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Neuroepithelium r( Marginal zone

TIME

cela va globalement donner lieu a une véritable
chorégraphie permettant par exemple ici aux
6 couches du cortex de se structurer

correctement.

Temporal development of the neocortex Layered structure of developed

neocortex
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Une celiule animale typique
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Tres grand
nombre de
types de
neurones
différents

(estimé a plus
de 1 000 et
peut-étre
beaucoup
plus, voire un
continuum de
typese)

http://jonlieffmd.com/blog/h
ow-many-different-kinds-
»w of-neurons-are-there




Grande variabili t® de forme des neurones
avec les autres neurones, qui lui-méme déepend de la fonction de ce circuit nerveux.
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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
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A la puberté, la densité des épines dendritiques dans le cortex
préfrontal est de deux a trois fois plus grande que chezl 6 ad.ul t

Smells Like Teen Synapses: A Look Inside Adolescent Brains and Behaviors
Posted on November 18, 2015

http://knowingneurons.com/2015/11/18/smells-like-teen-synapses-a-look-inside-adolescent-brains-and-behaviors/



http://knowingneurons.com/2015/11/18/smells-like-teen-synapses-a-look-inside-adolescent-brains-and-behaviors/

Ce grand fAr ®servoiereon ®a¢ i S y@pses

connexions synaptiques va moins utilisées durant

permettre au cerveadaddbde cssrimbagdes r

" son milieueé expériences rencontrées par
la_personne.

Une bonne facon «d 6 a j & Botresidentité a notre cultureé
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On finalise ainsi notre d®velop
dans nos circuits de neurones

Conduction électrique Transmission Conduction électrique

genereée par les interactions repétées de notre
boucle sensori-motrice avec notre environnement.



Conduction électrique Transmission Conduction électrique
chimique

Cette activité nerveuses dans les circuits neuronaux est rendue
possible par deux mécanismes complémentaires



Conduction électriqua
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Cobest seul@@B@Bent en

gue sa structure globale
a pu étre observeée.




Mai s on sO®t ai't
demandé comment la pompe
faisait pour prendre des ions
sodium dans la premiere phase
de son travalil, et des ions
potassium dans la deuxieme,
sans se tromper.

Dans un articles publié dans

Nature en octobre 2013
Kanai et al. ont pu démontrer
que la clé réside dans le fait que

la pompe change de
conformation entre
ces deux étapes.

t

C



Par exemple, dans la premiere
conformation, elle possede une
cavité comportant trois

logements qui ont exactement

| a taille .ddéi ons

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

Ce reglage tres précis permet a
la pompe de discriminer entre
| es deux sortes d

Et de créer ainsi le potentiel de
repos qui rendra possible les
potenti el ddéactio

Et a partir de la, les neurones
pourront se transmettre des
i nfl ux nerveuxeé




From membrane excitability to metazoan psychology
Trends in Neuroscience, Volume 37, Issue 12, p698i 705, December 2014

http://www.cell.com/trends/neurosciences/abstract/S0166-2236%2814%2900128-3?cc=y
Et http://www.blog-lecerveau.org/blog/2014/12/08/de-lexcitabilite-membranaire-a-la-conscience-subjective/

Al ®nement ¢ premier e qui alerte en
¢ qguel que chose e qui | a cearaenteasiores d a
positifs qui entrent dans les neurones et se transmettent au suivant.

Aet coest ° partir de | ° qgquans @l abopu
la conscienceh umai ne e

(A) Sensation Perception Cognition Volition Behavior
Sensory receptors Neurons Motor neurons Myocytes

Na*t Ca?t Na* Na* Ca?t Na*
Influx Influx Influx Influx Influx Influx Influx


http://www.cell.com/trends/neurosciences/abstract/S0166-2236(14)00128-3?cc=y
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2014/12/08/de-lexcitabilite-membranaire-a-la-conscience-subjective/

o

Seuil d’excitation de I'axone
du neurone postsynaptique

Potentiel de repos

Potentiel de membrane (mV)

Temps—>»

(a) Pas de sommation ou
stimulus infralaminaire:
Pas de sommation des PPSE
lorsque deux stimulus sont
séparés dans le temps.

