul dans feur
Ionguee derée d"aition,

Mztaefte de Parkinson
ef L-IIP4 -
Quel avenir ?

ehdani les premitres nnndes de
Ptmn:m:m. e parkinsonien

reprend, en régle géndrale,
une vie mormale. Aprés cotie périnde
cupharigue  sarvient  malheureuse
ment une phase de o déclin % pen-
damt laguelle le parkinsonien va
vivre avee sa maladie; Dépendan de
In prisc régulitne des médicamenis, il
observe, an [ des ons, un o dchap-
pement » frés progressif a Meflica-
citd thérapeutigue. Des effets secon-
daires irés désgpréables de la L-
DOPA ppparnissent aprés quelgics

années, cesenticllement des mouve-
gy anormanx involestiires de
surdpgage (¢ Blen gie e malnde qul
#nil immobile sans traitemeni cst
mghé do contractions incontrdlées),
des Tuctuations de frajtement
dépendant  ezsenilellement  de  a
bréve durée d'sction de e L-DOPA
{pouvant aboutir 4 de wéritables
¢ffets on-off o lg pulient passe bru-
telement d'ung periode confonable
& une phass d'immohili pénible,
gouvint imprévisible), Lespdrance
de vie des mnlades éiani romargua-
blerent allongée grilce sux (hérn-
peutigues substitutives, ded symptd.
mes ¢ dévoilant svec ome  ples
grandes fréquence (hien que dans w6
pelit nombre de cas), en pertivulier
une lenteur didéation, parfois quel-
guz= iroubles de mémoire. Duns ces
cud, In L-DOPA, el plus encore les
iraitemenis  classigues comme  les
unticholinerziques, pouvenl provo-
quer des troukles peychiques (bru-
tmle exapériion des troubles de
mémaire vaire délire et hallucina-
tons), On imaglee le désarral per-
sonnel, lex difficolits: familinbes et
prolesionnelles gqui en réaultent,
Alurs, que faire 7

L rmitdectng

Uné adaptation minuticuses i
irattement e posathle en cesayoinl
de donner sufiisamment de L-
DdPA et sed  adjuwsanis) poar
entrainer une liberté de moovement
conlimme maip pas trop pour cviler
les complications de surdosage. Une
prise en charge médicoaociale &
familigle du maiade parkinsonien e
indizpenzable, |l faut instruire et
wider,  Iesiruire, en  apprenant,
aulant gque posiible, an malade (ot &
sa famille) & se traiper lui-méme, o
aqui revient & lui faire compeendre les
fondements du traitement o done le
mécanisme  physiopathologique du
syndrome parkingonien, Aider, c'edt
créer des muisons de repos; de -
dducation ; favoriser ung vie por-
maleon permetiant des 3oins & deim-
gile, etc. Un effort indiscutable est
réalisd par les pouveirs publics.
Dans ce but, ube  Asicclanion
Prapce-Parkinson  (2) wient de s¢
créer dont "objectl est "entraide, ln
divulgaton des informotions, e
rechierche.

Loz eherchonrs

If serail soohaitable gqu'ils appli-
quent de toaite urgence led découver-
fes neuroblologlgues gqul se swpek-
dent & des applications immddintes,
Il es1 lempa de proposer dey propels
de recherclie multidiiciplingires en

wnizsant enfin les effons des clink-
ciens el des neusobiofogistes Iss plus
compéients duns leur domaine.

En o sens. ln moladie de Farkin-
gon conutitue un modile de choix,
Les isiom cirébeabes v sont relative-
ment spécifiques. 11 est ainsd plus
piaé de comprendre o miceniiine des
sympliimes en effeciuant de riches
cormélations  anatomo-chinigus
biochimigues. Bt cela, pas seulement
ou plan moleur (le mouvemenl 0or-
gl et anormall mds - intellectuel
{quesi-ce que bn dimence 1) =
psychiatrigue (puisque ces malades
vont [ plue souvent déprimes, cxpo-
sts gus ireubles peychigues dans
quelques cas). Le moment o3t pouts
drre venu de s'alfagquer & la cause de
1a mabndie. Om zait goe ce n'est pas
une affection hiréditalre, Aucun
wirus m'e & (rouve Lliypothese
auto-immunc n'est pas  exciue,
L'ebservatlon de toxicomanes deve-
nys  brosguement  parkinsonicns
apré: ateorption d'une drogue, e
MNPTP (3), oriente actuellement les
recherches vers une Cause foxlque
De fuit, Vinjection de oette drogue
au singe déterming un syndrome par-
kisiggpiden irée volun de in moledie
the Parkinson.

insi, be neurologue, imslouil

dong ke domaine de ln physio-

pthaologie, soigse ks malades
de manidre plos efficace | be newre-
trilogiste, gui dispose d'un riche
modEle d'sffection dépdnérative do
Spstdme nerveuws innove o relour,
pellmis o e seralent les malades par-
kinsoniens f la recherche sur les new-
rotransneliears s, au début de oz sig-
¢le, un chimbiee n'avall pas voml en
pralunt le compost levogyre de e
DOPA qu'il venait de synthétiser 7
Pourtant bs vesle découverts, dans les
fanndes [, répodse sur une observi-
fion climique Tondé: cllc-mdme sur
une expéricnce  pharmacalopigue
simple £1 Ashucicuss.

111 Apowale s m d e divg ovani e un
1éepteu des rebmioms e ¢ wed.

{ I Ao iofoet Frnset Parh litidn . Clinigiid & Mrs
THOEE @ iy e lage, de e Salpt-
uier, A, lul 0 Flidpiel 71E84 Padid Cades 13
I WNFTF K Maibel - A4 - Phisal « ELYLE -
Térahpdrgrauise

LR AT HIE PROPOSEE PAR LE CDET
Lt Contre de docamesiacien aoemidised 0 ok
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Les morphines endogénes

Découvertes il y a une dizaine d'années, |es morphines endogénes ont provogué,
en neurobiologie, une explosion de recherches et de découvertes, On pense
aujourd hui que ces substances sont impliquées dans des phénoménes
aussi variés gue le contrdle de la douleur, le comportement
émotionnel et méme les maladies mentales.

Jean ROSSIER, Georges CHAPOUTHIER

o morphine, sobstance
I exteaite du pavol, est conie
depuis 1" Antiguité & ln fols por
szs propriétés d'abolition de la dou-
lewr el pour gos effels stupélinnts qud
engendrent une taxicomanie particu-
li¢rement grave. Jusqu'h unc date
récente la fagon dont cette substance
végélale uglasall sur le sysi2me ner-
veun &tpil resiée bouwl & fEi mesié-
ricusy. Cest 0 ¥ @ une dizalne
d'anmges gue lex chercheours o
commencé A gomprendre le mode
d'action de ln morphine. 5i celle-cin
des elfels  particoligrement  puis-
sants, cent quelle reprodoit — e
I"exagéromi — ["action de subsiances
normalement présentes dany I"oogu-
nisme animal, vértables o morphi-
nes endogénes v du corps des anj-
mauy b de I"hommes. Ces morphines
endogénes s¢ trouvent, bien e,
dany e cerveau — d'od le nom de
morphines du cerveawn gul leur esl
purfods donné — mais, il en cxisie
nussd dans des organes cxbérisurs au
syiléme nerveux central comme bes
glondes surrénales, Nows pvoans ail-
leurs redalt I'historigue de 1a décou-
verle de ces substances (1) of nows
woudrions résomer bci, & la lumiére
des plus récents rézuliafs scientifi-
ques, lewrs propriéids let plus impoers
lnites ef les cepoirs que ces décou-
veries suscitent.
Il faul dabord rappeler gue la
morphine do pavol ¢4 les morphines
endoging e sonl pay des subszian-
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ced chimiguement voisines,  Alors
gue la morphine du pavor appariient
4 la famille des alcaloides, les mor-
phinss endopsnes wont des peptldes,
¢'esl-t-dire de petiles protéines, Les
proveines sont, on le zall, ces pgents
universels du fonclionnement  de
I'organisme, constitues de chalnes
d'acides uminds gui sc replient dons
I'espace pour Tormer des Fgures
carnctéristiques. Chague espdoe de
proféing présenie alnsi une sirgclure
carpchbéristiue. dons I'espace ef o'est
celle struclure qui &t respopsible
des proprictés chimigues et hiologi-
gues (23, S, toul co apperichant 4
ded Mamilles chimigues différentes, in
morphing du pavol ef bz marphines
endogénes ont ey menses propristes,
¢'exl juslement parce gu'elles omi
e strugture spotinle voisine
{fig. 1} Muois commeni peuf-on pas-
sef de cetle structure spatiale oux
peoprléits  chimigues e biologi-
ques T Onpeut Pexpliguer par Pexis-
tence dons Porganisme de w réoep-
teurs de ln morphing o, ¢'eat-f-dire
de glizy capatiles de s combiner 4 ks
morphine ou sux morphines endoge-
fMea w0 pew COMMmE un gant peut
s"ndapier & une main ou wne serrure
i une clef. 5§ une molécule de mor-
phine vienl ¢ combiner 4 eux, ces
ites récoplenrs déclenchent dans les
cellules du tissn odb (s se trowvent
uie cascades d'nefions  chimigoes
dant bes sésuliatg som Justement 24
proprités  évoguécs plus  haul.
Pepaids b découverie des prémidres
muorphines endogénes en 1973, pres
drung vingiaine d'entre elles ont éré
izobécs. WNous doneerons ki (fg. 2)
les sdquences en acides aminés des
principales d'enire clles, 1 & ngit
dénc de la constitution de la chalne
de base de ces peptides, suns tenlr
compie de la fagon dont cette chalne
se pelotonne pour donner les siruc-
mures spetiales que nour svons dvo-
fquées ci-dessus,

Trois famillos
¢ rmerphines endagines

& la décooverte des premmie-

rei enképhalines, on avait

remargud gue leur sdguence
ressembiail & celle inclose dans une
grosse hormone proidique, la g
lipotropine, produite  par  celle
gplands silée & lo bage de Pencé-
phale, I'hypophyse (2) (fig. 3). On
el aufourd hoh goe lo Hipoiropine
&1 in malécule d*origine des endoe-
phines. Mais, contrairemeni b oo que
IPexts vt crw tout d"abord et malgré
le similitude de sfguence, les enké-
phalines ant leur origine aillours.
Clest alng gu'on a puo sajoun o
identifier Irois grosses molécnles
protéigues qui sont A Porigine de
trivis fumilles de morphines endoge-
nes. Est oeffel, un peu d lo manigre
ey poupésy russed qui a’embolient
les unes dans bey aulres, ces grosses
malécules protégues appeléa pre-
curseirs se scindeni en molécules
plus peteies (comme b 2-lpotroplne)
qul peuvent & leur tour e seinder
pour denner des morphines endoge-
nes dn dos hormanes, L pro-oplo-
melans-coriine contient g @
lipotropine qui contlent & son tour
les différenies endorphines (donl la
plus  imporianie esf A
Fendorphingd, meis clle conticmt
aussl plugleurs hormones hypophy-
saires fearticdroping ou AUTH, une
hormone responzsable de la stimala-
fion de ln glande corticosurrénule ;
hormonss  melanoatimulantes ou
MEH, responsable de g pigments-
tiom cher lei wertébrés {nférieurs,
ity dont les fonctions chez lo ver-
iéhrés popdrieurs sont encore mal
epmprises).. Li pro-opis-melano-
corting se trouve en abondonee dans
I"hypophyse, muis oo la trouve égi-
lement dans lg cerveau. Les enké-
phalines  (met-enképhaling, leo-
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Fig, T — Morphines e

el morphine do pavid anl des sfmaciunes similalres

comime le monthe o modéle o 1'os voll 4 gauche uoe reconsinton de ls molécule de
miorphioe el & drolie wh dérivé des enképhalines [eliché Ragues).
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Fig. T — Schéma des séquenees des prineipales momphines endogéne. Lo ensemblo

de Iriks keltres représenisni les

différenis acldis aminds. Om voll qo'il exley de nam-

bregses parenies de séeqmences calre lea dilforenie modévales,

enképhaline, heprapeptide, octopep-
tide) oni pour arigine une grosse
malécnle o proenkiéphallne que
V'en trouwe en abondance dans les
glandes médullo-surrénaled. La
ligure 4 donne 'essenlicl de la
séquence de In pro-enképhaline. Om
remarque  gqu'elle contient  guatre
exemplaires de ln met-enképhaline
pour un exemplaire de In leu-
enképhanline, un de "hepapeptide e
un: de 'octopeplide. Nous swons
montré récemment que ceife pro-
citkephaline axivte aussl dans le cer-
vean {3). La découverie de [a malé-
vile d origing des dynorphines e de
"-nénendorphine est tonle rdeentes 5
glle découle des travaux du groups
de Muma su Japon en 1982 La pro-
dynorphine peot libdrer, outre les
trofe molécubes représentéey sur L
figure 2, un nombre nsser grand de
# varinotes », c'est-g-dire de modé-
cules qul sont des frugments plos
courts ou plus longs mnis contenani
un moreean de séquence commune
avee les trofs peptides de la lgure 2,
Mok retrouvons i 'image des pou-
pées russes, En Tnit, selon les tispus
ou selon les conditions physiologi-
ques certming frogmenls pourraiznt
Etre zecréiés plutt que d'antres (4},
Llinterprétation fonctionoelle de 1els
découpages différentiels seralr dvis
demmient trés intéressante. Dans ces
trols grosses molécules dorigine, les
marphines endogénes ou les hormo-
nes qui penvent fre libérées gom
souvent emourdes de paires dacides
arminés basigues (lvsine, arginine)
qui yoni des signaux pour le décou-
page par des enzymes. Le schéma de
In pro-enképhating (fig. 4) en doaneg
un exemple,

