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3 niveaux
d’explication



5 niveaux
d’organisation



Les Power Points de chaque présentation seront mis sur
la page « L'école des profs » accessible par la page d’accueil du Cerveau
a tous les niveaux quelques jours apres avoir été donnes.


http://lecerveau.mcgill.ca/flash/pop/pop_pres/pop_pres_ecole_profs.html

Il y a tellement de choses a connaitre que
vous, moi et les spécialistes des sciences cognitives
on est tous quelques part au bas de cette échelle de la connaissance
et donc plus proches par notre ignorance que par notre savoir !




85 milliards
de neurones

(et autant
de cellules
gliales)



Chaque neurone
peut recevoir
jusqu’a

10 000
connexions










Quelle devrait étre la taille d’'un cerveau
dont les synapses auraient la taille de deux poings ?

Alors: 0,2mx0,2m /0,000 001 m=40000m=40km






Et si on mettait
bout a bout tous
ces petits cables,

on a estime
gu’on pourrait
faire plus de
4 fois le tour

de la Terre
avec le contenu
d’un seul cerveau
humain !












« Rien en biologie n'a
de sens, sice n'‘est a la
lumiere de I'évolution »

- Theodosius Dobzhansky
(1900-1975)



Plan

(3 blocs d’environ 20 minutes entrecoupés d’échanges)

1) Evolution, perception et action

2) Plasticité et processus dynamiques

3) Liens cerveau, corps et environnement



Vous étes nesily a
13,7 milliards
d’années

Evolution cosmique, chimique et biologique




Vous étes nesily a
13,7 milliards
d’années

Evolution cosmique, chimique et biologique




Pour comprendre ce qu’est une
cellule vivante,

une notion tres utile est celle
d’autopoiese,

élaborée par Humberto Maturana et
Francisco Varela

dans les années 1970.



Pour comprendre ce qu’est une
cellule vivante,

une notion tres utile est celle
d’autopoiese,

élaborée par Humberto Maturana et
Francisco Varela

dans les années 1970.

« Notre proposition est que les étre vivants sont caractérisés par le fait que,
littéralement, ils sont continuellement en train de s’auto-produire. »

- Maturana & Varela, L'arbre de la connaissance, p.32



« Un systeme autopoiétique est un réseau complexe
d’eléments qui, par leurs interactions et transformations,
regenerent constamment le réseau qui les a produits. »

An image of a human buccal epithelial cell obtained using Differential Interference Contrast (DIC) microscopy
(www.canisius.edu/biology/cell_imaging/gallery.asp)



http://www.canisius.edu/biology/cell_imaging/gallery.asp

EEE . : 3 «un réseau »...

= des éléments qui entretiennent
des relations

Et dans ce réseau, ilya
constance de la structure
générale malgré le changement
de ses éléments constituants.




«un réseau complexe »... = cascades de réactions biochimigues dans une cellule




«un réseau complexe d’éléments »... : enzymes (protéines), ADN, etc.




Sucrose
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«un réseau complexe d’éléments »... : enzymes (protéines), ADN, etc.

..qui régénerent
constamment,
par leurs
Interactions et
transformations,
le réseau qui les
a produits.

Pas de métabolisme, pas de cellules.
Pas de cellules, pas de neurones.

Pas de neurones, pas de cerveaux.
Pas de cerveaux, pas d’humains ! »

Car encore aujourd’hui,
chaque cellule de
votre cerveau

a un tel métabolisme.




Les premieres cellules vivante sont déja infiniment complexes !



A un certain niveau d’organisation,

on voit donc apparaitre un « agent autonome » avec une identité propre.

Cet agent autonome decoule
d’interactions dynamiques au niveau
local (les interactions moléculaires
de son metabolisme, par exemple)

ET

de processus émergents qui
apparaissent a un niveau global
(le fait d’étre « vivant », par exemple)




Cet agent va aussi « créer du sens ».

La molécule de sucrose devient un « aliment »
pour la bactérie parce que celle-ci a les enzymes
gu’il faut pour lui soutirer de I'énergie.



En noir : une cellule

dont les différentes
composantes
moléculaires
Interagissent
localement et
préferentiellement
entre elles

(mais c’est

un « systeme ouvert »
du point de vue
thermodynamique,

l.e. de I'énergie entre
et des « déchets »
sortent)

http://www.qgaillard-systemigue.com/autopoiese-varela
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http://www.slideshare.net/itutor/evolution-and-changes

1,824 1,5 bya

https://en.wikipedia.org/wiki/Abiogenesis
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http://www.slideshare.net/itutor/evolution-and-changes
https://en.wikipedia.org/wiki/Abiogenesis 600 mya

L'émergence de la vie multicellulaire
apparait véritablement il y a un peu plus
de 600 millions d’années

(les animaux multicellulaires les plus simples
d’aujourd’hui (les éponges) seraient apparus
au plus tard il y a 635 millions d’années).
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Chez les multicellulaires, on va aussi assister au phénomeéne de
spécialisation cellulaire...




« La seule raison d’'étre d’'un étre vivant, c’est d’'étre,
c'est-a-dire de maintenir sa structure. »

- Henri Laborit



Plantes :

photosynthese
grace a I'énergie du soleil

Light e Chloroplast

(02)

ATP, NADPH,

Carbon
dioxide (CO3)

(H20) - ' : - Water
(H:0)

Glucose (CeHy:0g)



Animaux :

autonomie motrice
pour trouver leurs ressources
dans I'environnement




Systemes nerveux !

Brain and - Nerve trunk
inal cord are A
3 glgentrai - Transverse
e herve

nervous system [/}

A\ || Flatworm ) )
Segmental 1Ll (platyhelminthes)/ 7/ .
HEY R Nerve to s

"Brain"
Ganglion
Nerves to muscles

o < Squid
(Annelida) (Mollusca)



Aplysie

(mollusque marin)



Une boucle sensori - motrice

qui va permettre de connaitre le monde et d’agir sur ce monde.


http://aplysia.miami.edu/images/abdominal-2-large.jpg



http://aplysia.miami.edu/images/abdominal-2-large.jpg

Et progressivement,

« la logigue fondamentale du systeme nerveux [va devenir] celle d’'un
couplage entre des mouvements et un flux de modulations sensorielles
de maniere circulaire. »

- Francisco Varela, Le cercle créateur, p.126



Pendant des centaines de millions
d’années, c’est donc cette boucle-
sensorimotrice qui va se
complexifier...

...et 'une des variantes de ce
cerveau de primate sera le notre !



Le cerveau humain
est encore construit sur
cette boucle perception — action,

mais la plus grande partie
du cortex humain va essentiellement
moduler cette boucle,

comme les inter-neurones de l'aplysie.

primary anaas = darker colours
secondary areas = lighter colours



-

Chez les vertébrés :

« céphalisation » croissante

(les neurones se concentrent
dans un cerveau)

a partir d'un modele commun




Ancétre commun :
environ 6-7 millions d’années

Ancétre commun :
environ 25 millions d’années






« penseée plus abstraite »

Primary maotor cortex Primary
somatosensory

Premotor cortex Corex

Somatosensory
unimaodal
association
cortex

Cortex « associatif »

Posterior

Anterior association
azsociation area
area

Primary visual
cortex

Limbic ( Visual unimaodal
association association
area Primary Auditory unimodal corex

auditory association

cortex Cortex



Et progressivement, on aura
I'option supplémentaire de
faire du « offline »

Au début de la vie,
tout se fait en « online »



Mais dans la vie de tous les jours,
ce qu’on fait surtout,

c’est aqir spontanément et efficacement
sur le monde qui nous entoure,
sans délibération ou réflexion.




Affordance = « opportunité d’action »




Une affordance déepend
a la fois d’'un objet et
d’un organisme.

Elle est forcéement
relationnelle

(ne dépend pas seulement
des propriétés physiques
de l'objet).



Pour Gibson :
- un organisme et son environnement sont donc inséparables;

- beaucoup de ce que fait I'étre humain avec sa technologie et ses
connaissances transmises culturellement est de creer davantage
d’affordances que dans un environnement naturel
(exemple : ce gu’on fait en camping, escalier dans pente trop abrupte, etc.);

- ily adonc aussi des affordances culturelles : notre comportement
déepend souvent de ce que I'on percoit des intentions des autres.



