La nécessaire multidisciplinarite
pour comprendre le cerveau
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La sociologie :

oL.ClI1 N°114 » LE DEVOIR, LE MERCRED! 23 MALl 2012
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cherche a expliquer les manifestations
sociales des groupes humains actuels

Les organisatenrs estiment a 250000 ke nombee de participants 3 la manifestation ayant soulignd les lOOpundcnm mdnm hicr, 2 Montréal.
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Ethologie :
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Primatologie :
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Etude du comportement

des primates non humains



Revenons ©~ | a sociologieté

Travail, famille, religion, médias, culture, etc.
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La psychologie :

étude des processus mentaux et des comportements individuels
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L e vieux débat « nature / culture »
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' | Activation
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Début du
XXle siecle

«unegrandepartde | 6organi sati on «émais des pr oc¢
du cerveau est innée : les axones plasticité génerent de la
venant de la rétine vont toujours variabilité a plusieurs niveaux

au corps genoui»l | ® | at ®r al(moléeute,aéseaux neurones) »




L e vieux débat « nature / culture »
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La paléoanthropologie :

branche de 'anthropologie
qui etudie I'évolution humaine

Homo erecius Hewmo sapiens
(Sinintiropts)



L'archéologie :

Etude des sociétés humaines anciennes
reposant sur les traces matérielles
gudoell es ont | ai ss®es




L 'archeologie : La paléoanthropologie :

Etude des sociétés huma|ne§ anciennes branche de I'anthropologie
repo§ant sur les traces materlelle_s qui étudie I'évolution humaine
gudoell es ont | ai ss®es
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Global Climate, Human Evolution and Civilization
Years before present (1950)
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The Haphazard Construction of the

gg Le « bricolage »

de | O®vol ut
«[ é] | a s®l ection n
|l a mani re non pas
ma i s hdidolemr qui ne sait pas
encore ce quoil wva

mais récupere tout ce qui
lui tombe sous la main »

- Francois Jacob, 1981.

GARY MARCUS
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Imagerie par résonance magnetique (IRM)
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zoom in sur sa région foncée, aussi appelée matiere griseé







Neurone pyramidal
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une des plus anciennes
techniques de coloration,
la coloration de Golgi,
permettait déja de voir
ces prolongements

au debut du XXe siecle

Neurone pyramidal du cortex moteur



Coloration Brainbow

NEWS FEATURE

MAKING@ONNECT

By turning neurons technicolour, Jeff Lichtman exposed the brain's wiring. Jonah Lehrer meets
the ‘unapologetic cell biologist' with ambitions to map every connection in the human brain.

to be hanging long strips of sticky 10 nanometres thick and around 5 metres  create a connectome, a complete map of
tape from the walls of his Harvard  long, thatis deposited on the plastic film spin-  neural wiring in the mammalian brain. Cur- § '
lab. The tape flutters in the breeze  ning around the spools. rently, such a map exists only for thenematode
rom the air-conditioner. But closer inspection Although Lichtman appreciates the techni-  Caenorhabditis eleaans. which has 302 neurons.

Q t first glance, Jeff Lichtman seems  result is a seamless sliver of tissue, less than  proponent of a new field that is working to g

Brainbow-coloured nerve cells in the brainstem
(main picture), inthe dentate gyrus of the
hippocampus (inset, top) and in a peripheral nerve.



- Avec les techniques classigues :

2 ou 3 couleurs différentes dans
une coupe de tissus

- Brainbow :

peut produirej u s quoed ~
centaine de teintes différentes

- Permet de mieux suivre les
projections de neurones
individuels

Brainbow-coloured nerve cells in the brainstem

(main picture), inthe dentate gyrus of the
hippocampus (inset, top) and in a peripheral nerve.










