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Avant-midi : surtout théorie

1¢" bloc : Perspective historique sur les sciences cognitives
et évolutive sur I'émergence des systémes nerveux

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

Apres-midi : surtout pratique
3¢ bloc : Le « cerveau-corps-environnement » :
prise de décision, commotion cérébrale, stress et effet placebo

4¢ bloc : Les fonctions supérieures :
attention, inhibition, lecture, langage et inconscient, conscience
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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

rmemes = cellule spécialisee. ..



Différents
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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

types...).

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




Grande variabilité de forme des neurones qui s’explique par leur pattern de connectivité
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

. premiéres 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 I'enfant avec I’environnement.



Durant ces interactions « online »
certains mécanismes « épigénétiques »
sont a 'ceuvre comme :

- la stabilisation et I’élimination sélective
de certaines synapses moins utilisées

- 'ajustement de la taille de la population
neuronale par la mort neuronale
(ou apoptose)
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Durant ces interactions « online »
certains mécanismes « épigénétiques »
sont a 'ceuvre comme :

- la stabilisation et I’élimination sélective
de certaines synapses moins utilisées

- 'ajustement de la taille de la population
neuronale par la mort neuronale
(ou apoptose)

- Orchestré par des facteurs de
croissance secréetés par les cellules
cibles suite a des stimulations
sensorielles en provenance du
monde extérieur.
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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 chez I’adulte.

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 “réservoir” de ...en éliminant les synapses

connexions synaptiques va moins utilisées durant

permettre au cerveau de s’adpter I'adolescence sur la base des

a son milieu... expériences rencontrées par
la_personne.

Une bonne facon « d’ajuster » notre identité a notre culture...
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On finalise ainsi notre développement grace a l'activité
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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C’est seulement en 2009,

gue sa structure globale
a pu étre observeée.




Mais on s’était toujours
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
gue 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
la taille d’ions sodium.

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

Ce reglage tres précis permet a
la pompe de discriminer entre
les deux sortes d’'ions.

Et de créer ainsi le potentiel de
repos qui rendra possible les
potentiel d’action.

Et a partir de la, les neurones
pourront se transmettre des
influx nerveux...



From membrane excitability to metazoan psychology
Trends in Neuroscience, Volume 37, Issue 12, p698—-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/

- I événement « premier » qui alerte en quelque sorte la cellule qu'il se passe
« quelque chose » qui la concerne dans I'environnement seraient ces ions
positifs qui entrent dans les neurones et se transmettent au suivant.

—> et c'est a partir de la que s’élaborerait toute la psychologie animale jusqu’a
la conscience humaine...

(A) Sensation Perception Cognition Volition Behavior

Sensory receptors Neurons Motor neurons  Myocytes

Na* Na* ca*t Na* ca* 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 qu’'une cellule vivante
se soit adaptée en une
structure capable de recevoir
et d’intégrer des données,

de prendre des décisions
fondées sur ces données,

et d’envoyer des
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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Deux manieres d’augmenter le contraste temporel (« temporal sharpening »)
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Inhibition latérale

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

Echiquier d’Adelson
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Behave

Cellulaire
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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/

Mais aussi a
I’échelle du
cerveau entier

Il y a des circuits a I'échelle de structures
cérébrales (hippocampe, noyaux gris centraux...)
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. Vers les « neurosciences
computationnelles »

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

('expression date du milieu des années 1980)

Neurone simulé
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What a Coincidence!
Magnesium, NMDA Receptors, and LTP
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Magnesium blocks
)
NMDA receptor! NMDA receptor!
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Long term potentiation!



Initial State Repeated 1 week Later
; Stimulation

L v sl tamate
v - o u
3 * Récepteur AL
Récepteurs NMDA
AMPA
Na+  Na+ Na+ 832* Nouveau
4 94 o 48 Mg2+ récepteur

AMPA

Adénylate CaM kinase Ordre de grandeur temporelle :

t
MAP

kinase Minutes ou heures

I ctivation
¥ de génes
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Initial State Repeated 1 week Later

La potentialisation a long terme (PLT) Stimulation

est 'un des mécanises les plus
documenté derrieres les phénomenes
d’apprentissage et de mémoire.

Mais il y en a beaucoup d’autres !