Nous possedons une aptitude a faire face
immeédiatement aux événements,

a accomplir nos gestes « parce que les
circonstances les ont déclenchés en nous »
(concept « d’affordances »...)

Nos connaissances du monde sont si
incarnées que nous n‘avons pas a
réfléchir a la maniere dont nous avons
a I'habiter.




A tout moment, il y a émergences de
sous-ensembles de neurones
provisoirement reliés entre eux dans le
cerveau a force d’'interactions sensori-
motrices récurrentes avec notre
environnement.

On assiste a une compétition entre
différents réseaux

et un sous-réseau cognitif finit par
s'imposer et devenir |le mode
comportemental approprié pour une
situation donnée.



Une situation donnée
(une affordance) va
spécifier (ou distinguer)
des assemblées de
neurones appropriéees



Go slgnal

Color cue nﬂn










Donc pour la plus grande partie de nos comportements qui sont rapides
et inconscients,

on doit délaisser le schéma classique

- manipulations
de représentations

- décision
-> préparation
du mouvement

- action
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Donc pour la plus grande partie de nos comportements qui sont rapides
et inconscients,

on doit délaisser le schéma classique

et aller vers des représentations « pragmatiques »

c’'est-a-dire de transformer toute la théorie
de la cognition en une théorie de I'action !
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Donc pour la plus grande partie de nos comportements qui sont rapides
et inconscients,

on doit délaisser le schéma classique

et aller vers des représentations « pragmatiques »

c’'est-a-dire de transformer toute la théorie
de la cognition en une théorie de I'action !

Ce projet est compatible avec la plupart des
théories incarnées et énactive.

Et ce n'est pas une posture behavioriste pour
autant, car la dynamigue du systeme coqgnitif
est au coeur de l'entreprise.
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On est passeé d’'une
conception passive
d’'un cerveau qui

attend ses inputs

de I'environnement
pour y réagir...

a une conception d’'un
cerveau actif ayant
toujours une activité
endogene dynamique






Une conception du
cerveau qui a évolué
vers le « predictive
processing » dont on
parle beaucoup depuis
guelques années.


http://mechanism.ucsd.edu/research/bechtel.The Endogenously Active Brain.pdf
http://mechanism.ucsd.edu/research/bechtel.The Endogenously Active Brain.pdf

Le cerveau n’est plus vu comme un simple organe de “traitement de I'information”
qui attendrait passivement ses inputs,

mais comme une machine pro-active qui tente d’anticiper la forme des signaux
sensoriels qui lui parviennent

en générant constamment des hypotheses qui sont testées par rapport aux
evidences fournies par les sens.




En résume,
pour cette
premiere partie :

Dans les organismes multicellulaires suffisamment
complexes, ces agents possedent un systeme nerveux

qui forme un systeme dynamique autonome,
c’est-a dire qu’il génere et maintient un pattern
d’activité cohérent et signifiant.

(i.e. au lieu d'étre un pattern de réactions biochimiques,
c’est un pattern d’activité nerveuse = des neurones qui
coordonnent leur activite)

Ce systeme nerveux forme de nombreuses
boucles de rétroaction, de maniere circulaire
(autre systeme fermé du point de

vue organisationnel).

Ce systeme fermé, lorsque perturbé par son
environnement, génere du sens, au lieu de
traiter de I'information comme des représentations
symboliqgue d’'un monde extérieur.




Plan

(3 blocs d’environ 20 minutes entrecoupés d’échanges)

1) Evolution, perception et action

2) Plasticite et processus dynamiques

3) Liens cerveau, corps et environnement



Echelle de temps : Processus dynamiques :

Perception et action devant
des situations en temps réel
grace a des coalitions
neuronales synchronisees
temporairement

L’'apprentissage
durant toute la vie
par la plasticité des

réseaux de neurones

Développement

du systeme nerveux
par des mecanismes
épigenétigues

Evolution biologique
qui faconne les plans
généraux du systeme
nerveux



http://www.sciencemag.org/content/314/5805/1554/F1.expansion.html
http://www.sciencemag.org/content/314/5805/1554/F1.expansion.html
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L’apprentissage
durant toute la vie

par la plasticité des
réseaux de neurones



http://www.sciencemag.org/content/314/5805/1554/F1.expansion.html
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Il existe une (fausse) distinction fort répandue entre structure et fonction
qui découle, dans le vivant contrairement aux machines fabriquées par les
humains, simplement de deux échelles de temps différentes : celle des
milliers d’années de I'évolution et celle des heures et des jours de
I'apprentissage...




Qu’arrive-t-il lorsqu’on apprend ?

On va renforcer des connexions pour former des groupes
de neurones qui vont devenir habitués a travailler ensemble.



Comment ?

Grace a cette capacité
gu’ont Nnos synapses
de modifier
leur efficacite

Recyeling Dendrite

endosome

par differents meécanismes que nous allons survoler tantot....

Et c’'est ce qu’'on appelle la plasticité synaptique
(ou neuroplasticite).



C’est aussi I'idée “d’engramme mnésique”
proposee par Richard Semon des 1923.

La théorie de Semon contenait implicitement
I'idée d’'un mécanisme de rappel appelé
“pattern completion”

“si_une partie des stimuli originaux sont
rencontrés a nouveau,

ces neurones constituant I'engramme sont
réactives pour evoquer le rappel de ce
souvenir specifique.”



C’est aussi
de cette
facon qu’un
concept ou
un souvenir
peut

en évoquer
un autre...



L'engramme, c’est-a-dire le substrat
physique de notre mémoire au niveau
cellulaire serait donc ces réseaux ou
« assemblées de neurones »
sélectionnés

(les “cell assemblies” de Donald Hebb).



L’engramme : ou en sommes-nous aujourd’hui ?

Identification and Manipulation of Memory Engram Cells
(2014)

Xu Liu, Steve Ramirez, Roger L. Redondo and Susumu Tonegawa

“By combining activity-dependent gene expression system and optogenetics,

we have established a system where we can identify and manipulate neurons
that are active during the formation of a memory.

[...] activation of these cells induced the recall of the associated memory,
indicating that these cells are sufficient for the memory

[and are] the cellular basis of memory engram.”


http://symposium.cshlp.org/content/79/59.full
http://symposium.cshlp.org/content/79/59.full

BMC Biol. 2016; 14: 40. Published online 2016 May 19.
What is memory? The present state of the engram

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4874022/

- Il'y a consensus que la modification de I'efficacité synaptique par
des phénomenes comme la PLT ou la DLT représente un mécanisme
fondamental pour la formation d’engrammes mnésiques

distribués dans de multiples régions cérébrales

- La connectivité particuliere d'une assemblée de neurone contrélerait la
specificité de l'information encodée

- Le “poids synaptique” (I'efficacité d’une synapse) contrélerait
|’accessibilité de I'information encodée


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4874022/
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4874022/

Par consequent, notre memoire n’est pas stockée
dans notre cerveau comme l'est celle d’'un ordinateur
sur un disque dur ou un livre dans un tiroir ou une étagere




Ces synapses n’étant jamais exactement
les mémes jour apres jour...

La mémoire humaine est forcément une
reconstruction.




Ces synapses n’étant jamais exactement
les mémes jour apres jour...

La mémoire humaine est forcément une
reconstruction.




Ces synapses n’étant jamais exactement
les mémes jour apres jour...

La mémoire humaine est forcément une
reconstruction.

D’ou, par exemple,
le phénomene des
« faux souvenirs ».




Ces synapses n’etant jamais exactement
les mémes jour apres jour...

La mémoire humaine est forcément une
reconstruction.

Ca veut aussi dire que

I"intelligence
(« whatever that means ... »)

ce n'est pas guelgue chose
qui est fixé d’avance.

On peut tous apprendre et s’améliorer durant toute notre vie 9
parce gue notre cerveau se modifie constamment.

(il y a bien sir des courbes de déclin des facultés cognitives, en particulier
mneésigues, mais certaines sont tres faible et tardives...)