La cytologie

MNovau

Une cellule anlmale typlque

Ynneurene = cellule spécialiséeé



Des dendri tes et des

€ pour communiquer avec d@utres neurones

Conduction électrique Transmission Conduction électrique
chimique



Conduction électriqua




LO®lI ectrophy

Action
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Action Potential Threshaold

Membrane Potential {m')

N

Resting EPSP's Simultaneous
Potential EPSP's




Potentiel
de membrane

Thalamus Cellule pyramidale du cortex
0 0.5 1.0 1.5 20 25 3.0
Temps (s.)

grace a leurs prolongements, les neurones créent des
réseaux tres interconnectéeso %2 | 6acti vit® doun
peut influencer | O0activit® de pl



Chaque neurone peut faire o
jusquo” 10 000N “’.l":.,_g" I
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LOAopt og®n®t i que

nature\methods

rutane, o, nayrenethesd Techniques fea 1ile woleatisty snd chemisty

"This is God's gift to neurophysiologists"
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SEQUENCE GENETIQUE TNSERTION DANS LE VIRUS
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permettant doacti ve
instantanément

des groupes spécifigues de neurones

dans | e cerveau doéa
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Conduction électrique Transmission Conduction électrique

chimique
Transmission d'un Stimulation a haute
potentiel d'action frequence produisant

unique la PLT
@ Glutamate

bouton

pré-synaptigue

neurone
post-synaptique




a ]
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Récepteur
Récepteurs NMDA
AMPA Ca2+
Nouveau
s Noat, Nav Nare

»-Mg2+ récepteur
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| Activation
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Le r ®cepteur 7 |

Jean-Pierre Changeux

Nature Reviews | Neuroscience




Le r ®cepteur

Une molécule (protéine) importante :

sans elle nous ne pourrions pas bouger,
et donc pas parler !




LOAhi stoire commenc:
de I'année 1960,

alors que Jean-
Pierre Changeux
commence a
travailler sur
certaines enzymes
de bactéries

F. Jacob J. Monod

dans | e cadre débun doctorat dans | e |
qui allaient recevoir le prix Nobel quelgues années plus tard.



. ; Dalu:use
Qﬁlunnﬁa

Substrate

Active site

Key (substrate) Lock (enzyme) “
Enzyme

Lock-Key Complex Enzyme-Substrate
Complex




Maltose

En 1961, Changeux émet I'hypothese
gue son enzyme possede non pas un,
mais deux sites de fixation distincts : 1

un pour le substrat a transformer,
et un autre pour fixer une ou des
molécules régulatrices .

substrate
mgumlmf
Avec Jacob et Monod, il va préciser molecale |
cette |de_e en 1963 en proposant que conformational change
l'interaction entre ces deux sites serait {
transmise doun site

changement de forme
de la protéine.

= .
-
q:\

Le concept d'interactions
allostériques®t ait n®é



Active site(correct
conformation for

substrate) O
O— Substrate

A Active site

(incorrect
conformation
; — for substrate)

Active enzyme -
Inhibitor site
Allosteric
activator ‘ Allosteric

inhibitor
Activator site

Schematic representation of allosteric enzyme activity



Par un changement
de forme du
réecepteur ?

Hypothese qui va
amener Changeux

" sO0i nt ®r ess
récepteur a

| cac®t yl chol

"""" R

Comment se fait la
transformation du
message chimique
du neurotransmetteur

au message électrique
de | 6i nfl ux
le neurone suivant ?
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En 1967, Changeux change de
laboratoire et apprend a disséquer
I'organe électrique de certains poissons
(Torpille, Gymnote)

car on sait alors que le neurotransmetteur O

de | 6organe I@Iaecc@ttryijqcuheoleiﬂg \N/’:
O/\\/ ™

déoo?*¥» forc®ment | a pr ®sence doun grand

nombre de ses récepteurs. Acétylcholine

Mais on a aucune idée a cette époque a
gquoli il s peuvent bien ressembl eré


//upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/2/21/Acetylcholine.svg

Au printemps 1970, un pharmacologue : Motoneurone
parle a Changeux de ses travaux sur P

une toxine de venin de serpent,

la_ bungarotoxine-a, qu'il a isolée Fibre musculaire
et purifiee

&

Axone

et qui nous paralyse en bloquant S
|a_ connexion nerveuse entre le nerf
et le muscle.

Co®t ait donc un Dbl oqg
récepteur a acetylcholine.




Changeux lui demande un échantillon de toxine et
| Oessai e sur ses pr®parati ol

Il observe alors que :

la bungarotoxine-a bloque la réponse électrique
de | 60or gancehez®lpassan vivam,u e

et bloque aussi laréponse de flux des ions
a travers une membrane dans une préparation
« In vitro »

(o% on isole une composante
pour | 0Oexaminer)