- Ladépression along terme (DLT)

0 L f\.

- glutamate

= Récepteur
Récepteurs NMDA
AMPA
§a+ Na+ Na+ 2"2"

9)— \J Q"C\ ~-@®

Simple Fenestrated Horseshoe Segmented Simple

Nature Reviews | Neuroscience




La potentialisation a long terme (PLT)
est '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)

- 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 'un des mécanises 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 temg
d'occurrence des impulsions
(« Spike-timing-dependent
plasticity » ou STDP)

- Laneurogenese, etc...

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

Le “coming out” de la synapse électrique Nature Reviews Neuroscience 15, 250—

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
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Synchronisation :

Les synapses électriques permettraient d’'abord a de
nombreux neurones de synchroniser leur activité en
repartissant les excitations recues par un neurone a ses
Voisins connectés par des synapses électrigues.




Plasticité :

De la méme maniére qu’un récepteur a un neurotransmetteur peut étre modifié
pour renforcer une synapse chimique, les molécules de connexine qui forment
les synapses électriques peuvent étre altérees afin d'en augmenter ou d’en
diminuer la porosité, donc la facilité avec laquelle les petites molécules chargées
peuvent la traverser !

a Chemical synapse b Electrical synapse

Semi-dense
cytoplasmic

Gap junction b
channel

Hemichannel
insertion

Oooo

Glutamate—o e ° o AMPA

A Regulated
—_ | trafficking

Nature Reviews | Neuroscience



Neuromodulation :
Il existe méme des substances modulatrices des connexines, comme la

dopamine, émise par d’autres neurones a une certaine distance de la synapse
électrique et qui, en se fixant sur des récepteurs spécifiques, vont activer des
réactions biochimiques capables de modifier I'efficacité de la synapse électrique.

a Chemical synapse Electrical synapse
Synaptic
varicosity - Neuromodulator
Synaptic
vesicle Y, X / o.\“\
- — N\
L /% Gap junction N

channel

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

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

Nature Reviews | Neuroscience

Développement :

Sans parler de l'interaction entre les synapses électriques et chimique durant
le développement embryonnaire, ou I'activité électrique dans les réseaux de
neurones due aux premieres permet progressivement aux synapses chimiqgues
de se mettre en place.




GABAergic terminal

Reduction in
electrical
[coupling |

Current |

shunting |

Nature Reviews | Neuroscience

Et finalement, le dernier mais
non le moindre...

Interneurone au GABA :

Le lien intime entre les
interneurones au GABA et les
synapses électrique ou les
premiers viennent court-
circuiter l'influx nerveux
afférent ce qui réduit
I'efficacité du couplage
électrique.

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



Le recepteur NMDA du glutamate

“Glutamate, while not 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 neurotransmitters)”

#o

Another Form of Neuroplasticity by Switching Glutamate NMDA Subunits
July 14, 2013 (le résumé de I'article 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 + i NMDA ]
Na'/ca * || est normalement bloqué par
2 Coagonists L. .
@® Mg un atome de magnésium qui
Glycine A 2
Antagonists O pterine doit etr,e enlevé pour que le
® 205 canal s’ouvre;

B 5.7-di-CI-KYN N :
* Apres I'enlevement de I'atome

de magnésium, la quantité de
calcium qui va penétrer dans le

neurone va étre déterminante
Y - pour la plasticité de la synapse;

 L'ouverture du canal NMDA est
a la fois influencé par un
neurotransmetteur et la
différence de voltage entre

Récepteur NMDA au glutamate lintérieur du neurone et
I'extérieur.




NMDA receptor subunit diversity:

Impact on receptor properties, synaptic plasticity and disease

Pierre Paoletti, Camilla Bellone & Qiang Zhou
Nature Reviews Neuroscience 14, 383—-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, c’est que la 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’ouverture suite a la fixation du glutamate). | wp [ },‘ o

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’étre échangées
d’'un récepteur a l'autre.