En 2006, Carol Dweck a
démontré qu’expliquer aux
jeunes (ici de 5% année) que
leur cerveau est plastique
(et peut donc developper de
nouvelles habiletes avec la
pratique et I'effort) a des
effets positifs sur leur
apprentissage futur :

- meilleure attitude apres des
erreurs ou des échecs;

- motivation plus forte pour
atteindre la maitrise d’'une
compétence.



Probleme
d’échelle
spatiale



https://bigbrain.loris.ca/



https://bigbrain.loris.ca/










CAl

CA3

Gyrus
dentelé

Coloration « Brainbow »

http://www.gregadunn.com/microetchings/brainbow-hippocampus/
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En 1973,

on a découvert dans
les neurones de
I’nippocampe un
phénomene qu’on
appelle la
potentialisation a long
terme (PLT)

en stimulant a haute-
frequence les
collatérales de Schaffer

Video : Neuroscience —
Long-Term Potentiation

Carleton University
https://www.youtube.com/watch?v=vso9jqgfpl c

2:40 a 6:30
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PLT : un des phénomenes de plasticité a la base de I'apprentissage

http://lecerveau.mcaqill.ca/flash/i/i 07/i 07 m/i 07 m tra/i 07 m tra.html
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Plasticité dans le cortex aussi :

- On a découvert des connexions
excitatrices tres fortes entre les
neurones pyramidaux et des
iInterneurones inhibiteurs qui sont
extrémement plastiques et qui

seraient specifiqgue au cortex
humain.

Plasticity in Single Axon Glutamatergic
Connection to GABAergic Interneurons
Regulates Complex Events in the Human
Neocortex

November 9, 2016

http://journals.plos.org/plosbiology/article?id=10.1371/journal.pbio.2000237

Are human-specific plastic cortical synaptic
connections what makes us human?
February 01, 2017

http://mindblog.dericbownds.net/2017/02/are-human-specific-plastic-
cortical.html?utm_source=feedburner&utm medium=feed&utm_campaign=Feed%
3A+Mindblog+%28MindBlog%29



http://journals.plos.org/plosbiology/article?id=10.1371/journal.pbio.2000237
http://mindblog.dericbownds.net/2017/02/are-human-specific-plastic-cortical.html?utm_source=feedburner&utm_medium=feed&utm_campaign=Feed:+Mindblog+(MindBlog)
http://mindblog.dericbownds.net/2017/02/are-human-specific-plastic-cortical.html?utm_source=feedburner&utm_medium=feed&utm_campaign=Feed:+Mindblog+(MindBlog)
http://mindblog.dericbownds.net/2017/02/are-human-specific-plastic-cortical.html?utm_source=feedburner&utm_medium=feed&utm_campaign=Feed:+Mindblog+(MindBlog)

Ordre de grandeur temporelle :

Minutes ou heures



Jour ou plus ﬁﬁ,@ﬁ@#@@

Simple Fenestrated Horseshoe Segmented Simple

Nature Reviews | Neuroscience



g Les neurones pyramidaux du groupe venant de
I'environnement enrichi ont davantage d’épines
dendritigues que ceux des rats du groupe
standard a la fois dans les couches I/l et V/VI.

| | |

Epines dendritique de
neurones du cortex
somatosensoriel de rats
adultes ayant grandi dans
des cages standard ou
dans un environnement
enrichi durant 3
semaines.



Changes in grey matter induced by training
Nature, 2004

Bogdan Draganski*, Christian Gaserf,
Volker Busch*, Gerhard Schuiererf,
Ulrich Bogdahn*,Arne May*

https://www.researchgate.net/publication/305381022 Neuro
plasticity changes in grey matter induced by training

Par la suite :

- Chauffeurs de taxi
- Méditation
- Etc.

Augmentation de I'épaisseur de 2 régions du cortex
3 mois apres étre devenu « expert »,
puis diminution apres 3 mois d’'inactivite.


https://www.researchgate.net/publication/305381022_Neuroplasticity_changes_in_grey_matter_induced_by_training
https://www.researchgate.net/publication/305381022_Neuroplasticity_changes_in_grey_matter_induced_by_training
https://www.researchgate.net/publication/305381022_Neuroplasticity_changes_in_grey_matter_induced_by_training
https://www.researchgate.net/publication/305381022_Neuroplasticity_changes_in_grey_matter_induced_by_training

Wednesday, February 03, 2016
The neuroscience of poverty.

http://mindblog.dericbhownds.net/2016/02/the-neuroscience-of-
poverty.html?utm_source=feedburner&utm medium=feed&utm campaign=

Feed%3A+Mindblog+%28MindBlog%29

Total Gray Matter

TOO00D =

&I0000 =

Volume (cm?)
1

S50000 =

| | 1 I ] I i i i
3 ) ¥ I I3 15 I b

Surtout dans le lobe frontal
et I'hippocampe.

HighSES
MidSES
LowSES

i i i i L i I |
43 25 AF ¥ 3 33 5 3

Age (in months)


http://mindblog.dericbownds.net/2016/02/the-neuroscience-of-poverty.html?utm_source=feedburner&utm_medium=feed&utm_campaign=Feed:+Mindblog+(MindBlog)
http://mindblog.dericbownds.net/2016/02/the-neuroscience-of-poverty.html?utm_source=feedburner&utm_medium=feed&utm_campaign=Feed:+Mindblog+(MindBlog)
http://mindblog.dericbownds.net/2016/02/the-neuroscience-of-poverty.html?utm_source=feedburner&utm_medium=feed&utm_campaign=Feed:+Mindblog+(MindBlog)
http://mindblog.dericbownds.net/2016/02/the-neuroscience-of-poverty.html?utm_source=feedburner&utm_medium=feed&utm_campaign=Feed:+Mindblog+(MindBlog)
http://mindblog.dericbownds.net/2016/02/the-neuroscience-of-poverty.html?utm_source=feedburner&utm_medium=feed&utm_campaign=Feed:+Mindblog+(MindBlog)
http://mindblog.dericbownds.net/2016/02/the-neuroscience-of-poverty.html?utm_source=feedburner&utm_medium=feed&utm_campaign=Feed:+Mindblog+(MindBlog)
http://mindblog.dericbownds.net/2016/02/the-neuroscience-of-poverty.html?utm_source=feedburner&utm_medium=feed&utm_campaign=Feed:+Mindblog+(MindBlog)
http://mindblog.dericbownds.net/2016/02/the-neuroscience-of-poverty.html?utm_source=feedburner&utm_medium=feed&utm_campaign=Feed:+Mindblog+(MindBlog)
http://mindblog.dericbownds.net/2016/02/the-neuroscience-of-poverty.html?utm_source=feedburner&utm_medium=feed&utm_campaign=Feed:+Mindblog+(MindBlog)

La potentialisation a long terme (PLT)

est I'un des meécanises les plus
documenté derrieres les phénomenes

d’apprentissage et de mémoire.

Mais il y en a beaucoup d’autres !
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La potentialisation a long terme (PLT)
est I'un des meécanises les plus
documenté derrieres les phénomenes
d’apprentissage et de mémoire.

Mais il y en a beaucoup d’autres !

- Ladépression along terme (DLT)



La potentialisation a long terme (PLT)
est I'un des meécanises les plus
documenté derrieres les phénomenes
d’apprentissage et de mémoire.

Mais il y en a beaucoup d’autres !

- Ladépression along terme (DLT)

- La plasticité dépendante du temps
d'occurrence des impulsions

(« Spike-timing-dependent
plasticity » ou STDP)




La potentialisation a long terme (PLT)
est I'un des meécanises les plus
documenté derrieres les phénomenes
d’apprentissage et de mémoire.

Mais il y en a beaucoup d’autres !

- Ladépression along terme (DLT)

- La plasticité dépendante du temps
d'occurrence des impulsions

(« Spike-timing-dependent
plasticity » ou STDP)

- La neurogenese, etc...



Selon les aspects
privilégies, les
projets qui font de la
cartographie des
voies nerveuses du
cerveau humain
doivent se
concentrer a
différentes
échelles.

I’'échelle « micro »

I’échelle « meso » ==

I’échelle « macro »



A la plus petite échelle, il faut utiliser...