Dhins e cas de fa pro-enképhaline
que Mous prendrons comme exei-
ple, on commence & connalire assex
bien In fagon dont s"elfectue 1a libé.
ralipn des enképhalings, Dans [es
glandes médullo-surrénabes, le pos-
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phake, comgirvnl ufie partie an {anie-Eypopbyse) ef une wre

hypophysel. Somn Vsclbon deés hormoses de Phypolthobsmus, 'anie-
hypophyse secréie diverses harmones nstanment 1°ACTH. Le posi-hypophyse secride
I'ncytocine et [a vasopressine. Les skerétfons ' Bormones sonl sccompagnis de seré-

tlons de morphines endegbnes, (l'apris

1.J. Mairas, . Chapoutbler, Liwé o

Pacquly der strucgurey Slofoplgees, Edifiony PLUFL

sage de la proenképhaline sux enké
phalines se fait por des étapes inter-
meédiaires od existeni des peplide
plus longs gue led enképhalines et
qui constituent des stades de décou-
page mains avancs, Dans be ¢cas des
sureéneles ces peptides tendend &
f'accumuler en asser grandes quanti-
s, On peit monirer d'autre part
gue les enképhalines sont confenoes
dans les granules chromaffines sdré-
nergiques de la médutlo-surrénale.
Une stimulation physiologigue de la
glunde aboutit & b séordtion simuli-
née dadrénaling ef d'enképhalines,
provenant de graniles « matired s
b e découpage des enképhnlines est
parvenu i son terme. Mais une st

s LI COURRIR B CHRS [65.84]

mulation plus violente, non physio-
logique, peul aboulir & la coséeré-
ton d’odrénaling ¢t de peplides plus
longs, provenant de granules
W immatures o of le découpoge n'est
pas pareenn & som terme. Divers
arguments supzérenl que les mdmes
mécnniimes opérent dans ke cervean
Iui-m#me, meis [= peptides longs ne
semblent pas 4"y pecumuler. Quant 4
la dégradntion des  enképhalines
dont 1o durés de vie est Bréve (quel-
qued minyles), elle est effeciude par
diverdi mécanismes enzymaligucs,
dont une o enképholingse v gui
coupe en deax led enképholines pour
les rendre inactives,

Dans le cerveny nous avons po

identifier ke premicr morcesu de e
molécule pra-snkénhaling, colul gai
ne contient pas bes enidphalines ot
qui correspond pux 70 premiess aci-
des mminés de I déyquence. MNous
avoms appele ce fragment # synenké-
phaline ». Le préfise syn- [du gree
pour = avee &) indigue gue cetle
prosse malécule  accompopne e
enképhalines lors de In séerétion. La
synenképhaline nous parnit avolr,
sur l= plan prothque, une prande
impartance, En effet, alors que les
enképhalines  4on1, comme nous
venons de e voir, ropldement dégra-
dées, laaynenkdphakine a une durés
de vic beaucoup plis longue. Son
dosage dans le sang elférent des
glandes médulloesureénales, wolre
dans le liguide céphaio-rachidien de
patienis nprés pooctlon loenbaire,
pourrait &tre une technique tres pro-
mielteus pour anabyse clinkgue de
In séerdtion d'enképhaline chez
I"homme,

A Cinstar du coople adrénaling.
enképhaline dans es surrénales, les
marphines endogénes soni sduvent
eo-localsées pvec des hormones fra-
ditionnelles. Alnsl a-1-on pu montrer
I'existence d'une co-focallsation
Arocyiocing (hormons qui intervien
duny divers gspedts du comporie-
meni reproductear) ¢f de mel-enké-
phalineg ou de vasopressine (hor-
mone gul conirdle ln presion san-
puine et Pexcrétion urinaire) e de
dyporphing  dona  Fexe  hypotha-
lomo-hypophysaire. De piémic Aok
vy v plus haot gue oo A
endorphing éail scoréide en méme
temps que FACTH el la MSH ()
Les rulsons physiploglgues de cetle
co-secrethon sont mal connues. Peul
fre la sderétion de morphing ando-
gene seri-elle de rétro-signal poor
informer les strucluses sécTéirioes
sur  Dinfensité de lenr sderdion
d'hormones. En outre les morphines
endogénes e sonl pas sculement
libérdes en co-sbéerétion & dans cer-
taing cas elles constituent le média-
feur unique dans certnins noyeus du
systbme nerveux {Tig. 5).

Lin nutre argunvent en faveur de la
subdivision des morphines endogé.
ez en plusicors famills différenles
se lrogve dops Pexisience de plo-
alenirs types de siles récepleurs, Adns
les récepieurs i (muj se lieraien] aux
enképhalines e aux endorphines,
mais les récepicurs & (deha) sernient
spdcifigoes des enképhalines senles
el le régepleurs ¥ (Kappa) specifls
ques des dynorphings el de P'e-neée-
cndarphine. Ce gui suggere encore
peRiF co3 dornidres, une cerinine
indépendance par rapporl aus dikres
enképhalines,
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Fonctions des morphines
endogdngy

o foncilons des morphines
L:ndugénﬂ paraissenl Elre

Acmbrewses et on n'én connait
wans doute encore qu'une petile por-
e, Mous gvons vu plas ol gue ces
subsiances préseninlent de nomiireu-
ses inferactions el co-sterélions aves
les hormones. La signification de
celle co-séTrétion n'esi pas parfaits-
ritenl comprize. Mais les morphines
cndogines oot pu fire impliguées

dang d 'aowres phénmmenes : contrdle
de la dowlear, stress ef Emotion,
maledien mentmles,

Le contrdie de o donlonr
Comple-teny. des propridids biep

conmies de [n morphine du pavot,
P'une des propriétés des morphines
chdopines est évidemmeni e ¢on-
Udle de la douleur. Au nivenu de la
maoelle épinitre, fes enképhalines
interviennnent lors de la conduction
des gemsations douloareses de o
pebu vers Pencéphale. On 3sit gue le

m-a.:—a-r-mrmm Th-ﬁrrlu-'-'l'p—ku
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Fig. 4 — Siructure de ln pro-enbidplaling. Sur la sfqurnce en scldes amingés om voll les
difltrenies mabirmles de mirprhines endogénes ainsl gque‘en Bachaind les slies de ibdoou-

nage,

passuge o'une  informaotion enire
dieus cellules herveuses s fait par
Pintermidiaire d'une sypapae
ifig, 5p Les woies de la dowleur wtili-
st commee mtdigteir un peplide, la
substance P, Les voles nerveuses gui
modulent et blogueent e messape
doailourens @tilivent comme mishia-
tewrs les enképhialines, Celles-el ant,
rigus 1'avons vu, ine durée d action
bréve qui fait quelles n'onl pis les
effets prolongés antidouloureux de
la morphing du pavol. Mueis en bla-
quani ln destruction des enképhali-
nes por le thiorphan {gui empéche
I'actlon de |"enképhalinase) B_
Rogoes e J.C. Schwarlz onl pro-
lnge Foction ant-douleur des enke-
phelines. Au wiveau de Fencéphale
mime, pluy exactement dany bn subs-
ianee grise périaqueducale qui Inter-
vient dans le contrdle de la douvleur,
on & localié des circaits de newrones
guil utifiseni la f~endorphine comme
méchinteur., Si le réle précis des divers
rECeEplenrs que nous pvons vu plus
hat reste obseur, colul du fédeptenr
poen revanche & pu Eiee 15¢ & "inhibi-
Bon  du  message  douloureux sy
nivenis central. Tana sur le plan théo-
rigiee que sur le plan pratique ot the-
rifpeutigue, le contrdle de la doulear
par = crvuits 4 f-endorphine de la
substupoe  pérjagqueducale 8 une
prande impostnnce, JAL.  Besson
pvail modlee dés 1975 que sl 'on ati-
miskail dleciriguement ces eircuits,
on pouvail obtenir une analgésie
pralongee. es applications prati-
ques dans le cay des douleors rebelles
chea I"somme ont d'ores el déji g
failes. Les pationts somi porieurs.
dfune éectronie duns la substance
perngqueducale gu'ils peuvent eux-
mémes atimuler pour combaine leg
douleurs trap vives.

Etress af dmioionr

Trans la céponse 4 une agression
phyiclogiqoe, on sail gu'intervien-
nent 1 médullo-surrénale, qui lilbére
de Fadrénaling, puis lo cortico.gur-
renale, qui libére des corticosténal-
des, Les deux types de séerétiony
correspendent auy deux femps fuc-
cossife de la réponse & one
sion ; répanse rapide par |'pdrema.
line gl atimude le coeur, les muscles,
ele., réponss & plus long terme par
led corjoosidraides, qui stmulend le
milabolisme général, Les corlico-
mtérofdes vont d aillzurs libérés sur
["ordre d"une hormone¢ de
I"hypaphyse, PACTH ou ebrlico-
fropine. Nous avons v plus haa
que bes enképhalines dtafent libirdes
en méme iemps gue I"wdrénaline et ln
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Fig. § — Schéma d'une synapse. La jonctlon emtre diun cellules merveusss ou arorones se fali par de telles synepees o0 Maxooe du
premler newrne yhond se lerminer oo o Foolen icrminnd o, A Parrivie de impulsbon servewss, mee sabisianee (médinienr) el sberdile
par le premier seurose 2 v exclier Ies sites sbveplenrs dn nearope subvani (17 temps), Foar goe Pexeliaiion ne dupe pas en perma-
nence, ke médiaienr e enmite, dons on denxibme lemps, voli recapdnd par le premder seurone (10, ssil ditmbl sur place par des aney-
men (23, (D spris G, Chopouthier, B0, Motras, forogtieton au foseriomemeins on spandme nerveny, Editlons Medab),

Sendorphine o méme temps gue
I"ACTH. Tous cei résulinb sugge-
rent entre morplunes cndogdnes of
siress  'existence. d'on lien qu'il
appariiendra 4 ln recherche ulié-
rieure de preciscr. e ces répodkies
periphériques on peut ripprocher
des réponses centrales, au nivenn de
P'encéphale lui-méme. Les morphi-
ites endogenes el leans récepleurs v
somt sbondanis dans le systéme lime-
bigue, irés imporient ensemble de
noyaux encéphaliques qul. contrdic
I*émotivitf et intervient dans les phe-
noméngs  d'appreniissage ¢l de
mimaire. Divens dérivés ded enke-
phalings et des endorphines semblent
avoir uile sction sur apprentissge
gl ceile action poorrait ire indi-
fecte, par le bimis de ["émotiviie :
aingi en modifinnr P'émotivité, on
meslifierait kex aplitudes d'appren-
lissage des amimaux (7).

ClisEind of mialagdies menigles

Les. morphines endogénes  oni
encore @ impliguées doos divers
tronhles pathologigues, Alnsi on a
remrgue un sceroissement de ly g
endforphine - hypophysalre ehex les
animuux  obéses. Une  substance
antagoniite des morphines endogs-
oes, I paltrexone, semble méme
mvenir, chieg animal, une action anti-
ohdiid, Mals la gocstion esi gans
doute phes compliguée ef e méca-
nisme de | obdsité pourralt impliquer
le+ morphines cérébrales. Divers fra-
vauy sonl gonRdoits pour eclnircir
ceile mporiante quession.

T LE CCURNLER DU CHRS |!|!~!'II

Sur le plon comportemcntal, des
mdminisirationy de fortes doses de -
endorphine produisent cher le ra
ung chtalepsic spectaculaire (ripiditd
des muscles of absence tolule de
mouvemenis] qui peut durer phs-
sbeurs bewres. Mais ce phénoméne ne
spmible pas poovoir 8ire oblenn ches
les primintes. Malgré cetle obhjection,
comme Iy catalepsie est un phéno.
méne reirousd parfobs dans des cas
de schicophirénie, David Te Wicd (1)
o pu propoer cn 1979 upe dhéors
biochimigue de In schizophrénle,
fondes sor ln dégradation de in §-
endorphing cn  frogments  plus
conirts, L'nn de ces Tragments agirail
cofning un newrolepibyue codogéne,
Ceile théorie speciaculaire resie évi-
demment § copfirmer,

g domalne d'sction des mor-
I phines endogénes ¢ dong

immense 1 doulenr, fmotion,
apprentlssage, obéslié, maladies
mentabzs oot oy pourraient avoir b
faire, sous upe forme g sous wbe
autre, aves ces molécules, Sur le plan
fondomeninl o dicouveriz de cos
Agenis vient enrichir nos connalsaan-
ces. A Ot des mbdinteurs, moldcu-
les petites gui transmetient 'impul-
skon nerveise & lo synapee (g, 5) ¢t
des hormome: & iction souvent plus
distanie et pluy profongée (2, il exis-
ferait des clasges de molécules
comme let morphines  endogénes
dont I"petion serait parfoie celle de
miéddiateurs, parfoid celle d'hormo-
nes, parlos celle de o modulyieun »

réglant L libération o autres média-
lewrs. Les nombreus cur de codoca-
lizgtion el de co-sdorétion gque nous
avons signulés plus . haoi  cadrent
Bbien avec cette aspect modulstewr.
Encore Faudrait-il opposer les molé-
cules & actlon maplde  (guelgues
mimites ) comme les enképhalines ¢l
les msdécules 3 action plus prolongée
comme lei endorphines {guctgues
heures), Il reste que ces molécules,
découvertes il ¥ o quelques sRnéesd
peine, occupent d'ores et déjd dang
les seiencss newrobiologigues. une
place exceplionnelle goe les diverzes
virles da recherche que nous avond
énumérées dans ool article, pe pour-
rant que confirmer.
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Exploration de la circulation sanguine
et du métabolisme du cerveau

La complexité des voies d"apport sanguin au cerveau explique la grande variéré
des méthodes développées pour leur exploration. Au cours de ces derniéres années,
les physiologistes et les cliniciens ont bénéficié de nouvelles technigques qui ont permis

de réaliser des progrés considérables dans le domaine de la physiologic et de
la physiopathologie cérébrovasculaires.

Jnogues SEYLAE

€  pervelu,  par rapport @
I dautred organes, &€ camectd-

fise par ul sl @ activile
mémbaligne  élevée. Ses  besains
ehigTgéligues, qul varient dans le
tevops et selom bey streciures oerebre-
les, somi couverts par ln eamisiation
jérobigue oy glocese, Cel apport
Energatsque enn acsiird par la circula-
tlon sgngulne odrebmile dont tes mul-
tiples mécanismes de régulation som
odaplés aux variationd Jocales de
Pactiviié neuronale. Toule periwrbp-
ton ou insuffisance dans *appan
sanguin au cervenn peul 5e trnduire
par des rroublen mivérs des fone-
tions eércbrules, Or, le cervens e
wh argane privilegie [ alom quil pe
reprdsente que 2,2 Tw du poids do

corps  de "homme, || consomie .,

dans les comditions basmles 18 T de
Moxvgene disponible pour |"ensem-
bi¢ de "organisme e s eircaliiion
sanguang et assurde par 15 % do
débir cardiague. e plus, des méoa-
nismes hdmodynamiguees compleves
de protechon sl mis en jeu afin
dpasurer un apport affisant d'oxy-
pene gu cervepu doq 1 ebrculaiion
sanguine locale et le vectenr.

