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Avec deux numéros par an,
difficile de se faire I’écho de I’actualité
dans les colonnes de la Lettre!

Quand le Comité de rédaction s’est réuni en avril der-
nier, les récents développements en neurosciences
autour des apprentissages, de la mémoire... nous
ont conduits presque naturellement a partager ce
theme dans un Dossier. Parallelement, le Ministére
travaillait sur ce sujet puisque Jean-Michel Blan-
quer, ministre de I'Education Nationale, créait le 10
janvier 2018, le Conseil Scientifique de I'Education
Nationale (CSEN) pour réformer I'école « a la lumiére
des connaissances scientifiques ». Notre Dossier
s’est donc retrouvé en pleine actualité sur un sujet,
I’éducation, qui fait largement débat. Le sujet est
vaste et seuls quelques aspects des apports des
neurosciences aux méthodes d’apprentissages ont
été abordés. Les relations entre ces disciplines ne
sont pas récentes mais les prodigieux développe-
ments de la neuroimagerie ont grandement participé
a leur rapprochement. Parmi les points abordés,
il y a bien sGr la mémoire et les mécanismes de
mémorisation, a la clé de tous les apprentissages,
avec une approche en imagerie complétée par une
approche des réseaux et des systemes mis en jeu.
Vous découvrirez I'importance des mécanismes
attentionnels et leur fluctuation au cours de la jour-
née, qui devraient étre a la base de la mise en place
des rythmes scolaires. Vous lirez également combien
la mise en place de I'écriture est une étape impor-
tante dans les apprentissages. Enfin, ce Dossier
aborde aussi les troubles les plus fréquents, les
troubles « dys » pour lesquels des solutions adap-
tées commencent a voir le jour. Ce Dossier captivant,
coordonné par Jérémy Danna et Carine Cleren est
a lire sans attendre pour tout savoir, ou presque, sur
la facon dont notre cerveau apprend.

La Tribune Libre, sous la plume d’Elena Pasqui-
nelli, souligne la nécessité d’un dialogue entre le
monde de la recherche et celui de I’éducation.
Les résultats de la recherche nécessitent une véri-
table adaptation au monde de I'’éducation car cer-
taines méthodes utilisées par les enseignants ne sont
pas toujours scientifiquement prouvées et compa-
tibles avec les connaissances scientifiques actuelles.
Pour reprendre les mots de I'auteur « La rencontre
entre sciences cognitives et éducation demande
donc a la fois une vision cohérente et structurée,
et une prudence éclairée pour sa mise en place ».
Heureusement, la rubrique d’Histoire des Neuros-
ciences ne colle pas a I'actualité. Louis-Marie Terrier
et collaborateurs décrivent I'histoire de la lobotomie.

Fodito

PAR YVES TILLET

Vous découvrirez comment cette méthode, considé-
rée comme révolutionnaire avant la seconde guerre
mondiale, a été utilisée chez des patients avec beau-
coup plus d’'effets dramatiques que bénéfiques.
Une approche développée par un chercheur averti,
Egas Moniz, « nobélisé » en 1949 pour ces travaux
sur la valeur thérapeutique de la lobotomie dans
certaines psychoses. Un article passionnant mais
qui donne froid dans le dos!

L'article choisi pour les Nouveautés en Neuros-
ciences met en exergue la puissance d’analyse
des réseaux neuronaux obtenue en combinant les
approches de biologie moléculaire et celles de
I'électrophysiologie augmentée, la photo-identifi-
cation in vivo et bien d’autres détaillées par Ana
Beyeler. Ainsi, l'identification des réseaux neuronaux
ne se limite plus a la connaissance des connexions
neuroanatomiques mais prend aussi en compte les
connexions fonctionnelles, le phénotype de ces neu-
rones et leur activation dans une situation donnée.
Vous lirez comment ces nouveaux outils participent
ala « métamorphose des neurosciences ».
Roland Salesse revient sur I'édition 2018 de la
Semaine du Cerveau, un rendez-vous important
pour la promotion de notre discipline. Nous sommes
en pleine préparation de I'édition 2019 du 11 au 19
mars prochain, n'hésitez pas a vous impliquer car
il s’agit d’'une aventure passionnante !

Nous nous retrouverons a Marseille pour
« NeuroFrance 2019 » en mai sous la houlette
de Marianne Amalric et de son équipe, qui, sans
nul doute, nous réserveront le meilleur accueil.
Les inscriptions sont ouvertes, toutes les informa-
tions sont sur le site de la Société. Le programme,
trés riche devrait satisfaire les plus exigeants.
J'espére que vous découvrirez ce numero avec
le méme plaisir que nous avons eu a le préparer.
J’achéverai en vous souhaitant de trés belles fétes
de fin d’années et une excellente année 2019, en
neurosciences bien s(r !
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L.a lobotomie frontale :

histoire de I'une des techniques chirurgicales

les plus controversées®

| PAR LOUIS-MARIE TERRIER?, MARC LEVEQUE®, JEAN-GAEL BARBARA®, AYMERIC AMELOT®

Mardi 12 novembre 1935, a I'HOpital de Santa-Marta a Lis-
bonne, Egas Moniz s’appréte a entrer au bloc opératoire. Ce
neurologue va réaliser pour la premiere fois, et dans le plus
grand secret, I'une des techniques chirurgicales les plus
décriées de toute I'histoire de la médecine : la lobotomie
préfrontale réalisée sous sa responsabilité par son collegue
neurochirurgien P Almeda Lima.

Cette premiere chirurgie, qui dure tout au plus une vingtaine
de minutes, est pratiquée sur une prostituée de 63 ans, souf-
frant de mélancolie et de délires paranoiaques. Méme si le
résultat n'est pas extraordinaire, cette intervention est qua-
lifiee de succes par son opérateur : la patiente est devenue
« plus docile » (1).

Un an plus tard, en 1936, Egas Moniz présente les résul-
tats de ses 20 premiers patients lobotomisés, a la Société
de Médecine de Paris (2), et le 5 mars 1936, a la société
neurologique de Paris ou I'accueil est glacial. Il publie ces
résultats dans la revue 'lEncéphale en juin 1936 (3) et dans
un ouvrage chez I'éditeur Masson (4).

Cette année marquera le début de la lobotomie touchant des
milliers d’individus a travers le monde, de la « campagnarde
débile » & la sceur d’un président des Etats-Unis — Rose-
mary Kennedy —, ou a I'’épouse d’un dirigeant argentin — Eva
Perdn. Et sans restriction d’age, de I'enfant au vieillard. Egas
Moniz se voit méme récompensé du prix Nobel en 1949 pour
« la découverte de la valeur thérapeutique » de la lobotomie,
une chirurgie dite « révolutionnaire ».

La technique chirurgicale, qui consiste a sectionner les fibres
blanches des lobes frontaux de maniere définitive s'inspire
d’une vision purement physiologique de la maladie mentale
qui repose sur le concept des connexions neuronales de
S. Ramon y Cajal, dont certaines, pour Moniz, peuvent étre
anormales (5). Cette technique, qui a certains antécédents
en psychiatrie (6), fait suite aux travaux de recherche de deux
neuroscientifiques américains John Farquhar Fulton (1899-
1960) et Carlyle Jacobsen (1902-1974) dans les années

1Ce texte est une version courte et adaptée de Louis-Marie Terrier,
Marc Lévéque, Aymeric Amelot, La lobotomie frontale, histoire de
l'une des techniques chirurgicales les plus controversées de Uhistoire
de la médecine, Histoire des sciences médicales, LI, 2017, 397-416.

1930 sur la disparition des névroses expérimentales chez le
chimpanzé aprés I'ablation des aires frontales (7). En 1934,
Jacobsen rapporte le cas d’un chimpanzé dont le caractéere
se modifia profondément apres lobotomie : « Il devint tout
a fait impossible de lui suggérer méme une névrose expé-
rimentale. C’était comme si 'animal avait rejoint le culte du
bonheur et avait placé toutes ses peines entre les mains de
Dieu » (8).

Figure 1 - 1. Fulton et son chimpanzé lobotomisé. 2. Egas Moniz.

C’était justement le but d’Egas Moniz, libérer I'aliéné de
ses névroses, le sortir de I'enfermement psychiatrique et lui
permettre de se réinsérer dans la vie sociale. Moniz avait
participé en 1935 au Congrés International de Neurologie
qui se tenait a Londres et il avait été fasciné par les exposés
concernant le lobe frontal. Il a souvent été rapporté que Moniz
questionna Fulton au cours de son exposé pour demander
si sa procédure pouvait étre utilisée sur des patients (9).
Penfield, comme d’autres médecins suivant son avis, était
plutdt convaincu d’'un rapport bénéfice-risque défavorable
pour ce type de procédure, en raison de ses expériences en
neurochirurgie. On ne sait donc pas exactement pour quelles
raisons Moniz, qui n'avait pas de formation particuliere pour
la chirurgie des lobes frontaux, tenta finalement ce type de
résection (10).

aUniversité de Tours, INSERM, Imagerie et Cerveau UMR U1253, Tours. *"Hopital privé, Résidence du Parc, Marseille. °Neuroscience
Paris Seine - UPMC UM CR18 - CNRS UMR 8246 - INSERM U1130, Paris. Hopital La Pitié-Salpétriére, Paris.
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Les résultats d’une telle chirurgie seront beaucoup plus
nuancés que ceux des expériences de Fulton et Jacobsen,
avec des conséquences parfois dramatiques, I'exemple le
plus emblématique étant celui de Rosemary Kennedy, sceur
du futur président américain. Rosemary fut lobotomisée
a l'age de 23 ans, a 'unique demande de son pere Joe,
pour des raisons qui demeureront floues et dans le plus
grand secret. C'était pourtant une jeune fille décrite comme
rayonnante : elle aimait le sport, les garcons et faire la féte.
Mais moins brillante que le reste de la famille — elle aurait
présenté un léger retard mental — elle ne collait pas a 'image
que son peére s’en était faite. Suite a la chirurgie, Rosemary
sortit lourdement handicapée et termina sa vie en institution,
totalement dépendante (1). Elle disparaitra définitivement
des photos de famille apres la chirurgie.

Méme si tous les cas ne sont pas aussi extrémes, avec par-
fois la notion utilisée de « bons résultats » dans I'évaluation
de la procédure, il n’en reste pas moins que des milliers
de patients furent lobotomisés a travers le monde, avec de
lourdes conséquences sur leur personnalité et sur le respect
de la dignité humaine. Il faudra attendre I'introduction du
premier neuroleptique en 1952 en France, puis en 1954 aux
Etats-Unis, pour que cette pratique chirurgicale se réduise
brutalement, avant de disparaitre (11).

Contexte psychiatrique et sociétal lors de I’émergence
de la lobotomie

En 1936, date de I'annonce des premiers résultats de la
lobotomie chez 'homme, les neuroleptiques n’existent pas
encore, et les psychiatres sont totalement dépourvus de thé-
rapeutiques efficaces concernant aussi bien les psychoses
que les pathologies de I'humeur. Le nombre de patients
hospitalisés dans les institutions psychiatriques n'a jamais
été aussi important. En 1939, le nombre d’internés atteint
des sommets, et plus de 120 000 patients sont recensés
dans les asiles frangais (12).