Temps—> Temps—> Temps—>
(b) Sommation temporelle: (c) Sommation spatiale: (d) Sommation spatiale du
Sommation des PPSE Sommation des PPSE lorsque PPSE et du PPSI: Annulation
lorsque deux stimulus sont deux stimulus se produisent possible des changements
rapprochés dans le temps. simultanément. de potentiel de membrane.



Chague neurone est un intégrateur dynamique
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«Le fait quodoune
se soit adaptée en une

structure capable de recevoir
etd 61 nt @&gdoenees,

de prendre des décisions
fondées sur ces données,

eteddoenvoyer d
sighaux aux autres
cellules en fonction

du résultat de cette
Intégration

est un exploit
remarguable de
I'eévolution. »

Dharmendra S. Modha, Rajagopal Ananthanarayanan, Steven K.
Esser, Anthony Ndirango, Anthony J. Sherbondy, Raghavendra Singh,
Communications of the ACM, Vol. 54 No. 8, Pages 62-71 (2011)


http://m.cacm.acm.org/magazines/2011/8/114944-cognitive-computing/fulltext

Deux neurones, trois neurones, quelques neurones (la grammaire de base du cerveau)
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http://journa l.frontiersi
n.org/article/10.3389/f
nhum.2014.00566/full



http://journal.frontiersin.org/article/10.3389/fnhum.2014.00566/full
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Behave

Cellulaire

S

Cérébral

The Biology of Humans at Our Best and Worst

By Robert M. Sapolsky

http://www.penguinrandomhouse.com/books/311787/behave-by-

robert-m-sapolsky/9781594205071/
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http://www.penguinrandomhouse.com/books/311787/behave-by-robert-m-sapolsky/9781594205071/
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. Vers les « neurosciences
computationnelles »

= qui regroupent des approches mathematiques,
physiques et informatiques appliquées a la
compréhension du systeme nerveux.

(|l 6expr es s i o ndesdanées 1980\

Neurone simulé
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What a Coincidence!
Magnesium, NMDA Receptors, and LTP

@ Glutamate opens
Magnesium blocks
)
NMDA receptor! NMDA receptor!
Neuron A
Active! Extracellular
7
N\
y \ %
Intracellular
No LTP
Magnesium unblocks
NMDA receptor!
@ Neuron B' No glutamate! .
Active NMDA receptor closed /

Magnesium unblocks

Glutamate opens NMDA receptor!

NMDA receptor!

Extracellular

Intracellular

Long term potentiation!
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; Stimulation
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Initial State Repeated 1 week Later
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La potentialisation a long terme (PLT)
e st desiméaanises les plus
documenté derrieres les phénomenes
débapprenti ssag.e et

Mai s il y en a beau

- Ladépression along terme (DLT)

o2

- glutamate

Récepteur

ANER NMDA
§a+ Na+ Na+ 2"2"

Initial State 1 week Later

Repeated
Stimulation

\9/’_’ \J Q"C\ ~-@®

Fenestrated Horseshoe Segmented Simple

Nature Reviews | Neuroscience



La potentialisation a long terme (PLT)
e st desiméaqanises les plus
documenté derrieres les phénomenes
débapprenti ssag.e et
beau

en a

Mai s 1| vy

- Ladépression along terme (DLT)

- Laplasticité dépendante du temps
d'occurrence des impulsions
(« Spike-timing-dependent
plasticity » ou STDP)
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La potentialisation a long terme (PLT)
est | 6un des m®cani ses |l es plus
documenté derrieres les phénomenes

dobapprenti ssage et de m®moi

Mais Il y en a beaucoup doa

- Ladépression along terme (DLT)

- La plasticité dépendante du temg
d'occurrence des impulsions
(« Spike-timing-dependent
plasticity » ou STDP)

- Laneurogenese, et cé

dendrites
s
Qeﬂ s axone
ne

it :




(Le BLOGUE du CERVEAU A TOUS LES NIVEAUX

27 mars 2018

La neurogenese dans le cerveau
humain adulte remise en question

http://www.blog-lecerveau.org/blog/2018/03/27/la-neurogenese-dans-le-
cerveau-humain-adulte-remise-en-question/

17 avril 2018

Neurogenese dans le cerveau
humain adulte ?