L complexité des voies d'apport
sanguin an cervesy, 'existence de
muliiples  réséaux anestomoiiques
ia) el |l difficulees d'axploration
direcie des valseaus ctrébraug, pro-
teges dums bn boite erfinienne, expli-
quent ln grands varéé ded méthodes
ditveloppies pour W dilermination
du débit sanguin e do métabolisme
du cervean, L'obiervation des viis-
refiX pre-meriend (b of & mesire de
In lempémivre du tissu edrcéhral

L Moques Seylar, malire de recherche
m CHESR, difige le labomiaie  de
phvsbofugie ol de physionathologle céré-
brovawulsire (ERA 36] CNRS, UE2
INSERM} - Facultd de midecine
Lanbmigigre-Saim-Lowly - [0 avenue e
Verdun - T30 Pars,

_— 000

Fig. ln — Apparcillage de mesure miibbregionale du bl smngnin eéntbead par njection
Iniravcimeuse de Xinon B3 Lo détection de I"peiliviid sotopigee est elfeniuée I
comipienr disposts symétriguement sar be ealr cheveln, La mesnre de la mkru,llm wnl
debirmilmie i U'obde d'un compteur supplémeniaire qui detecte I"activiid dv "ulr explne,
Lai pressdon pariiedie cn gaz carbonbpee o enrrglsinés de fagon contlane, pendant Pexe-
men, Appareliage rallsd en collaharatbon sviec be Servioe d'esplomtion foacionnells
du sypuituee mervews do haplial Lasikobidne, e DEIN do CEN Saclay (CEA) & o

Sl Mecasorto,

=2

Fig. Th — Fxemple de canogrophie hémbsphdrigue guuche do dildi sangnin efidbiml
niglnnal durani sctivité mutrice du membre smpdrcur droit, On remargoe goe bes
régglons parkiio-rodondiques présenient une melle mgnentsilon di débli sanguin obnd-
Biral, due & I"tivatlie da métalvollime seuronal & te ndvean,
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gtaieni pratiquées dés d premigre
moatié du dixneuvieme skecke 1
n'est dvidemment pas possible de
mentioneer tous les déviloppenicnls
méthodologiques  rénfleds  depuis
lars 3 scules les technigues récenies,
resalints damdlormtiony successlves
aw cobrs du emps, feront Pobjo
d'une descripiion swocinoie.

Mdthodes wrilisées
oz aimal

ucune méthods ne permef de
Acnmrﬂl:f la cireulation san.

puine e e ménhalisme do
CETVERL SO0 1O 265 aspeciy, et
nes denire elles sont guantimtives,
multirégionales, mais ne détermi-
pent o voriabls qu'a un instant
donné, d'nutres sont confinues et
Incales mals I"estimation du flux san-
guin ou du mitabolisme local e
qualiiative,

Les technlgues quantitatives les
plus fiobles o fes plus  wlifisées
agtuellement sonl  fondées sur le
principe de Fick ¢ In variaion par
unité e lemps de |8 copegnirntion
d une sobstance diffinant Hbrement
enire le sang e wn organe o5t Sgale
i débil du sopg dansd cel ofgnne
multiplis par lo différence des o
cenirmiions ariériclle et velnense de
cetle  dubsiance. Ces  fechnagues:
impliguent 'injection intravelieuss
dun teaceur  diffusant  [ibrement
dim le parenchyme oércbral. < Bos
ireceurs radioactifs le plus ucilists
sont murgets par du carbone 14 o
par du tratieeg, La gquantification de
la méthade nécessite 4 détermina-
tion de la courbe de coninminaiion
artériglle par le teiceur (13, La con-
centration du trageur dons le tissy
cérébral et ddierminde posé-morient
=ofl pur aulorndiogniphic (coupes de
cervenn el exposition sur [Mm béa.
sensible (voir phoio de couverlure)
soit par prélevement d"échantiflons
de structures cérébrales (compluge
de 'activitd béin en  scintillation
Hauidel. Lo déterminition mulling.
wiennle dy debit sunguln céeébrul sl
ainsl obiense pvec une rés honne
rézsalution spatiale. Lo fimitalion de
la méthode réside ssentlellement
dans le [mil que |"on ne pead effec-
twér (u'ung seule mesnre cher un
méme inimal.

I e=t possible de réaliser une
apprache complémentaite de la cir-
cilation cérébrale en mesurant lo
conductihilité thermdgue  do  tlesa,
Les mebthodes isermugues, louies
voiines dans leur principe, consls-
tent duns |lm mcsure locale des varia-

7 LE COURRIER DU CKRS [555]

ifoms de la Clealeur emporide par Loq-
vection ; ces vanntons de thermp-
conductibilitg tissulaire peroeetient
de déterminer qualliarivement, mais
de mapigre comlinue, les vorations
de la circulation -sanguine & une
strigture cérébrale,

Mous signplepons une tolsiime
techrbgue, fondée sue lii speciroimes
trie de masse, qul permet, b Paide
d"inne geinle sonde introduite dans le
porenchyme cérébhral, by détermiin-
tion simuliande du debit wnguin el
des  presvions  paridelles des  goax
physiclogigues (2. Led molécules
parenses sonl prélevées en continu,
ipnisses o sfpardes sulvant lewr
masee moléculaire. Las  préssiomn
purtiglles  dex goe plivelologloues
{apore, oxvedne, dioxyde de car-
bone) peuvent Ere ainsi gquuntitg-
vement déterminges, De plos, et
simmaltunemment,; il est possible de
mesurer o pression partielle - d'un
por traceiur inere, tel I'hélium,
introduil  séquenticllement  dans
I"ergenisme par inhalaiion, Lo détvin
sEnguin =1 alors diteiming & partis
dher I wineske d'#limination di freceur
imedéle monsexponsnticl déduil du
principe d= Fizk). L'intérdt de certe
méthode rdaide dons le folt gue les
mssures sont répétables & vaolontd
pendant wune méme expérience el
pendsnt plusieurs semalnes cher le
midine animnl. De plhus, 1o déterminm:
fiomn simmulinndée des presyloo pariicl
les gn pavgene ¢f en dioxyde de car-
bone gu'elle uutorise, (oornit ub
indice conting des variations du
métabolisme tsolinine.

Cupnt 4 lp consommation de glu-
code i wive, seule une méthode
développéc par Sokoloff et ses colln-
bosgtenrs en 1977 permet =1 miesure
multirégionate (31 Elle oo [onde
v "miilisation de 2-désoxy.D4
glucose comme tracear. Ol annfo-
pu margue o glacose est metabos
lisé suivnnt la mEme vole que celiai-ci
et en proportion  définissable.
Crpendant, & imverse du plucose,
won prodmt, o0 désoxyglocnee-6-
phasphaie, ne posrant plus subir de
translarmation mélaboligue, s wecus
mule sssentiellement dom le s, oe
qui permet Mutilisation de o techni-
que  dantomadiopaphie  gquantita-
tive, Tourelods, la consommation de
plucose ne peut &re exprimde en fer-
mes guantiianiz gu'en utilisant wne
equantion opéranonndle, oo qul
necessite 1"Eial siable e "animal
pendant guaraniesging minules, |4
mesure de bn conmaminalion arié.
rlelle par le iraceur, g1 la comccnin-
tion comstante du gheeose dons e
pladrm,

Mdthades nrilisées
chez [homme

a ux dews abgectifa gui ant-dicté
le développemeny des techni-
quet tilisées chex I'homme,

lo précision dans la guannification

des mesures ef Poprimalisasion de 1a

résclution apatinle, #'g)outsil w

impéentil primordlal, ecelul de la

foinle inpocuild de b mesanre.

Lis méthode 1a plus sitilisde dans
bes services diexploration fonction-
nelle du cervenn cif feudée qur |a
mexmee de I clamance d'on focur
[vilesse d'elimanation), le Xénon 133,
introdidl dans ['ofgenisme par inhs-
lmiicrn 4 pEar injection introveineuse
(4], L acrivird dnatopdoue dis Irceur,
qui diffuse  librement dans e
parenchyme eéréhral, es enregisrée
par dex déceiours disposés alilour de-
la i€te du putient (fig, 1) L sizemble
des données fourmies par es déiee-
Lours aindi gue lo contominalion du
traceur dons ke sang-ariériel, eximée
4 pordir de la mesare de |8 contmi-
mation de Pair expiré par ke molade,
ApAL PErdct par un mini-ordinatear,
Des fogiciels ond did mis oo poinid
&fin de tenir compte de la recarcitln-
Fies b praceur aingl quede Li conta-
minasion extracérEbrale {(Elminaticn
de ln racklonclivitd e provenance des
Uapes  feripuds par o carolide
cxlerne @ scalp, orilne el mdmingesj.
Celte mdthode peomet enune dixaing
de mimates lb diermination bilnré-
riale, simulinnde el miltirtgionale,
de Lo circulation snguine eérébrale
dans 'ensemnble des régions sorii-
cabes.

Tris recemment; Uise Cquipe scans
dingvi nomis pu point une méthode
idemiguee dans son principe, mam
qui perinet wne mesare-de 18 circula-
tion sangying locale por explormiion
teanographigue du gervemi (). L'en-
semble des détectenrs & remplnce
par ui ndmbre beavcoup plus devd
de caplenrs gammi sensibles, dispo-
sz sur pn cylindre enfourant la 18
clu patient, Un trailement informari-
que approprié permet de determiner
simulinnément Pactivité Bofopigu:,
o1 Fonclion do temps, de l'entemble
de petlis volumes inclus dens s
coupe de cervedu observée, Contral
rement & I mélhode précédente, oot
appareiilage permel 1a détermination
du débit sanguin cérébral dans des
sticturey profondes du cervean,

[ AmEaliee O T SRR TR (e, v
L5
1 L o oiimete ol D =i ITeBEiREES
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Fig- 2o — Vus gémdrule du sysidme o lomoegrapkle par émbssion beis (service hospiinkien
Fridiéric Jollol, Oray), Sor ls ganche, ke mokade o alongé sur e Ui de s cumée, ba #te
di insluade siiude dans It champ de deteclion. Au premier plan, la consobe de communde
dhu wysifans of (i Irmilemeirt dies donndes. & arvléey plas, & drolie, le caléulnteur ef bes
svaldmies de visaolsition des images,

Fiy. b — Excemple o applicarion de la conséra & positrons, A gnache, kmages lomgr-
phigues axisles reprisentant & débil wnguin cérdhrol, b consommpiian 8oy gdas of s
consonumation de ghicose cher mi patiend présendunt um Infarcios dams 1 héenisphérn
venthral guuche (Ewdi an 5 jourl, On remargue un déconplage sntre les variables
mesertes dams ba pigion pathologiyue @ le déblt enguin cdribiral es gugmenid slors gue
les eomsominatlom 40, ef e glecos sonil elMosdréie, (L chiffres indiqués permetient
e aniifler cew varlables), A drofte, tomogeaphife & cayonnemend X Thocument ahms-
hlmnlll'n-r-i par le service bospitalier Frédécke Jolior (CEA, Tapariement e

——

I lawl mentionner enfin Vexis-
tence d'iutres méihodes Somigri-
phicyees il ome Mintérde, non seule-
mint de ditecmiser e débil Sanguin
cérébral, maiz amsel de permelire
évalustion du mitebalivme do cer-
veau, Cependant, leur cofll considé-
table explhigue quz trés peu de labo-
ratolres. puissen! en  bénéficier
{octuellement, en Francs, seul le sev-
vice latspilaller Fréddric Jollol &
Orany posséde un tel dquipement)
(6} Le dispositil est une sorte de
W carmdra » formeée de plusicurs ran-
géed de détectenrs placds en cou-
ronne autour de b tfe du padiend
ifig. 23, Le principe de cotte fechnl-
que et fomdé aur "wilisnfion de
radic-isoiopes 4 vio bréve, fmictleurs
d'électrons positifs, Ceux-cl,
lorsgu'ils rencontrem un Electron
népatif, s"nnihilent, @ dmetient deux
rayonnementds gammn de 511 Kev,
dinmétmlemeni opposés. Ceite pro-
peigté de rayonnement permel de
déterminer 'angine de |'dmizsion
situde sur la dreoite définie par les
cupteurs gui ont enregisird stoulig-
nément, les deux rayonnements. Le
swstéme de détection couplé 4 un
oglingicur gémnt en particulisr un
irafiement  d'images, permet de
determiner - en fopciion du temps
I"activite iscopigue d'un voliumse i
sulaire infrocérébral wves iine cer-
tnine précision gquant ay deare de
lscalisntion ¢ done d'eflectuer une
mestre enuleirdpionale de n circula-
ton sanguine cérébrnle, oo qui Tui
confére une incoutesinbie supbio-
ritg. L ugilisation de traceurs isotopd-
quees de demic-vie courte 1 0, N,
" o CF implique cependani I pré-
senee 0'un exclotron sur le site méme
du service hosplinlier, ce qui pes-
treint - géneralisation d"un iel appa-
relllage. e plus, celie technique est
la seule & permetire ln déterminaiion
mraumotigue Jrovive de varisbles
lifes au métabolzme cérébral local,
telles |a consommation locale d*oxy-
gene et Putiliation de ghecose (7],

Mous signaleroms enfin que plu-
sheurs dquipes Teangnises 61 Efrange-
res irnvaillend depueis pew 4 la mise
au poln: d'on mosde dinvestigation
susceplible de remplacer dana "ave-
mir les fechmigues précédemmicnt
décrites : l'explomtion du mémbe-
lisme rissulaire par résonance
magnétigue nucléaire (RMN). L'on
ikl gue "usage de ln KMM du pro-
ion & des fins d"imageric a dépassd e
siade des dtodes fechnigues. Ce
matéricl permet d'obienir des fomo-
gruphies du cerveal ou du oorp
enthér, représentanives de la densitd
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Fig. 3 - Exenple de apectee RMN do 30
du b= edrdbral ohisso I vies clies la
sauris  vighe,  Alrdviatlons 5 MM 3
HRésonance mopnfilgus sucliaice § Pj oz
Phosphates loorganiqees : POr:
Créatine Plesphude ; AT 1 Adiépoting
iriphasphiaie, 1o déterminntion de cers
tains medinbolismes phosphonts permei
ume esplornitin sirmomutlguwe do méis-
bnllsme alu dlso sivant, De plus @ i
poasthle de mewrer e pH Intesceflalabe
i pardir do déplacemeni chimigue di core
talmy ples de eo wpesire par rappen @
W'wutres ik reference. Trovall réalisé on
collabiration avec le mhammivire de réso-
natice magnéligue muckéodre de I'lnstiou
e chimie des suhsianees muiwrelle de
CNHS, Gisaur=Yveiie.

de protons s wivo chex "homme
aved des qualités d'images morpho-
logiqucs analogues, voifc suptrieu-
res & certning tomogruphes wiilisnng
le rayonnement X. [l et impartant
de noter gue les applications de In
MM ne se imitent pas & 'imogerie
pure mils permeitent aussi "explo-
rufion airaumstigue do metnboliune
e tiggn vavant, En effet, Putilsation
de champs maeedtigues statiques
plus intenses permen d'aborder 1o
spectrométrie i ving de novam els
gue le BP, le B0, ou le BF quid sont
sinil presents naturellemend, ol §us-
cepibles "Bire incoTpords comme

trnceiins dans la plupart des moléoe .

ks intervenant dane le métaboliome
tisyitlaire, I et dong posible, grice
& Purilisation de gradienis de
clhamps magnétiques, de délection-
ner dans in organe donng un ceriain
volume dont on pourea déterminer
lee  chractéristigues  métaboligeey
iflg. 3). LtwidrEn et 1"utifing de tolles
techinigquees sont dvidents puisqu’elles
permetient d'évaluer noimmment ke
pH intracelluluire et I'&at du méta-
batisme énerpftigue focal d'un fsu,
de feyon totalement atrnumntiguoee,
Cetie techmique gui o fail objo
d'améliorations - femarquables irés
Pécemment devimil rouver wn casor
ipectaculnire dans un avenir proche.