PSDYS _ Plasticity induction
v Actin _ ,(l &

GKAP —_{ [ 1) ( = Low- frequen(_\ )ll o, Bursting _fp— ) '.jll,' { L‘. o
. m lv . r P stimulation W% Ip j L Y 1] protocol X ﬂﬂ \4 /,J//
/ \ | 3) &[ 2) ‘ Ca’ > oA Ca® Ca?* (2\\

o Ca* Ca" =3 o Ca,',/c,—b e
253 2 & @O,
% \ 204
N & Q (
Homer ™= N
SHANK .
g,

LTPNMDA

NMDARs ;
Group | mGluRs,
AMPAR 1/2A  1/2B 172D 1/2A/2B A,sRs and mAChRs

P OO0 0 W

Nature Reviews | Neuroscience

La cellule semble savoir comment ajuster la structure de ses propres
composantes moléculaire en fonction de l'activité dans un circuits beaucoup
plus large dont I'activité fluctue a I'échelle de la milliseconde...
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Moléculaire



Assemblées de neurones

Réseau de neurones sélectionne



f— ./ __(“ -~ s Cortex
y o) =T associatif
'/{( J‘r’,/ /(ng\l\ﬁ)

Réseau de neurones sélectionné

Etudier, s’entrainer, apprendre...

...c’est renforcer des
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




ﬁ

|Luke Skywalker]

Et ce sont ces réseaux de
neurones selectionnés qui vont
Kk constituer le support physique

/ \ (ou « P'engramme »)
/1 / d’un souvenir.

N

~




S

| Luke Skywalker!

.: .
_ ,! ;_4"'

| /\A f'L\ . Cestaussi
A Th A 2

{
A AT R i de cette
rearmmr— | facon qu’un
concept ou
un souvenir

| < / | peut
N AL N . | i en évoquer
' A AAUA 4 . 'é-s ‘ un autre...
| 1
' .
]

/ ’ /

‘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)

Parenthése pratique : ce qui favorise I'apprentissage

Apprendre a sélectionner des réseaux cérébraux transitoires



Question quiz :

Sachant cela, quelle
serait la meilleure
métaphore

pour la mémoire
humaine ?




OGS I L5 —-:»— /Coﬂnx. .
{ . L associatif

g £ PR

La mémoire humaine est forcément ‘\{J(;'i//p-
une reconstruction. Cortex L= == Tvisuel

auditif

Notre cerveau, et donc notre identite,
n’est donc jamais exactement la -

méme au fil des jours... /Y’(O\('“
l..))?j & )
Déja, elle n'est plus tout a fait la Q\_)’/( )“"/}t‘( Y

méme que lorsque vous étes rentrés il
dans cette piece ! /_\ P (o .

oY (1‘)?] e
\Oj/( 2 ,J/td.':-—
-

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

Concretement, qu’est-ce qui peut favoriser
I'apprentissage et la memoire ?

- Comprendre qu’on peut
s’ameliorer durant toute notre vie B & o
- Porter attention Organes sensoriels

(on en reparle cet apres-midi)

Memoﬁre a court terme

{ <1 min.)



Concretement, qu’est-ce qui peut favoriser
I'apprentissage et la memoire ?

~ Stimulus
Comprendre qu’on peut
s’ameliorer durant toute notre vie B & o
Porter attention LTGAREN SHISOTHES
Répéter
attention
: Mémoire a court terme
{ <1 min.)
J encodage
consolidation

Mémoire a long terme
{jours, mois, années)



Concretement, qu’est-ce qui peut favoriser
I'apprentissage et la memoire ?

Comprendre qu’on peut

s’ameliorer durant toute notre vie D & o
"‘,' -

Porter attention LTGAREN SHISOTHES

Répéter

Faire des tests de rappel T———

Mémoire a court terme
répétition . '
\ { <1 min.)

encodage
consolidation

récuperation Mémoire a long terme

{jours, mois, années)



Etude versus tests de rappel

Groupe 1 : 4 blocs d’étude, 4 tests (ETET ET ET)
Groupe 2 : 6 blocs d’étude, 2 tests (ET EE ET EE)

Groupe 3 : 8 blocs d’étude, 0 test (EE EE EE EE)

Les meilleurs résultats de rappel deux jours plus tard sont :

groupe 1,

—> Faire des tests de révision fréguents
puis groupe 2 nous force a récupérer en mémoire une
information récemment apprise
et finalement groupe 3.
- Ce rappel est suivi d’'une reconsolidation
qui permet le stockage plus profond de
cette information en mémoire a long terme.



Concretement, qu’est-ce qui peut favoriser
I'apprentissage et la memoire ?

- Comprendre qu’on peut

s’améliorer durant toute notre vie

- Porter attention

- Reépéter

- Faire des tests de rappel

- Bien dormir



Les apprentissage du jour...