Les seuls traitements a disposition des médecins étaient
représentés par les thérapies « de choc », comme la malaria-
thérapie qui consistait a inoculer le parasite dans le sang du
malade pour déclencher des pics fébriles, ou encore la cure
de Sakel qui consistait a injecter de I'insuline afin de plonger
le malade temporairement dans un coma hypoglycémique.
Lorsque I'agitation était trop importante, le malade pouvait
étre contentionné par une camisole, ou maintenu plusieurs
heures dans un bain chaud, ou seule la téte dépassait de
I'eau. Ces thérapeutiques visaient a calmer et atténuer les
symptdémes psychiatriques (13).

Les psychiatres francais accueillent d’abord avec un cer-
tain scepticisme cette nouvelle chirurgie que représente la
lobotomie, et préférent les techniques de choc, sans doute
pour les mémes raisons que Penfield, car les expériences
de chirurgie des lobes frontaux n'ont pas été satisfaisantes.
La Seconde Guerre mondiale éclate alors, et sous I'occu-
pation, des dizaines de milliers de malades mentaux vont
mourir de faim et d’épuisement dans les hdpitaux psychia-
triques francais. Cela retarde encore davantage la diffusion
de la technique de Moniz et la lobotomie peine a émerger en

Europe. En France en particulier, il faudra attendre la période
de 'apres-guerre, pour voir la lobotomie se développer avec
les neurochirurgiens Pierre Puéch a Sainte-Anne, puis Marcel
David et Jean Talairach alors a I'hépital Paul Brousse, surtout
a partir de 1949, méme si Pierre Puéch, Clovis Vincent et
Marcel David avaient des contacts anciens avec les neuro-
chirurgiens américains?.

En revanche, outre-atlantique, cette chirurgie frontale est
rapidement reprise par deux médecins américains, le neuro-
logue Walter Freeman et le neurochirurgien James Watts qui
vont importer et développer la pratique aux Etats-Unis avant
1940. La technique sera simplifiée, réalisée en ambulatoire
et sous anesthésie locale aprés une série d’électrochocs...
Freeman sillonnait les villes des Etats-Unis avec sa « loboto-
mobile » et proposait une lobotomie frontale pour quelques
dizaines ou centaines de dollars.

Figure 2 - 1.W. Freeman réalisant une lobotomie par voie trans-
orbitaire. 2. W. Freeman dans sa lobotomobile. 3. Lobotomie
trans-orbitaire. D’apres (21).

Les indications de la lobotomie

La lobotomie devait traiter initialement certaines pathologies
psychiatriques comme les psychoses hallucinatoires, les dé-
pressions séveres ou les troubles obsessionnels compulsifs,
mais les indications se sont ensuite étendues pour traiter des
douleurs cancéreuses ou des névralgies de toutes sortes,
ainsi que certaines hémorragies digestives — ulcéres gastro-
duodénaux, rectocolite hémorragique — ou des pathologies

2En 1942, Puéch estimait que lUefficacité des lobotomies n’était
pas prouvée. M. David, J. Talairach, « Quelques réflexions sur
les lobotomies préfrontales », Evol Psychiatr, 4, 1949, 532—540;
J. Talairach, H. Hécaen, M. David, « Lobotomie préfrontale
limitée par électrocoagulation des fibres thalamo-frontales a leur
émergence du bras antérieur de la capsule interne », Rev Neurol,
83, 1949, 59. Voir Marc Zanello et al., History of psychosurgery
at Sainte-Anne Hospital, Paris, France, « through translational
interactions between psychiatrists and neurosurgeons », Neurosurg
Focus, 43, 2017, E9.
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plus floues, dont I'indication chirurgicale a pu étre influencée
par les familles (14). Aux Etats-Unis, les indications ont pu étre
€galement favorisées par la surpopulation dans les hopitaux
psychiatriques. C’est en tout cas ce que relate une étude
historique publiée en 1999 sur les lobotomies réalisées de
1947 a 1954 en Californie, a I'h6pital de Stockton, ou plus
de 4000 patients vivaient derriére les murs, pour seulement
11 médecins.

Différentes techniques étaient utilisées dans cet hopital pour
contenir les comportements les plus incontrélables, d’abord
I'électroconvulsivothérapie, I'hydrothérapie, ou la contrainte
physique ou chimique (barbiturique), ensuite la lobotomie
pour les patients les plus réfractaires. L'objectif de la lobo-
tomie était alors de calmer les patients, mais €galement
de permettre au personnel de se consacrer davantage a
d’autres taches, plutét que de surveiller en continu le patient
lui-méme. Les effets secondaires fréquents de la lobotomie
étaient 'apathie et I'indifférence de I'opéré. Les médecins
de Stockton aux Etats-Unis transformaient ainsi les séquelles
neurologiques de la chirurgie en mesure d’efficacité, I'ob-
jectif étant d’obtenir le calme au sein du département de
psychiatrie (15).

C’était justement I'une des craintes du docteur Puéch dans
son argumentaire contre la lobotomie en 1951 : « Ces traite-
ments peuvent faciliter des abus trés graves. Ils ouvrent la voie
a se délivrer de malades génants en faisant exécuter cette
opération qui parfois méme prend I'allure d’une sanction. Le
risque est d'autant plus grave que des facteurs inconscients
peuvent agir soit sur le médecin, soit méme sur les infirmiers
qui, par paresse, peuvent pousser a cette thérapeutique pour
s’éviter le travail pénible de soigner des malades difficiles et
pour s’en débarrasser par la chirurgie » (17).

En 1959, Catoire précisera les indications pour lesquelles
la lobotomie Iui semble indiquée, avec sa propre technique
de lobotomie par Iridium radioactif (16) :

La lobotomie s’adresse a des maladies mentales qui ont
résisté a toute thérapeutique de chocs, insuline, psycha-
nalyse, ... et dont la gravité réside dans leur caractere
trop pénible pour celui qui en est atteint ou par incom-
patibilité avec la vie sociale. Les meilleurs résultats se
rencontrent dans les affections qui ont comme tonalité
principale une tension nerveuse exagerée, de I'anxiéte,
une autocritique morbide, la crainte de I'avenir, un senti-
ment exagéré des responsabilités et un comportement se
traduisant par une hypertension émotionnelle, de I'impul-
sivité, de I'agressivité. Les résultats seraient moins bons
dans les délires systématisés ou les hallucinations avec
peu de retentissement anxieux.

Les psychonévroses obsessionnelles [...]. Le malade
les enregistre encore mais sans souffrir. Il ne parle plus
spontanément de ses obsessions et quand on l'inter-
roge, il déclare qu’il est toujours aussi obséde, mais son
comportement montre bien qu’il n’en est plus affecté.
Les syndromes dépressifs [...]. Les états depressifs vrais
guérissent dans de tres belles proportions (70-80 %)
tandis que les délires paranoides sont une mauvaise
indication opératoire.

B LA LETTRE

La violence, I'agitation, I'impulsivité, anomalies psy-
chiques, troubles du comportement du type antisocial
grave, grosses excitations et agitations des débiles men-
taux etimbéciles, pervers instinctifs, oligophrenes, méme
épileptiques [...] Les résultats seront d’autant meilleurs
qu'il subsiste dans le psychisme de ces malades une
charge affective, qui peut étre déviée mais que l'inter-
vention peut replacer sur des voies plus stables et plus
normales. [...]

La douleur organique intolérable : carcinome, tabes,
syndrome thalamique, causalgie, membre fantéme [...]
Dans la plupart des cas, I'opération libere le malade qui
souffre, comme ['obsédé vis-a-vis de ses obsessions.
Il déclare que ces douleurs sont toujours présentes mais
son comportement montre bien qu'il ne s’en affecte plus.
Le malade sent sa douleur mais ne s’en plaint plus. Il s’ali-
mente de nouveau normalement et dort sans stupéfiant.
La schizophrénie: surtout les syndromes avec tension
anxieuse, impulsivité, idées délirantes et hallucinatoires.
[...] Deux mois apres l'intervention, nous recommencons
systématiquement chez tous les schizophrénes une cure
de Sakel, ceci dans I'espoir de consolider davantage les
résultats acquis et rechute. » (16)

Guy Lazorthes (1910-2014), de Toulouse, publia en 1967 son
expérience de dix années de psychochirurgie, commencée
en 1945. Aux pathologies décrites précédemment, il y ajoute
« certaines formes graves et rebelles de maladies psycho-
somatiques (rectocolite hémorragique, asthme irréductible,
anorexie mentale, ulcére gastroduodénal récidivant) » (17).

Les techniques opératoires

Quelle que soit la variante opératoire, I'objectif étaitle méme:
sectionner ou dilacérer de maniére définitive la substance
blanche frontale, et obtenir I'apaisement chez I'aliéné.

La lobotomie pouvait étre totale, c’'est-a-dire effectuée sur
les deux lobes frontaux, ou partielle par section unilatérale,
électrocoagulation, ou infiltration préfrontale de sérum phy-
siologique ou de novocaine.

La lobotomie « classique » se pratiquait en réalisant deux
trous de trépan a I'aide d’une tréphine, de chaque c6té de la
suture coronale, et en utilisant un leucotome pour sectionner
transversalement les faisceaux de fibres blanches?®.

La lobotomie transorbitaire était une méthode similaire, mais
'approche se faisait par le toit de I'orbite, en soulevant la
paupiere et en introduisant un leucotome simplifié a I'extréme
(similaire a un « pic a glace ») frappé par un petit marteau
afin de pénétrer dans la boite crénienne. Cette méthode
fut pratiquée notamment par Freeman aux Etats-Unis qui
lobotomisa a titre personnel prés de 3500 patients.

3Une tréphine est un trépan. Le leucotome est un instrument
chirurgical consistant en une « petite sonde [introduite dans le
cerveau] d’ou, a un moment donné, on fait sortir [a Uintérieur
du cerveau] une anse métallique [tranchante] qui, en tournant
l'instrument, coupe un sphéroide de substance blanche de 1 cm
environ de diamétre ». Un sphéroide est un volume sphérique
aplani ayant, dans le cas décrit, le profil de la anse (2, p. 390).
A la différence de la lobotomie, seuls certains faisceaux nerveux
circonscrits sont sectionnés dans la leucotomie.



Figure 3 - . Lobotomie bifrontale.

Figure 4 - 1. Photos de Howard Dully durant sa lobotomie
trans-orbitaire. 2. En post-opératoire, avec un hématome
palpébral bilatéral. D’apres le livre de Howard Dully, avec la
participation du journaliste Charles Fleming, My Lobotomy :
A Memoir, Crown, 2007.

Catoire va plus loin en proposant de déposer des granu-
lations d’lridium 194 radioactif au sein des lobes frontaux,
afin d’obtenir une radionécrose progressive autour des
granulations. « Aisée et non dangereuse, écrit-il, elle a le
grand avantage de ne laisser aucune cicatrice [...] [De plus]
contrairement aux leucotomies classiques, la leucotomie a
isotope ne change jamais la personnalité » (16).

Au fur et a mesure, apres la publication des premiers résul-
tats, la technique va progressivement évoluer vers la lobo-
tomie partielle, afin de protéger l'intégrité mentale. En 1950,
le criminologue belge de Tournai, Etienne De Greeff (1898-
1961), déclarait que « I'importance de la matiére a sacrifier
ne doit pas se mesurer a la violence des symptémes ; a
moins qu’on ne soit décidé a réduire colte que colte le
malade au silence, comme il semble hélas, qu’on l'ait déja
fait en grande série » (18).

René Verspreeuwen, d’Anvers, déclarait en 1954 « que 'on
commence donc toujours, par respect pour la personnalité
humaine, et par prudence, par pratiquer une intervention
unilatérale que I'on pourra ultérieurement, si nécessaire,
compléter par l'autre coté. En revanche, lorsqu’un patient a
été trop libéralement leucotomisé et peut passer le restant
de ses jours sur une chaise percée avec la bouche et les
sphincters béants, il est trop tard pour se repentir » (19).