...le microscopie électronique (« Transmission Electron Microscopy » (TEM))



A I'échelle « micro » :

Aidez a cartographier
NosS connexions

neuronales

http://www.blog-
lecerveau.org/blog/2013/06/10/aidez-a-

cartographier-nos-connexions-neuronales/

« EyeWire », mené par
Sebastian Seung, que
I'on pourrait traduire par

« le cablage de I'ceil », se
concentre uniquement sur
un sous-groupe de
cellules ganglionnaires
de larétine appelées

« cellules J » et fait appel
au public.
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C’'est aussi ladémarche de

Jeff Lichtman, Professor of

Molecular and Cellular Biology
Harvard University

Avec sa coloration Brainbow,

mais aussi :

“In addition we have
developed automated
tools to map neural
connections
(connectomics) at
nanometer resolution
using a new method of

serial electron
microscopy.”



http://www.hms.harvard.edu/dms/neuroscience/fac/lichtman.php




Two neurons, mapped by EyeWire players, making contact at a synapse. Credit Photo illustration by Danny Jones.
Original images from EyeWire.

https://www.nytimes.com/2015/01/11/magazine/sebastian-seungs-quest-to-map-the-human-brain.html
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C’est I'échelle des grands projets
de simulation informatique
des circuits corticaux...

I’'échelle « meso » =




Il y a une organisation en couches dans le cortex...

SURFACE OF CORTEX

S

LAYER IV
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...Il'y a également une organisation en colonne !

Les neurones ont des connexions préferentielles a la verticale.
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...iIl'y a également une organisation en colonne!

Les neurones ont des connexions préféerentielles a la verticale.

Mais ces colonnes ne
sont pas visibles par
coloration comme les
couches du cortex;

elles sont plus
fonctionnelles
gu’anatomiques.




Méme s’il est difficile de définir une colonne corticale de facon formelle,
la notion demeure attrayante parce gqu’elle suggére qu’on peut simplifier
I'insurmontable complexité du cablage cérébral

en un arrangement de d’unités similaires
organisées en parallele.




Le probleme devient soudainement plus abordable:
comprenez une colonne, et vous les comprendrez toutes !

Donc modele tres populaire, surtout aupres de ceux qui font
des simulations informatiques, comme le Human Brain Project, par exemple.



C’est colonnes
sont aussi
arrangees en
un gradient

« unimodal-
multimodal »

prisary argas = darker celours
secondary areas = lighter calours



I’échelle « micro »

I’échelle
« Meso »

I’'échelle
« macro »



L'imagerie par resonnance magnétique (IRM)

L'avenement de I'RM a la fin des années 1970 a eu
I'effet d’'une bombe dans le milieu médical.

Cette nouvelle technique n'utilisait

ni les rayon X, ni les ultrasons,

mais faisait plutot appel aux champs
magnétiques en exploitant des
propriétés physiques de la matiere
au niveau sub-atomique,

en particulier de 'eau qui constitue
environ les trois quart de la masse
du corps humain.




Méthode non invasive
gui permet de visualiser
les grandes connections
entre différentes parties
du cerveau sur une base
individuelle
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Self-reflected

http://www.gregadunn.com/self-reflected/

(2016)

Technigue créée par
le Dr. Greg Dunn
(artiste et neuroscientifique)

et le Dr. Brian Edwards
(artiste et physicien appliqué).


http://www.gregadunn.com/self-reflected/
http://www.gregadunn.com/self-reflected/
http://www.gregadunn.com/self-reflected/




Imagerie par résonance
magnétiqgue fonctionnelle
( IRMf)

- A partir des années 1990

- nous renseigne sur l'activité des
différentes régions cerebrales

- L'appareillage qui entoure le sujet
et le fonctionnement de base est
sensiblement le méme gu’avec
I'IRM, mais les ordinateurs qui
analysent le signal different.




L'imagerie par résonance
magneétique fonctionnelle
(IRMf)



La connectivite fonctionnelle (fcMRI)

Quelles régions cérébrales forment des réseaux,
cooperent ou « travaillent ensemble » ?

A I'approche classique d’IRMf ou les sujets effectuent une tache cognitive et ou
les zones colorées indiquent les régions ou le signal BOLD augmente,

on a donc maintenant une autre approche avec la fcMRI ou les fluctuations
lentes synchrones (ou cohérentes) du signal BOLD deviennent un indicateur de
tout le réseau impligué dans un état quelconque.



fc-IRM :

Comment ca marche et qu’observe-t-on ?

Si la « région semence »
est placées dans les zones
sensorielles et motrices
primaires,

les réseaux obtenus

affichent une connectivité
largement locale (réseaux
visuels et sensorimoteurs).



The evolution of distributed association
networks in the human brain, Randy L. Buckner &
Fenna M. Krienen, Trends in Cognitive Sciences, Vol. 17,
Issue 12, 648-665, 13 November 2013

Mais si la « région semence »
est placees dans les zones
associatives, on observe des

réseaux distribués al’'échelle
du cerveau entier.



Mais si la « région semence »
est placees dans les zones
associatives, on observe des
réseaux distribués a I’échelle
du cerveau entier.

Mardi, 6 février 2018
Nos réseaux cérébraux s’inscrivent dans

un gradient « unimodal — multimodal »
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2018/02/06/7097/



http://www.blog-lecerveau.org/blog/2018/02/06/7097/
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A neuromarker
of sustained
attention from
whole-brain
functional
connectivity

Nature
Neuroscience 19,

165-171 (2016)

http://www.nature.com/neuro/jour
nal/v19/n1/full/nn.4179.html

Des « sighatures » de réseaux construits a partir des
patterns de connectivité de cerveau d’individus
plus ou moins bons pour soutenir leur attention.


http://www.nature.com/neuro/journal/v19/n1/full/nn.4179.html
http://www.nature.com/neuro/journal/v19/n1/full/nn.4179.html
http://www.nature.com/neuro/journal/v19/n1/full/nn.4179.html

Lundi, 29 septembre 2014
Qu’est-ce qui détermine
« ce gqui nous trotte dans la téte » ?

On se trouve souvent dans deux grands états mentaux
qui s’opposent et sont, d'une certaine fagon,
mutuellement exclusifs.



Soit nous sommes envabhis par les
innombrables stimuli de notre
environnement (et ils sont fort nombreux
a I'neure des téléphones intelligents et
des réseaux sociaux) et notre réseau du
mode par défaut nous repasse ensuite
des extraits de ce film de notre vie
personnelle et sociale quand il est moins
sollicité.

Ou soit, par I'entremise fréquente de
régions frontales de notre cortex, nous
concentrons notre attention sur une
tache cognitive pour la résoudre.



Et ce que I'on
observe c’est :

une anti-corrélation
entre les activités
de ces deux
systemes qui est
visible dans leur
activité spontanée

au repos,
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)
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Ces réseaux ne sont évidemment pas les seules configurations que notre cerveau
peut prendre.

Car a tout moment, le monde lui présente des possibilités d’action.



Ces réseaux ne sont évidemment pas les seules configurations que notre cerveau
peut prendre. Car a tout moment, le monde lui présente des possibilités d’action.

http://www.slideshare.net/BrainMoleculeMarketing/ugam2012-cisek



http://www.slideshare.net/BrainMoleculeMarketing/uqam2012-cisek
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C’est a partir de cette dynamique rapide qu’un ensemble neuronal
(un sous-réseau cognitif)
finit par s’imposer et devenir le mode comportemental du moment cognitif suivant.

oS




C’est a partir de cette dynamique rapide qu’un ensemble neuronal

(un sous-réseau cognitif)
finit par s'imposer et devenir le mode comportemental du moment cognitif suivant.

= bifurcation dans la dynamique chaotique (« attracteurs étranges », « phase space)

D’ou une succession
de configurations
changeantes

qui surgissent et se
dissipent.



Echelle de temps : Processus dynamiques :

Perception et action

L’'apprentissage

Développement
du systeme nerveux

(incluant des mécanismes
épigénetigues)

Evolution biologique



http://www.sciencemag.org/content/314/5805/1554/F1.expansion.html

Jusqu’ou peut aller la plasticite cérebrale ?



The woman with a lemon-sized hole in her brain

May 21, 2015

Cole Cohen a grandit sans jamais savoir pourguoi elle ne pouvait pas
comprendre le temps et I'espace. Elle n’était pas non plus capable de
lire ’heure sur un cadran analogique, évaluer la vitesse d’'une voiture
gui approche dans la rue, ou encore savoir combien de temps faire une

accolade a quelqu’un.