Zom,s activies
par la pratique

4 une activite

Tout a pront] jssage se
mlulz par lactivation
" simal M\w de plusicurs
aives civéibrales.
devnitves emettent des
signaux vers { kcppoodmym,
Wi Consevve m\w sovie
¢ carte spati o—h iqr@"o,
4 activite neavonale
et qui vient d'eve appris.

H’ipyommpe



http://pvsamplersla5.immanens.com/fr/pvPage2.asp?skin=pvw&puc=3220&pa=contents&nu=last

Les apprentissage du jour... sont reactives et consolidés la nuit.

Loin 4d'8tve inactif
le cevvean affiche
pendant cevtains MOM?'\"S
Au sommwil\ ane activitt :
identique & celle observie
Ee;‘nalan'l' P \mi"m.’
offet, pour mimoviser
les appren issAges
rd .
vécents, |hippocampe | - |
, . 7’ .
voactive les réseaux L}\IP 0CAMPY
de neuvones impliques, viactive
e qui consolide Un vesean
apprentissaqge. de Acuvones

=pvw&puc=3220&pa=contents&nu=last


http://pvsamplersla5.immanens.com/fr/pvPage2.asp?skin=pvw&puc=3220&pa=contents&nu=last

Rich-Club

Organization
of the Human
Connectome

Martijn P. van den Heuvel
and Olaf Sporns

Journal of Neuroscience
2 November 2011

http://www.jneurosci.org/content/31/44/15775

“Here, we demonstrate
that brain hubs form a
so-called “rich club,”
characterized by a
tendency for high-degree
nodes to be more
densely connected
among themselves
than nodes of a lower
degree, providing
important information on
the higher-level topology
of the brain network.”

d
‘& Al“
/la Wi\ ‘\g‘w"" ‘
Rt Al \‘5\ . €==hippocampe

Qg“?’,’” 1‘3"\ \(

13

/
" h . ' ©
\ >|5 >10 >5 connections
o \
g > T fiber pathway
e
\\* VARST. B " in >75% subjects

| superior parietal =y r superior parietal

=== rich club connection


http://www.jneurosci.org/content/31/44/15775

Role du sommeil dans la consolidation de la mémoire :

Acétylcholine
Cortisol

http://www.blog-lecerveau.org/blog/2014/06/16/etre-eveille-rever-et-se-reposer-durant-lete/

http://www.jle.com/download/nrp-299604-role_du_sommeil_dans_la_consolidation_des_souvenirs--Wo@X@X8AAQEAAEopSUgAAAAA-a.pdf



http://www.blog-lecerveau.org/blog/2014/06/16/etre-eveille-rever-et-se-reposer-durant-lete/
http://www.jle.com/download/nrp-299604-role_du_sommeil_dans_la_consolidation_des_souvenirs--Wo@X@X8AAQEAAEopSUgAAAAA-a.pdf

Role du sommeil dans la consolidation de la mémoire :

En juin 2014 paraissait dans la revue Science un article confirmant
le rGle du sommeil dans la consolidation structurelle des
connexions neuronales apres un apprentissage.

Plus spécifiguement, les neurones moteurs activés durant
I'apprentissage d’une tache sont réactivés durant le sommeil
profond, ce qui favorise la formation d’épines dendritiques

de maniere spécifique sur ces neurones.

http://www.blog-lecerveau.org/blog/2014/06/16/etre-eveille-rever-et-se-reposer-durant-lete/



http://www.blog-lecerveau.org/blog/2014/06/16/etre-eveille-rever-et-se-reposer-durant-lete/

Lundi, 15 juin 2015
De I'importance des oscillations cérébrales lentes

durant le sommeil profond

Il semble assez bien établi que les oscillations lentes d’environ 0,75 Hz
qui se repandent largement dans tout le cerveau durant le sommeil profond
favorisent cette consolidation.