Les suites opératoires

Les suites opératoires dépendaient beaucoup de la patho-
logie initiale et de I'agressivité de la lobotomie subie. Selon
Simone Cosyns-Duret (1921-2015) de Bruxelles, durant la
période post-opératoire, /e lobotomise est avant tout, un étre

indifférent, apathique et aboulique. Ses centres d'interét
sensoriel et intellectuel sont limités au concret, ses facultés
spéculatives sont réduites, son attention est instable et vaga-
bonde. La diminution de sa spontanéite et de son initiative
idéomotrice, jointe a une indulgence exagérée envers Soi-
méme, créent en lui un état de dependance narcissique
vis-a-vis du monde extérieur rappelant curieusement le type
infantile. En plus de cette diminution globale de ses capacités
intellectuelles et de son affectivité, le malade leucotomisé
peut, évidemment, garder des troubles mentaux preexistant
al'opération comme des idées délirantes, des hallucinations
et des obsessions (18).

Une patiente, qui subit une lobotomie, déclara: « La ou jai
remarqué une différence, c’est au point de vue affection
ou plus exactement, émotionnel. Il me semble étre devenu
incapable de ressentir une forte émotion: qu’il s’agisse du
récit d’'un accident tragique, d’une lecture touchante ou d'un
film sentimental, plus rien ne m’émeut: je ne sens surtout plus
monter en moi cette grosse émotion qui gonfle le cceur et
monte a la gorge. Enfin, il parait qu’il y a au cinéma les gens
qui pleurent et ceux qui ne pleurent pas: je suis maintenant
dans ceux qui ne pleurent pas » (18).

La plupart des auteurs s’accordaient sur la nécessité d'une
rééducation apres lobotomie. Simone Cosyns-Duret déclare
ainsi en 1954 que « la rééducation de la pensée abstraite et
les difficultés d'adaptabilité sociale paraissent évidentes a
la plupart des observateurs avertis. Ceci est d'ailleurs une
remarque générale a opposer aux résultats un peu trop
optimistes, nous semble-t-il [...] prétendant que la lobotomie
n'entraine pas de déficit intellectuel » (18).

L'analyse des résultats des lobotomies est rendue difficile,
en raison du caractére parfois trés subjectif des évaluations
post-opératoires, du suivi a court terme dans certaines séries,
et de critéeres de réussites trés variables selon les auteurs.

La neurologue Catherine Feuillet, qui collabora en élec-
troencéphalographie au cours des années 1960 avec Henri
Gastaut, publia en 1959 ses doutes concernant la véracité
de tous les résultats publiés, sans pour autant condamner
cette technique qu’elle considére donner « d’assez bons
résultats », « dans des affections mentales tres graves » (20).

Figure 5 - Gauche : « Avant la chirurgie, toujours en train de
se battre [...] la femme la plus méchante ». Droite : « Huit jours
apres la lobotomie. Elle rit beaucoup ». D’apreés (21).
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Elle ajoute:

Il reste a examiner la qualité des résultats éloignés
de la lobotomie préfrontale et la question des séquelles
propres a l'intervention. C’est un chapitre passablement
épineux, de tous le plus controversé et le plus confus,
celui aussi — disons-le franchement, ot le besoin de
documents pleinement objectifs et probants se fait le
plus vivement sentir. Certes, toute statistique importante
de lobotomies ne manque pas de faire état d’excellents
résultats sociaux et de belles réussites individuelles. On
trouve des lobotomisés médecins, légistes, musiciens,
etc. Freeman y ajoute, ce qui ne manque pas de piquant,
la mention d’un psychiatre opéré et promu, par la suite
chef de service dans un grand établissement spécialisé.
Nous connaissons tous des lobotomisés mariés depuis
'intervention, bons époux et bons péeres de famille. Mais
il est certain que plus que ces énumérations d’'exemples
édifiants, on souhaiterait des études individuelles ex-
haustives. Rien ne vaut ici 'examen direct. Je pense par
exemple a une jeune femme lobotomisée en avril 1952
et mariée ultérieurement, jeune femme que son mari
trouve parfaite. C’est une pure schizophréne totalement
apathique et passive — le mari qui s’occupe de tout a
la maison — méme de lever et d’habiller sa femme — est
sans doute un philosophe peu exigeant en matiére de
perfection.

Nous pouvons également citer I'histoire de ce prétre belge,
lobotomisé en 1943 a I'age de 43 ans pour une anxiété mala-
dive avec tentative de suicide. Plut6t satisfait, il raconte dans
un courrier adressé a son chirurgien, un an aprés la chirurgie,
les modifications constatées: Intelligence : tout en ayant
conservé une parfaite lucidite, je ne peux mieux résumer mon
impression qu’en disant que pour mon intelligence, je semble
avoir vieilli d’'une dizaine d’années. Je puis encore fournir du
travail intellectuel, mais j'ai beaucoup perdu de ma facilité
d’invention. Affectivité : dans ce domaine, je n'ai rien a noter si
ce n'estune plus grande sensibilité du cété sexuel. Alors que
pratiquement toute ma vie je n'ai eu presque aucune difficulté
de ce coté, je dois beaucoup plus me surveiller de ce coté.
La maniere de dire la messe, d’entendre les confessions :
aans le temps, cela représentait un effort de conscience et
de tension tres grand. J’en profite ici pour signaler que ce
sentiment tres vif et tres aigu d’hyperconscience que j'avais
autrefois et qui me faisait toujours dans la moindre conver-
sation et le plus banal évenement découvrir a l'arriere-plan
toute une perspective cosmique, a pratiquement disparu.
Je me rends compte que je suis beaucoup moins consciem-
ment éveillé, mais j'en fais volontiers mon deuil. Voici, Docteur,
en gros ce que je puis vous signaler objectivement dans mon
cas. J'en profite pour vous remercier encore de tout coeur de
votre dévouement a la fois si compréhensif et si fidele (18).

La population féminine surreprésentée ?

Les différentes études historiques montrent une prédomi-
nance féminine parmi les lobotomisés souvent sans équi-
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voque, sans qu’il n'y ait d’explication médicale dans cette
surreprésentation. Dans I'étude historique suédoise d’'Ogren
etal., 63 % des lobotomisés étaient des femmes. Dans une
autre étude historique de Terrier, Levéque et Amelot, s’inté-
ressant aux lobotomisés en France, Suisse et Belgique, la
proportion atteignait 84 % de femmes.

On retrouve cette méme proportion parmi les cas loboto-
misés dans un hdpital américain, 85 % des lobotomisés
étaient des femmes contre 15 % d’hommes. Or dans ce
méme centre américain, lorsqu’il s’agissait d’un traitement
par électroconvulsivothérapie, le rapport homme/femme
était équivalent (15).

S’agissait-il d’'un un désir plus grand de vouloir contréler
davantage les femmes que les hommes ? Lhypothése est
difficile a prouver selon J Braslow, auteur de I'étude histo-
rique américaine. Néanmoins les médecins au sein de cet
hopital ameéricain voyaient souvent I'incapacité d’une femme
de se conformer au réle social attendu, comme la preuve
de leur maladie psychiatrique, comme peut en témoigner la
retranscription de cet échange:

Medecin : Pourquoi n‘avez-vous pas cherché a mieux
vous occuper de vos enfants ?

Patiente: je travaillais pour une compagnie de téléphonie.
Médecin : Etait-ce nécessaire pour vous de travailler ?
Naurait-il pas été meilleur de rester a la maison et de
vous occuper de vos enfants ?

Patiente . il aurait peut-éire été preférable.

Médecin: pourquoi ne pas l'avoir fait ?

Patiente : J'ai I'intention de faire mieux.

Medecin: c’est un comportement étrange. D’abord vous
ne restez pas avec les enfants, mais allez travailler. Main-
tenant vous n'étes pas avec eux, mais vous voulez rester
avec eux.

Patiente . (pas de réponse).

Méme si I'on ne connait pas quels étaient les troubles psy-
chiatriques dont souffrait la patiente, ce comportement décrit
comme « étrange » — le fait de ne pas s’occuper de ses
enfants — aurait joué une partimportante, selon Braslow, dans
le fait de classer la patiente comme relevant de la psychiatrie.
La satisfaction du mari était d’ailleurs souvent un signe de
bon résultat postopératoire, ainsi que I'habilité de la patiente
a cuisiner, nettoyer et tenir une maison. Dans sa condition
sociale de I'époque, la femme était considérée comme mi-
neure tout au long de sa vie, et elle passait de la tutelle de
ses parents a celle de son mari. Pour Braslow, les facteurs
institutionnels et sociaux ont ainsi fortement affecté la pra-
tiqgue médicale dans le cadre de la lobotomie. Ces facteurs
ont déterminé quel genre de comportement pouvait étre
considéré comme pathologique, et la fagon par laquelle le
succes thérapeutique méme était évalué.

Déclin de la lobotomie

En 1950, le 48° congres des Médecins Aliénistes de France
prit pour théme « Le traitement psychochirurgical de la schi-
zophrénie ». Le bilan des lobotomies pratiquées dans le



monde est fait a cette occasion, et il est précisé que plus
de 10 000 lobotomies ont déja été pratiquées. Ce chiffre est
certainement sous évalué ; en 1951, une étude américaine
estime a 18000 le nombre de patients déja lobotomisés
uniquement sur le sol américain (15).

C’est également I'année 1950 qui marque un tournant dans
I’évolution de la psychochirurgie, car avec le temps, les re-
chutes se font plus nombreuses, les publications se font plus
rares et les critiques plus fréquentes.

Le 8 avril 1951, Henri Baruk (1897-1999), de Paris, psychiatre
ala maison de Charenton dénonce dans un argumentaire a
charge, la terrible erreur de la lobotomie.

1°) Ces opérations n'ont pas un effet curatif, mais elles
visent simplement a atténuer certains symptémes
génants, soit pour le malade, soit pour I'entourage,
notamment I'anxiété ou I'agitation.

2°) ... les résultats sont incertains [...]

3°) Méme dans les cas ot une amélioration passagere
parait avoir été obtenue dans des troubles comme
I'anxiété, cette amélioration n’est souvent obtenue
qu’au prix d’'un fléchissement de la personnalité et
plus spécialement de la personnalité morale, telle
cette malade que nous avons observée, que I'on
qualifiait de trop bonne mére par le souci excessif
qu’elle avait de la santé de ses enfants, et qui apres
l'opération, était devenue tellement indifférente qu’elle
était incapable de remplir ses devoirs familiaux et
qu’elle dut étre internée ! [...]

4°) En outre, ces traitements peuvent faciliter des
abus tres graves. lls ouvrent la voie a se délivrer de
malades génants en faisant exécuter cette opération
qui parfois méme prend I'allure d’une sanction. [...]
5°) La mesure ainsi prise est d’autant plus grave que
I'on transforme un trouble fonctionnel plus souvent
guérissable qu’on ne le croit en une lésion organique
définitive, dont les conséquences tardives sont encore
plus redoutables et dont les plus fréquentes sont
I'épilepsie, la déchéance morale et la démence. [...]
6°) Les bases scientifiques de cette thérapeutique
ne sont pas solides. Les expériences faites sur les
animaux sont insuffisantes et plutét alarmantes. (16)

Baruk relate également son expérience négative de
lobotomies sur les lobes frontaux des singes dans son
laboratoire de neurochirurgie expérimentale de la Maison
Nationale de Charenton. Tous les animaux, aprées des
suites opératoires excellentes et ou ils apparaissaient
peu modifiés, sont devenus de plus en plus impulsifs et
sont tous morts trois ou quatre ans apres d’épilepsie.