Les médecins se confondaient en diagnostics, incluant TDAH et
dyslexie. Finalement, quand elle a eu 26 ans, quelgu’un lui suggéra de

passer un scan d'IRM.

Les résultats furent
renversants : elle avait un trou
dans son cerveau de la taille
d’'un citron. Rempli de liquide
cérébro-spinal, le trou se
retrouvait ou son lobe pariétal
aurait da étre, une region du
cerveau impliqué dans la
navigation spatiale, la
compréhension des nombres,
certaines informations
sensorielles, etc.
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(3 blocs d’environ 20 minutes entrecoupés d’échanges)

1) Evolution, perception et action
2) Plasticité et processus dynamiques

3) Liens cerveau, corps et environnement



http://www.slideshare.net/itutor/evolution-and-changes

https://en.wikipedia.org/wiki/Abiogenesis 600 mya

Aprés des essais infructueux il y a environ
2 milliards d'années, I'émergence de la vie
multicellulaire apparait véritablement il y a
un peu plus de 600 millions d’années.
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Hormones !

(systeme endocrinien)

...mais aussi

neurotransmetteurs et

récepteur des neurones

du systeme nerveux !
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En fait, selon la distance de diffusion
de ces molécules

et I'ampleur des populations cellulaires
gu’elles affectent,

on peut distinguer 3 grandes modalités
de diffusion :

Nerveux Endocrinien



Neurohormones
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Neuromodulation

- Agit a une échelle de temps plus lente que la neurotransmission
et a une echelle spatiale plus vaste.

Les neuromodulateurs
peuvent changer :

- I'efficacité d’'une
synapse;

- I'excitabilité d’'une
cellule;

- le gain sensoriel
- 'activité oscillatoire
d’une population de

neurones

- Etc.
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Quand on a commencé a étudier les
neuromodulateurs sur les ganglions
somatoqgastrigues du homard,

on a réalisé que le méme circuit pouvait
avoir plusieurs types d’outputs différents
dépendamment des neuromodulateurs
qgu’on lui appliquait.

Le méme circuit peut étre en quelque sorte
reconfiguré par son environnement
neuromodulateur.

Brain Science
Podcast 56 :

Eve Marder

http://brainsciencepodcast.com/b
sp/interview-with-neuroscience-
pioneer-eve-marder-phd-bsp-
56.html

\
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- Les neuromodulateurs auraient donc la capacité de remodeler les circuits
neuronaux.

Beyond the connectome: how neuromodulators shape neural circuits.
Bargmann Cl (2012)

Comme I'écrit Bargmann, chaque carte du connectome a I'échelle micro encode
de multiples circuits dont certains seront a un moment donné actifs ou latent.

Etant donné 'omniprésence de la
neuromodulation, on peut en déduire que
la grande majorité des circuits nerveux
sont structurellement surconnecteés.

Autrement dit, le moindre circuit nerveux
semble avoir un certain nombre d’'usages
possibles, dont seulement certains sont
disponibles a un moment donné en
fonction de la neuromodulation effective
a cet instant.



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22396302
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22396302
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22396302




- Dans le cerveau humain, on pourrait parler par exemple du role
neuromodulateur de la dopamine qui influence plusieurs neurotransmetteurs.

Getting ‘High’ On Your Own Supply

OCtOber 19, 2015 http://blogs.discovermagazine.com/crux/2015/10/19/natural-highs-in-the-body/#.Vx6A-jHX uO

- Elle amplifie les effets de I'ocytocine,
nous aidant a crééer des liens avec nos
enfants et nos proches.

- Elle performe une véritable “danse”
avec la sérotonine pour influencer
notre humeur.

- Elle travaille conjointement avec nos
endocannabinoides et nos
endorphines pour nous aider faire
des associations entre, par exemple,
I'exercice ou la bouffe épicée et le
plaisir.
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L'interaction entre des neuromodulateurs et nos
circuits de neurones est aussi présent dans la
moelle épiniere.

Des phénomenes de neuromodulation
peuvent induire une analgésie dans un
contexte de stress.

C’est le cas d’'une blessure qu’on sent a peine
sur le champ de bataille a la guerre ou sur
un terraine de foot durant le match...

La libération d’enképhalines qui se
fixent sur des récepteurs opioides

diminuent alors la libération

de neurotransmetteurs de neurones
nociceptifs, réduisant ainsi la
sensation de douleur.

(On va y revenir avec l'effet placebo...)
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Pendant longtemps

Cerveau

neurotransmetteurs

Corps

hormones

La
neuroendocrino-

logie,

qui S’est
développée durant
les années 1970 a
I'intersection de la
neurobiologie et
I'endocrinologie,

a montré que l'on
ne pouvait plus faire
une distinction nette
entre le cerveau et
le corps,

notamment avec le
concept de
« heurohormone ».



Nos besoins fondamentaux subissent
des fluctuations qui s’éloignent parfois de la valeur optimale.
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Et parmi tous les grands systemes du corps humain,

Musculo-squelettique Nerveux Endocrinien Circulatoire  Immunitaire



Et parmi tous les grands systemes du corps humain,
Il'y en adeux en particulier vont constamment collaborer
pour maintenir I'organisme autour de ces valeurs optimales

et donc globalement
« maintenir sa structure »,
comme disait Henri Laborit.

Nerveux Endocrinien



Eventuellement,
va devoir étre aidé par :

Systeme nerveux

autonomie motrice
pour trouver leurs ressources
dans I'environnement

Donc boucles sensori-motrices

Donc COMportements

Systeme endocrinien

Equilibre métabolique
de I'environnement
interne

Donc boucles de rétroaction
biochimiques

ponc régulations
hormonales



Eventuellement,
va devoir étre aidé par :

Systeme nerveux

autonomie motrice
pour trouver leurs ressources
dans I'environnement

Donc boucles sensori-motrices

Donc COMportements

Et si les comportement échouent,

le systeme endocrinien devra déclencher
d’autres remaniements métaboliques
plus radicaux...

Systeme endocrinien

Equilibre métabolique
de I'environnement
interne

Donc boucles de rétroaction
biochimiques

ponc régulations
hormonales



Par une réponse Par une réponse

comportementale métabolique
(systeme nerveux) (systeme endocrinien)

FAIM Manger Mobiliser ses réserves
(lipides, etc...)

SOIFE Boire Diminuer I'élimination d’eau
(réabsorption par les reins,
etc....)

TEMPERATURE Se met a 'abri Augmente la production de

Hérisse ses poils chaleur par ses cellules
REPRODUCTION | Comportements de Maturation des cellules
séduction sexuelles
Accouplement
SOINS ENFANTS | Comportements maternels  Production de lait




Par une réponse Par une réponse
comportementale métabolique

(systeme nerveux) (systeme endocrinien)

Les 2 systemes travaillent donc
toujours ensemble et en parallele
pour assurer « I’lhoméostasie ».




Donc non seulement...

Cerveau

neurotransmetteurs

Corps

hormones

...mais les boucles de
rétroaction foisonnent
entre le systeme

hormonal et le cerveau.




Neurons that
produce hormones
released from
posterior pituitary

Pituitary
stalk

L'hypophyse :
la « glande maitresse »
de I'organisme

Et le lien entre les deux
se fait beaucoup grace a :



a) Le lobe postérieur
L'’hypophyse
et ses 2 lobes

par ou diffusent la vasopressine et ocytocine



L’ocytocine,

parfois appelée « 'lhormone du lien »,

est décrite au :
http://lecerveau.mcgill.ca/flash/d/d_04/d_04_m
/d_04 m_des/d 04 m_des.html

Ocytocine et autres engouements :
rien n’est simple

http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-
engouements-rien-nest-simple/



http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2013/02/11/ocytocine-et-autres-engouements-rien-nest-simple/

L'’hypophyse
et ses 2 lobes

b) Le lobe antérieur



qui sécrete de nombreuses hormones :

-



qui sécrete de nombreuses hormones :

-



On savait grace aux travaux de Hans Selye dans les
années 1940 et 1950, que la réaction de l'organisme
a l'agression était non spécifique.