Apres lerecent « non », un « oui »
tout aussi affirmatif !

http://www.blog-lecerveau.org/blog/2018/04/17/neurogenese-dans-le-
cerveau-humain-adulte-apres-le-recent-non-un-oui-tout-aussi-affirmatif/



http://www.blog-lecerveau.org/blog/2018/04/17/neurogenese-dans-le-cerveau-humain-adulte-apres-le-recent-non-un-oui-tout-aussi-affirmatif/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2018/03/27/la-neurogenese-dans-le-cerveau-humain-adulte-remise-en-question/

Electrical synapses and their
(Le BLOGUE du CERVEAU ATOUS LES NIVEAUX functional interactions with

chemical synapses
Alberto E. Pereda

L ecoiningout o de | a synap Sa@re R&ibweNautostidnce 18, B0i

http://www.blog-lecerveau.org/blog/2014/05/05/
le-coming-out-de-la-synapse-electrique/ 263 (2014 )

http://www.nature.com/nrn/journal/v15/n4/full/nrn3708.html



http://www.nature.com/nrn/journal/v15/n4/full/nrn3708.html

a Chemical synapse b Electrical synapse

Action
potential
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Action '\
potential

Presynaptic

terminal
- Synaptic
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.‘ Gap junction

channel
; - = .
lonotropic o o ° Metabotropic

receptor receptor

{Membrane |
. potentnal
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Postsynaptic | cascades

terminal




Synchronisation :

Les synapses ®l ectrigqgues permettr ali
nombreux neurones de synchroniser leur activité en

repartissant les excitations recues par un neurone a ses
Voisins connectés par des synapses électrigues.




Plasticité :

De |l a m°me mani re qubun r ®cepteur ~ un
pour renforcer une synapse chimique, les molécules de connexine qui forment

| es synapses ®l ectriques peuvent °tre a
diminuer la porosité, donc la facilité avec laquelle les petites molécules chargées
peuvent la traverser !

a Chemical synapse b Electrical synapse

Semi-dense
cytoplasmic

matrix
rd -

Gap junction
channel

Hemichannel
insertion

O
Ooo

Glutamate—o e ©° o | AMPA

Regulated
~_ | trafficking

Nature Reviews | Neuroscience



Neuromodulation :

Il existe méme des substances modulatrices des connexines, comme la
dopamine, ®mi se par ddbébautres neurones ~ U
électrique et qui, en se fixant sur des récepteurs spécifiques, vont activer des
r®actions biochimiqgues capables de mod

a Chemical synapse Electrical synapse

Neuromodtﬂ k
> 4 Gap junction
channel

Synaptic
varicosity -

Synaptic

vesicle /
1

-~ |
—

receptor

'Metabotropic
receptor




Synapses mixtes :

Le tableau se complique encore avec la découverte de synapses « mixtes »

avec une composante chimique et une composante électrique dans la méme
region synaptique.
b Mixed synapse

Glutamate
@
-]

(- Heterosynaptic interaction

e

NMDAR or
mGluR-mediated

——signalling

Postsynaptic

density Mok

Ou mixtes
hétérosynaptiques.



c Electrical synapse Chemical synapse

Gap junctions providea |
blueprint for the formation
of neuronal networks |

Gap junction
channel

lonotropic
receptor

Metabotropic!
receptor g

| The formation of chemical synapses|
triggers the elimination of coupling
‘ in most neuronal cell types

Nature Reviews | Neuroscience

Développement :

Sans parler de | 6interaction entdurant | es
le développement embryonnaire, 0% | 6activit® ®l ectr.i
neurones due aux premieres permet progressivement aux synapses chimiqgues

de se mettre en place.