Ce qui est different des oscillations théta de 4 a 8 Hz qui elles favoriseraient
I’encodage dans I’hippocampe, une structure cérébrale tres impliquée
dans notre mémoire a long terme.



http://www.blog-lecerveau.org/blog/2015/06/15/4595/

Causal evidence for the role of REM sleep theta rhythm in contextual

memory consolidation
Richard Boyce,1 Stephen D. Glasgow,2 Sylvain Williams,2*1 Antoine Adamantidis2,3*t

(2016)

http://science.sciencemagq.org/content/352/6287/812/tab-pdf

~A s C Optic fiber above MS—_____ __ CAf1 local field potential
Grace a des transfection zoner s ‘—ﬂ—w e recording
techniques *\ e @\
d’optogénétique 594 nm light delivery\_\__,-,ﬁ 4 Dorsal He gy

. to MS from laser — 1"/ MSGABA photoinh}gition

chez la souris, des D Sl F ¥
neurones au GABA REMS y Laser on; light
du septum médian NREMS defvary fo MS

ont été rendu Wake
silencieux.

Cela a permis
I’atténuation du
rythme théta associé
a la consolidation
mnésigue durant le
REM (sans perturber
le sommeil).

Frequency (Hz)



http://science.sciencemag.org/content/352/6287/812/tab-pdf

Par la suite, la souris éveillée ne reconnaissait pas le nouvel emplacement d’'un
objet.

Ce traitement perturbait également une peur conditionnée a un certain contexte.

Le fait de rendre silencieux les neurones au GABA du septum médian en dehors
des épisodes de REM n’avait pas d’effet sur la mémaoire.

D’ou leur conclusion que l'activité des neurones au GABA du septum median,
par leur contribution au rythme théta dans I’hippocampe, est essentielle a la
consolidation mnésique durant le REM.



Sommeil et « reset neuronal » [recalibrage synaptique] :

- Diminution de I'ordre de 20% des surfaces de contact synaptiques durant le

sommeail;

- Diminution du nombre de récepteur au glutamate dans les synapses
excitatrices durant le sommeil

Force synaplique

Eveil Sommenl!

Potentialisation synaplique

>

Temps

http://www.|le.com/download/nrp-299604-role_du_sommeil_dans |la_consolidation_des_souvenirs--Wo@X@X8AAQEAAEopSUgAAAAA-a.pdf



http://www.jle.com/download/nrp-299604-role_du_sommeil_dans_la_consolidation_des_souvenirs--Wo@X@X8AAQEAAEopSUgAAAAA-a.pdf

Avec espacement

A Sans espacement

LT

Niveau d'apprentissage

e
oo
®oag

Jour

Fig. 1 - Comparaison des effets de deux pratiques d'enseignement
(auec et sans espacement] sur 'apprentissage et 'oubli des éléves

Un simple espacement des périodes
d’apprentissage semble

avoir un effet bénéfique

(en plus du sommeil) :

- 4 x 30 min marche mieux que de 1 x 2h

- donc espacer les périodes d’étude
(pas 3h avant 'examen)

http://www.labneuroeducation.org/publications/



http://www.labneuroeducation.org/publications/

Concretement, qu’est-ce qui peut favoriser
I'apprentissage et la memoire ?

Comprendre qu’on peut
s’améliorer durant toute notre vie

Porter attention
Répéter
Faire des tests de rappel

Bien dormir et espacer les
périodes d’apprentissage

Etre motivé




Concretement, qu’est-ce qui peut favoriser
I'apprentissage et la memoire ?

Comprendre qu’on peut
s’améliorer durant toute notre vie

Porter attention
Répéter
Faire des tests de rappel

Bien dormir et espacer les
périodes d’apprentissage

Etre motivé

« Apprendre c’est accueillir

Creer des liens le nouveau dans le déja la. »

et des associations
- Hélene Trocme Fabre



...avec d’autres
connaissances
qu’on a déja bien
meémorisées ! ..

0
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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)

Parenthése pratique : ce qui favorise I'apprentissage

Apprendre a sélectionner des réseaux cerébraux transitoires
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Pour I’approche prédictive :

Perception et action ———

'".’*‘V‘N"ftf'*f;'\‘ﬁ‘vw,&V"A""(\"v"‘l:'vlusﬁ‘l‘fu'lgﬂ‘ﬂ,' ' o

L’apprentissage

Développement

Evolution
10" s




Pour I’approche prédictive :

/ Perception etm

. o ,
el ,.(,V“W ¥ o ;xl»,.\,\ i) de§ sﬂyatlons en temps reel
grace a des coalitions
,V.,W ™ N o M Beta neuronales synchronisées
“ 12-400z temporairement

L’apprentissage

Développement

Ray -finned ! “ Rodents

Sharks Fish  Amphibians Primates and Rabbits Crocodiles and Birds

Evolution




“...specific, functional (global) patterns of interacting (local)
components need to be selected over competing alternatives

to allow different levels of (informational, physical, chemical, biological,
psychological, and sociocultural) organisation to emerge...”