Les principauy résultaty acquis

U cours de oos dernitees
Ammm. les physiplogisies el
les cliniciens ont done béng-
fici¢ de powveaus moven: d"explora-

tion qui expliguest, toul an moing

ij Poags reym une arne g by Duw oy sineee
[==n_=}i']
i Liwaitmects eul Puin ds meslngs.
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partcllement les progrés considéra-
bles réalisds dogs le domaine de la
physiotogic et de la physioputhologic
cérébrovasculalres, Si les  grands
primcipes de nbgularion soRl conmus
depue longiemps, telle Iz sinbilicg du
débin sanguin  edrébral lorsque i
pression artérielle varde oo 'adapia-
Lo dfie 1o circulotion senguine locate
4l demande mémbalique locale, les
MECASMISE INIrimseques inlervenant
dand ln vasontorricité eéréhrale ses-
teait incodshus u controversés, Les
progres ricents coincldent avec I
mise oo évidence de ["existence de
Pinmervation svmpathique,
purasympaihiqoe, séroroninepigus
dis vassenux ofeéhronx ;@ coly grilee
& des méthodes hintachiminues égn-
lement miscs ou point pécemmeni,
Diex résuleeis trés sigmificaiify ont
cgulement éi¢ pbicnus dans Péiode
dex mécanismes d'netion de medin-
teners chimmdogucs el gue led ctdchio=
kamines, certins peplids ef aulres.
5 Umapogt Foncrionnel des diverses
innervations et ['acton de certning
médiateurs chimigues sopt déinon-
iréy, feurs interventions dans des
situationy phydnlogigues ou physio-
pathologigues resient 4 préciser.
Sur le plan physiopatholopigue,
les recherehes rdcenies les plus nota-
bl ont concernd 'éiude des indici-
thons chiturgicaley de revasculorisa-
tion cérébrale, en  purtbculler
Iprsqu’une AnnstOMOEe  [empono-
sybvignne (€) et cnvisagée. Les
méthodes d'explivaiion de |la circue-
lution sanguine cérdhrale permentend
egalement d'estimer I séviritd d'un
spame vasculaiee lore d'une hemar-
ragic sous-irnchnoidicnne (d) ol
eonditionne Macte chirurgical. Elles
ditermineni enfin "elTicacioé de cer-
tains traftemends phormacolsibgues

lendant & améliorer "asygénation
ofrébrale lom d' msllBanse aroule-
e chromique. De plus, explorn-
tion tomographligue par émissicn
positronique cwvre on domaing de
recherclse nouvenu, en paridculter
celul de I'énide des mécaniomes de b
harriére  hemato-cncéphaligus, Le
marguage de certaing neurosmedia-
teirs ou de médicaments permetinm
duns Mavenir, de delenniner i vivgp
il Tobs lewrs effets et feur devendr.
L'an congoil gque de telles &odes
devraient permetire une meillsure
connussnee des MEcAninies et
chimigues & neurophysiologiques
gui intervienment dane le coniriie de
la cireulstion sanguine cérébrule e
dans I"sction thérapautigue d'agents
visc-a s,
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Le fonctionnement dissymétrique
du cerveau chez le nourrisson

Qui fait quoi 7 Quelle est la nature du traitement de I'information pour chaque
hémisphére cérébral 7 L'auteur tente de répondre & ces questions price
4 la mise au point d’une méthode d’observation du traitement

des visages chez le nourrisson.

Scimis de SCHONEN

hncun connalt I légére dissy-
métrie du corps humaln, Le
coeur o le foie, par exemple,
ne sond pas situgs dans le plan de
symetrie. Les deus hémisphiéres dy
cerveau loi-mdme Lont smidrigues
dans lesir moepholsgie, mais non
dans les désmils phes précis de lews
anpomie et de leurs fongifons. Un
exemple caractéristque i exl 'exis-
tenee de drodtiens ¢f de gauchers.
On pour distinguer quatre types de
dissyméiries dans 'organisasion
bilatérale du corps el du comporte-
mignl  o'une part, des dissyméttes
marphologigues ¢ des dissyimdries
comporiementales s dautre  par,
des dlssymetries fonetonnelies ot des
dissyméiries dans s vitesses de
développement. Ley  dissymétries
Fonctionnelles e celles concermmi
les vitessed de développement ne sont
reperables que grice & des expéricn-
vis. Lew différentes dingymidtries ne
s mnnifesient pas (omtes ji e
moment du développement e ne
FelEvent pas loutes nécsssalrement
diex m¥mes causes ; elles sont Hife-
remment susceplibdes o un comtrdle
par Venvirommensent [ elles n'appa-
raizsenl pus pon plus réparties de
méme maniére & 'intgriour d'une
medmse classe d'lige ou enire garcans
et filles. L'éude du développemen
diy dissyméiries componementales
et des dBaymetries fonclionnelles, e
particuliérement dans les premicrs
moi de vie posinntle eil impor-

"1 Seanin de Schonen, maitre de recher-
che au CWRS, avalllail jusqgoen 1984
an Cenine A Hude des procesuy cogplil
£l dlu lnngage, BHESS et MRS, Parks-
Montpellier ; depiin 1984, elle iravallle
s département de piychobiologie expés
nmcninis de Ulnslitun de fegnophyniods.
it wl . puochophysidogie, 81 chemin
Nasgph -Elill'-rn B 71, 13277 Mansille
oeulox (99,

Lanie poyr frins raisons @

— Elle comtribue & notre compré.
hension des facteurs i conurdlens
s plienoinsnes, O peut, par exems-
nle, maintenant profiguement rejeier
I'hypothése d'un lien causal dans
IMontogencse allant de la dominance
manuelic droite  (contedléc  par
I"hémivplire gauche) au contrdle dy
languge par I"hémigphiore gauche: En
revanche ce lien cewsnl n'cal absalu-
ment pas b exchire en oo qull cons
cere bn phylopente.

= Elle nous renssipie sur [a moturn-
tion el I plisticild di sysiéme ner.
veux central. On a par exemple long-
temp: oruw gque o pladiciee du
sysiéme cortical dumnt les cing pre-
migres années de vig, en ce gui con-
cert Ir confrdle du luingage, &ait
dwe {4 une absence de spécinlisntion
hemusphérique & cette époque  du
développement, On considérall que
la spécinlisation hémisphérique était
le: Fait dun processiss s développunt
aik copfs des premiéres années de vie
Be nombreus arguments plaidend
malitenant en Toveur de Pidée quil
existe, dex o noizsanee, des dissymd-
fries enire lis deux hémiyphsnes, tani
angitbmiques  que Tonciionnellss,
dans e contride dy langage comme
dans |"orientation de 'sitention ou
I registre spatio-moteur (1), Cela
indique que bes mdsanismcs o
Incents & la plasticile ne reposent pus
WiF unis non-spécialization des com-
pleses collulnires

— Elle nous permet enfln d'abordes
certnins problomes  pathologiques,
oip encore de tenir compre des diffe.
rences inter-individuelles dass | "éd-
aiilipn Jel. par cxemple pour o deg-
nier point b probléme de lo postore
décriiure do gaucher (2) ou celuj de
i sfnestohté dans la sélection des
eherimeurs ou des joucurs de tennis
3.

fidmisphdre drodl,
hémispidre galche !
o el Seiy ol Pw

hex Vadulie, dawtres dissy-

médries fonctionseiles inter-

hémisphériques gque  celles
Tites du lanpage o aus conduites
maniclies onl &id mises en fvidence,
Cun [enle & présent de curactériser ln
nature des opdrations de irmilement
de Pinformation qui différeni enire
les dhoux hemibiphiénes, Considérons
pir exemiple ce gui se pasie lorsqae
I'on  reconnal  un  visage & eelic
reconmabssance el le réulial J'un
ensemble ' opdrations de indtcment
de informotion domt certaines woni
réalistes on porall#le g d'auires en
wérie, opemtions qui commencent
partr du moment 00 un cectain lype
Urexciintion des eellubes rétiniennes
par le bombordemsnt de phioboms &
eu liew, Malks "ensemble des opérns
thoma de irgitement =i leurs réeuliats
ne dépendent pas seulement des pro-
privtés du twpe dexciintion  réti-
pienne ; elles reposent pusst sur
Fétl du systéme nerveny eentral sy
moment de 'excitation, dal 1ié oux
auires opérations en cours. Par
exemple, un méne visage peut Bire
ou mon reconng selon le conlexie
givironnemental o6 [ spparsin
Fanalvee de Pinformation sur |e
vicuge ne sern pas ol de Iy méme
manigre selon l=s différents conles-
fes, D [agon géndrale,. pour un
mime stimulus physique, les trafies
mgis de |Minformation & partir de ce
stimudus - différent selon les buls
PEUrsNIvVI par oee irniements, Selan
que oo [raibemeils aboutdssent, ou
wimil dbestings j abautir, & des concla-
sbons du type o je connuds &, o fl res-
semble 4 », « c'est de voisin », «.il
i'cal pas ki beay que ca o, o 0l e Pale
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] drolt

riitina tamporals

/

hamisphére droit \

‘ rétine nasals

hémisphire gauche

= =l geucha

rétine temporals

Fig. 1 — Les voles visuelles. Les fibres provemant de | ofiine masale, ¥ compris la medild neamie de lo mecals, cralsent e refoignent les
fibires nom orobsees de ls molild trnaporale de la rétlee, U silmslos sppamisani dans le clhamp siwel gouche, par cocmple, se prajeiie
sur |I'Btmieitine temporake drolis of U'bemindiine mesake gauche of les excliatlons qui o' cambyeni parvieaneat & lidmizgghére drde.

malpde ;.. ce ne sont pas les cormé-
lety senvoriels des ngmes cnrucidriy
tigues physigues gui scromnt |'ohjet
du traitement, ni o mémes raite-
ments. Lk, quand dans wne situation
experimeniale on foit varier ke but
des vdches de perception des visapes,
on consime que selon oes buls ¢'est
Phémisphere gauche ou  1"hémi-
sphére drojl qoi w2 rdvéle plus pere
formami, c'es-i-dire plus rapide oo
plus précis. Cher bes wujels droitiers
(c'eat-d-dire cher ceux dont le ln-
gage il principalement contrddé par
Vhemisphere  gauche), un  grand
nombre d°petblids relatives 4 In per-
cepiion des visnges sonit sous le con-
irdle deé I’hémisphére droit mais
dlauires soml sous le conirble de

% LECOURRIER DU CHAS [85.56]

I"Rémisphire gouche. Cher les gau-
chers (dontl woe mojorils oil eux
piessd le langage contrddé par ['hémi-
sphive gouche) an ne irouve pus [
méme répartiiion des thches que
cher les dioftbers, Seui lew o “wriliser
ides visages, on demmnde o sujeds
de réaliver des activilds peroeptives
milogues aor des Higures géomelri-
fques, on ne rouve plus e memes
ivpes de dissymétrics Iniechémis-
phétigues. Be méme, Jorsgque des
individus  droitiers examinent
simplement des photos de visopes
inconnus  ou coennos, les  polen-
tiels évoquds (ondes de  [“Elsciro-
cnbephalogramme évogquécs par le
stimulusp 300 meee environ  apres
Fapperition  du  visage sont  plus

nmples pour |"hémisphéne droit que
pour I"hémisphére gouche ; ectiz
dissymetrle n'apparail poas lorsgue
lez sujeis de "expirience exmmineni
des . figures géométrigues, En
résund,  chavun  des  émisphdres
comniriile, de fogon siable, des activi-
1és différentes, des traitements de
infernetion différents, blen gqu'ils
coniriient auss o muiees activitds de
fgon idemigue.,

Cependam, comme dans |z cas des
peiivitds di langage, il foudrais pou-
wirkr deéfinir « dui fadt qued | o, afti
de lowaliser lee circudls peuronigess
respanzables (question « qui 7 wh ¢f
surloiin dwdentifier la spécilficité de
chacun de ces chreads  {guestion
o awor T el Lo dilférence de traite-

L
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—

ment des vishges entre fes dews héni-
apligres améne A rechercher oom-
menl  #onl iy et stockds en
inémgvire bes vEsages for rApporl oux
mintres farmes visgelles,