C'est-a-dire que I'organisme réagissait globalement
de la méme maniére face aux bralures, au froid, aux
exercices musculaires intenses, aux infections et au
traumatisme de l'acte chirurgical.

Selye avait également ouvert la porte a une autre forme d'agression, dont l'agent
principal se cache dans la vie de tous les jours: |'agression psychosociale.

Henri Laborit, qui connaissait bien Selye, va développer cette idée avec son
concept d’inhibition de I'action.



Dans plusieurs de ses ouvrages, dont « L'inhibition de I'action »
(1979)

Laborit explique que la perception par le cerveau d’'un danger
menacant la survie de I'organisme met en branle dans tout le corps
plusieurs mécanismes favorisant la fuite ou la lutte.



http://www.elogedelasuite.net/?p=580

Nos reactions physiologiques a une menace viennent de la nécessite de
sauver sa peau !

Que ce soit pour fuir ou, s’il ne peut pas, pour se battre, il y aura de vastes
remaniements nerveux et hormonaux chez I'individu menacé pour allouer
le plus de ressources possible aux muscles et au systeme cardiorespiratoire.




Mais qui dit plus de ressources a certains systemes dit forcément moins de
ressources dans d’autres : les systemes digestif, reproducteur ou immunitaire
patiront ainsi pendant un court instant de cette reallocation nécessaire pour
assurer la survie de I'organisme.

Cela aura peu d'effet si la fuite ou la lutte élimine la présence du prédateur et que
tout revient a la normale apres ce stress de courte durée (ou « stress aigu »).

Digestif

Immunitaire

Reproducteur



Ne pouvant ni fuir ni lutter, il fige sur
place, en espérant que l'oiseau ne le
verra pas.

Si C’est le cas, encore une fois le
stress aigu ne dure pas et le rongeur

en est quitte pour une bonne frousse.

Mais qu’en est-il s’il dure, c’est-a-dire
si le stress devient chronique ?
C’est la que les choses

se compliquent...

Méme chose dans une troisiéme situation ou
un rongeur traversant un champ ouvert, par
exemple, apercoit un oiseau de proie au-
dessus de lui.



Pour illustrer ceci, une expérience de Laborit
gu’il décrit dans le film Mon oncle d’Amérique.









Certaines hormones, comme les glucocorticoides, qui demeurent
alors a un taux élevé dans le sang durant une longue période,
vont affaiblir le systeme immunitaire et méme affecter le cerveau.




Impact de la pauvreté sur le systeme immunitaire

- Un statut social bas diminue les fonctions immunitaires

La position relative d’un singue rhésus dans la hiérarchie de
dominance de son groupe affecte son systeme immunitaire :

- plus le rang d’un singe est bas dans la hiérarchie,
moins il produit de cellules immunitaires d’'un certain type

- et plus Il active de génes reliés a I'inflammation

- parmi les individus subordonnés, ceux qui se faisaient le plus
toiletter (“grooming”) étaient ceux qui avaient les processus
inflammatoires les moins élevés.

“If we're able to improve an individual’s

environment and social standing, that _ _ _
should be rapidly reflected in their Social status alters immune regulation

physiology and immune cell function.” and response to infection in macaques
- Dr. Snyder-Mackler Noah Snyder-Mackler et al. Science 25 Nov 2016.



http://science.sciencemag.org/content/354/6315/1041
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Ce qui nous ramene a lI'inhibition de I'action chez I'"humain,
car c’est exactement ce que les individus subordonnés subissent
chroniquement.

Et a deux conséguences importantes de ces études :

- Le soutien social semble avoir un effet bénefique important sur les
phénomenes inflammatoires néfastes induits par I'inhibition de I'action.

- Ces derniers semblent étre rapidement réversible avec des changements
environnementaux béneéfigues (changement de groupe de I'animal)

Tres rapidement, en fait : le fait de prendre une position « de dominance » ou « de
soumission » peut induire les remaniements hormonaux correspondants dans le corps.



Quand notre posture influence notre cerveau

http://www.blog-lecerveau.org/blog/2014/04/28/quand-notre-posture-influence-notre-
cerveau/

Que ce soit chez les chats, les loups ou les grands
singes, lorsqu’un animal affirme sa dominance sur un
congeénere, il le fait en adoptant une posture qui le
fait paraitre plus gros.

Mettre nos mains sur nos hanches ou lever les bras
au ciel apres une victoire sont des postures
universelles de dominance.

A 'opposé, une position du corps recroquevillée est
un signe aussi certain de soumission chez tous les
humains.
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Amy Cuddy et son équipe ont donc simplement demandé a des sujets
de mimer ces postures pendant deux minutes et ont ensuite
regardeé si certains niveaux d’hormones avaient changé. Lesquelles ?

Celle que I'on sait le plus associées a la dominance dans le monde
animal, soit la testostérone, alors élevée, et le cortisol, alors bas.

Or les dosages avant / apres la prise de posture dominante par les
sujets reflétait exactement cela : hausse du taux de testostérone et
baisse de celui de cortisol ! Méme chose au niveau comportemental :
la prise de risque, bien connue pour sa corrélation positive avec le
niveau de confiance, augmentait également.

Quant aux sujets qui avaient adopté une posture de soumission
avant les tests, ils ont, pour leur part, montré exactement les
fluctuations inverses.

How We Think: Grounded Cognition Shakes Up Psychology


https://www.youtube.com/watch?v=JZsckkdFyPM

Le stress n'affecte pas que le systeme nerveux sympathique
et le systeme hormonal (et les nombreux remaniements
physiologiques qui 'accompagne).

Il affecte aussi, comme on I'a dit, le systeme immunitaire.



Lapsycho-neuro-immunologie,
s’est développée a partir des travaux de Robert Ader a
partir du milieu des années 1970.

Celui-ci a réussi a conditionner des rats en associant la
prise d’'un liquide sucré a une substance
immunosuppressive, de sorte que I'eau sucrée seule
parvenait ensuite a diminuer les défenses
iImmunitaires de I'animal.



Le gout
est percu
par le
systeme
nerveux.

La substance
Immunosuppressive
elle-méme et/ou
ses effets
physiologiques
sont déetectés
par le systeme
nerveux via

ses afférences
nerveuses ou
humorales.

https://www.researchgate.net/publication/222177222 The learned immune response Pavlov_and beyond

Le stimulus
conditionnel et
le stimulus
inconditionnel
sont associes
et mémorisés
dans le
cerveau.

Plus tard, quand I'animal est
réeexpose seulement au godat,

celui-ci est maintenant
capable de réactiver la
reponse immunitaire
via les efférences
nerveuses ou
humorales.


https://www.researchgate.net/publication/222177222_The_learned_immune_response_Pavlov_and_beyond

C’était la premiére évidence scientifique que le systéme nerveux
peut influencer le systéme immunitaire.

Et I'on a, depuis, commence a élucider les mécanismes de
communication entre systéme nerveux et immunitaire...

...ainsi qu’avec le systeme hormonal :



Complémentarité du systeme nerveux,
hormonal et immunitaire

http://2e.mi
ndsmachin

e.com/asfl
1.04.html
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Effets du stress sur le cerveau

- Risque accru de troubles mentaux (depression, démence, etc.)

Chronic stress and anxiety can damage the brain, increase the risk of
major psychiatric disorders
January 21, 2016

http://www.baycrest.org/news/chronic-stress-and-anxiety-can-damage-the-brain-increase-the-risk-of-major-psychiatric-disorders/

L'anxiété et le stress chronique (associés a la pauvrete)
exacerbent les circuits cerébraux de la peur (amygdale)
tout en altérant les structures régulant le contrble du stress
comme le cortex préfrontal et I'hippocampe.

Can anxiety damage the brain?

Mah L, et al. Curr Opin Psychiatry. 2016 Jan;29.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26651008
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Prévention du stress

(I'acronyme « CINE »)

La menace :

CONTROLE
FAIBLE

IMPREVISIBILITE

NOUVEAUTE

EGO MENACE

) |
CENTRE D'ETUDES

i
\ SUR LE STRESS
(N AY  HUMAIN (CESH)

Exemple :

Pris dans embouteillage
Votre poste pourrait étre coupée

Vous attendez votre premier enfant

On remet en question vos
compétences professionnelles

http://www.stresshumain.ca/le-stress/comprendre-son-stress/source-du-stress.html
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Cela dit, il n’y a pas de facon universelle de gérer son stress.

