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A la structure particuliere de notre corps
(et en particulier de notre systeme nerveux)
déetermine ce qui pourra étre
connaissable pour nous
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4 billion years ago 3 billion years ago 2 billion years ago 1 billion years ago

Prokaryotic cells

. . . 3 bya
http://www.slideshare.net/itutor/evolution-and-changes
Timaline not 1o scaie.

https://en.wikipedia.org/wiki/Abiogenesis

Cell wall
Golgi
DNA Lysosome ——4 §
Nucleoid Nucleus —
Endoplasmic
Cytoplasm with reticulum
ribosomes

Mitochondrion

Cell membrane
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- notre espéce Homo sapiens

Siun millénaire valait une seconde :

il'y a environ 3 minutes

(sur 5 jours)

» 3
L-‘A—mh,v‘m“.su

- les premiers vertébrés (des poissons primitifs)
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le néolithique,

(domestication animale et agriculture)
il'y a environ 10 secondes

(sur 5 jours)
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Animal domestication

el kola acrick Organized Cles Pyramids Bronze Athenlan

and simple agriculture  Agriculture Doriesticaticn Age in a

well-established X558 China
horses | : . Classlc Industriahization

La matiére est constituée
de corpuscules invisibles a
cause de leur extréme
petitesse, indivisibles et
eternels.

Il y a environ 2 500 ans,

(2,5 secondes sur nos 5 jours)
des Homo sapiens formulent
des hypothéses sur la nature
de la matiereé

ARISTOTE
IVéme siécle AVJC

/Mais non ! On sait
tous que la matiére
DEMOCRITE est constituée des

. quatre éléments:
“me
IVEnesiecle AVIC | 1oau, 1a terre, le feu

et 'air...
%
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Fin XIX siecle, soitily a 0,1 secondes (sur 5 jours) :

modele atomigue moderne

2000 1000 o
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- Fin XIX siecle, soitil y a 0,1 secondes (sur 5 jours) :

premiers &

dessins précis
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des neurones
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Plan de ce soir

LO ®l abor a ttheariemdu deaironle & aug@ebut du XXe siecle

La chorégraphie des neurones et des cellules gliales durant le développement du cerveau
Le neurone déploie ses dendrites et son axone
La conduction ®l ectriqgue permet | a comm
La transmission chimique au niveau de la synapse amene de la souplesse
Le neurone int gre constamment tous | es

LO®l agage neur onaircutsgpour raffiner | es

Les nombreuses mises a jour de la « théorie du neurone »

Apresla pause et quelques questions/échanges:

Le cerveau est brdimteur di f f ®r ent dodun
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Vers la fin du XIXe siecle, certains Homo sapiens commencent a se
demander ¢ omme n matieré céregralenquides fail panseré



zoom in sur sa région foncée, aussi appelée matiére grise...




matiere grise : corps cellulaires des cellules du cerveau, les neurones




Camillo Golgi

Santiago Ramon y Cajal
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Golgi défendait

le paradigme
dominant

de | 0O®p o

| 6i d®e (!
systeme nerveux
était constitué
d'un maillage
fusionné

ne comportant
pas de cellules
isolées.
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Neurone pyramidal du cortex moteur

Mais Cajal va montrer, a
| 6ai de de |
Golgi, que les neurones
semblent plutdt former
des cellules distinctes
les unes des autres.

a

C

(



Golgi et Cajal obtiennent le Prix Nobel de physiologie ou médecine en 1906.

Dans son discours de
reception du prix, Golgi
défendit la théorie
réticulaire.

L e

KUHN

LASTRUCTURE
DES REVOLUTIONS
SCIENTIFIQUES

Cajal, qui parlait apres

lui, contredit la position

de Golgi et exposa sa

t h®orie du ne

qui fut bientot admise. ia
Champs
Flammanon

terme nbdbexistait pas en

mais on allait assister a un changement de paradigmeeé



La théorie (ou doctrine) du
neurone :

APour expliquer | 06ab

mais on va voir a la fin de la séance
gue chacun des points de cette théorie
peuta uj our d @mis en qiestiond

Neurone pyramidal du cortex moteur



La théorie (ou doctrine) du
neurone :

1) Leneuroneest | Ounit®
et fonctionnelle de base du systeme
nerveux;

2) Les neurones sont des cellules
discretes qui ne sont
pas reliées en continu entre elles;

Neurone pyramidal du cortex moteur

¥l NI R 3) Un neurone est compose de 3
parties : les dendrites, le corps
cellulaire et | 60ax

4) LOiIi nformation <c
neurone dans une direction

(des dendri tes ° |
cellulaire).