GABAergic terminal

Reduction in
electrical
icoupling |

Current |

shunting |

Nature Reviews | Neuroscience

Et finalement, le dernier mais
non | e moindr eé

Interneurone au GABA :

Le lien intime entre les
interneurones au GABA et les
synapses électrique ou les
premiers viennent court-
circuiter | 06infl
afférent ce qui réduit

| 6efficacit® du
électrique.

On en arrive en bout de ligne a
une conception beaucoup moins
tranchée entre les deux types
de synapse qui semblent
indissociablement liées.
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Le recepteur NMDA du glutamate

NGl ut a wd net as widely recognized

in the popular press as many other better-
known neurotransmitters, is actually, by far,

the predominant neurotransmitter in the brain.

Glutamate is used by up to 50% to 80% of all neurons and
80% of all synapses in the brain use glutamate
( many synapses use multiple neurotrans

C cH
ho” b l\‘c/c \oH

Another Form of Neuroplasticity by Switching Glutamate NMDA Subunits
July 14,2013 (1l e r®sum® de | darticle suivant)

http://jonlieffmd.com/blog/another-form-of-neuroplasticity-by-switching-glutamate-nmda-subunits



http://jonlieffmd.com/blog/another-form-of-neuroplasticity-by-switching-glutamate-nmda-subunits

Rappelons les
caractéristiques uniques

Channel blockers Agonists du récepteur NMDA :
0O Glutamate
m Memantine + % NMDA ]
Na'/ca All est normalement bloqué par
® 2 Coagonists L. .
Mg un atome de magnésium qui
Glycine A 4
Antagonists O pterine doit Etre enleve pour que le
® As canall soouvr e;
5,7-di-CI-KYN _ . _
- R B AApr s |1 6enl " vem
'-’ | de magnésium, la quantité de
calcium qui va penétrer dans le

”~

S neurone va étre déterminante

/&% pour la plasticité de la synapse;
ALébouverture du
a la fois influencé par un
neurotransmetteur et la
différence de voltage entre

Récepteur NMDA au glutamate ' dint®rieur du n
| 0ext ®r i eur .




NMDA receptor subunit diversity:

Impact on receptor properties, synaptic plasticity and disease

Pierre Paoletti, Camilla Bellone & Qiang Zhou
Nature Reviews Neuroscience 14, 383i 400 (2013)

http://www.nature.com/nrn/journal/v14/n6/full/nrn3504.html

On savait que les récepteur NMDA forment des complexes de 4 sous-unités
homologues.

Ce que cet article va montrer, ¢ 6 ajgetla composition du récepteur NMDA
est elle-méme plastique a cause de la combinatoire de différentes sous-
unités, ce qui donne lieu a un grand nombre de sous-types de récepteurs
possibles.

1/2A 1/2B 1/2C  1/2D 1/3A? 1/2A/2B  1/2A/72C 1/2B/2D 1/2B/3/

o DA @-dh < 2 B-LA - @I -8
| [ ) 1 ’ : { ) ‘ | ‘
|| | | | | | ) | | |
- | e | = e | | &= | . = | | | | & el | = A G

a
GluN1-1a/GluNzA GluN1-1a/GluN2B GluN1-1a/GluN2C

Avec différentes propriétés biophysiques — " A‘W'i""w
du récepteur (par exemple la durée () & W) (:" i

d 60 o u v esuit¢ aula fization du glutamate). | s . },‘ s

100 ms { 100 ms 100 ms


http://www.nature.com/nrn/journal/v14/n6/full/nrn3504.html

Avec cette nouvelle forme de plasticité, les sous-
uniteés semblent mobiles et capables d 6 ° éclhargées
d 6 wépepteural 6 a.utr e

PSDYS Plasticity induction
Actin =
GKAP j*\) ;' ’} Low-frequency s ﬁp )lU 'JL\ )l Bursting MJ) jl) Ilq jL
0 £ 3 stimulation K g ‘J’z];._;,, protocol , C 3 C e ( ///
2¢ | 3 N - \ a a
Ca 220 4/ Ca’ C Ca* =5 f”“ Ca’ 5 &
SR \gr f] i ig)) L‘;',‘ L @ IJ ¢! i;gg:‘;
Homer L SR S : Vet X J
SHANK} o - ' | @
IP, .
— O (g,
LTDyn0n " LTPymon