L inrdedt o ‘wne drede du
developpement ;fe fralfement
dith Visgges - une activité précoce

nofudiant le développenment
Eﬂ:l iraliement des visages ches

be modrrisson, off pOUTa com-
parer  Vevolution  simultanés e
dissvimeiries  Tonctionnélles  imter-
hémisphérigues of des capacités de
recomissance des visages, Le déve-
loppement fournil ol la possibilird
de dissaciations dans lo iraitemen
dge Vinformation, dissociafion: qul
sont  fonctionnellss, L'étude des
sujets: céntbro-tists fournit aussi des
dissocintions, mais cefles-cl ne sont
pas fonctionpelles pulsgue préclsé-
mient ¢lles interrompent le fonetinn-
Aemneil nommal,

L'intésdt purticulier d'une dmode
portant sur les traitements dos visa-
g5 réside dans e fodd gu'il existe, dis
In modsspiece, des trabiements de
I"information relntive aux visagss el
ek esl impostunl poor "éude des
dissyméirics  fonctonnelles  hémi-
sphévigues. En effef, cerimines spés
clolpations  hamisphidiigques  poue-
rakmi et dues sEcondairement

@'nutres spécialications de Tonctionss

e développunt phos précocement.
D'autre part, le gas du vrailemend
des visages peul, de eertaing painte
de vue, faire 'gbjet de compandson
entre "humain g au mokns cerfaines
ewpéces de singes | ces comparnisons
enlre gaptess pasirmant. foumir de
infesrmnutions importantes (4, 35,

Lo miee en dvislence
dhex dlissrmdinies fonctionneiler
imterfdmisgbdeioues

P our savedr s”il y u dissyméine

interhémisphérique  dons  low

iraitements d une informiation
visuelle, on peut procider de diffeé
rendes meanieres, I existe des technls
ijues récentes de lomogrmphie ofré-
brale qul permettent de mesurer In
pls ou moing grande activite d'une
2one cérébrale; e technigues pe
vont réalisables que sar odube o
clles présemient des Hmbtation tech-
nigues pctuellement insurmonices,
Par un awire procéds, on s"arm-
Be pour gue lo sl visuel ne
soft traitd que par un scul hemi-

Flg. 2 — Maode de préseniatbon des stimli. Lorsgu'sn sujet esi (see 4 oo pannesu de
preseniation of due b regand o4t fivd sur ke palat de fisation, Fimege ypparabsant @
drofbe de ce polai sl projoie sor Phinsritine temgoralo de Pacil ganche of "himikine
namde de |'al droil, Cependant, foules bes zones de I rétlne se sont g dquipées de
eellubes pormacinant nae anafvse des formees, OG0 s favea qul esf la zape n plus opre &
Iranwmitire ks dhomnées pour une lelle mslyse. Plus si s dslgne du cenire de Ta faves,

s seuile visoelle diminee o UViclaleement e i 7 bog micromdorntamberts
(1= By, A 5" devceniricild, Pacnilic oot denviran de 174 de celle de La viden Toveale, &
157 elle est de ordre du 107, Les angles & ef ff dobvent duone ne pas Sire irap grunds o
i wewt gue b stlmill peesenits palssenl Bre analysts gvant que be ne s
déplace vers or stimalis. Habidocllement, oo imvaille 8 19 = ¢ = S 65" = 0= |15°
sehon bes e, Lo durde peadai) lagoelle et présenté an stmuley s genéralemend
3 =5 A mrsee sedion B cus wfin " iviter que le ; e 5t porie wr le stimalos, L
e les siijets sont des adulics on prat lear demander e gander le regand fxé sur Te

pedit de Faslien. Lomigue les sijets snni des bibiés, le probléme sl différeni.

aphiére 5 prls on compuie bes perfor-
mances des dieus hémbpleres, Pour
ce, on utilise b fnil guun stimudus
ppparaissant  dane  1'hémichamp
wlsuel drodt por puppost 4 un point de
Mxation du regard, est framaonis &
I'lémisphere gauche tandis gy on
stimials apparnisant dons el
chump visael gouche est irmemis A
I'hémiiphere deait (fg. 17, 5F le -
mulis g5t présenté  pencdsnn e
durée sulfizamment  bréve pour
qusucun  mouvement  des  yeux
n'enpense lew plaribes contraliéralis
dog rétines au arirvulos ¢t s les sijers
de V'espériense oni poor o consi-
e o e répondre aus siiepull le plies
rapidemenl possible {zignaler, par
exemple, vocalement, ou en
appuyani suroun beaton, " "agh
d'un stimulus A ou B, elc.), on peut
mbors comparer I vileatr i tempy de
réiction en Tonction de | bémbchump
wistiel st ot interpréter les difié-
rences comme relevant de différen-
ces lides i des différences infechém|-

sphérigues {fig, 21, Omn tleni compie
nussi, Dien entendu, du feil gue ln
produstion de la réponse elie-méme
peut dre Fobjel d'une dissymétrie
o vérifie, par exemnple, 'l v a oo
nin e différence lée & [n relaton
entre In main qui effectue In réponse
el le chomp wisuel armulé, e,
L'hémvichomp wisael gui permet bes
réponses les plus fapides compaortant
le modns d'erreurs peul ainsi #re
constdéed comme carrespondan f
Uhémisphére le plus  performant
pour tn tdche dendlde 3 Pantre hémi-
aphére étont moins performan soll
parce qu'll dodt tsuemetine |'infor-
rrtion regue & IPhémisphéne coniro-
taréral, solt parce gu'il aile 'infor-
il prar ches syalbmed moins dive-
leppds, eic.

et evident quaves les noorris-
sane, coimme dved les andrux, o
fie peil donner de o consighes v &
propremsen parler, 11 9" ngis=ait doog
e meltre au point une fechnigue
adeguile,
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La o réponse = uiilisde eal la saee
code oculaire qui va d'un polnl de
fiantion ceniral an stimulis présene
4 guelgnes degrés d'angle visel (27
aF 57 welon bes cas) & deoite ol & gou-
che du point de Nixntion (fig. 2} Cn
mesure b latence de gelle saccade,
¢ealea-dire 'imteralle de temps
enire le moment o0 le stioyabis appo-
rait {les yeus ftani [ixds sur le point
de fixation) e1 le début de la zaccade
vers Je atimidue. La meiure de In
[ntemee s fail sl par dlectro-ooulo-
grammse, o1l par cnregisirement auw
mupntioscope des mobvemenis des
yeux d'apres leurs déplocements jpar
ripport  anx reflets  corneens  de
poinis lomingus infra=rouges (pro-
ehes infra-rouges), Les deux techni-
ques sonT dymivalenies,

Ea socesde oculaire o Pavamage
d"#re commandée par 1"hémisphéio
controlatéenl & sa - diréction :
lorsqu’un stimulus e enviye dans
I"hémichamp goeche, par exemple,
gl parvient dome o "abord & "hémi-
sphére droil, la seecade en direction
ele e stlmulus est commandée sossl
par Phemisphére drodl of inverses
mvent pour |"hémichamp droit, 11y a
par epnséquent symétrie inplomigue
pour b communde o [n ssccads.

A partic- de By, il fallair 2'assurer
quion pouvaill pmency oy bebds 4
répordre le plus vite possible (conddl-
Hoa nécevsalre pour fuire apparaiine
upe différence dons les tomps de trad-
tement de chacun des hémisphérest &
gu'il 0"y o pas de differenoe de laten-
ces deoties/ gauche dans lo communde
motrice de bt ssecide § ebgu’enfinla
latence varic ¢n Fonction d'un ger-
imin nombre de poraméires nfcesal-
rement fiés an tradeement de Plnfor-
mation, $i ces conditions sonl rem-
plies on powrra attribuer (&% daffé-
rences éventuelles de lateices entre
hemichumps draji ef ganche & des
différences interhémisphériques
dins le traitement de 1infarmarion.

O a d'nbard remarqué gue lors-
gue 'on projetie des diapasitives de
formes du de visiges pendsm des
durées e plus en plos bréves, e bébe
pépoid par ume soccide ooy lnire viers
fe stimulus donl L boence diminue
pves ln dinrée de présentation jusgu’s
un minimem. On pewt doge umenes
cetie culéporie de wifels & rdpondre
de plus en plus vite, Ainsi bng stim-
Lation " une durée de 250 msee pro-
visgiie dez siocades oculaires d'une
[ateqee movenne de 130 meec cher J2
bétd de sepd & dix mon, Au-dessous
de cele durde de présentation, les
bighés manifesteny trop de déplnisie
et renongent vite & fabre wne saccade
oeulaire, Ln durde minimals de pré-

T LE COUREMER DU CHEs [STEE

semiation 4 qustte mob el de
200 mses - oelle provoque des spoc.
det d'une  litence moveénne de
AM) msec.

Puit o 8 montré gue b latence de
I snccmde ocufnire vers b STimalus
dépend de la famillariié que le sujel
a dves oo stlmalus. Par esemiple, ley
snccades en réponse A dop visnges
différsints neonnis du sufet ou 'des
figures geamétrigues différemes ant
unie latence movenng de 340 msee i
I'dge de wepl & doure mois | mags
lorsque le béhé a dié familiarise au
prélabie aves [Tun des vesages ou
Pune des Toemes présentées, plors e
fatenees pour les stimull familiers
seronl différentes des batences pour
les stimull inconnus. L'écart ente
[afenees pour lex stimull famillers o
pon familiers sc creave ¢ Fooction
du degre de Tamilinricg, Cela atgese
que la latence de la saccade refléte
un processus e trallemient  de
Pinformation  qul e silee & un
piveiy d'dlaboration awses éleve

IF fallaie enfin ére cerlnin que Jos
Intences des sucendes we présentiient
pas - de différences  gavche/drolte
lides @ la programmation e effec
thon motrdess. O, dans une sHoation
de stimuiniion wiswelle periplériges
i finsh ow mouvement brel d'un objel
en periphérie], les lutences dos sicen-
s somt entigues, que led stimull
apparmssent 4 drowe ou 0 gauche
P}, 1l m'y o done pas de differences
droite/gnuche dans |4 progromima-
pier @ Petfection motrices da | sac-
cade. Enfin, on o po monirer qu'a
sept et div omois e différence
droitefgauche entce les [ndonces on
féponse & des stimull WisEges e
crewse de plus en plus quand aug-
mente le degré de Tamiliristion
avee les stimuli ot gumigmente la
diffévence des latences enlre répon-
o g0y siimuli Memiliers et repaies
nix non-frmiliers,  Or celic diffé
renee drsiiz/gouche ne s"obierve pas
i o b de visages, leg dlimub som
des formes plomdiigues. A sepl el
diy mirds, les bebés pépondent sysié-
imstiquement plus vite dons | 'lsémi-
chimp dreiy pour fes visoges, mais
pas pour les farmes géomaingus,
On a dong id ane indicorion en
Faveur o'uvn avantoge de |'lémi-
spliére gauche sur hémisphdre drall
dans le traitement de stimull com-
pleses comme lex wlaages:

| gat évldent que les vrais prolsle-
mey concermanl e développe.
nient des disgyméiries fooction-
nelles lmerhémizphériqees dany le

traftemien de Pinformaiion viswelle
pe peuvent que commences mainte.
nant A &re abordés, En parteuiier, il
s'agil de caspctérizer ln dissymiétrie
prouvée. Cette distymdrrie peut ne
pas-Eire exclusivement lide oux viss-
g En effel, les stimuli visage: ond
blen @ autres proprictds gue celles
d'ére dies visnges oo sont des canfi-
guratiom compleded gui soni diffe-
renciubiles pnire elles par upe annlyse
des  Fréguences spatisles basies
codtime par uhe pnilyie dos frigtmp
vy spathiles hautes sélon | eritgre de
dif Férengintion ge'on uiibise. 5 on
fmaging par exempile, gu'a on cers
faln nivean des struciunss RETVeLsey,
s Toog dis balsyages de Minfarma-
tian fecue obéissant A ded carncléris-
figues temporells différentes, on
pourrait Taive 1o conjeciure gue e
carselbristigues lemporelles de cex
halnvages  différernient entre I
dowx  hémisphéres, On  dispose
i imdications en faveur de 1'idde dque
chiez "adulie lex émisphéres ripon-
aent dilférentieilement i des niveans
de fréquences spalinles différontes
L) !

Qunt quil en soft, on dispose il
#'unc m#hods d'orude dont les
applications  dépasient  celles des
dissyméiries fonctioomelles  inter-
Iémisphérigues dans le ridtemenl de
Pinformition  visuelle, puisquells
semible wtilizable pour ['#hide des
phénomenss qai tnl liey dons les
toutes piemitees pheses des proces-
ik e traliement de 1'informalion
chiez e bébé.
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Les processus du langage

Quels sont les mécanismes qui sous-tendent la compréhension

et la production du langage ?

L’auteur fait le point

sur 'état des recherches actuclles.

Jacques MEHLER

n . psvcholingnistigue et Ea
I pevchoacieslique de ln parole

cludient fes  procesays  qui
sous-jemdent W compréfenslon et la
produciion du kingage, La linguisti-
que, dizcipline en amont des sciences
mentionnées, part du . présappose
qud toud-ses phvenus be lnngnse est
gouverné par des regles, Oue ce poit
au miveay phonolopique, syntazique
au  femantique, les linguistes
cesayent  d'établir ey propriciés
stmucturelles ainsi que les régles qul
rendenl comgpile des grimmaires cor-
respondont zox languess nptureiles,
Les psycholinguistes diablissent fes
procédures de tratement et de trans-
formaticn des informations inferve
nan? eniie la copception et lo pro-
duction des enoncés d'une part, &
entre la réceplion ¢f ln compréien-
s de ceux-ci d"autre part.

Alin dbe comprendre loy proceszs.

de traitement du langage ef de lies
Grux-cl mux struciures sous-jocenies,
irols domalnes sonl & prendre en
considéution 1 a) celui qui déerd fes
propristé farmizlles du Inngage ; by
celul gl Sudle e proprdeds fone-
tivmmelles goi permeticnt sux. grom-
makres d'Zre instoncifed par les
locuteurs de lpngues nalarelles | cb
celul qui examine la fogon domn le
Inigage et reprisenld organigue-
ment dans le cervean, Ces Irols
domames  peuvent faire  objer
d"#udes ches Iz ot jeune enfunt ow
chex P'adulie par bs deseription de
I"état initial e de etar sinble respee-
tivemeni.