Dendrites Cell body Axon
taing 58

Collect Con Passas slectrical signals
alectncal nucleus and on to denantes of another

sgnals organelles cell or to an eifector ol



La théorie (ou doctrine) du
neurone :

| uni t ®
ase du systeme

1) Le neurone
et fonctionnelle
nerveux;

Je vous signale tout de suite
«| O a moaitie du cerveau » :

les cellules gliales !

(en rouge ici,
et les neurones en vert)




Les cellules gliales, encore en rouge ici

85 000 000 000
cellules gliales

Cellules qui
nNoOo®mettent pas
déi nfl ux ner vVveuxeée

éet dont on va do®tailler
les différents types a la

fin de la séance
385 000 000 000
neurones |
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decouvre la
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La conduction ®l ectrique permet | a comm
La transmission chimique au niveau de la synapse ameéne de la souplesse
Le neurone int gre constamment tous | es
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Les nombreuses mises a jour de la « théorie du neurone »

Aprésla pause et quelgues questions/échanges:

Le cerveau est brdiateur di f f ®r en't doun



The Tree of Life
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S Syttens rerveie Losderme

Présentes dans 1a masse interne du peéembryon au slade de
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https://www.franceinter.fr/emissions/sur-les-epaules-de-darwin/sur-les-epaules-de-darwin-23-septembre-2017
https://aeon.co/videos/watch-a-single-cell-become-a-complete-organism-in-six-pulsing-minutes-of-timelapse?fbclid=IwAR13a6t3oWqr_utd6eMGwNNt5XJfEV8nnxMbM5r0Axg4P41o_0BnqIRCiGs
https://vimeo.com/316043706

Ectoderme —

Systéme nerveus

multipotentes, appelées « cellules souches adultes », ne peuvent donner naissance qu'a un seul oS

(en fonction du fewllet embryonnaire d'ongine : mésoderme, endoderme ou ectoderme), Elles sont, en revanche,

a l'origine de plusieurs types de cellules différenciées dudit organe. Une cellule souche hématopoiétique,

par exemple, peut donner n'importe laguelle des cellules sanguines (globule rouge, giobule blanc, plaquette...).
Infographie de Michele Dehoky p o u r

Bien que conservant
certaines cag’acibés
de prolifération,

les cellules souches
unipotentes ne peuvent
donner qu'un type
cellulaire (par exemple
hépatocytes du foie ou
kératinocytes de

la peau), Un organisme
adulte conserve aussi
des niches de celiules
souches multipotentes.
article
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DETERMINATION Vi Cellule souche neurale

multipotentes

Astrocyte
A Expression des A Expression des
genes spécifiques genes spécifiques

aux neurones aux cellules gliales
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Olfactory bulb
Basic Plan of Brain
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Pour le développement £
du cortex par exemple, D < N
la migrations 6 ef f ec = —~£
a partir de la o vw“‘“f
zone ventriculaire © @ Als |c g I

du télencéphale.

Ces neuronemigrentle long
de cellules gliales radiales
cdzalj dzQt I LI |
en préservant leupattern
topographiqueen colonnes




cela va globalement donner lieu a
une véritable chorégraphie qui va par exemple ici,
gr ©ce ° | 01 celluesghated radmles eddesgeunes neurones,

permettre aux 6 couches du cortex de se structurer correctement.

Temporal development of the neocortex Layered structure of developed

neocortex
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Delta cell

Alpha cell

Capillaries

Dendritic troo of oo Golgi cof

Stellate ceds

Car contrairement aux cellules du corps
humain qui font partie de populations
homogeénes

(par exemple ici une cellule béta du pancréas
vasecreterde | 6i nsuline peu
ou elle est située dans le pancréas),

le developpement du systeme nerveux
pose un probleme particulier puisque

lapositiond b6un neurone do
est déterminante pour sa fonction

7
“f N\

par ce (gueoulnd e n'>d??§fo i
neurone va se placer
determine les connexions ‘
qudil fera avect
ses semblables. \

\
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La conduction ®l ectrique permet | a comm
La transmission chimique au niveau de la synapse ameéne de la souplesse
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Vous vous souvenez de ce
des unicellulaires aux pluricellulaires ?
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Une celiule animale typique

e = cellule spécialiseeé



A Structural Classification of Neurons.