Bien que le yoga et la méditation puissent fonctionner pour certaines personnes,
ces techniques, pour d’autres personnes, peuvent étre une véritable torture!
Chacun de nous doit trouver sa propre fagon de gérer son stress.

L'important étant d’utiliser I'énergie mobilisée par les hormones de stress
(méme si ¢ca n'a pas rapport... pensez aux rats qui se battent...)

et d'étre le moins possible dans un état d’inhibition de I’action.

Certains favoriseront la lutte. D’autres la fuite,
comme Laborit qui favorisait essentiellement une fuite dans I'imaginaire...

www.elogedelasuite.net



Dans plusieurs de ses ouvrages,
Laborit rappelle que I'étre humain
dispose, grace a son vaste cortex
associatif, de capacités
d’'imagination qui lui offrent d’autres
options que la seule fuite physique.

Cette fuite dans I'imaginaire

peut I'étre au niveau : o
- artistique

- scientifique
- de notre vie personnelle
- des structures sociales

Bien sdr, idéalement, il faut chercher les causes ultimes de I'inhibition de I'action.

Et bien souvent, elles se retrouvent dans les inégalités sociales gu’il faut donc
combattre (une bonne facon d’ailleurs de ne pas étre en inhibition de l'action !).



Impact de la pauvreté sur les fonctions cognitives

- « La pauvreté, c'est mentalement fatigant »

Les efforts requis pour faire face a des problemes matériels
de base épuisent les capacités mentales des personnes
pauvres, leur laissant peu d’énergie cognitive pour se
consacrer a leur éducation ou pour entretenir des relations

sociales de gqualite. N _
Poverty Impedes Cognitive Function

Anandi Mani et al., Science 30 Aug 2013.
http://science.sciencemagq.org/content/341/6149/976

- La pauvreté augmente l'anxiété qui nuit a la prise de décision

Celle-ci est plus facilement biaisée par des stimuli environnementaux
saillants au détriment des choix flexibles découlant de processus

« top down ». Bref, on se fait plus facilement influencer par des choses
comme la publicité (celle de la malbouffe, par exemple).

Anxiety Evokes Hypofrontality and Disrupts Rule-Relevant

Encoding by Dorsomedial Prefrontal Cortex Neurons

Junchol Park et al., The Journal of Neuroscience, 16 March 2016.
ttp://www.jneurosci.org/content/36/11/3322.abstract
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La pauvreté augmente aussi I'isolement social

— Conclusion d’'une méta-analyse de 148 études réalisées sur plus
de 300 000 personnes :

- vivre seul avec peu de contact avec sa communauté est aussi
toxique que le tabagisme, I'alcoolisme, I'0bésité ou vivre sans
activité physique !

Loneliness and Social Isolation as Risk Factors for Mortality. A Meta-Analytic Review

Julianne Holt-Lunstad et al. Perspectives on Psychological Science, March 11, 2015.
http://journals.sagepub.com/doi/abs/10.1177/1745691614568352?journalCode=ppsa&



http://journals.sagepub.com/doi/abs/10.1177/1745691614568352?journalCode=ppsa&

La pauvreté n’est pas qu’un enjeu moral mais aussi un
enjeu de santé publique

Le Dr. Gary Bloch, médecin torontois, dans sa conférence TEDx intitulée
« If You Want to Help Me, Prescribe Me Money », incite les médecins a :

- aborder tres tot dans leurs entretiens avec leurs patients la question de
leurs moyens de subsistance.

- créer des réseaux d’information et d’entraide tant entre medecins
gu’entre personnes en situation de précarité pour recréer du lien social
pour ces personnes souvent isolées.

- faire pression sur les instances gouvernementales pour gu’elles
reconnaissent que la pauvreté rend malade et gu’ils ont la
responsabilité de s’attaquer de front a ce probleme.


https://www.youtube.com/watch?v=FLRT0bvaz98

On a parlé des effets néfastes sur la santé d'un etat mental comme
le stress chronique.

On va conclure en parlant d’un autre phénomene qui lui a des effets
positifs sur le corps : I'effet placebo.

Lorsqu’on teste un nouveau
médicament en clinique, on a
toujours un groupe contréle a qui
I'on donne seulement un placebo...



Si la comparaison des mesures effectuées sur les deux groupes montre
ensuite une différence significative en faveur du groupe qui a recu le
médicament, alors on peut affirmer que celui-ci a un reel effet
physiologique.

Mais voila qu’en appliquant ce
protocole, on s’est apercu d’'un
phénoméne pour le moins
surprenant : la substance
considérée comme inerte
avait parfois des effets
bénéfiques en rapport avec
les effets « attendus » de
I'administration du médicament.




En d’autres termes, les patients qui croyaient avoir pris le médicament,
mais n’avaient eu que du sucre, allaient mieux !

L'effet placebo se fonde donc sur une tromperie, mais une tromperie qui
démontre justement le pouvoir de la pensée de la personne trompée sur
son propre corps.

Tromperie, ou plutot, auto-tromperie, car tout part de la conviction
[ou « expectation », en anglais...] du patient que le traitement qui lui est
administré sera efficace.




L'effet placebo
n'est jamais di
gu’'a la substance
Inerte seule, mais
a tout le contexte
qui vient avec son
administration et
qui dit au patient
gu’un traitement
bénéfique lui est
donneé.

Le contexte a toujours
des effets sur la cognition
(perception, mémoire,
décision, etc.) et I'effet
placebo n’échappe pas a
cette regle...

Ce contexte est
toujours activement
Interprété par le sujet
(suscite des attentes,
des souvenirs, des
émotions, etc.)

>

Wager, T.D., Atlas, L.Y. (2015) The
neuroscience of placebo effects: connecting
context, learning and health. Nature

Reviews Neuroscience 16, 403-418.



L 'effet placebo s’inscrit dans un acte therapeutique complexe.

MEDECIN
1
~| TRAITEMENT EFFET OBSERVE
| | FACTEUR SPECIFIQUE
¥ (l'ingrédient actif du médicament)
MALADE - FACTEURS NON SPECIFIQUES

\* EFFET PLACEBO

http://lecerveau.mcaqill.ca/flash
/ala 03/a 03 p/a 03 p dou/
a 03 p dou.html#2



http://lecerveau.mcgill.ca/flash/a/a_03/a_03_p/a_03_p_dou/a_03_p_dou.html
http://lecerveau.mcgill.ca/flash/a/a_03/a_03_p/a_03_p_dou/a_03_p_dou.html
http://lecerveau.mcgill.ca/flash/a/a_03/a_03_p/a_03_p_dou/a_03_p_dou.html
http://lecerveau.mcgill.ca/flash/a/a_03/a_03_p/a_03_p_dou/a_03_p_dou.html

MEDECIN

]

Y

MALADE

L'effet placebo
participe donc
guotidiennement
aux resultats
thérapeutiques de
tout médecin.

Y

TRAITEMENT

EFFET OBSERVE

FACTEUR SPECIFIQUE

(I'ingredient actif du medicament)

L FACTEURS NON SPECIFIQUES

\* EFFET PLACEBO

= «prime médicamenteuse»

qui, en s’ajoutant aux effets spécifiques de I'ingrédient
actif d'un médicament, peut augmenter
considérablement l'efficacité de celui-ci.

(mais sensibilité au placebo trés variable : de personne
a tout le monde, selon la nature des maux étudiés)



MEDECIN

]

TRAITEMENT EFFET OBSERVE

Y

FACTEUR SPECIFIQUE
(I'ingredient actif du medicament)

Y

MALADE L FACTEURS NON SPECIFIQUES

_attentes
croyances
nature et
intensité de

sa maladie
Le conditionnement est sans doute impliqué fortement puisque tout Occidental,

guand il est malade, a appris qu’il faut aller chez le médecin et que celui-ci va nous
administrer un médicament qui va éventuellement nous guérir. La séquence «douleur,
docteur, comprimé, guerison» est donc tres bien ancrée dans notre esprit.