Le médecin Jacques Ley, du Centre neuropsychiatrique
Jean Titeca en Belgique, ardent opposant a la psychochi-
rurgie, publia en 1954 « La tentation psychochirurgicale »
(18), ou il dénonce I'atteinte grave a la dignité humaine:

« Plus aucun médecin, a I'’heure actuelle, ne conteste
que la psychochirurgie constitue une atteinte grave a la
personne humaine. Elle lese directement le cerveau d’une
maniere indélébile, et c’est ce qui lui confere un caractere
d’exceptionnelle gravité. Sans doute, les conséquences
de ces altérations peuvent-elles étre en grande partie
compensées par la rééducation, mais il n‘en est pas
moins vrai que le lobotomisé reste un frontal, un trés petit
frontal parfois, mais un frontal quand méme [...]. » (18)

/]

LOBOTOMIE & CINEMA

| PAR STEPHANE GAILLARD
ET JEAN-GAEL BARBARA

One Flew Over the Cuckoo’s Nest

La France de « monsieur tout le monde » découvrit la loboto-
mie avec le cinéma des années 70. Le film de Milo§ Forman
« Vol au-dessus d’un nid de coucou », distribué en France
a partir du 1¢" mars 1976, raconte I'histoire d’'un condamné
américain de droit commun (Jack Nicholson) ayant choisi un
traitement psychiatrique plutét qu’un enfermement carcéral.
Son comportement étant considéré comme excentrique,
violent et incompatible avec l'institution, il est trés rapidement
traité comme dangereux et contraint de subir une lobotomie.
|l est ramené du bloc opératoire dans un état végétatif, au
grand désappointement des autres pensionnaires qui avaient
connu avec lui une grande bouffée d’oxygéne.

Dans les files des spectateurs, a I'entrée des cinémas, plu-
sieurs associations faisaient signer, en ce mois de mars 1976,
des pétitions visant a s’'opposer a la lobotomie™*.

Les cinéphiles se souviendront peut-&étre de la lobotomie
comme I'un des thémes centraux du film de 1959, « Soudain
I'été dernier » de Joseph L. Mankiewicz. Une riche veuve,
Violet Venable (Katharine Hepburn), souhaite, en échange
d’un don important a un hépital, faire pratiquer une lobotomie
a sa niece, Catherine Holly (Elizabeth Taylor), parce qu’elle
tient des propos incohérents et choquants sur la mort du fils
de Mrs Holly. L'histoire est tirée de la piece du méme nom,
« Suddenly, Last Summer », de Tennessee Williams (1958)
qui s’inspire en partie de la lobotomie pratiquée sur sa soeur
Rose, atteinte de schizophrénie, qui la laissa handicapée et
qui fit rompre T. Williams avec sa famille.

*S.G. souvenir personnel.

stephane.qgaillard16@wanadoo.fi
jean-gael.barbara@upmc.fi
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Mais c’est véritablement avec 'arrivée du premier neurolep-
tique, que le nombre de lobotomie va se réduire drastique-
ment dans le monde.

La chlorpromazine, mise au point en 1951 par le chimiste
francais Paul Charpentier, sera utilisée ensuite par deux
psychiatres de I'hopital Sainte-Anne, Jean Delay et Pierre
Deniker, pour ses effets anti-psychotiques. D’abord, mise sur
le marché en France sous le nom commercial de Largactil
en 1952, elle sera reprise ensuite aux Etats-Unis sous le
nom de Thorazine en 1954. En France, a partir de 1955, les
lobotomies vont devenir exceptionnelles méme si la derniére
lobotomie retrouvée remonte a 1991.

Conclusion

La lobotomie était un geste chirurgical plus de I'ordre de
I'expérimentation que de la thérapeutique, a une époque
ou la psychiatrie était totalement dépourvue de thérapeu-
tique efficace. Elle se pratiqua en France essentiellement de
1947 a 1955. Bien gu’initialement indiquée pour des troubles
psychiatriques précis, la lobotomie a pu s’étendre a des indi-
cations beaucoup plus floues, notamment aux Etats-Unis ou
les lobotomies furent pratiquées beaucoup plus largement.
L’apparition du premier neuroleptique mettra un frein brutal
a la pratique de cette technique chirurgicale, certainement
la plus décriée de toute I'histoire de la médecine.

Louismarie.terrier@univ-tours.fr
jean-gael.barbara@upmc.fr
Aymeric.amelot@aphp.fr
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Dossier

Les Neurosciences au service de l'éducation

| COORDONNE PAR JEREMY DANNA ET CARINE CLEREN

Comprendre les conditions optimales dans lesquelles le cerveau
apprend a chaque age de la vie est certainement la clé pour améliorer
les méthodes d’enseignement et d’apprentissage.

Introduction

Le 10 janvier 2018, le ministre de I'Education nationale,
Jean-Michel Blanquer, crée le Conseil Scientifique de I'Edu-
cation Nationale (CSEN) pour réformer I'école « a la lumiére
des connaissances scientifiques ». Dans une approche réso-
lument pluridisciplinaire, ce conseil consultatif sert a nourrir
la réflexion pédagogique en mettant a la portée de tous les
résultats de la recherche de pointe et de I'expérimentation de
terrain. Le CSEN regroupe des chercheurs et enseignants-
chercheurs de disciplines tres variées, avec cependant un
champ dominant : celui des neurosciences. Cette situa-
tion confirme l'intérét grandissant de cette discipline et de
ses différentes facettes dans le domaine de I'éducation.
La volonté est d'apporter de nouvelles connaissances sur
les mécanismes cognitifs et sur le fonctionnement cérébral
sous-jacent chez I'éléve ou I'enseignant, pour aider a mieux
apprendre ou a mieux enseigner.

Le présent Dossier de la Lettre des Neurosciences pro-
pose de faire le point sur les principaux travaux menés
actuellement en France sur ce theme et présente des
outils utilisables en classe par les enseignants, pour faci-
liter 'apprentissage de I'écolier ayant ou non des difficul-
tés. Comme I'explique O. Houdé, la relation entre sciences
cognitives et éducation n'est pas récente. Depuis le siécle
dernier, le nombre d’études s’intéressant a des questions
éducatives, ou a des processus cognitifs impliqués dans
le domaine éducatif, n'a cessé de croitre. La raison est
simple : tous les processus cognitifs participent potentiel-
lement aux capacités d’apprentissage. Nous vous propo-

sons dans ce Dossier d’aborder les (principaux) proces-
sus cognitifs qui sous-tendent I'apprentissage scolaire :
le raisonnement, la mémoire, I'attention, I'écriture, la lecture
et la motricité.

Aprés quelques exemples de recherche et de connaissances
maintenant bien établies sur les mécanismes d’apprentis-
sage et sur les maniéres de les améliorer présentés par
B. Guillery-Girard & F Eustache, vous apprendrez avec
J.-C. Cassel & A. Pereira de Vasconcelos, comment se conso-
lide la trace mnésique d’un point de vue neurophysiologique.
Dans un second temps, votre attention sera tournée vers les
mécanismes attentionnels décrits par J.-P. Lachaux et sur la
nécessité de la prise en compte des facteurs temporels et
rythmiques de I'attention présentés par R. Clarisse & N. Le
Floc’h. En effet, les différences majeures entre les pics atten-
tionnels des enfants de maternelles et des enfants en école
élémentaire soulignent I'importance de ces connaissances
neuroscientifiques pour les sciences de I'éducation. Dans un
troisieme temps, vous pourrez lire des travaux sur I'appren-
tissage de I'écriture aux niveaux linguistique par T. Olive et
moteur par S. Palmis, J. Danna, E. Disarbois, J.-L. Velay & M.
Longcamp. Pour finir, deux troubles de ces apprentissages
sont également abordés. E. Cavalli décrit les mécanismes
de compensation chez I'adulte dyslexique apprenant et C.
Huron présente la dyspraxie développementale et propose
des outils facilitant 'apprentissage d’enfants dyspraxiques.

Nous vous souhaitons une bonne lecture !
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LES PRECURSEURS PEDAGOGUES, PUIS LA
REVOLUTION COGNITIVE DU CERVEAU

OLIVIER HOUDE (Professeur a I'Université Paris
Descartes, directeur du LaPsyDE, UMR CNRS 8240)

Comme le disait déja Jean Piaget au siecle dernier (1896-
1980), le développement de l'intelligence chez I'enfant est
la forme optimale de I'adaptation biologique. Mais il lui man-
quait toutefois, a I'époque, les moyens technologiques de
I'observer in vivo : 'lmagerie par Résonance Magnétique
anatomique (IRMa) et fonctionnelle (IRMf).

Platon, Locke, Rousseau, Itard, Séguin, Montessori,
Binet, Piaget, etc.

L'intérét de Piaget pour I'enfant remontait a Jean-Jacques
Rousseau dans I'Emile (1762) au siécle des Lumiéres. Un
siecle auparavant, 'empiriste anglais John Locke, dans
Quelques pensées sur I'éducation (1693), avait déja rap-
porté sa fascination pour I'élan des enfants, cette force qui
fuse dans I'action, le jeu et méme le travail scolaire, disait-il.
Cette racine lockéenne est en fait celle de I'éducation dite
« nouvelle ». Outre Rousseau, Locke a, en effet, inspiré le
médecin frangais Jean Itard (1774-1838), connu pour son
travail sur I'éducation spécialisée, déja convaincu de la plas-
ticité cérébrale (le cas de I'enfant sauvage, Victor de 'Avey-
ron). Itard lui-méme inspira ensuite le pédagogue Edouard
Séguin (1812-1880) qui, a son tour, inspira la femme médecin
italienne Maria Montessori (1870-1952) dans sa célébre
Casa dei bambini (maison des enfants) a Rome. Au début du
XXesiecle, le courant de I'éducation nouvelle a ainsi réuni
des médecins et des psychologues (Montessori, Freinet,
etc.). Alfred Binet (1857-1911) s’était aussi intéressé, avant
Piaget, a la psychologie scolaire par le biais des différences
interindividuelles d'intelligence et d’attention chez les enfants,
aux sources du Quotient Intellectuel (Ql).

La révolution des sciences cognitives

En ce début de XXI¢ siecle, ce sont encore des médecins, des
biologistes neuroscientifiques et des psychologues, renforcés
par des informaticiens, que le courant des sciences cogni-
tives réunit et agrége
en une approche nou-
velle de I'’éducation :
la neuroéducation ou
neuropédagogie (1,2).
Il ne s’agit pas de
tout réinventer, mais
au contraire de ca-

Figure 1 - . Exemple de neuropédagogie (zone
proximale de développement du cerveau) :
Observation de ce qui se passe dans le cerveau
d’un éleve lors d’'une tache de logique, avant (a
gauche) et apres (a droite) un apprentissage

de l'inhibition d’une erreur initiale de
raisonnement, réalisé en interaction sociale avec
un professeur. D’'apres O. Houdé et al. (2000).
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pitaliser les acquis
intéressants et scien-
tifiquement validés de
I’éducation nouvelle,
depuis un siecle (avec
ses racines bien anté-

rieures, dés les Lumiéres, voire dans I'’Antiquité ou Platon qui
était déja cérébrocentriste), et les découvertes plus récentes
sur le cerveau et la cognition des enfants. Aujourd’hui, avec
les progres fulgurants et combinés de l'informatique, des
sciences cognitives et de I'imagerie cérébrale, on peut
produire sur ordinateur des images numériques tridimen-
sionnelles reliées a I'activité des neurones en tout point du
cerveau de I'adulte ou de I'enfant. En particulier, au cours
des apprentissages cognitifs. C’est 'une des plus impor-
tantes révolutions scientifiques survenues au tournant des
XX et XXI¢ siecles.