NMDARs .
Group | mGluRs,
AMPAR  1/2A 1/2B  1/2D 1/2A/28B A,sRs and mAChRs

N OO0 O y

Nature Reviews | Neuroscience

La cellule semble savoir comment ajuster la structure de ses propres
composantes mol ®cul aire en fonction
plus | arge dont | 6activit® fluctue
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Assemblées de neurones

Réseau de neurones sélectionne



,‘_.7_?‘ -~ /Cortax

) Aog j L associatif
/‘/ %50l / B

i Prentie™ o) Yy
‘U(:;( ‘>->- (,4?;\1"1'
e ;G,L!Qnm;‘f Cortex
Cortex £ o:-fj’“" visuel
auditif

Réseau de neurones sélectionné

Ftudi er | soentr

ecoOoest renf or c
connexions neuronales.

pour former des groupes
de neurones qui vont
devenir habitués de
travailler ensemble.



> Cortex
/fj /:'( = ¥ \( associatif
- /

Kt‘% ‘_,t-@.:ﬁv;)_mmx
Cortex \_}_f—}’“"" visuel

auditif Comment ?

C\’/C m | Grace aux synapses

qui varient leur efficacite !

Synapse

Réseau de neurones sélectionné




~

Et ce sont ces réseaux de
neurones selectionnés qui vont
constituer le support physique
ou«l 6engrssgmme
d 0 sauvenir.



2

| Luke Skywalker!

Cbest al
de cette
fa-on q
concept ou

un souvenir
peut

en évoquer

un autr

/ ’ /

‘Darth Vader|

Nature Reviews | Neuroscience



Plan

Avant-midi : surtout théorie

2¢ bloc : Développement, apprentissage et meémoire, perception et action :
des processus dynamiques a différentes échelles de temps

Intro : des processus dynamiques a différentes échelles de temps

Survol du développement cérebral

Mécanismes de communication et de plasticité neuronal
(anciens et nouveaux)

Parenth se pratique : ce qui f

Apprendre a sélectionner des réseaux cérébraux transitoires



Question quiz :

Sachant cela, quelle
serait la meilleure
métaphore

pour la mémoire
humaine ?




La mémoire humaine est forcément
une reconstruction.

Notre cerveau, et donc notre identité,
n 0 e st jandas axactement la
mémeau f 1 | des jJours

VJY—(C\((‘J
D®) ", elle noest plkrt !’\—'f/,ﬁf—

méme que lorsque vous étes rentrés
dans cette piece !

Cortex /A 7 =

— Cortex
P o
. ;"‘”T:..(\ associatif

(o £ 7 PR

Aw e T yisuel

auditif

~

Réseau de neurones sélectionné



Consolidation

STM s e LT™M
**i‘a *\ K
Short-term memory %*af:% Long-term memory
Active state — Inactive state

(labile) Reconsolidation (stable)

Reactivation



STM

Short-term memory

(avec nouveau contexte,

déformation, etc. ) |
Active state Inactive state

(labile ) Reconsolidation (stable)

Long-term memory

Reactivation

Memory retrieval and the passage of time: from reconsolidation and strengthening to extinction.
Inda MC, Muravieva EV, Alberini CM. Journal of Neuroscience 2011 Feb 2; 31(5):1635-43.
http://www.hfsp.org/frontier-science/awardees-articles/function-memory-reconsolidation-function-time

http://knowingneurons.com/2017/02/01/mandela-effect/?ct=t(RSS EMAIL CAMPAIGN)



http://knowingneurons.com/2017/02/01/mandela-effect/?ct=t(RSS_EMAIL_CAMPAIGN)
http://www.hfsp.org/frontier-science/awardees-articles/function-memory-reconsolidation-function-time
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Comprendre ¢
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Porter attention LTGAREN SHISOTHES

(on en reparle cet apres-midi)

Memoﬁre a court tgrme

{ <1 min.)
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- Comprendre quodon peut
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- Porter attention
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