Anaxonic neuron Bipolar neuron

4 Dendritic
> branches

Dendrite

Cell body

Axon

Synaptic
terminals

BY Anaxonic neurons have more [ Bipolar neurons have
than two processes, but two processes separated

axons cannot be distinguished by the cell body.,
from dendrites.

Unipolar neuron Multipolar neuron

Dendrites Dendrites

segment

Cell body
Synaptic 7= Synaptic
terminals terminals

Unipolar neurons have a single [ d | Multipolar neurons have more
elongate process, with the cell
body situated off to the side.

than two processes; there is a
single axon and multiple
dendrites.



Anatomical diversity of neuronal cells: a Purkinje neuron from human b pyramidal neuron (rabbit) ¢ motor neuron (cat)
d,e horizontal neuron (cat) f pre-motor interneuron (locust) g visual amacrinal neuron (fly) h multipolar neuron (fly) i visual
monopolar neuron (fly) j visual interneuron (locust) k pre-motor interneuron (crayfish) | mechanical sensory neuron
(crayfish); The arrows indicate the signal output zone. (from Cajal, Fisher and Boycott, Burrows, Strausfeld, O'Shea,
Rowell and Reichert). The illustration has been taken from: H. Reichert; Neurobiologie, page 23 [9].

https://www.researchgate.net/figure/Anatomical-diversity-of-neuronal-cells-a-Purkinje-neuron-from-human-b-pyramidal-neuron_figl 44230306



https://www.researchgate.net/figure/Anatomical-diversity-of-neuronal-cells-a-Purkinje-neuron-from-human-b-pyramidal-neuron_fig1_44230306

Tres grand
nombre de
types de
neurones
différents

(estime a plus
de 1 000 et
peut-étre
beaucoup
plus, voire un
continuum de

%typesé)




La théorie (ou doctrine) du
neurone :

| uni t ®
ase du systeme

1) Le neurone
et fonctionnelle
nerveux;

2) Les neurones sont des cellules
discretes qui ne sont
pas reliées en continu entre elles;

¥l e 3) Un neurone &gt g¥pmposeé de 3
parties : les dengites, le corps
cel |l ul et | 6ax

4) LOiIi nformation <c
neurone dans une direction

(des dendri tes ° |
cellulaire).

Dendrites Cell body Axon
Collect Contains Passan
alectnical nucleus and on to denarites of another
0nals organelles cell or to an eifector ol

slectrical signals



Méme Cajal avait déja conscience de la grande diversité de formesdesnh e ur 0 n ¢
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Histological Structrure of the Cerebral Cortex
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Une fois le neurone
positionné, différents
mécanismes vont
permettre aux axones
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Et apres la naissance, dans les

. premieres années de vie surtout,

les connexions entre les neurones
vont étre ajustée plus finement par
les inputs extérieurs

en provenance du thalamus.

Autrement dit, des interactions
de | denfladrethvavenne



Cela suppose quoil vy a d®]
qui circulent dans les neurones.

Mai s eeduelsdi nfl ux? ner veux

Et apres la naissance, dans les
premieres années de vie surtout,

les connexions entre les neurones
vont étre ajustée plus finement par
les inputs extérieurs

en provenance du thalamus.

Autrement dit, des interactions
de | denfladrethvavenne
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Hodgkin-Huxley Expts, 1952
Squid Giant Axon

A
-------

Silvar-silver
chionde
alectrode

© Elsevier. Guyton & Hall: Textbook of Medical Physiology 11e - www.studentconsult.com|

Few neurons, large diameter
Large enough to insert microelectrodes

Stimulating microelectrodes (inject current) to disturb cell with electrical
stimuli

Recording microelectrodes (see current changes in cell and record them)

http://www.science.smith.edu/departments/NeuroSci/courses/bio330/squid.html




Conduction électriqua

Les neurones baignent dans du
liguides physiologiques

De nombreuses substances se
dissocient en ions chargés dans ce
liguide (Ex.: NaCl en Na+ et Cl-)

Ces particules chargées ne se
répartissent pas également a
| 6i nt ®r i eur et
neur one | O i

millivolts plus

Les neurones ont une membrane
semi-perméable qui vont permettre
le passage sélectifs de certains
lons a travers elle, générant ainsi

| 6i nfl ux nerveux



Plus tard, on démontrera que
les pores de la membrane
semi-perméable sont des
fronducion-slectriaiy protéines transmembranaires
avec en leur centre un canal
sélectif a certains ions.