Apres bientot vingt-cing ans de recherches en la matiere,
d’allers-retours du laboratoire a I'’école, qu’a-t-on appris de
réellement nouveau ? Voici un exemple trés illustratif. L'ima-
gerie cérébrale a permis de démontrer I'existence, chez
I'enfant comme chez I'adulte, de deux formes complémen-
taires d’apprentissage neurocognitif : I'automatisation par
la pratique (la répétition) et le contréle par I'inhibition. Les
deux operent en sens inverse dans le cerveau, selon une
remarquable symétrie.

Dans le cas de I'automatisation, c’est initialement la partie
préfrontale (avant) du cerveau qui est activée car la mise
en place des habiletés nécessite un controle et un effort
cognitif (apprendre et répéter par cceur une liste de mots, par
exemple), puis ces habiletés s’automatisent avec I'appren-
tissage et c’est la partie postérieure du cerveau, ainsi que
les régions sous-corticales, qui prennent le relais. Ce fut la
toute premiere démonstration des effets d’apprentissage,
par la pratique, en imagerie cérébrale grace a la technique
de la Tomographie par Emission de Positons (TEP) chez de
jeunes adultes par I'équipe de Raichle dans les années 1990
(3). Outre cet apprentissage verbal, Sakai et collaborateurs
ont alors publié un résultat similaire sur un apprentissage
visuomoteur (4).

L’inhibition préfrontale, facteur d’apprentissage et de
flexibilité

Dans le cas inverse (désautomatisation), il s’agit d’apprendre
a inhiber les automatismes acquis pour changer de stratégie
cognitive. L'imagerie cérébrale, toujours avec la technique
de la TER, a permis de démontrer, au début des années
2000, le changement qui se produit dans le cerveau des
éléeves lorsque, sous I'effet d'un apprentissage de I'inhibition,
ils passent, au cours d’'une méme tache de raisonnement,
d’'un mode perceptif facile, automatisé mais erroné (une
heuristique approximative), a un mode logique difficile et
exact (un algorithme) qui requiert toute leur attention et leur
effort (5, 7) (voir la Figure 1). Lapprentissage expérimental
réalisé en laboratoire, dans cette étude, correspondait a une
interaction de tutelle éléve-professeur a propos d’une tache
de raisonnement. Les résultats ont indiqué un basculement
tres net des activations cérébrales, de la partie postérieure du
cerveau au cortex préfrontal — dynamique cérébrale inverse
de I'automatisation. De fagon paramétrique, il a ensuite été
démontré —lors d’une réplication de I'expérience en Imagerie
par Résonance Magnétique fonctionnelle (IRMf) — que plus
la regle logique exigeait d’inhiber le biais perceptif, plus



I'activation préfrontale était grande (8).
La dynamique ou « bascule » observée
(plasticité, reconfiguration neuronales)
dans nos résultats impliquait aussi une
région de la face interne du cerveau (le
Cortex Préfrontal Ventro-Médian ou
CPVM) dédiée, selon Damasio, aux
émotions et sentiments que procure

le plaisir de découvrir la solution du
probléme et de corriger son erreur
(9). On sait aujourd’hui combien cette
curiosité est essentielle a I'apprentis-
sage dans le cerveau humain, déja
chezle bébeé (10,11). Le premier type
d’apprentissage — I'automatisation
par la pratique (Raichle, Sakai) (3,4)
— correspond aux connaissances,
sémantiques (verbales) ou procé-
durales (motrices), bien établies,
apprises par la répétition, la mémo-
risation par ceeur, et qui doivent étre
connues de tous, comme les pro-
grammes a I’école, par exemple.
ATinverse et complémentairement, le second type d’appren-
tissage — le controle par I'inhibition —fait appel a I'imagination,
a la capacité a changer de stratégie de raisonnement en
inhibant les automatismes habituels. C’est « apprendre a
résister » | A I'école, depuis toujours, on apprend surtout par
la répétition, la pratique et I'automatisation. C’est tres bien
mais, comme on vient de le voir, le cerveau des éleves doit
aussi apprendre a raisonner par le schéma inverse.

Revisiter la théorie de Piaget

L'une des taches cognitives et scolaires les plus célébres de
Piaget, qui a fait le tour du monde au XX siecle, est le test dit
de « conservation du nombre ». Cet exemple est embléma-
tique de la préparation et de la mise en place des opérations
logiques concretes chez I'enfant. Sur une table sont disposés
deux alignements de jetons de méme nombre, six a huit
selon les cas, et de méme longueur (I'espace occupé sur
la table). Vers 4-5 ans, I'enfant d’école maternelle reconnait
qu'ily ale méme nombre de jetons dans chaque alignement.
Cependant, si 'adulte qui réalise I'expérience écarte les
jetons de I'un des deux alignements (le nombre restant iden-
tique, alors que la longueur differe), 'enfant considérera qu'il
«y a plus de jetons la ou c’est plus long » | Cette réponse
verbale est une erreur de raisonnement, fondée sur I'intuition
perceptive ou heuristique « longueur égale nombre » qui
révele, selon Piaget, que I'enfant n’a pas encore acquis le
concept de nombre.

A partir de cette tache, nous avons pu démontrer, au tournant
des années 2010, par I'imagerie cérébrale (avec la tech-
nique de I''RM fonctionnelle), que ce qui pose réellement
probléme aux enfants, avant « I'age ou stade de raison »
(7 ans), est I'intervention de leur cortex préfrontal pour inhiber
I'heuristique « longueur égale nombre » trés renforcée par
I'environnement préscolaire (12) (voir la Figure 2). Celle-ci

Figure 2 - Imagerie cérébrale des régions associées a la résolution de la tache de conservation
du nombre de Piaget par des enfants d’age scolaire : régions postérieures pariétales (nombre/
espace) et antérieures préfrontales (mémoire de travail, inhibition) observées en IRMf.
D’apres Houdé et al. (2011).

interfére, dans le cortex pariétal des enfants, au niveau du
Sillon Intra-Pariétal (SIP), avec I'algorithme exact de quan-
tification : le comptage. Le cortex pariétal est le siege des
mathématiques, du sens du nombre chez le bébé aux calculs
plus complexes chez I'enfant et I'adulte, en particulier le SIR,
son épicentre (13). Mais, dans ce dernier, des neurones
dédiés aux nombres voisinent avec d’autres neurones dédiés
a des dimensions spatiales non pertinentes (taille, longueur,
position des objets, etc.) qui, dans certaines taches, comme
celle de Piaget, doivent précisément étre inhibées. C’est
le continu (longueur des alignements) qui interfére avec le
discontinu (le nombre). On peut méme faire I'nypothése que
c’est la proximité neuronale, le recouvrement anatomique de
ces dimensions pertinentes/non-pertinentes dans le SIP, qui
crée l'interférence cognitive.

Mon laboratoire du CNRS étudie cela tres précisément
aujourd’hui. C’est trés important tant pour la recherche en
neurosciences cognitives que pour I'école car on retrouve
des exemples d’interférences et de biais cognitifs de ce
type chez les éléves dans tous les domaines du programme
scolaire : lire, écrire, compter, penser ou raisonner et méme
respecter autrui (2).

Et n'oublions pas une chose. Ces découvertes ne sont pas ré-
servées aux adultes, chercheurs ou professeurs des écoles.
Elles peuvent étre directement expliquées aux enfants dans
un album illustré par exemple (14) ou en classe. Je suis pour
I'introduction des neurosciences dés I'école maternelle !

olivierhoude@parisdescartes.f

REFERENCES

(1) Houdé, O. (2018). L'école du cerveau. Bruxelles, Mardaga.

(2) Houdé, O., & Borst, G. (dir) (2018). Le cerveau et les apprentissages.
Paris, Nathan.

(3) Raichle, M. et al. (1994).Cerebral Cortex, 4, 8-26.

(4) Sakai, K. et al. (1998). Journal of Neuroscience, 18, 1827-1840.

13 WE



N°55

(5) Houdé, O. etal. (2000). Journal of Cognitive Neuroscience, 12, 721-728.

(6) Houdé, O., et Tzourio-Mazoyer, N. (2003). Nature Reviews Neuroscience,
4,507-514.

(7) Houdé, O. (2007). Thinking & Reasoning, 13, 81-89.

(8) Prado, J., et Noveck, I. (2007). Journal of Cognitive Neuroscience, 19,
642-657.

(9) Damasio, A., et Carvalho, G. (2013). Nature Reviews Neuroscience, 14,
143-152.

(10) Kang, M. et al. (2009). The wick in the candle of learning: Epistemic
curiosity activates reward circuitry and enhances memory. Psychological
Science, 20, 963-973.

(11) Stahl, A., & Feigenson, L. (2015). Observing the unexpected enhances
infants’ learning and exploration. Science, 348, 91-94.

(12) Houde, O. etal. (2011). Functional MRI study of Piaget's conservation-
of-number task in preschool and school-age children. Journal of
Experimental Child Psychology, 110, 332-346.

(13) Dehaene, S. (2010). La bosse des maths, Paris, Odile Jacob.

(14) Houdé, O., & Borst, G. (2018b). Mon cerveau. Paris, Nathan.

MEMOIRE ET APPRENTISSAGE

BERENGERE GUILLERY-GIRARD ET FRANCIS
EUSTACHE (Unité INSERM - EPHE — Université de Caen-
Normandie— U1077)

Mémoire et apprentissage sont intrinsequement liés. Les
premieres recherches expérimentales en psychologie de
la mémoire, depuis les travaux pionniers d’Ebbinghaus,
psychologue allemand de la fin du XIX¢ siécle, montrent
par exemple que mémorisation et oubli varient en fonction
de nombreux facteurs comme le matériel a mémoriser, la
« profondeur » de I'encodage, la répétition, I'espacement
des rappels, la qualité du sommeil, etc. Nombre de résultats
obtenus depuis des décennies ont quasiment acquis le statut
de « lois » ou de régles d’apprentissage.

Sur un plan plus théorique, les travaux menés en neuropsy-
chologie mettent en avant une conception plurielle de la meé-
moire, se décomposant en plusieurs systemes et s’exprimant
de fagon implicite ou explicite (1). De plus, on considere que
chaque « acte » de mémorisation comprend trois étapes :
I'encodage, le stockage (ou consolidation) et la récupération.
Pour autant, ces différentes étapes sont intimement liées.
Par exemple, 'efficacité de la récupération d’informations en
mémoire dépend de I'adéquation entre le contexte d’enco-
dage et celui de récupération. Dés les années 1970, Endel
Tulving, psychologue et neuroscientifique dont les travaux
jouent un réle majeur depuis une cinquantaine d’années,
a l'origine des modéles de mémoire structuro-fonctionnels
actuels, démontrait que la récupération était facilitée lorsque
le contexte ou les indices fournis rappelaient I'étape d’enco-
dage (2). Par ailleurs, tout épisode de restitution constitue en
soi un nouvel épisode d’encodage lors duquel I'information
est labile et susceptible d’étre modifiee. Ce phénomene est
al’origine des théories de la « reconsolidation ». Toute réac-
tivation d’un souvenir permet sa consolidation et en méme
temps sa réorganisation, l'intégration de nouveaux et/ou
I'élimination d’autres éléments. De nombreuses méthodes
visent & améliorer ces trois étapes de la mémorisation (3).
Les travaux récents en neurosciences cognitives apportent
un regard nouveau sur les processus cognitifs et cérébraux
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impliqués et sur la maniere dont on peut agir sur ces diffé-
rentes etapes pour améliorer les apprentissages, notamment
dans un cadre éducatif.