Answering Schrodinger's question: A free-energy formulation

Maxwell James Désormeau Ramstead,2?." Paul Benjamin Badcock,®9¢ and Karl John Fristonf!

Phys Life Rev. 2018 Mar; 24: 1-16.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5857288/



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ramstead MJ[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=29029962
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Badcock PB[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=29029962
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Friston KJ[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=29029962
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5857288/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5857288/
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On a vu que les grandes voies nerveuses du
cerveau sont déterminées par notre histoire Elles sont semblables aux grandes
évolutive. routes d’'une carte routiere.
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Or a tout moment, de l'activité nerveuse circule dans certaines de ces voies

comme on peut prendre certaines routes
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Réseau de neurones sélectionneé

On a vu avec la plasticité
neuronale que durant
toute notre vie les

« petites routes »

du cerveau sont
constamment modifiées.

Mais le cerveau n’est pas
une structure homogeéne...




Le cerveau humain comporte beaucoup de régions cerébrales
avec des architectures neuronales distinctes.

Ces différentes structures cérébrales, comme

’hippocampe ou le cervelet

on ne peut cependant pas leur accoler une étiquette fonctionnelle unique.



Exemple :

Amygdale = peur ?




Exemple :

Amygdal eur ?

Non. Amene une composante
de « préoccupation » qui, AT
en collaboration avec d’autres régions, V' 4

va correspondre a differents états affectifs. i




Functionally Integrated Systems

Cortex
Orbitofrontal, insula, medial PFC

* All of cortex

Autrement dit,
I’lamygdale n’agit
\ pas seule:

“Basal and
|
lateral

Central
pmygdala and
BNST e

/D

Y .'
7 .

a4 <

g3 |«
[ 5e
\_/

3

\ elle s’intégre dans
différents

circuits cerébraux
impliquant plusieurs
structures,

controle SNA & ici dans un réseau relié
endocrine aux émotions.




Plusieurs données remettent en
question une conception trés
spécialisée des aires cérébrales
héritée en grande partie de l'idée de
module spécialisé (Fodor, etc.)

Car méme l'aire de Broca, typiqguement
associee au langage, est plus frequemment
activée dans des taches non langagieres que
dans des taches reliées au langage!

(Russell Poldrack (2006))

(Le BLOGUE duCERVEAU A TOUS LES NIVEAUX

Et de la méme facon, il semblerait que la plupart

des régions du cerveau, et méme des régions Apres - ,L’e”euédeBDesca”eS 2,
N . A . VOICI erreur de broca

trés petites, peuvent étre activées par S 8

de multiples taches. Parler sans aire de Broca

Repenser la contribution de
I'aire de Broca au langage



http://www.blog-lecerveau.org/blog/2016/03/07/apres-lerreur-de-descartes-voici-lerreur-de-broca/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2016/03/07/apres-lerreur-de-descartes-voici-lerreur-de-broca/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2011/07/12/parler-sans-aire-de-broca/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2011/01/31/repenser-la-contribution-de-laire-de-broca-au-langage/
http://www.blog-lecerveau.org/blog/2011/01/31/repenser-la-contribution-de-laire-de-broca-au-langage/

Et vont agir en collaboration avec d’autres régions pour former des
coalitions, des réseaux, ou chacun apporte sa spécificité computationnelle.
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Executive control network
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Car la synchronisation des oscillations rend possible la formation
d’assemblées de neurones transitoires

Decharges synchronisees \«f-‘« 3 5}: %

| Ko
Déch.arges irréguliéres %ﬁ% Bﬁ?"‘}g

Sommation = EEG



Car la synchronisation des oscillations rend possible la formation
d’assemblées de neurones transitoires

qui se produisent non seulement dans certaines structures cérébrales,
mais dans des réseaux largement distribués a I'échelle du cerveau entier.
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Car la synchronisation des oscillations rend possible la formation
d’assemblées de neurones transitoires

qui se produisent non seulement dans certaines structures cérébrales,
mais dans des réseaux largement distribués a I'échelle du cerveau entier.