Glycoprotein: protein with Glycolipid: hpid with
[—:—r— carbohydrate attached /rjta‘:rl:olryr.iv;:k‘-
o o4  attached
s MR, N UOSEs.” 4

¢ il S
T ahefn  f >
- ” C 3 4 b — = _';-‘

| _7'.“/ 3 ‘ N

Peripheral membrane
protein

Phospholipid
bilayer

Integral membrane Cholesterol Channel protein
protein

Et en plus, ces canaux

changent de conformation

(i .e. sobouvrent
en fonction du potentiel de

me mbr ane autour
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Action potential from
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A en®l aborant un mod | e mat h®mati qu
nerveux, Hodgkin et Huxley avaient saisi certaines propriétés des
protéines-canaux bien avant leur caractérisation.

J Physiol. 2012 Jun 1
A brief historical perspective:
Hodgkin and Huxley

Christof J Schwiening
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3424716/



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3424716/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3424716/

Dans | e m°me ordre doi d®e, P ¢
la pompe au sodium/potassium :

| Oune des nombreuses prot®i nes (¢

lonic Basis of the Resting Membrane Potential
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Coest seuP@@ent en 3
gue sa structure globale '
a pu étre observeée.

Mai s on sO0O®tait touj ol
demandé comment la pompe
faisait pour prendre des ions
sodium dans la premiere
phase de son travail, et des
lons potassium dans la
deuxieme, sans se tromper.




Ce n 6 e sdctobgeudd 3,
dans un articles publié dans
Nature, que Kanai et al. ont pu
démontrer que la clé réside
dans le fait que

la pompe change de
conformation entre
ces deux étapes.




Par exemple, dans la premiere
conformation, elle possede une

cavité comportant trois

logements qui ont exactement

| a taille .dbébions so

Mais ces logements sont
trop petits pour accepter
des ions potassium.

Ce réglage tres précis permet a
la pompe de discriminer entre
| es deux sortes doi

Et de créer ainsi le potentiel de
repos qui rendra possible les
potenti el débacti on.

Et a partir de la, le cerveau
pourra commencer




Mutation in sodium-potassium

Par exemple, dans la premiere _ . :
pump: Newly discovered serious

conformation, elle possede une

cavité comportant trois disease in children
logements qui ont exactement January 10, 2019
| a taille .débions sodium

_ Jens Christian Skou[ €] or hagli n
Mais ces logements sont the idea that mutations in the sodium-
trop petits pour accepter potassium pump would be
des ions potassium. incompatible with life.

But it has since been found that more

Ce réglage tres precis permet a serious diseases which are not

la pompe de discriminer entre necessarily fatal are due to genetic

l es deux sortes dOdefedisSinthe sodium-potassium
o pump [ ¢

Et de créer ainsi le potentiel de

repos qui rendra possible les in the body's different types of tissues

potenti el doact I 0nNthereareseveral variants of the

sodium-potassium pump which are
able to supplement each other if one of

Et a partir de la, le cerveau the forms does not work.
pourra commencer ~ pensere

[ radondanceo ]


https://www.sciencedaily.com/releases/2019/01/190110141701.htm

Différents
niveaux
door gan

A R A
WA A -
- P
! =
A 3

1 conea
A WA WS f

~e sramcucsace AN

oy -
L e
AT A A -

Moléculaire




Différents
niveaux
door gani

Moléculaire



Conduction électrique

- on a donc un influx nerveux
g ui se propage | e Il ong de | 6axone.



Conduction électrique

- Mais que fait-il quand il arrive
au bout de | 6axone
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Sir Bernard Katz
(1911-2003)

the quantal / vesicle hypothesis
of neurotransmitter release

oo nobel prize, 1970
Vs %% Fatt & Katz, 1952
del Castillo and Katz, 1955

J Physiol. 2007 Feb 1;

Bernard Katz, quantal transmitter release
and the foundations of presynaptic physiology

George J Augustine and Haruo Kasai
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2151334/



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2151334/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2151334/

................................................

‘Microelectrode

Nouvelle technique a
| O®poque per me
dobenregistrer
fluctuations électrique

de part et dobéautre de | a
membrane cellulaire
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Neurotransmitter

Donc les neurones Molecules
qui font des
connexions ne se
touchent pas :

| 6i nfl ux es
dans le neurone
suivant grace a la
diffusion et a la
fixation des
neurotransmetteurs.
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Facilitating
interneuron

Input from skin
receptors thal were

strongly stimulated Excitatory

interneuron

Facilitating interneuron releases -
serotonin at presynaptic receptors.
Result is to block potassium channels and
thus prolong release of neurotransmitter

Muscle that
retracts gill