Lz psycholinguicles vl récem-
ment redéfini fondamenialement le
champ de lodsy travaux, Vers fos
anntes soininiedis, la plugmrl des
cliercheuirs dlaient irisinfluensds par
les' formulations linguistigues  ef

| Facgues Mehber, direcizur de rechor-
che, immvpalle g Cenire o 'dnzde ides pra-
cevius cognitifs e du fapgage, lnbora-
iaine de peychologie, FHESS-CNES, 54
boulevard Raapall, 75270 aris
Cden 6,

Yoe de |'dqulpemeni el du snfel peniduni une expérience sur bn percepilon de la pasols
chex I nouveau-né, mends & la clmigoe Bandclocgue i Pars, (Phato & 8. Podrat).

beurs recherches #aieni destindes &
diéeouvrie st led deseriptions de la lin-
puistigue avabent effectivement une
réulité paychologigue. Lo syntaxe, In
semantigue of Iy pragotgiigue slani
les bronches |ed plus développdes de
In inguintigue, 0 dwil dong nuturel
que ey peyeholinguises privilézient
fed &ludes porianl sur ces niveaus.
Depuis, In pevcholinguistique s est
davaninge fntéressde & PPéode du
trallement, notammient, celul gui
l,!ﬂl'l'l:h.]‘.ll.'ﬂli.l puy mveRay phanclogi-
gue, marphalogigue et bealcul

Percepiion de fa parale

omme on powvalt a'y attens
‘ dre, ¢esl dune e domaine de

In perception que Ui paycho-
linguistlque et o piyvchopcousique
de 1y parole ont pu le nibeux collibo-
rer el ont (ol lex plus grands pro-
grés.-Alns, lo paychoacoustigue de
L parols o pu éablir gquelgues corre:
lats sutlafnisants des contrastes pho-
netiques {13), &t osla, grice anx pro-
gres lechnologigues de In visualisa-

tion ef de la digiminanon do vgnal
(14}, 5§ "on peut pencer que 1z per-
ceplion e surloutl guldée par les
propridtés du stimidus, on me pew
#uere ignorer ln contribution du con-
texte mx caleuls percepdifs, Uin pro-
blding centrml ast de savolr sl Tz signal
acanstique esl frodié sur Lo base
dune. unité privildgice, Le choix
o "'une telle wnite dodr tentr compre du
phénomeéne de In  coarteulition
(virintlons de la réalisation d'un
mime segment phoncmibque selon g
cerilexie],

Pour certains  peycholingoistes,
décrire un processus aussh eamplexs
gque celul de |n pereepiion de In
parele doil comporier un segment
acouslique relativemnent protégeé de
b coariculation, Ce segment secait
ufilise dans fes processus d'accés wy
lexiqque. Des données récenics spgpe
refl gutil exinte un dispositif de seg-
mentation et d"analyse du signal gus
optra sur ung [enéire d'environ
2 ms. Chogue scament de cetle
imille est traiig de fagon appamatique
ef sans sensibilitd & des facteurs
mutres gog cen® qul sont représentéy
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dlones le pnnl (hout au molns poar ks
svlisbes initinles deés mots et pour ke
manosyilibes).

En  ¢ollaboration avecr  Segul,
Dammesgues ¢ Fradenfelder, nous
avons trouvd gue la syllsbe joue un
rdle comaidérable dana les processik
de compréhonsion du  Lingage,
Coperndunt, ed péoiliars semblent
dépendre; dong une large meure, de
ln lnngoe Sedice (3, 1, Mg 1)

San: doute; le conexle peul
influencer In fagon donl umw signal esi
inferpeéed, Par cxemple, MeGiurk ol
M acDonild (75 ond Tuit une démions-
[radioat trés spectaculairg laragu i
gomstalent que o que I'on pergoil
werndl wn compromis entre ce que
I'an volt et ce que I"on entend. %
I"on entend ane svllabe Aga/ pendani
que PPon reparde un fcran vidéo s
keguel on peut vobr ine bauche, quil a
g1¢ Filmée pendant I"artculation de
In syliabe /bas, on = enlendra v Ia
syllnbe - FAdas. Ce compromis est
fondé sur un caleul, 1 reste & préci-
ser & guel niveau il faut silger
I"netiom du contenic,

Récemmend, I piychoacoustigue
de Ia parole a"est anrichiz par M&ude
des propriéiés  phyvsiclogigues des
fibres du syaéme puditif périphdéri-
giee. Delgutte (2) montre qu'il existe
beaucoup dindices dand des varia-
tidne  temporelles du s de
déchnrge moven permettant e dis.
criminer bee ocolusives, bes fricatives,
les consonanics nasales, cte: Cesdfu-
dei  permettront, sams douwte, “dé
micus comprendre les procesns de
vailerent du stimulus de paride.
L dudes. ne sonl quun exeniple
des nombreuses  incursions  des
peychoacousticiens de le parole doss
1o domuine des boses biologhgues du
langags. L'exislerice ou la  #on-
iistence dun mode specialisé dany
le traitement du langage (83 ¢st iou.
jours Mobjet de débal siinst que celui
de existence d'analyscars spéeifi-
fques aux sons du langoge, Poor
réponsdre & <o genire de questions, Je
chercheurs ont condoil des Gudes
chez des nouvean-fés &1 cher de
espécet animiles.,

Les ¢iudes sur ey noakvens-nes odil
permis d'dtablir que cdux-ci diser-
miment sans probiemie des différen-
ces phonéthgues portant sur i sl
trail distinetil. Les gouvenu-nés sonl
dgrlement capables de reconnufire
dlew winlx fur La base de cenaing para-
mdires suprasegmentoux. 11 semble-
rait que le neuvedu-ne peul s orien-
[er vers Lile source spnore @ partic da
guelgues semaings de vie. En outee,
s perceplion st de nature calegn-
rielte. Demuay (38 pu montrer che:

B LE COURRTER DU CHAZ [E550]

& n
= (500
| moTs)
= Y Al MOTE!
#m
k] k500
bl .________‘I'lﬂ‘!“-i
o avich
MOT LV | TARIE WMAT £V - BALANCE
FRANGAIS oy die | TARITINE ANGLAIS o cve - BAL/CONY
M0 i b ‘ i
- CEBLE CIBLE - CinLE CIBLE
T Y6 ]

Cetle figure muntre gue léy sujels Trangals sipondeni plus vile & ase premiene syfabe
fex, d STAR dons TARTINE ou J TAS dans TARIF) gu®s un segment phondtlque non
syllablque {ex, : STAS dane TARTINE oo STARS doms TARIFL Les sajeis anglais
repondeni plus vite & um mol contenant une premidee syllahe auverte comuonne voyelle
(V) gin‘en mod pvec pne premiere syllabe fermee consonme/ voycle ‘eomonnne (V).
s sigfits rangals pal, on mwoyenne, un femps de rfaction beancougy plas mpéde que b
sufels anglade. L wovds mi lvslgue es1 syllnblqee en frangabs tandis gu'en anglals o @eli
specifier I'accentiuation g is premiére syllabe avani de pouvoe Pabilbser afin i ‘socbder

ua leslgise,

le tout jeune enfant des conduites
qui suggérent gue celui-ci groupe fes
sons selon des proprigids de lemps et
de hnuteur,

Loy éuded sur des anirmuu sugeds
pend qu'il existersil une base unifiée
de lu perception d¢ In parole, du
chinmchilly jusgqu'd 1"MHommn sapMens.
[hes ‘expériences Aont en cours pour
évaluer © lo représentation de la
parale cst semblable pour fous les
vertéhrds, L'#ude du stockapge des
formes linguistigcs pourrnil appe-
fer des Informations précicuses ou
aufet de lo spearficitg du langage o
'espoce.

Parallgtement, des investigniions
peuropsyecholopigues fenfeni d'cla-
hlir les propriétés spdaligues due cer-
weie Numain i permettone de i
ter be langage. Par exconple (18], on o
pu  monirer  chice e rl-nm‘ta_u-ﬂt
hrmain des ssymiéirkes pniomigjues
el des maymétries fonctionnelles. A
quelgues beurss aprés 54 naissance,
ke nonrrision troite déin les stimuli
lingulssiguss aves une préférence
pour [Thémisphéne gouche, Toute
fols, le cerveny humain, méme 8"il
g4l Tonctiomnellement wymidnigue o
s nuissance, a une plasiicité sonti-
witle qui diminuwe avee "ige.

L contprdhension des wels of
des plirases

A modalité ouditive exl ln pliis
I niiurelle pour In réalisation

des messages & caraciére lin-
pibatiquee. Bien slr, los sourds com-
muniguent par des langages gestiels
i sona 1'éguivatens spatind des -
guges parlés. Cepenclant, &n dépit de
oo exceptions, ¢lesl par i voix que
I"on ‘conistrull des messages el par

I"oredlle guoe les regoil, Un fuit qul
reste parndoxal et que s mojoriie
des Augdes en peycholinguistigue onl
Ed conclultes aves wie présentation
visuelle des animuli, car les proprifies
de geux-cl gont bien ploy facibes 4
msnipuler que oelles ades  stimuli
acoustiqes,

= Un domaine sar leguel oa o pu
obtenir beancoup d informations est
eelui de V'aceds uu lexigue, oest-d-
dlse "etude des mécanismeas par les-
quields il est possible, moyennant ung
information acoustigue ou visele,
d’acedsler 2o lexigue meninl (recon-
paftre wn mor dang be signal). En
partloulier, I'effet de. confexte, &
savede |a Tocilitation dans I pereep-
tion des mals quand ceux-gi agpo-
rissent cans un contexte, 4 donne
Hew & wn nambre imporuent d"dodes
et di truvaux (héorigues.

Los  méconlsmes  sous-tendani
I"aceds au lexigue sont ipterpreids &
I"aide de deux typei de modéles : les
modeles passifs et les modeles actifs,
L maiddle o passifl o de Morten (11)
posimle des analysears (@ppalis des
[ognpénes) cortespondanl 4 chogque
item lexlenl, chagoe analyseur dant
petivé par des Informations sur la
forme du sibmmalus. Un |oposéne
pecimiile  des informations Al
chesl seulement Borsgu’il dépassera
aom sewil que le mot correspandant
nu logogine scon recddnind,  Adiire-
ment dit, mime £ un logogéne eol-
leetionne beaucoup o'informatfons
maki me réussic pos B dépasker son
seuil, alory Jien ne sern commumiqué
au lexlg o, Ce modéle peul Tk bien
explinuer les effeis de conlexie puls-
gque ¢'exl le contexte qui modifie 1z
se1il] des logogdnes, Forster (5) cois
gidére gue Vaccds du lexigue exl
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w anionome », ¢'eet-g-dire noo
madulable par Malfarmaron contex-
pielle, Ces deus modéles sont au
centre de la plupart des rechervhes
conduiies sur  l'organisation et
I*neces au bexique.,

Un offet de facilitafion sémunii-
que (10} peat Etre observé dans bes
tihes de décision lexicale, Adnsl, le
mot-test {ex ¢ o« docteur w)est idendi-
fié plus rapidement guand il et pré:
cédd pur un mot relié féx ;oo lalle-
mikte ) gue par un mal pon-relid
(2% | = explozateur o). Ung lacilila-
tion formelle st dzalement observée
dans ¢ teavaux,  &esd-dire gue
lorsquon  prézsente un mod précide
par uit adire qui pariage aeor lui des
letires ou des phanemes, on observe
cgillement une facifiiasion.

En ce qul concerne lés processus
d'intégration des mote peéalable
mient identifiés dans des phrases, o
pavcholinguistique reste trés pauvre.
Cependant, I'dtode des mouvements
oculaires pendant la lecture a permis
de misux comprendre les processus
dscguisition des  informations
syniaxigues. Egnlement, par le hinis
d'une présentation ségquenticlle dos
mats & one phrase, on peul mosirer
que lorsgqu'on aecélére les cndenced,
certgines calégories lexicales wom?
ignordes par bes lecteurs, ce gui sug-
gére |'existence d'un processius de
stlection fondé sur les propridtés
formelles de ln phrase. Dews medi-
ies sor le irndtement des phrases song

actuellement avancds, Le premier,

¢elul de 'antonomie de la ayntaxe,
soullent qus lorsque nos Compre-
nous des phrases, le ealeul syniaxi-
que st deétermind por les seulss pro-
pridids formelles de la phrase, ¢'esn-
d-dire qu'll n'est pas affeetd par ks
informations des nivenus supériewrs,
stmantiques ou  pragmatigues,
L'auire modéle soutient, en revan-
che, gue lomsgu'on oit cngagd dani
un processus de perceplion, ce gue
I'on connait sur la sieation, sur
Finiention communicative du locu-
benet; i, peil of doit influencer les
caleuls 4 tous pivenuy. Ceile posi-
Hon, dite interactive, eot difTiclle &
distinguer empiriquement dos ver-
siong sophistigudes de |'lyposhise de
IFautonomie de ln syntaxe,

Perspectives nouvelles

déeril des Studes de compréhen-
sion o elles sont, & Phoure
oetuelhe, les plus avancées, Cels esl
gl e fadt gucil est plus Facile de con-
trdler Je stimulus dane des ftudes de

JH!QEI'-’L'j TiMAs  OVONE  SUriont

——

gompréhension que dans celles con-
cernanl ln prosfuction. de la patole.
Les éludes sur los procédures e
meeanismes du lengage oot récens-
el priv un essor en partie grice
aux hypotheses de Grreit (6] o sux
dludes sur les errenrs abzervess dans
Iy production de la parole.

Crfor sis modéles de traitement

de [informetion fournis par In
paycholinpulstique, les nouropsycho-
bopues ont pu détecier des syndro-
migk ignords ou mol dudiss par le
pusse, Adnal, par exemple, des cas
d'agnosie  verbale, de  dyslexie
noguise e dyslexiz profonde, agram-
matlsme, ete. ol pu £leg mis en évd
dence et elodids, 11 est certaln que |a
peuropavchologie e ln psycholin-
guistique Bénfficlent au méme titre
de tous leurs mpposts respeciifs,
Mais ¢"est probablement par |'explo-
rution articulée dex procesi cogi-
tifs, avee leurs bases nevrologigues
ous-jscentes, gque L neuropsychalo-
e poures le plus 5 'encichir,
Mous avons déjd mentionné des dng-
des cangacrées a Pacguisition du lun-
gage. 1 est certaln que ce chapitre,
qui jwdis occupait i plupart des
peycholinguistes, est aujourd hui en
vode d'use profosde reformualition.,
Par blen des aspects, il esl devenn de
plus en plus cloir qutil cul impensa-
ble de vair le lanpage comme e pro-
duil do geul apprentissage, Comme
bien d'auires, Wexlber (15) soutient
que 3 'on i'intéresee sealement 4 ln
description du langsge correspon-
dant aux stades du développement,
et seulement & e, alors on aban-
danne le but traditionnel de la
peychologe quien d'expliguer com-
ment les capacitds peychologlaues
fanctinonent ef sond acquises. Pour
porier remiéde f oetle carenge, boau-
conp de propoaitions onl eté réoem-
meit avinedes dans ke codre de la
w formal learning theary = (12} mais
H est wrop 100 posr suvedr sbocette
amivelte hranche répondrs i o des
problémes centrauy de la paycholin-
fuistigue.