La synchronisation d’activités
oscillatoires permettrait ainsi
de mettre en relation,

a un instant donnée,

diverses assemblées de neurones
correspondant a diverses
propriétés d’'un objet

pour nous en donner une
perception consciente unifiée,
par exemple.




serial procession of broadcast states
punctuated by competition

Hypothese du « Connective

— v core » (M. Shanahan)
T L

Bref, le cerveau est anatomiquement « surconnecté » et doit trouver une
facon de mettre en relation a tout moment les meilleures « assemblées
de neurones » pour faire face a une situation.




Somatomotor

On a ainsi pu Control Dorsal attention

identifier
plusieurs
réseaux
cérébraux a
large échelle
actifs dans
différentes
situations.

Default Visual

Salience

TRENDS in Cognitive Sciences

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



Il Ny a donc pas de
« centre de... » quoi
gue ce soit dans le
cerveau.

« There is no boss in the brain. »

- M. Gazzaniga



Il devient alors nécessaire de postuler
I'existence de mécanismes capables de faire
en sorte que ces differentes regions
différenciées se trouvent pour former des

« coalitions » ou des réseaux fonctionnels. AFTER PHRENOLOGY

Neural Reuse and the Interactive Brain

On pense ici a deux grandes classes de
phénomenes qui vont permettre d’aller
chercher le bon sous-ensemble de régions
pour une situation donneée. :

- la synchronisation d’activité oscillatoire
des neurones (ony vient dans un instant...);

- la neuromodulation.

MICHAEL L. ANDERSON

(2014)



Neurotransmission




Neuromodulation

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

Les neuromodulateurs
peuvent changer :

- I'efficacité d’'une
synapse;

- ’'excitabilité d’'une
cellule;

- le gain sensoriel
- 'activité oscillatoire

d’'une population de
neurones

- Etc.



(a) ® Norepinephrine (b) ® Serotonin

SSRI action

i TN Cerebellum  raises
coeruleus serotonin

levels

{(c) ® Dopamine (d) ® Acetylicholine
Prefrontal ' -
Cingulate
cortex /\ u:}&' ggyrus

VAL

D (\.. B\ o baea
| ‘3 “ﬁ" | ganglia
K 4 ‘Qg{& &g ::rklnsomsm

J

L D) - substantia
Reinforcement - s nigra
behavior Ventral
tegmental area

Copyright © 2007 Pearson Education, Inc., pubishing as Beajamn Cummings. Flg 9-19



AFTER PHRENOLOGY

Neural Reuse and the Interactive Brain

La neuromodulation augmente les possibilité de
“recyclage neuronal”

ce qui permet de tirer de ressources neuronales
restreintes le maximum de comportements possibles
(pour mieux s’adapter a son environnement).

MICHAEL L. ANDERSON



Chaque carte du connectome a
I’échelle micro encode de multiples
circuits dont certains seront a un
moment donné actifs ou latent.

Bargmann (2012) a suggeré
gu’étant donné le caractere
ubiquitaire de la neuromodulation,
on peut s’attendre a ce que la
plupart de la circuiterie neuronale
soit structurellement sur-connectee.

Un circuit donné aura donc un certain nombre d’utilisations possibles,
dont seulement certaines sont disponibles a un moment donné
dépendant de I’état de neuromodulation de I’organisme.

Beyond the connectome: how neuromodulators shape neural circuits.

Bargmann CI (2012)
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22396302



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

Dans le ganglion somatogastrique
du homard, le méme circuit peut
avoir plusieurs types d’outputs
differents dépendamment des
neuromodulateurs qu’'on lui

applique.

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

Et cette idée s’applique aujourd’hui
qguand on considere des
phénoméne comme les états
émotionnels ou les troubles
mentaux.

Brain Science Podcast 56 :
Eve Marder

http://brainsciencepodcast.com/bsp/interview-with-neuroscience-

pioneer-eve-marder-phd-bsp-56.html
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http://brainsciencepodcast.com/bsp/interview-with-neuroscience-pioneer-eve-marder-phd-bsp-56.html
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La neuromodulation
et I'activité nerveuse

sont intimement liées.



On pense ici a deux grandes classes de
phénomenes qui vont permettre d’aller
chercher le bon sous-ensemble de régions
pour une situation donneée. :

- la synchronisation d’activité oscillatoire
des neurones

- la neuromodulation.