Encodage, récupération et métacognition

Les stratégies de mémorisation ont toutes comme point com-
mun d’améliorer la profondeur de I'encodage : la création de
représentations mentales qui permet notamment un double
codage, visuel et verbal par exemple (écouter un texte et
se créer une image mentale) ; la réalisation sensori-motrice
(poésie théatralisée) ; I'utilisation des émotions ; la création de
liens avec des représentations déja en mémoire (sémantiques,
personnelles...) ; la structuration de I'information (fresque...).
La réactivation des connaissances avant l'introduction de
nouvelles informations associées d’un point de vue concep-
tuel améliore I'apprentissage. Ces données renvoient au
concept de pédagogie spiralaire qui implique de reprendre
les concepts acquis pour les enrichir progressivement. De
plus, les phases de récupération ou de réactivation alternées
avec les phases d’encodage permettent de reformuler et
faire le point sur les connaissances acquises et celles qui
demandent encore un apprentissage. L'équipe de Roedi-
ger, I'un des psychologues de 'apprentissage les plus en
vue actuellement, souligne I'importance du « test » ou de la
pratique du rappel sous forme de quiz, schéma ou autres
qui permet de reformuler et se questionner sur les contenus
a mémoriser, amenant méme a réduire I'anxiété par rapport
aux évaluations (4 pour revue). De plus, un feedback réalisé
sur une évaluation est mieux retenu que des préconisations
fournies pour améliorer ses performances a venir (5). Aussi,
faire le point régulierement sur ce que I'on sait et ce qu'il reste
a apprendre permet d’ajuster ses stratégies de mémorisa-
tion et juger plus précisément nos performances de rappel.
Ce point souligne I'importance de la métacognition, c’est-a-
dire la connaissance dont nous disposons sur nos propres
processus cognitifs. Des résultats récents obtenus aupres
d’adolescents de 10 a 13 ans confirment I'effet bénéfique
de la pratique du rappel sur I'exactitude de la réponse et la
confiance en son jugement (6). D’autres techniques insistent
également sur les processus métacognitifs ou de métameé-
moire qui permettent d’ajuster les stratégies en fonction de
I'analyse du matériel @ mémoriser, par exemple le « stop
think » qui consiste a évaluer la complexité ou difficulté de
mémorisation d’un matériel avant I'apprentissage et aprées
I'apprentissage (7).

Dans ce contexte, la perception que les enfants ont de leurs
compeétences est importante. Lillustration récente propo-
sée par I'’équipe de Menon, neuroscientifique spécialisé
dans la neuroimagerie chez I'enfant, est intéressante (8).
Ces auteurs ont évalué, chez 240 enfants agés de 6 a 10
ans, la perception qu’ils avaient des mathématiques ou plus
précisément la positivité de leur attitude face aux mathé-
matiques avec des questions de type, « Evalue combien tu
aimes les mathématiques ? » ou « Evalue combien tu aimes
faire des problémes de mathématiques ? » associées a des
questions générales sur les autres matiéres. Ces auteurs
observent qu’une attitude positive, et plus particulierement



intérét qu’ils ont et I'estimation de leur niveau de perfor-
mances, est trés liée au degré de réussite. lls ont également
mesuré I'activité cérébrale des enfants lorsqu’ils réalisaient
des additions simples ou complexes. lls remarquent que,
plus I'attitude est positive, plus I'activité de I'hippocampe est
importante. L'hippocampe permettant d’associer différentes
informations pour former un souvenir cohérent, il pourrait
ainsi faciliter notamment le souvenir des associations entre
les problémes et leurs solutions et soutenir I'acquisition des
compétences mathématiques deés les premieres étapes.
L'attitude positive faciliterait donc le recrutement de cette
structure et en conséquence, I'encodage et la récupéra-
tion des traces mnésiques permettant de réussir les taches
mathématiques (Voir Figure 1).

Consolidation et réactivation

La consolidation est un phénomeéne dynamique. Aussi, la
répétition est également importante pour soutenir la forma-
tion de nouvelles connaissances. La répétition des épisodes
d’apprentissage pour un méme concept permet d’effacer
progressivement les souvenirs spécifiques des épisodes
pour ne conserver que le concept ou la connaissance. La
réactivation réguliere de ces connaissances améliore leur
maintien a long terme, et c’est dans ce cadre que I'apprentis-
sage distribué présente toute son importance. De nombreux
travaux ont montré que I'apprentissage de connaissances
sur plusieurs épisodes, intercalés de périodes de repos,
est plus efficace et durable que I'apprentissage massé sur
une seule période. Cette supériorité doit tenir compte de la
durée des épisodes d’apprentissage et, en conséquence,
de l'intervalle de temps entre les apprentissages, du type
de matériel a mémoriser et de I'exercice lui-méme. Cette

distribution espacée de la récupération permettra également
de réduire les possibles effets d’interférence en oubliant les
informations superflues pour ne consolider que la connais-
sance. Il existe tout de méme des conditions ou I'appren-
tissage massé prend tout son sens, c’est dans le cadre de
'apprentissage procédural comme apprendre a faire du
vélo. Dans ce cas, 'automatisation de la procédure se fait
par la répétition de cette procédure au sein d’'une méme
séance (apprentissage masse) et en multipliant les séances
(apprentissage distribué).

Une technigue impliquant la répétition et issue de la neuro-
psychologie peut également se révéler pertinente. La récu-
pération espacée a été proposée dans des pathologies de
la mémoire telles que la maladie d’Alzheimer ou les syn-
dromes amnésiques ; elle consiste a tester la récupération
d’informations en augmentant progressivement l'intervalle
de rétention. L'enfant doit dans un premier temps faire un
rappel immédiat de I'information a mémoriser, un nom par
exemple. En cas de réussite, l'intervalle est augmenté de
5 secondes puis de 10, 20 secondes etc. Cette technique
renforce I'implication de la mémoire implicite et, la encore,
s’appuie sur un apprentissage a la fois massé et distribué.
Enfin, la consolidation des connaissances et des procédures
impliqgue nécessairement des périodes de sommeil pendant
lesquelles la connectivité neuronale va se renforcer. Aussi, la
privation partielle de sommeil, et notamment la dette chro-
nique telle gu’il est possible de I'observer a 'adolescence,
a des effets néfastes sur I'attention, les fonctions exécutives
et la mémoire. Méme si cela ne remplace pas le sommeil
nocturne, la sieste permet de réduire la somnolence diurne
et favoriser la consolidation des connaissances et des pro-
cédures (9).

Figure 1 : Influence de Uattitude positive sur Uactivité hippocampique associée a la réussite a une tache de mathématique.

(a) : a gauche, corrélation entre Uattitude positive envers les mathématiques (calculée a partir de 6 questions de type « Evalue combien
tu aimes résoudre des problémes mathématiques », chacune sur une échelle en 5 points de « pas du tout » a « beaucoup, beaucoup »)

et lactivation hippocampique droite observée lors de la réalisation de problémes mathématiques. A droite, corrélation entre Lattitude
positive et les performances aux taches de résolution de problémes, i.e. problémes réussis versus non réussis. Les données ont été

obtenues sur une cohorte de 28 enfants Ggés de 8.7 ans en moyenne.

(b) : modéle d’équation structurale des liens entre les données comportementales et Uactivité hippocampique. Les valeurs de chaque
lien représentent les coefficients du lien (*p < .05, **p < .01, ***p < .001); les fleches avec une ligne continue illustrent Uexistence

d’un lien statistique significatif et les fleches en pointillés, un lien non significatif. Dans ce modeéle, Uattitude positive envers les
mathématiques aurait un impact sur les stratégies de résolution de problémes mathématiques (rappel en mémoire)

via le recrutement de Uhippocampe. Par ailleurs, Uattitude aurait un effet direct sur la réussite a ces taches de calcul.

Ainst, le recrutement hippocampique pendant la réalisation de taches de mathématique serait a Uorigine de lUeffet de Uattitude positive
sur les performances en mathématique (données issues de Uarticle de Chen et al., 2018, Psychological Science).

15 HE



N°55

Cet article fournit plusieurs exemples de recherche et de
connaissances maintenant bien établies sur les mécanismes
d’apprentissage et sur les manieres de les améliorer. Ces
connaissances ont été obtenues dans des travaux expéri-
mentaux ; il est pertinent de les mettre a I'épreuve dans un
cadre scolaire. Cette transposition nécessite d’autres déve-
loppements acquis en lien avec des équipes de recherche
spécialisées et en interaction constante avec les enseignants
et plus largement le monde éducatif.

berengere.guillery@unicaen.f
eustache-f@chu-caen.fi
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ETUDE NEUROPHYSIOLOGIQUE DE LA
CONSOLIDATION DE LA TRACE MNESIQUE

JEAN-CHRISTOPHE CASSEL & ANNE PEREIRA
DE VASCONCELOS (LNCA UMR 7364 Université de
Strasbourg-CNRS F-67000 Strasbourg)

Introduction

Tous nos souvenirs ne sont pas appelés a durer. Et ceux
qui vont durer ne sont pas durables immédiatement. A la
fin du XIX® siécle, en distinguant une mémoire primaire (a
court terme) d’'une mémoire secondaire (a long terme), le
philosophe américain William James 'avait bien saisi. Pour
persister, nos souvenirs doivent étre consolidés. Le verbe
consolider—du latin consolidare (fortifier, affermir) — signifie
rendre plus solide. Rapportée a la mémoire, la consolidation
est un processus neurobiologique qui permet a nos souvenirs
de persévérer. Juste apres leur formation, ces souvenirs
sont fragiles, altérables pendant un certain temps. Cette
altérabilité a été découverte par Georg Elias Muller et Alfons
Pilzecker. Dans leur monographie (1) publiée en 1900, ce
psychologue allemand et son éléve ont montré qu’apres
'apprentissage d’une série de paires de syllabes dénuées
de sens, la qualité du rappel était perturbée par un second
apprentissage, mais uniquement lorsque celui-ci interve-
nait rapidement a la suite du premier. Apres une dizaine de
minutes, les items du premier apprentissage étaient protégés
contre l'interférence due au second ; ils étaient consolidés.
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La consolidation et les assemblées cellulaires

Etudier les mécanismes qui sous-tendent la consolidation
est indissociable d’'un cadre théorique sur la nature biolo-
gique du souvenir. A la fin du XIXe siécle, le neuroanatomiste
espagnol Santiago Ramon Y Cajal et le psychiatre italien
Eugenio Tanzi proposérent qu’un apprentissage, notamment
lorsqu’il repose sur la répétition, puisse activer une partie des
neurones du cortex cérébral. Cette activation déclencherait
des modifications métaboliques et des processus de crois-
sance axonique et dendritique qui déboucheraient sur la
réorganisation des contacts synaptiques. L'expérience vécue
deviendrait souvenir en s'appuyant sur des modifications
fonctionnelles et structurelles durables dans des circuits
de neurones corticaux sollicités. Le psychologue canadien
Donald Hebb résuma cette hypothése laconiquement :
« What fires together wires together » (2). En réorganisant
leurs interconnexions, les neurones activés forment des
assemblées cellulaires qui pourraient servir de support bio-
logique au souvenir. En simplifiant les choses, se rappeler
reviendrait a réactiver une ou plusieurs de ces assemblées.
Parmi d’autres laboratoires, celui du Prix Nobel américain
Susumu Tonegawa a récemment apporté des preuves expeé-
rimentales en faveur d’une telle conception. Dans une expé-
rience, des souris ont appris a se méfier d’'un contexte, apres
y avoir été exposées a des chocs électriques désagréables.
Les neurones de I'amygdale actifs pendant I'encodage de
cette expérience déplaisante ont été modifiés génétiquement
pour exprimer une protéine photosensible (une opsine).
La présence de cette protéine permettra de les réactiver ou
de les bloquer ultérieurement a 'aide d’une lumiére diffu-
sée par l'intermédiaire d’une fibre optique implantée dans
'amygdale. La technique porte le nom d’optogénétique.
Lorsque ces neurones sont inhibés, les souris n'expriment
plus de méfiance a I'égard du contexte de I'expérience
désagréable. Ultérieurement, lorsque ces neurones sont
réactivés dans un contexte ou les souris n'ont rien vécu de
déplaisant, elles se mettent paradoxalement a exprimer un
comportement traduisant la méfiance (3). Ces observations
montrent donc qu’en inhibant ou en activant les cellules
excitées pendant 'encodage, on peut faire disparaitre ou
surgir un comportement lié au souvenir encodé. Ce souvenir
peut méme s’appuyer sur plusieurs assemblées cellulaires
distribuées dans des régions cérébrales différentes : I'hip-
pocampe pour les détails contextuels de I'expérience vécue,
I'amygdale pour la dimension émotionnelle de celle-ci (4).