La simple démarche de prendre un rendez-vous chez le médecin pourrait donc deja
mettre en marche I'effet placebo, par conditionnement.

EFFET PLACEBO




L'importance du conditionnement comme source des attentes a l'origine
de l'effet placebo a été mise en évidence par une expérience originale de
Fabrizio Benedetti et ses collegues.

lls ont d’abord administré de la morphine a deux reprises a des athléetes
durant leur entrainement.

Puis, le jour de la compétition, les athletes ont recu une injection similaire
mais contenant seulement une solution physiologique,
sans la morphine.

Malgré cela, les chercheurs ont tout de méme observé une activation du
systeme endorphinique des athlétes qui leur a permis d’augmenter leurs
performances et de mieux endurer la douleur !

Voila qui pourrait causer quelgues maux de téte aux comités antidopage...



MEDECIN

]

TRAITEMENT EFFET OBSERVE

Y

FACTEUR SPECIFIQUE
(I'ingrédient actif du médicament)

MALADE { FACTEURS NON SPECIFIQUES

EFFET PLACEBO

Est-ce que « avoir des attentes » = « faire des prédictions » ?



Son aspect protocolaire, les titres de compétence

MEDECIN du médecin, la durée de la liste d’attente, tout cela
Y (Critgei impressionnerait favorablement le patient pour lui
conviction ~ faire croire qu’il ira mieux.
empathie
~| TRAITEMENT EFFET OBSERVE

FACTEUR SPECIFIQUE
(I'ingredient actif du medicament)

Y

MALADE L FACTEURS NON SPECIFIQUES
Fttantm L
croyances
EFFET PLACEBO
nature et
intensité de
sa maladie

- Une femme médecin dit gu’elle écoute avec son stéthoscope
le coeur de tous ses patients méme si c’est pas nécessaire car cela

participe au rituel...



Influence de la conviction avec laguelle le

MEDECIN medecin presente le médicament au

patient, en insistant par exemple sur sa
puissance de traitement.

EFFET OBSERVE

—| TRAITEMENT

FACTEUR SPECIFIQUE
(I'ingrédient actif du médicament)

MALADE { FACTEURS NON SPECIFIQUES
attentes L
croyances
i EFFET PLACEBO
intensité de



Une étude a par exemple compare l'efficacité antalgique sur le colon irritable de
séances d'acupuncture placebo « chaude », avec un accueil chaleureux, une
écoute attentive et de nombreuses explications, et une séance d'acupuncture
placebo « froide », sans échanges verbaux avec le thérapeute.

MEDECIN

TRAITEMENT EFFET OBSERVE

FACTEUR SPECIFIQUE
(I'ingredient actif du medicament)

Y

MALADE L FACTEURS NON SPECIFIQUES
attentes L
croyances
EFFET PLACEBO
nature et
intensité de

samaladie”  pans les deux cas, les aiguilles étaient piquées
superficiellement et hors des méridiens reconnus par les
acupuncteurs. Une amélioration significative a été observée
pour le placebo « froid » par rapport a un groupe contréle
n'ayant pas été traité, et une amélioration encore plus
considérable fut observée pour le placebo « chaud ».



La relation de confiance qui s’établit avec le
thérapeute est I'un des facteurs le favorisant le plus.

MEDECIN « A doctor is a modern shaman »

EFFET OBSERVE

TRAITEMENT

FACTEUR SPECIFIQUE : :
| (ingrédient actif du médicament) 9_ Pour Amir Raz, qul
fait des recherche sur

Y

MALADE -| FACTEURS NON SPECIFIQUES | ['effet placebo a McGill,
Emm L 1 ytaJorcemer_]t unde
croyances part de « magie » dans
nature et SITETPLACERD une relation
intensité de - : :
< maladie th_erapeuﬂque _(|I_ est
lui-méme magicien!)
The Nature of Things : The Raz Lab in Brain Magic:
Brain Magic: The Power of Placebo The Power of Placebo
August 7, 2014 http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain- https://vimeo.com/117024196

magic-the-power-of-the-placebo (de 2:00 a 8:00)



https://vimeo.com/117024196
https://vimeo.com/117024196
https://vimeo.com/117024196
http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain-magic-the-power-of-the-placebo
http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain-magic-the-power-of-the-placebo
http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain-magic-the-power-of-the-placebo
http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain-magic-the-power-of-the-placebo
http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain-magic-the-power-of-the-placebo
http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain-magic-the-power-of-the-placebo
http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain-magic-the-power-of-the-placebo
http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain-magic-the-power-of-the-placebo
http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain-magic-the-power-of-the-placebo
http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain-magic-the-power-of-the-placebo
http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain-magic-the-power-of-the-placebo
http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain-magic-the-power-of-the-placebo
http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain-magic-the-power-of-the-placebo
http://www.cbc.ca/natureofthings/episodes/brain-magic-the-power-of-the-placebo

L 'effet placebo s’inscrit dans un acte therapeutique complexe.

MEDECIN
1 | [rituel
conviction
empathie
~| TRAITEMENT EFFET OBSERVE
| | FACTEUR SPECIFIQUE
\ (I'ingredient actif du medicament)
MALADE H FACTEURS NON SPECIFIQUES
Emmm L
croyances
i EFFET PLACEBO
iniensie e <@ Un placebo présenté comme
— étant de la morphine soulage
| dose davantage la douleur qu’un
_ etc... placebo présenté comme de

I’aspirine.



MEDECIN

1 | [rituel
conviction
empathie
~| TRAITEMENT EFFET OBSERVE
FACTEUR SPECIFIQUE
i | (ingrédient actif du médicament)
MALADE H FACTEURS NON SPECIFIQUES
attentes L Des études ont montré que
croyances ———— les cap_sules placebos sont
nature et plus efficaces que les
mﬁf <@ comprimes placebos, et les
n injections placebos sont plus
- Seringue et eau saline | efficaces que les pilules
(morphine et guerre) _ efe... placebos. L'ampleur de I'effet

Incision au genou
(fausse opération)

placebo semble donc
s’accroitre avec le caractere
invasif de lI'intervention.
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Une étude désormais classique publiée par B. Blackwell en 1972 montre que |'effet
placebo se manifeste clairement chez le sujet sain, en I'occurrence ici des
étudiants en médecine. Ces 56 étudiants avaient accepté de se soumettre a une
expéerience qui portait, leur disait-on, sur les effets d’'une prise unique d’'une drogue
stimulante ou sedative.

Les étudiants furent donc répartis en quatre groupes différents et 'on demanda au
premier groupe de prendre une pilule sédative bleue, au second deux pilules
sedatives bleues, au troisieme une pilule stimulante rose, et au quatrieme deux
pilules stimulantes roses. Ce que les étudiants ignoraient, c’est gu’en réalité toutes
les pilules étaient des placebos qui ne contenaient que des ingrédients inertes.

Or parmi les étudiants qui avaient recu les placebos «sédatifs», plus des deux tiers
rapporterent se sentir somnolents, et ceux qui avaient pris deux de ces pilules
bleues se sentaient plus somnolents que ceux qui n’en avaient pris qu’'une seule.
Et inversement, une large proportion des étudiants qui avaient pris les placebos
«stimulants» rapporterent se sentir moins fatigués.

En outre, environ le tiers des participants, tous groupes confondus, se plaignirent
d’'effets secondaires comme des maux de téte et des vertiges. Et encore une fois,
I'effet ressenti était proportionnel a la dose de placebo recu, c’est-a-dire plus sévere,
chez ceux qui avaient recu deux pilules. Seulement 3 des 56 étudiants affirmerent
n'avoir ressenti aucun effet appréciable suite a I'ingestion des pilules.



Quant a savoir quel pourcentage des effets des medicaments actifs le
placebo atteint-il généralement, on parle en moyenne d’environ 55% des
effets d’antalgigues comme I'aspirine ou la morphine. Dans le cas de la
depression, de nombreuses études sur les antidépresseurs tricycliques ont
montré une efficacité du placebo d’environ 59 % de celui du medicament.

Les pourcentages pour les placebos aux traitements contre I'insomnie se
situent egalement entre 55 et 60 % de I'effet de l'ingréedient actif.
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