Deina le deenaine des applications
de la peyeholingulatigue, 1'on peut
siggniler ke odile fondamental joud par
lps éimeles précizes el approfondics
du [nngage gesmiel des sourdi (voir
trovaux  céaliséz par 'égquipe de
Ursala Beloggi 4 'Institul Salk), Ces
travauy ot permis do modilier odi-
cabement le sort de cetie minoeiié lin-
puistigue constituds par des sojety
wanuards,

Mous ne pouvons poi lerminer
ceite revue do lingage =ns faire
mention ded dewy thises led plus
débatiues ‘du moment, & savoir lu

thése de I"orgnne mental et celie de ln
modularité. Chomsky propose gque
Pétude du langage pewt Mre congu
comme celui de n'importe quel autre
organe ; lo seube différence Mant gue
le langage et recdu possibie par un
o organe meninl &, Le prédical
« menital ¢ peul suggérer & bean-
coup d'cgards qu'il sfagit d'un
organe moing bisn conmui gue les
muires. Lo thise de ln oo modularité o
ielle quo'elle est proposée par Eodor
{4} soutient que Pesprit z=si constineg
notamment par des modules gui
fonctigmnent de fagon sutonome, les
I paar rpport aus aotves Ces dewx
Ihéses sont certainement les posi-
thans théorguss lo plus débaiiyes
du moment. Toules devs sonl com-
bnttues aussd bien par les pragmatis-
les que par les fonctionnalistes gud
volent dans les conditions enviren-
namentabes toul ce gui est neceisnire
pour justifier des conduites et Jes
capacités, Clept aux recherches futu-
et de metire & "épreuve In perti-
nence et |a validité empirique i bew-
ristique de ces detx thiges,
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D’ou vient notre cerveau,
d’oul vient notre esprit ?

Malgré le caractére fragmentaire des données dont elles disposent,
la paiéupm]ngic et la préhistoire permettent d’éclairer les conditions
d'apparition de 'intelligence humaine et les modalités de son devenir.

Ywis COPPENS, Clowdinge COHEN

e cerveal de I"Homme cst évi-
I demment I'héritage de o los-

guc Hgnde de Vertébees qul le
précéde. A cobirs de celle dvolu-
tion, I'encéphale s développe aur-
it dins sn region antéricure, le
idencéphale. — que 1"on appelie
habituellement le « corvenw ». 560
wolime a'accroll of &a Wruciore o
compligue  chee  l=s Manimd lves
inperienrs, cher los Primintes <6, de
fogon spectaculaire, des  premicrs
Hominidés & I"Homme aciuel,

Ce devgloppoment cérébral chez
les Hominkdds “accompagre o un
progres lechnigue gul fait Is preuve,
nuconers des Sges, de leur copacité
sans cusse weerue de ' adapter 4 leor
environnement ¢ de e irunformer,

Mals lex Eléments dont an dispote
pous retracer oolle  hiviofie somnl
rafes, dispersés of frapmentales, A
bien des épards cetie approche doit
done dive indirecte. Lencéplinle e
uiig sfrsciure malle, qui ne s¢ Tosi-
lise pas @ e paléontologinie ne con-
nei gu'impai failement  "iaiomis
du cervean des premicrs Honimees,
por ke moadsges de leur caving encé-
phaligue (encadeé 1) @ maks le préhis-
doret irobve s, dans les iraces de
leurs indusiries, Jes préciciix témoins
de e que fur leur intellipence.

11 ¥ves Coppens, professeur au College
de France, e divecteinr du Centre de
recherchen anthropolaglques. da Muws
de FHomowe (LA 49), Ploce du Troca-
o, TG Parfa.

L3 Clauddine . Coben st professear de
jlillesixpliie of d"onihropologie.
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£ dvadurion dos Flominidds

o pest  supposer  gue la
O famille des Hominidés cal née

iy menviron T ou 8 milions
d'anndes en Alrigoe de 1'Esg, bien
qu'on ne poséde pas encore les
prowves  paléontolegques de won
existence & une épodue mussl recilde,
Les modifieations du miliu, "ased-
chament du elimai ef le déboiscimenii
gui - om sulvi dans  ceite | réglon
Pelfondrentent de Ia Rifl Valicy et le
relévement dun de sen bords on
peul-ftre  comdmint ¢ Primales
supErienrs i ge redresoer powe micix
chissier ot se défendre. Sans dowie
alors, le développement de lewrs
faeultés mentales a-t-il pie constifier
wne sdaptation favarabbe & leur sur-
wle dirs oo milic o ils dinient phes
vulnérables,

Le gresmier genre d'Homimidés
conmu, gue "on peul nommer inlor-
inellement pre-dusiralopithecus, se
remcanire en Taneanie, au Kenya et
ot Etldople enise 4 millions d 'anmnées
et 38 millions d'anndes environ. Il
gal i 'origmez du genre Auwirafom-
Hrecus propremend div, gud lal spe-
e, enire 3.5 et | millinns d’anndes
environ en Afrique oricritale et en
Afrigue du Sud. Ce genire &5t repre-
sl par trols sapboes § oA watralom’-
thecier africamies, 1 plus ancienne et
Iu plus gracile (25 kg environ pour
ume tudfle 1,25 my, dob dériyent
deux capéces conlemparaines gui
réalisent une adaplaton conpars-
ble, Awsbrefopithees robiims en
Adrgue di Sud, e Ansiralopithecns
ferised en Afrique de ['Est dont e
sepueteite, plos fourd o0 plis massir,
permet d'eanimer une taille de 50 kg
pour 150 m environ.

Lz penre Hamto pail probable-
ment de lao forme gmelle d' A nrafo-

Mithecis, Appor peut-fire. dés
mlilioais d anmées en Aldgue de I°Bs
— il dvalue en trols stades morpho
logiques succesals @ Monnoe Folifis
wiainu e Afrique entre 4.2t 1,6 mil
lione d'atnées, ot o peu plu
robuste qu'Aureiapithecn afvice
wiss, gui el A-la fods son ancéire e
son gontemparain : i1 mesure 1,30 0
ou L ADNm pour environ 40 kg
Homo. erectus apparall  dé;
.8 millions d anndes en Afrigue
fuis se répand rapidement. dans tow
Pascien Monde, Le Torme Ham
sIpieRs commence & appamfire
miznsiblement, sams doute  pvam
FOCH ONY anis, Yers 70 000, " Homme
de Meanderial, considérd comme une
srs-espive o Homo sepleas, ippa-
rall en Burope of ou Proche cof
Moven-Orienl.  Ceite  farme, au
pqueletie plus lourd e plus massil
que le ndiee, disparaft aux alentours
de D00 pour labser place 4
I"'Homme dons 22 formie aciuelle,
Homn seipiens supiens.

Les transformarions e

Pencéphale

uw cours de ["évolutlon des
A Hominidés, le volume endo-

efinien augmenie de fupon
indiscutable. . Cette  progressfon,
lemie d'abord 4 1'épogues de pre-
Aurrrfopithecns, ' Auwsirolopitie
cian, ol d'Home bl &' accilie
s bors quest atteint le stnde Homro
ereefny  glle s poursuit encore aves
les preniders Home scpiers (sl en
particulier aves |"Homme de SNewn-
dertal dont le volume endocrinien
maopen, plus mparan g cehed de
"hommme petued, e sitne awtour de
1 B0 em’), pour allzindre un ralen-
tizsemont  avee Home seplens
grpriens, (fig. 17
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e Tamt de Twing”, crine-type de Vespder davirsfopitheens, dégomorr en 1924 a4
Tang { Adrigue du Sadf, el uliefliot 4 un ealini de 5 ow b ans. Le moabage cnlogrfindien
nainrel parte dairement "empreinde des vaiseae niningds,

=

1. La mesure du volume de la cavité
endocrinienne

Leneeplale e se Towsille pas, mais ks os du eriine délimilent sutre eaxoone

cavilé doni le vilwime poul fere ddtermind.

Ces mesirey pravenl #re elfecines ©

— illeeciement, ea remplissand ls covlié de graines el en caloilani le volame des
graloes utlbuies.

— fudipectenbent, en effeciiant wn moubsee en plitre oo ea plastigee de bs cavlid
ol e an calgwlang le vidne par diplagement d'ean,

1 Fami moder copondasi gue le vofume oldemn o pelul e In cavile endscrdl-
wienne e non colai de Peocéphole § ente Pescéphale o |3 bolie crinkmee dol-
wveni irowver ploce les méninges, Vespace sirussarmcimoidbon, lis velnes et les noié-
res ebrthmles e etrébelienses, les dons of bes lnds welneus, los donee pelres de
neels cramiens e leny avdgine spparente o leor dispariton dans les divess fora-
s el carauy oeseux, b osang el le lguide ofphsloroehddien.

Uhr, oo ligwidis, oo Deganes o ooy poriions d organes reprisenieni un valnme
qil virle avee I'Ig @l Ia taillp, w0 dont les auidars disoaient Mimpannooe
— Bramilds, vi TI2T, Vesthmalt & 1% da valume lotal de e cavite,

« Metiler, em 1955, § 3323 9,

= Las fatrwher flidogicas, en 101, & 5.7 % pune un aaovesiselk, 25 9 poer sn
emlfani de | an et 20 % pour un jeane de 20 ona.

I esi de bwidis fagais inpossdble de connpline exactement be pinirceslage da
vl endocrinles ndvEpd par Peacéphole des hominkdis fosiles.

En un peu phis de 2 millions
danndss, |s movenne de |a capacind
endocrinienne a phus que Aplé, pass
sond de 400 cm’ [ches Ansirelopinie-
cusy, o 1 350em" cher Moo
supiens. Ceile augmenialion, irés
rupade i V'echelle pédlopigue, s iréx
probablement en roppart avee les
progres de loer jmelhigence, Pour-
tant, une telic affirmation dodt fire
nunticée : chiz ' Homme actuel. & la
capacité endocrinienne moyenne eit
de 1 380 em®, les variations irés
imipartanies de e chiffre ne sont en
rien significatives, puisque des indi-
widus sadns e« normolement «
imelligents poasedent un encéphale
dont e vodume atzinl 2 000 ¢m’
(Cromwell, Tourgeniev), ou
| 000 em® (Gall, Anostole Frange),
e plus, 'acereassement du pobdy du
s, de son volume, de = surfoce
au courz e "Evaliition dey Homini.
s, peul fre o pariic. fenu pour
respansable. de eclui du wolume,
done do poide do derveny : o twille
de "enciphale e propordonnelle
Bux mEkses & innerver. C'esl pour-
gquoi chez de nombreus animaug,
son valume ef sin poids dépassent
Inrgement ceux de Pencéphale
hwmmin ; ainsd en el des Elé-
phants, des Cérneds of méme des
Coritles; dom la capacité endocri-
nienme peul, exvoptionnellement 11
cil vrad, ameindre 752 cm', dépas-
sant gknsi celle d”Awstmbamisfiecs ot
migme de benucoup o Momo falyilis.

Des caleuls plus fins om dome &é
fentfs pour tenir eample, d"une
pipdde A autre, de i crodssance
allomatrigue du podds de encéphole
relntivement & celul du corps, Les
bicemidtricieny onl sinal dvalue wi
o geefficient d'encépholisaiion »
(enendrd 3 qui révéle sam doule
w intelligence v des diflérentes
expeces animales. [ oni pu dgale-
meni meiire en évidence, prnlce o ces

LE COURRIER DU CNAS &3
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Fig. |z Exaluthon o la capaché enibogcdabenne des Hominide.

2. Calenl du coefficient d encéphalisation

Dhepaibs e miiei du X1%* sbécie, ks snibropoboglhtes cherchen! i Bvalier de
fogon rigemease ke degrt d organksiion circbrale des Yerébois supérisums, n
i, i"albemund Cilo Srell dtablii fs formale tPe = ko= Pe7, 00 K représenic ¢
w Paetenr psychigee 5, Pe e pobids de Pescépliale, ' 1o pubds da corps, el o, égal
& envirom 0,66, le coctiiclend Haal le polds @i carps § s srface, puisgue c'esl
par & airlace qee i corgs esi en rappard avee le ninade exidrisar.

Em 1937, Famiricaln Voo Bonin ent I"idée de rapprocher eoiie farmuke de celle
de la lol de dysharmonte ow lal ('sltométrle, Fsltic par Huddey of Telssber dis
1930 : nu seln Fw emsemble o lndividios de I méme espece, b crolsanoe rels-
tve de deus orpames X el Y e iradull par ks formile s = ba®, @ y el Ia dimen-
shon de Porgane ¥ of &, celle de Mosgane de rifdvence X, Lo eourbe de cetle fone-
tlon en coordonndes | quves, es1 wne dralic de peaic o dond Penlinpée
poar s = | es bog b ;e méhode stuilaigue de sgreeskni e de déderminer
wver pricislonn in valeur o, Yoo Bonin démonir ainsl qoe *alboméire de crole-
sance des individus d*une mbme expéee pouvali re iranaposs § Pensoimbbe des
mpéces du groupe o bevenlr une sBométrie de Gliaion. Ces recherehes om EE
reprises nujenrd Tl par Bolond Boschol (Universié de Paris Y11 el Tleing Ste-
phan {lastiiei Max Plasck de Franclor), Ces chercheurs damment disormals be
aom de o corlficient d"encéphalisatian = a0 facteur k, ¢ montrent gue sa croks-
mnce ea fonetion des diverses silspiations Modoglgues. Cette mithode e nevile
dione pariicaldbrement wiile i ln recherche des sivensia éyolialifs siidnis par les
epices Muillfes. Elie pral Hre e ootre appliguie d la paltoniologle depabs que
I nimibebeain Terieon o troovE o moven de relier, de minkéne gpparemment satis-
fulsanie, au molns e ce giil coneerse les Momemileres, le volume de |"endoerfine
un poids de Pencephale, gue sépare e dmple diiTérence de & %o, & Pivamuge
dn volume, 1 riste cependant diffcibe @ estimer s (sille et e pods dua conpsd mn
fowdle, nécessaire poar cobenler b o cogilicient d"encéphailadion » wlielnd.
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calculs, tn deépendance qui exisce
gnbre ba crolzsance de ce cnefficient
les différentss adnptations blolog-
ques. Adnsd, parmi les Primates, les
gipeces diurmes sant phis encéphall-
phes que les nocturnesy, celles vivant
on sociésé plus gue les eapéoes solito-
s, lo Trugivores-omnivores plus
giie les foliveres, fer capdoes derres-
tres plud que les cipéess arboricoles,
D 1elles conclusions pourralent con-
firmer  Vexisignee d'une relation
eritre le développement de 1'encépha-
lisntion chiez les premiers Hominidés
¢b Jes modifications de leur environ-
nement, A une dpogue o o8 Primas
Les el Sé condraints de +'adapter &
un milken owvert, de resserrer lewr
Hems sociaux el de modifier leur
compari=ment allmentiire.