AFTER PHRENOLOGY

Neural Reuse and the Interactive Brain

MICHAEL L. ANDERSON

(2014)



On pense ici a deux grandes classes de
phénomeénes qui vont permettre d’aller
chercher le bon sous-ensemble de régions
pour une situation donneée. :

- la synchronisation d’activité oscillatoire
des neurones

- la neuromodulation.

On va maintenant dire
guelques mots sur les
variations cycligues

de cette activité électrique
a I'échelle du cerveau entier.
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Voltage (mV)
:E.
%
S’z:

Time (msec)

Cortical pyramidal
cell (Golgi stain)

Plusieurs neurones génerent une
activité rythmique spontanée
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Exemple :
les centres respiratoires

du tronc cérébral

lespiratory
ontrol
enters in
ramn stem

magnitude [a.u.]

—1:—

1S pIrator .
o " | Apneustic center
centers

_Pn_-r.:. 2
[Pnevmoux-c center

Pre-Bozinger
complex

Dorsal respiratory G

Qroup /
Medulla

Ventral respiratory
group

Burst and spike activity of Hindmarsh-Rose neuron

time [s]




Donc premiere facon de générer des rythmes :

- par les propriétés intrinseque

de la membrane du neurone
(« endogenous bursting cells »)
Thalamus : presque tous les neurones

Cortex : non

Cortex enthorinal
(prés de I'hippocampe) : certains neurones

Hypothalamus

Pituitary gland

Reticular activating
G Medulia

Cortex subissant
Iinfluence des rythmes

- thalamiques durant
le sommeil

Thalamus

Tronc cérébral —>\

On peut alors distinguer des
« pacemaker cells » (ex.: thalamus)
et des « follower cells » (ex.: cortex)

and spike activity of Hindmarsh-Rose neuron

JU IR

5 10 15 20 25




Afférence excitafrice

Des rythmes peuvent aussi étre active en permanence

genérés par les propriétés du <+
, -+ Neurone

réseau,

excitateur

s T

c’est-a-dire par des boucles LD Décharge
(excitation-inhibition LI UL JTI duncicne
ou inhibition-inhibition) ,

LLLLL DL Dchage.

inhibiteur




Oscillation

a 40 Hertz
Activité
moyenne de
plusieurs
neurones
voisins
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Décharges irréguliéres
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25 milisecondes
[ ———*

Oscillation

_— a 40 Hertz
/\ /\ | Oscillations
Activité .
I \/ \/ moyenne e

plusieurs
neurones

voisins (selon un certain rythme
(en Hertz)
Potentiels
| =
individuels et

N1 — Synchronisation

(activité simultanée)

sont des phénomenes
N3 — | I differents mais souvent
iées !




Le « binding problem »
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L'une des fonctions que I'on associe maintenant a I'activité oscillatoire
neuronale est de faire en sorte que des regions éloignées dans le cerveau
puissent « travailler ensemble ».




On assiste a une
compétition entre
différentes coalitions
d’assemblées de
neurones

00
00

gRe!
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~

serial procession of broadcast states
punctuated by competition

et un sous-reseau cognitif
finit par s'imposer et devenir
le mode comportemental
approprié pour une situation

(Exemple fictif) donnée.

http:/lest

-une-



http://lespierresquichantent.over-blog.com/2015/09/premiers-resultats-d-une-collaboration-en-neurosciences.html

On assiste a une
compétition entre
différentes coalitions
d’assemblées de
neurones

00
=9 (&
.tﬂ

-t

serial procession of broadcast states
punctuated by competition

«Winning coalition »

(Exemple fictif)
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http://lespierresquichantent.over-blog.com/2015/09/premiers-resultats-d-une-collaboration-en-neurosciences.html

C’est vers ce genre de considération
plus pratiqgue que nous allons aller cet apres-midi...
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Tout en se demandant comment un organisme qui ne semble pas
avoir besoin de représentation symboligue dans ses affaires

courantes de tous les jours

e“
T p— .

_— ‘ . J
T
2 -1:.‘-“

-_'V—r,

{phile

a pu développer dans certains cas
de telles capacités de representation

trés abstraites. [
LA PASSION DE compmam)mai ]

La banaifté du mal, le litarisme
la transmission, lo travall, Fautorits .

Danart Cotwn Bendil, Chestsfitve Dupbiws, g
Busen Wotmae, Mequcs Tamviokeas, fngs Waserso.

1T III\IIII IIfl



