


La Lecture Alfred Fessard, un hommage destiné à honorer un éminent scientifique 
pour son rôle déterminant dans le développement et le rayonnement des 
Neurosciences françaises.	
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Patrick Charnay est professeur à l’École Normale Supérieure 
et directeur du Département de Biologie. Il y dirige une équipe 
qui explore les mécanismes moléculaires et cellulaires contrôlant 
le développement du système nerveux central et périphérique. 
La carrière de Patrick Charnay est celle de plusieurs vies. Fasciné 
par le contrôle de l’expression génique, pionnier de ces thématiques 
et de l’utilisation de nouvelles technologies, il s’est intéressé à la 
neurobiologie du développement depuis le milieu des années 80. 
Pour comprendre les contributions majeures de ce généticien et 
biologiste moléculaire, il est essentiel de revenir sur son parcours.

Patrick Charnay réalise sa thèse à l’Institut Pasteur, dans le 
laboratoire de Pierre Tiollais, et contribue au clonage et séquençage 
du virus de l’hépatite B, ouvrant la voie à un vaccin sûr et efficace. 
Il part ensuite en stage post-doctoral chez Tom Maniatis à l’Université 
Harvard, où il travaille sur la régulation des gènes globine. Avant 
de s’installer définitivement en France, Patrick monte une équipe à 
l’EMBL et entreprend de rechercher des orthologues vertébrés du 
gène Krüppel, un gène clé du développement de la drosophile. 
Il identifie ainsi Krox20 (Egr2) et Krox24 (Egr1/Zif268), deux facteurs 
de transcription à doigts de zinc, qui s’avèrent contribuer à de 
nombreux processus essentiels. C’est en étudiant le rôle de ces gènes 
que Patrick Charnay aborde le développement et le fonctionnement 
du système nerveux des vertébrés.

Il découvre que Krox20 est exprimé de manière segmentée 
dans le cerveau embryonnaire, dans deux unités d’organisation 
du tronc cérébral. L’utilisation pionnière de la transgenèse et de la 
recombinaison homologue établit que Krox20 conditionne l’existence 
de ces territoires et définit leur identité, en contrôlant la régulation de 
nombreux gènes, dont les gènes Hox. La dissection des mécanismes 
transcriptionnels gouvernant l’expression de Krox20, réalisée grâce 
à l’utilisation parallèle des modèles souris, poulet et poisson-zèbre, 
couplée à la modélisation mathématique, constitue un exemple d’une 
rare élégance chez les vertébrés. L’ensemble de ces travaux fournit 
les bases des modèles actuels de régionalisation du cerveau. 
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En parallèle, Patrick Charnay révèle que l’expression du gène 
Krox20 est requise pour la myélinisation par les cellules de Schwann. 
En combinant approches génétiques, manipulation ex vivo et analyses 
transcriptomiques, le laboratoire démontre que l’expression de 
Krox20 est induite par l’interaction entre axone et cellule de Schwann, 
et qu’elle est nécessaire à la fois à la formation et au maintien de la 
gaine de myéline, révélant la nature dynamique de ce processus.

Enfin, les travaux de Patrick Charnay ont permis d’identifier 
une population de cellules surprenantes, les cellules de capsules, 
situées à la frontière entre système nerveux central et périphérique. 
En alliant ablation cellulaire, études transcriptomiques et traçage 
cellulaire, le laboratoire a établi que ces cellules sont nécessaires au 
maintien de l’intégrité cellulaire de la moelle épinière et constituent 
une population de cellules souches. Elles donnent naissance aux 
cellules de Schwann des racines périphériques, à une partie des 
neurones des ganglions rachidiens, et à des cellules gliales et 
souche de la peau. Ces cellules interviennent également dans 
la genèse de tumeurs périphériques dans la Neurofibromatose 
de type I, et un modèle de cette maladie a été développé. 
Ces différents travaux originaux ouvrent des perspectives fascinantes 
sur le rôle de ces cellules et leur utilisation thérapeutique. 

Ainsi, dans des systèmes extrêmement divers, Patrick Charnay a 
réalisé de nombreuses découvertes remarquables, résultant toujours 
de travaux particulièrement élégants et incisifs, et ce depuis une 
quarantaine d’années. Il a également contribué sans relâche à de 
nombreuses instances de gestion, promotion et évaluation de la 
recherche en France et Europe. C‘est un grand honneur de l’accueillir 
pour la Lecture Alfred Fessard 2017.    
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