Celte encephalisaiion crokssunie
s'necompagie, des premicrs . Homi-
midés 3 'Homnve actuel, d'une pl-
feore irmgation  du cerveaw, qui
paralt teachire un développoment de
son potivitd : parml-Aensemble des
viseEawy meningds (veines of arléres
médingées nilésieurss, potite ménin.
g, méningites moyennes, ménngie
poséricure} destings & |'irrigntion e
b clure-mére et du squelette, seul o

= sysiéme méningd ooven apparli en
crei s ko gorticale interne de la
vodlte erdniennd 1 les moalages enclo-
cramnsens, watwrels eaeartifelels, domt
dispose le paldoniologisie, cn restis
tient  douvent Irés clairement le
iracé, O la iransformatlon de celle
vascutarbsatton semble révéler, dis
les premiers Hominicdés, un acergis-
semetit préférentiel de Mlmigation
dans cerfalnes régions de Vendo-
crine  (pariétales, ilemporales).
ifig. 2)

Chit saly pujourd' b gue Pencé-
phale représepte  gne o image o
fonctionnelle  du' corpy  envier,
Depuis bes recherches menéss por
Brocn ai millew du XIX° shéels, des
étndes espérimeniales ont permis de
loenlisgr duns les cinconvolutions du
coriex les régions correipoasdait i
différentes pariies du oorps et & der-
aines Tonctdne poychiques,

L ttude de In morphologhe externe
de Mencéphale des Hominidds révile
que, déjh cher Awsiralopithecis &
mime  dis  prédesiralopiiheries,
Pencéphinle o une structuse « homi-
nignng =, apparement differencice
de celle des Grands Singes
{eneadrd 3 et (llusirstion) @ la rédoe-
tion du fobe oocipiial, associé aux
Fonctiomns de L vision, le dévelappe-
mvent des sones femporales inféneu-
res, impligudes dans les mscnninmes
e la mémodre, = ¢dlul dex romes
frontales  inférleures, impliguées
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Fig. 2 — Fvalnimm du irect des valssrauy,
meEningés moyens (0 apris Saban, 1980,
Abréviations @ g, pone (reidake ; 2o,
e eodpiiale ; bl branche Tronisle §
i, Brumche anidéticare ; bm., kronche
mayerine : hj.. hmnche postiriesns |
sp, . Almus pebro-sguamenx; sl., sinos b=
terul, Cietie sirie de complienibins erals-
sinte oic fgune fvidemment pas wne serle
phyiogtnigue mals clle porilcipe 4 som
elohboement.

ab Awirralopdthecus dfniemau e Sierk-
fonieln, Afeigque due Sud % Ts 68,
I.a hranche aniérenre. singpde, porie usd
imgeiniaile brapche fromtsle, ramifide |
s brmmche moyemne el inexisimime {elbe
il pairfmemend réduiie sur d awires apé-
cimenal ¢ ln brwnche snidreuns, shnple
comme apidelenr, o5l relite an sy
luitral par um dmoy plrn-squameus hisn
deselappd,

ki Ararrwlopifieea rodiirs iy Swarik-
rumy, Afrigoe du Sud Pk TSRS (la Ggare o
#le dnversée pour (aciliive la comparai-
somb. Le trogd vasculalee reprodull Je prd-
cidlent em le eompliguarl § |a Brunche
amitrienre et simaple, i branche franinke

quclle recoil el forte of ramifiée © la
branche posicrienre, également simple,
recnilile vers 'arriers un Famean eocipi-
il el e slmus pélni-syuamout gul b rells
m sinus fatfral 3 pour ks peemiee fods
appargdl une branche mayenne, pew
ramifide main bicw carnciérisée ol sc
fetani damt la hranche postiroure.

cl Moo kablfy de V'Es Turkano
IKMM-ER 14786 Lo vascularation
a‘orichll ¢f s Uramsforme @ la branche
wniériene dis sysiéme miningd esi emcone
smple, mads efle ne poric guon priit
raimezl desline & ba pong Tronlsle ; celle
hrunche aniftimoe mooofl, vers Porridre,
une trts forte branche moyenme mmifie
i wsccmpe doule lo rone fromtake di
pariétal, £t coa rmifieniloes o asnsame-
wend wved la heanmele astbrieore, La -
che postdipune ool composty de deux
valseaus imporianis, doni "on «onns-
fomowe dwns sa pertle cemtrule uvee un
it rameany de la bmache moyenne e
I'suire s rupproche bn sinps pim-
sgrmmeus relie sy sinms lpiéral,

f Mo erecius de Sangirus en lndond-
e (HLE, YIIE, Le trage des valsscaus

soemne fen iemilances  eiguissies ches
Nomp fabiis ¢ 1o hromsehe anidrioare,
peu ramifiée, ne porte play de brasche
froniale ; I hranche moyenne o' arlsorie
vl la hranche postévirore s développe
vi'rs la réglom occiplinbe,

el Ffloma admaderralanrls de la
udna (Charendesh, Le tracé des vals
sruny ales Meanderiallens s coraciivise
par be déveluppement de la braoehe anig-
ricmre qul sheodi & isolemen od'oa
enanmy sinus £y s de Breschel )

N Hame soplens wplens Le rfsesi se
cwinpllipue 1 wne de w5 grandes canacid-
rigtipues ewi Plmposiasl développement
e ampslamoses enire les frods branches.
mnfnenmenl dums lo sone. pariédale, L
hranche  aniéveare (hregmatlqoel  se
divelopp® aw polnt de devenlr oo véris-
e sinus deinuy de Aeeschet), e s miis-
che d un rescan tres dense de yalseaon
plms oar monins snssionmnsés gul couvee b

‘rone froniake, [a branche posiéricure

{nahdntlgyueh 51 aoivent redlee g slmis
lwierm] paar Piniermddiaice d'un paine
slows ile ilnue plre-sguamenx),

dins Jes mécanismes de In parals,
a0l des (oilonces gul pe cesgent de
s accemruer o cours de 1"évolution
ded Homimdés. A mesure que e cer-
vedu grossl, @ haoleur s"accrod,
noiammen| dans les réglons parida-
et e demporales, Te conex du lobe
froveul 3o charge de zllons of de phis-
sements, et le sillon semi-lunaise, gul
borde, vers 'avant, Ualre viswueile,
donne Plmpression de migrer vers
Fmrrigre sops Pexpansion de b eone
d'associulion paridiale,

Bien que 1a forme du oriine osseux
g muive fue de Ingon approximalive
les contours ibe I"encéphale qu'l cons

——

tent, ey tminsformodions de sa mr-
phologic externe peuvent aussi dop-
ner de prtvievses indleations sur les
tendances de Pévalution cénébimle.

De pre-Austrplopiibecus o d'4us-
frafopithedus & Fome, b bolle o
nignne change de proportions, les
régions  pariciales ¢ temiporales
fograidissent, la vodie erlnlenne
v'eléve. Lo disparition progressive
ded  superstructures, potammeni
s bu région sus-cridiaire, Tactlite
Fapparition du front ef trnduit |s
poasibilice nouvelle pous fex toomitof-
res anterieurs du cervenu de s¢ dive-
bopper. B one &"agit poadrtant pas pour

le paléomiologisie de reconnoitee,
far fes o bossds v do orine, les
o facailids » chéres & la phrénologic
e Gall, muis de comprendre ses fen-
dances evolotives en rappori dves
celbes du cervesi ef du sgueletle diens
=3 fotnlicd,

Lox effeis de o bipddie
iome pedl en eifel Isoler le
cervean, nl le crline, de

I'ensemble du corps qui Jes
porie, A cet égard, la statfon bipede,
segulse dés origine des hominidés,
parall avoir &¢ un facienr fondo-
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3. Principuus traits de "évolution de Ia structure de 'encéphale
des Pongidés aux Hominidés

LOBES PONGIES O INIDES
T wmgoral Lahes de dimensiens | Hamienr cmssante du Jabs temporal.
riduiir = Lgs pehiless antéricurs s agrandivwend e
i mrnaidizsoni.
- IMveboppement du piie infiniur.
Parigtil Lohes de dimenstons | Fasteur oroisanie
ribibies,
Theciphiad Higion occipliale hlen | Réducilos du lobe neclplial.
iveluppie, T siflon weeni-lumakre  migre  vers
Le sflun semi-lienaire déli- | Curebive et tend & dinparafone,
mite un grand lote occkp. | (00 % des cas cher Dllomime acioet, )
ral.
Froninl Syrface nrblinire en lome | Sarface orbitpie cosdés vers be bus,
il fosne, en painie. La ¥ cireonsvobutbon de frontad infé-
rieur pore & gavche 'alne de Hroos,
Dés PAnarabepiihegue, el s dives
lnppe, s compligue ¢ i ¢karge de all-
. Tons i de pHsserncibls.

Fig. 3 : Maulages endiscriiniens de Chimpamed (an troghodytest en haut et o' Austruba-
pithégue | Angrafapitheeas afrieanus) e has Oa remargec b phes geande heutear de
I'endocrine d" Australopitbégee, mosmmenl dans ka région paridiale. La surface orbl-
taie des Inbes fromtmm esd; en ouine, déplacée vers le bne chez 1" Australopiibégue ;
enlin be nkas fmara sernbie défimiter eher 1 Ausirslopithéqoe un nbe occipiial e
poup phes redui que ehee s Chimpaneé (d'sorks Halloway, 1973).

mental dans be processus de 'dvolu-
tion., 8, s TAusralopithéque,
'arganistion dy corveau et déjd
hieminienne, si e principaus rais
spructibrduy sont o place dis quatre
millkians d*mondes, sans dnile en
eifen la bipedic a--clle jowe un rdle
dama gelle soquisition @ elle déter-
mine ln place du cring en dquilibre
sur o golonme vertébrabe, entrai-
noml, wves le déplacement du frou
occipltal vers |2 bas e Pavant, Iy
flexure e ploocher crinlen et
1w enronlemeni w du oetrveai, con:
ditien de son expansion maximalbs,
Mnis c'ewl aussi de In siation
redredsée gue dépend In libérntion du
membre aniérieur pour la fabricas
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tion o Pusage d'outils. « L homse
gil  [mtelligen: puroe qutll 8 upe
main v, A mesure que le cerveay
grozsil et s¢ complinue, la main,
degagée des comtradnics de li loco-
motion, pedl &re utilivée pour une
prehension de plus en plus. fing el
précise.

e prone pillions d'anidées appa-
rait, assocds & Awstralopiiierus
africanny, une industne de plerres o
"o Ll qud Fait minsd 1o prouve de
s3 capacité de oréer, de prévoir el
d'inventer des formes touvelles,

133 Jors et jusqu'a "Homme
actuel, 'Intelligenee technigue ne
cestera de s parfaire, En diversl-

fiont zon outillage, en construizant
des abels contee e htempdries &t
les prédateurs, en développan) Jes
techniques de la chasie, puls plus
tarid, en donwestiquant le few, lesani-
mauy, les plantes, "Homme mani-
feste sgs capneines accrues de o ndap-
ter & pon midico el, doms une mesure
entore modeste, de | translormer. 11
semble qu'alors, 'évoelulion eéré
rale indube el précéde be progrés
techmigue.

I aerds @ fa pensée ahitrafic

funn diute dis I orgine. les pene

tiques  collectives, Hées par

pxemple 6 b chasse ou &
iramimilssion  ces fechniguess, oo
elies rendu néceusines cortalnes for-
mes d'dchanges, sibon verhales e
urticulées, du moine gestuelles,

Bien gu'ancune preuve paléonta-

logique ne pubse Bre donnge de
l'origine du longage hummn, el
gu'auecun  indice de  latéralitd ne
puisse Btre bl avee certitugde
avani Hare sapicns, aire de Broca
(o 3 cirpomvolution du frontal indé-
rienr gauche) purait diéji développée
chez les premiers Hominides @ leus
buuche, ibérée des contrainies de Ta
préhension,  pouvail  certainement
émettre des soms inarticulés gol bewr
permettnient de communiguer entre
k.
L'acels b Tumivers dec tgnes e des
symbobes, qui ouvre célui de |a
riflexion abstruite, ed sans doute
atiein! dis "Homme d¢ Néandertal,
Les pratigues Tunérmires, la prodoc-
tion d"objets ou de figurations inutl-
le= 4 I survie matérielle, meads repon-
dunt & une finalité sthétlgue ow reli-
gicuss, o purabsent deés preuses
indiscuinbles, L'Hamme a, dés bors,
la faculié de penser et d'abstruite, de
premidre consclence  de w0 propne
rature of, au-deln d'elle, des mysté-
ros de o vie ot de la moet,

Avee 'avénement d'Homp
gy, évolution semiple en partic
changer de plan. Ce n'est plus scule-
el dans son cervens, mils surtoat
s les wanifenations matdriclles,
verbaben of abaralies de son el
guisee g se.poursuil o8 devenir.
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CNIS 84
“Images de la recherche : la communication”
PARIS - 6 - 26 juin
Exposition - Animations - Conférences - Soirées spectacles.

Promenade du &uai Branly - Au pied de la Tour Eiffel (79
Cuvert fous les jours de 13 h & 19 h - Entrée gratuite.
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