Les mécanismes putatifs de formation des assem-
blées cellulaires

La formation des assemblées cellulaires est un processus
dynamique qui pourrait mobiliser trois mécanismes neurobio-
logiques : i) la modification durable de I'excitabilité dans des
synapses existantes, ii) 'apparition de nouvelles synapses
ou la disparition de synapses existantes, iii) le recrutement
de neurones nouvellement fabriqués.



Des trois mécanismes, le premier est peut-étre le plus rapide.
Il a été démontré a la fin des années 60 par le Prix Nobel
américain Eric Kandel chez un mollusque marin nommé
aplysie. Lorsqu’une stimulation mécanique est appliquée
sur le dos de cet animal, il rétracte aussitot ses branchies
dans un réflexe de protection. Si cette stimulation est répétée
plusieurs fois, le réflexe s’atténue. Cette atténuation persiste
pendant des jours ; on parle d’habituation. Kandel et son
équipe ont montré que cette habituation reposait sur une
diminution durable de I'excitabilité des synapses du réseau
neuronal impliqué dans le contrble des muscles assurant la
rétraction des branchies. Ces synapses mobilisent moins
d’ions calcium et I'exocytose du neurotransmetteur (la séro-
tonine) s’en trouve diminuée. Alinverse, lorsqu’une stimu-
lation nociceptive est appliquée sur la queue de I'animal,
le réflexe de protection se fait durablement plus vigoureux.
Cette fois, I'excitabilité des synapses est augmentée et le
phénomeéne est, lui aussi, persistant. On parle de sensibili-
sation. Plus tard, des modifications du méme ordre ont été
décrites par I'anglais Tim Bliss et le norvégien Terje Lemo
dans I'hippocampe du lapin (5). Ces chercheurs ont mon-
tré qu’une stimulation a haute fréquence des projections
du cortex entorhinal vers le gyrus denté de I'hippocampe
— deux régions corticales impliquées dans les processus
mnésiques —augmentait I'excitabilité des synapses de cette
voie pendant plusieurs heures. lls ont appelé ce phéno-
méne potentialisation a long terme en posant les bases
d’un modeéle cellulaire de mémoire chez les mammiferes.
On découvrira plus tard que la potentialisation a long terme
peut passer par une phase de consolidation, tout comme le
souvenir, qui impliqgue un certain nombre de protéines, dont
la protéine ARC (activity-regulated cystoskeleton-associated
protein) dans les épines dendritiques et la protéine BDNF
(brain-derived neurotrophic factor) (6).

Quid du deuxieme mécanisme ? L'apparition ou la disparition
de synapses peut, elle aussi, modifier durablement I'exci-
tabilité dans un réseau de neurones et ainsi permettre la
réorganisation persistante de ses propriétés fonctionnelles.
Dans le laboratoire de Kandel, des chercheurs ont montré
que I'habituation chez I'aplysie s'laccompagnait d’une dimi-
nution du nombre de varicosités comptées sur les dendrites
des neurones. A l'inverse, le nombre de varicosités était
augmenté chez I'animal sensibilisé. Or, les varicosités sont
les endroits ou s’établissent les contacts synaptiques entre
neurones. Des travaux comparables ont été rapportés chez
le rat ainsi que dans d’autres modeles expérimentaux : un
apprentissage engageant I'hippocampe s’accompagnera
de 'augmentation du nombre d’épines dendritiques, donc
de contacts synaptiques, dans cette structure.

Pour le troisieme mécanisme, le paysage apparait moins
clair. Apres les travaux de I'américain Joseph Altman publiés
en 1962, I'existence d’'une neurogenése chez le mammifére
adulte a été redécouverte au milieu des années 90. Dans
I'hippocampe adulte et dans une autre région cérébrale
appelée la zone sous-ventriculaire, de nouveaux neurones
sont formés chaque jour. Le recrutement de ces neurones
dans des réseaux hippocampiques sollicités au moment

de I'encodage d’'une expérience pourrait aussi contribuer
a modifier durablement les propriétés fonctionnelles de I'as-
semblée dans laquelle ils sont intégrés. Ainsi, la neuroge-
nese adulte pourrait jouer un réle essentiel dans la plasticité
hippocampique. Cependant, si les résultats de certaines
études étayent I'idée d’une intervention de la neurogenese
dans la persistance du souvenir, d’autres ne la confirment
pas, voire la contredisent. Les recherches a venir devront
donc clarifier ce point.

Retenons que le fait de vivre une expérience s’accompagne
de I'activation conjointe d’une ou plusieurs populations de
neurones dans des régions particuliéres de notre cerveau,
dont I'hippocampe ou I'amygdale. Cette co-activation dé-
bouche sur une réorganisation durable des liens fonction-
nels et structurels qui lient ces neurones, conduisant ainsi
a I'établissement du support du souvenir de I'expérience
sous la forme d’'une ou de plusieurs assemblées cellulaires.
La réactivation ultérieure de ces assemblées permettrait au
souvenir d’étre rappelé.

La consolidation a I’échelle des systémes

La structure cérébrale appelée 'hippocampe a été évo-
quée a plusieurs reprises. On pourrait en déduire gu’elle
est le centre névralgique des fonctions mnésiques. Cette
déduction serait certainement hative. L'hippocampe joue
bien un réle essentiel dans la consolidation et le stockage de
certaines traces de nos expériences, notamment de celles
qui relevent de la mémoire épisodique et sémantique, mais
on considéere que d’autres mémoires ne le concernent que
peu ou pas (par ex., la mémoire procédurale). Qui plus est,
une trace peut n'étre enregistrée dans I'hippocampe que
transitoirement, ce qui ne veut pas dire gu’elle finira forcément
par disparaitre de notre mémoire. En fait, aprés un certain
temps, cette trace est reconstruite dans une autre partie du
cerveau, dont le cortex préfrontal. Ce transfert correspond
a ce qu’'on appelle la consolidation systémique selon un
modele standard (Figure 1). C’est le patient Henri Molaison,
plus connu par ses initiales H.M., qui, au milieu des années
50, ouvrira la voie a cette conception de la consolidation.
Apres une ablation bilatérale d’une région cérébrale englo-
bant I'hippocampe en vue de traiter une épilepsie séveére,
H.M. ne forma quasiment plus aucun souvenir déclaratif.
Qui plus est, les derniéres 11 années de son passé furent
comme effacées de sa mémoire. Si ses souvenirs les plus
anciens étaient toujours présents, c’est qu'ils n’étaient pas
stockés dans I'hippocampe. Mais ou étaient-ils conservés
alors ? En 1999, le francais Bruno Bontempi et quelques
collegues publient un article qui répond a cette question
(7). Les auteurs de ce travail ont utilisé une technique d’ima-
gerie cérébrale utilisant du désoxyglucose radiomarqué
permettant de visualiser les régions actives pendant que
des souris utilisaient leur souvenir de la configuration de
trois branches (parmi les huit d’un labyrinthe radial) a étre
assorties d’'une réecompense alimentaire. Lorsque ces souris
sonttestées 5 jours apres la fin de 'apprentissage, c’est leur
hippocampe qui présente une activation maximale. Lorsque
le test intervient non pas 5, mais 25 jours aprés la fin de
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Figure 1 - Schéma illustrant le processus de consolidation d’'un
souvenir a Uéchelle des systemes selon la théorie dite standard, et

son rappel lorsqu’il est ancien. Une information (ici un élément d’une
rétrospective des ceuvres de Claude Weisbuch) est initialement encodée
dans UChippocampe (neurones en violet); pendant quelque temps, son
rappel dépend donc de l'activation de cette structure. A la longue, et
au cours d’'un processus qui implique notamment le sommeil lent et

le sommeil paradoxal, le souvenir est reconstruit dans des modules
néocorticaux (neurones en orange soutenu) ayant fait lobjet d’un
étiquetage moléculaire pendant U'encodage (neurones néocorticaux en
orange clair). Désormais, le rappel du souvenir dépend de Uactivation
des modules néocorticaux.

I'apprentissage et que le souvenir est plus ancien, c’est la
partie médiane de leur cortex préfrontal qui s’active forte-
ment, alors que I'hippocampe semble désengagé (Figure 2).
Quelques années plus tard, Bontempi montrera avec d’autres
colléegues qu’en inactivant réversiblement I'hippocampe chez
la souris, on empéchait le rappel d’'un souvenir récent (vieux
de quelques jours), mais pas celui d’'un souvenir ancien
(vieux de quelques semaines). A contrario, en inactivant le
cortex préfrontal médian, c’est le rappel du souvenir ancien
qui est altére ; le souvenir récent est rappelé normalement.
Ainsi, la persistance d’un souvenir de type déclaratif se
jouerait dans la dynamique d’'un dialogue impliquant deux
régions cérébrales, 'hippocampe comme dépositaire initial
du souvenir, et le néocortex (préfrontal) comme dépositaire
du souvenir appelé a durer.

Sommeil et consolidation cellulaire (synaptique) et
systémique

Il n’est pas possible de terminer cet article sans évoquer le
sommeil. L'idée que le sommeil est bénéfique pour la conso-
lidation n’est pas récente (8). A cette époque, on pensait a
un phénomene passif, lié a une période de non-interférence.
Les travaux de ces 30 derniéres années se sont attachés a
démontrer qu'il s’agit en fait d’'un phénomene actif impliquant
la réactivation des souvenirs recemment encodés. Ce phé-
nomene a d’abord été démontré chez I'animal. Par exemple,
les américains Matthew Wilson et Bruce McNaughton (9)
ont réalisé, chez le Rat, des enregistrements simultanés de
I'activité électrique d’'une large population de cellules hippo-
campiques appelées cellules de lieu. Ces enregistrements
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ont été effectués pendant que I'animal réalisait une tache
spatiale en labyrinthe, mais aussi pendant le sommeil lent
qui a suivi. Les chercheurs ont découvert que les neurones
s’activant lorsque I'animal occupait successivement plu-
sieurs positions précises dans le labyrinthe se réactivaient
selon le méme décours spatio-temporel pendant le sommeil
lent qui suivait. Chez I'Homme, des travaux menés par les
belges Pierre Maquet et Philippe Peigneux et reposant sur
I'imagerie fonctionnelle cérébrale (par IRMf ou tomographie
par émission de positons) ont débouché sur des conclusions
similaires (10).
Le sommeil s'accompagne d’activités oscillatoires céré-
brales qui peuvent refléter une communication entre dif-
férentes régions cérébrales. Certains profils sont méme
caractéristiques : les ondes lentes corticales de forte am-
plitude (appelées delta) correspondent au sommeil lent,
comme les activités rapides d’origine thalamo-corticale
appelées spindles, ou encore les sharp-waves ripples de
I'hippocampe. Pendant le sommeil paradoxal, apparaitront
des ondes semblables a I'état de veille appelées gamma et
théta. Les sharp-waves ripples du sommeil lent sont contem-
poraines des phénomeénes de réactivation des ensembles de
neurones. Chez I'animal, Michael Zugaro et ses collégues du
College de France ont montré que leur nombre augmentait
apres un apprentissage, que cette augmentation prédisait
le succes de la consolidation d’'un souvenir, et que l'altéra-
tion de ce rythme empéchait la consolidation, conduisant a
'oubli. De plus, les sharp-waves ripples sont synchronisés
avec les spindles et les ondes lentes. Ces dernieres joue-

Figure 2 - Libre interprétation d’artiste de la Figure 3 présentée
dans larticle de Bontempi et al. (7). Cette figure présente des
autoradiogrammes colorisés selon une échelle qui fait correspondre a
une couleur froide (tirant vers le bleu) un radio-signal faible, et a une
couleur chaude (tirant vers le rouge) un radio-signal marqué. Le radio-
signal est la résultante de l'accumulation de désoxyglucose marqué au
4C dans les zones les plus activées lors d’un test de rappel. On notera
que, dans Uhippocampe, le signal le plus fort correspond au rappel du
souvenir récent (comparer a a b), alors que, dans le cortex préfrontal
médian, le signal le plus fort correspond au rappel du souvenir ancien
(comparer c a d). Dessin réalisé par J-C.C. Ce dessin n’a qu’une valeur
itllustrative.



raient un réle de chef d’orchestre dans le dialogue hippo-
campo-néocortical permettant le transfert du souvenir de
I'hippocampe vers le néocortex. D'autres études ont montré
que le sommeil paradoxal y participerait aussi. Dans une
approche reposant sur I'usage de techniques optogéné-
tiques, le groupe d’Antoine Adamantidis, a Bern, a montré
qu’en supprimant, dans I'hippocampe, I'activité théta pendant
le sommeil paradoxal, des souris présentaient un déficit de
rappel dans deux taches impliquant fortement I'hippocampe :
la reconnaissance d’une configuration spatiale d’objets et
celle d’'un contexte associé a une expérience déplaisante.
D’autres études sur le réle du sommeil dans la consolidation
montrent que le sommeil et la privation de sommeil affectent
I'expression de certains génes, la synthése de certaines
protéines, et les voies moléculaires de signalisation régulant
la plasticité synaptique. En effet, depuis les années 70, on
sait que la transcription de certains génes est accélérée
par le sommeil, et gqu’environ 5 % des génes dans le cortex
du rat sont modulés par le sommeil et la veille. En inhibant
la synthése protéique (par ex. a I'aide d’anisomycine), on
empéche la persistance de certaines informations apprises
et on montre que le sommeil et la synthése des protéines ne
sont pas étrangers I'un a I'autre. Ainsi, des protéines comme
la protéine CREB (cAMP-response element binding protein),
qui est un facteur de transcription, sont indispensables a la
consolidation d’'une potentialisation a long terme et a celle
d’un souvenir. Notons que la plupart des genes dont la régu-
lation dépend du sommeil possedent un élément sensible a
’AMPc. Notons aussi que la phosphorylation (I'activation) de
CREB augmente dans I'hippocampe au cours du sommeil
paradoxal, et que 5 a 6 heures de privation totale de sommeil
suffisent a la réduire. Notons enfin que le niveau d’AMPc
hippocampique est élevé pendant le sommeil paradoxal et
réduit aprés une privation de sommeil. Ceci est a mettre en
lien avec les effets de la privation de sommeil, notamment
celle de sommeil paradoxal, et les déficits de mémoire qui
en découlent.

Conclusion

L'exploration neurobiologique de la consolidation de nos
souvenirs est plus que centenaire aujourd’hui. Les souvenirs
sont d’abord fragiles et susceptibles d’étre altérés. Peu de
temps aprés leur formation, notre cerveau s’engage dans
un traitement qui vise a en faire durer certains. Leur conso-
lidation peut s’étaler sur plusieurs années. La durée de la
consolidation peut toutefois dépendre de la préexistence
de schémas mentaux, a savoir de connaissances dans les-
quelles I'information a mémaoriser peut étre intégrée rapide-
ment. La consolidation est aussi tributaire du sommeil, qui
serait impliqué dans un ensemble de processus allant du
gene au comportement. Jusqu’a recemment, I'étude de la
consolidation chez I'animal a reposé sur la mise en ceuvre de
méthodes assez classiques, entre autres de Iésions, d’inac-
tivations réversibles de certaines structures cérébrales et
d’enregistrements électrophysiologiques. Depuis quelques
années, elle est interrogée a partir d’outils opto- et pharma-
cogeénétiques, et de modeéles d’animaux transgéniques de

derniére génération. Ces modéles permettront certainement
d’en mieux comprendre la dynamique fonctionnelle, et ceci a
différents niveaux d’organisation de notre systéme nerveux.
Chez 'Homme, la consolidation fait I'objet d’une recherche
intense, notamment grace au développement de I'imagerie
fonctionnelle cérébrale et de nouveaux outils d'analyse de

'EEG.
jcassel@unistra.f
pereira@unistra.f
REFERENCES

(1) Muller G. E. et Pilzecker, A. (1900) Experimentelle Beitrage zur Lehre
vom Gedachtniss. Zeitschrift Fur Psychologie Und Physiologie Der
Sinnesorgane 1, 1-300.

Hebb D.O. (1949) The Organization of Behavior : A Neuropsychological
Theory, Wiley, New York.

Liu X. et al. (2012). Nature 484:381-5.

Redondo RL. et al. Nature 513:426-30.

Bliss TV. et Lomo T. (1973) . J Physiol. 232(2):331-56.

Bramham CR. (2008). Curr Opin Neurobiol. 18(5):524-31.

Bontempi B. et al. (1999). Nature 400:671-75.

Jenkins J. et Dallenbach K. (1924). J Psychol 35:605-12.

Wilson MA et McNaughton BL. (1994). Science 265(5172):676-9.
Maquet P, et al. (2000). Nat Neurosci. 3(8):831-6.

S

Ry
cLexdegre

ENSEIGNER L’ATTENTION A L'ECOLE :
LE PROGRAMME ATOLE

JEAN-PHILIPPE LACHAUX (Dynamique Cérébrale
et Cognition - U1028 - CRNL - Centre de Recherche en
Neurosciences de Lyon - Bron)

1. De la nécessité d’enseigner I’attention

« La capacité a ramener encore et encore une attention
vagabonde, est a la racine du jugement, du caractére et de
la volonté. Une éducation qui améliorerait cette capacité
serait I'éducation par excellence » . On doit cette citation a
William James’, I'un des péres fondateurs de la psychologie
cognitive a la fin du XIX® siecle, également connu pour sa
définition de I'attention reprise depuis par tous les spécia-
listes de la question?.

Un bon siécle plus tard, a une époque ou les sollicitations,
I'information et les stimulations diverses n'ont jamais été aussi
abondantes, force est de constater que cette affirmation
de James n'a jamais été autant d’actualité, car I'attention a
principalement pour fonction de faire le tri entre tous ces pos-
sibles pour consacrer notre « temps de cerveau disponible »
a ce qui est vraiment pertinent ; et sans une vraie capacité

* « the faculty of voluntarily bringing back a wandering attention,
over and over again, is the very root of judgment, character, and
will [...]. An education which should improve this faculty would be
the education par excellence ».

2 « Attention ... is the taking possession by the mind, in clear and vivid
form, of one out of what seem several simultaneously possible objects
or trains of thought, localization, concentration, of consciousness
are of its essence ... ».

3 Autrement que par le biais de remarques négatives en classe ou sur
ses bulletins (les fameux : « devraient se concentrer d'avantage ») ?
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a maitriser son attention, celle-ci se perd rapidement dans
une myriade de contenus sans réel intérét au détriment de
tout apprentissage utile et de toute réflexion approfondie.
Car il faut bien avoir conscience que dans ce contexte
de surabondance informationnelle, capter 'attention des
autres, c’est exister, ce qui est particulierement vital pour
les acteurs commerciaux sur internet. Et a ce petit jeu, les
grands gagnants sont ceux qui disposent de la technologie la
plus évoluée pour manipuler I'attention du public et 'amener
vers leurs produits, grace notamment a I'analyse rapide de
données personnelles pour proposer a chacun des mes-
sages saillants ciblés sur ses intéréts et donc susceptibles de
capter son attention. Si nous ne voulons pas que les jeunes
générations aient leur attention et leurs ressources cognitives
entierement allouées a des informations choisies a leur place
selon des critéeres qu’ils n'ont pas décidés, il est urgent de
placer les enfants et les adolescents en situation d’acteurs
de leur attention, plutdét que dans celle de consommateurs
passifs soumis a la raison de I'attracteur le plus fort.

Face a un tel constat, il est évident que le systeme scolaire
doitjouer un réle central dans ce renversement d’attitude
par rapport a I'attention® : comment accepter qu’un jeune
puisse encore de nos jours traverser le systeme scolaire
sans jamais avoir entendu parler des mécanismes de l'atten-
tion et de la maniére dont elle se maitrise alors méme que
I'attention est omniprésente en filigrane dans le socle com-
mun de connaissances, de compétences et de culture (2)
(« il écoute et prend en compte ses interlocuteurs », « il met
en ceuvre les capacités essentielles que sont I'attention... »).
[l est urgent de parler explicitement de I'attention aux éleves,
et d’éduquer celle-ci et c’est une responsabilité importante
de la communauté francaise des neurosciences que de
placer les enseignants dans les meilleures conditions pour
y parvenir. C’est une mission sociétale essentielle qui, bien
qu’elle n"'aboutisse pas (ou peu) a des publications scienti-
fiques, peut étre considérée comme une véritable application
d’un travail de recherche par ailleurs plus fondamental.

2. Un phénomeéne biologique, pas un souffle de 'ame

Ceréle sociétal des neurosciences est d’autant plus pertinent
que, par une synchronie heureuse, la soudaine « crise » de
I'attention arrive @ un moment de I'histoire ou nous commen-
cons enfin a comprendre ce qu’est vraiment I'attention et
comment elle fonctionne d’un point de vue « mécanique ».
Et cette compréhension nous amene a réaliser que I'attention
est un phénomene biologique ancré dans la matiére et sou-
mis a ses lois, et pas un « souffle de I'ame » planant douce-
ment au-dessus de ce bas-monde et dont on pourrait faire ce
qu’on veut, a la seule force de la volonté et indépendamment
de toute contrainte. Cette prise de conscience généralisée
de la « matérialité » de I'attention et la compréhension des
forces qui la bousculent est le point de départ d’une édu-
cation de I'attention, qui permet d’en apprécier les limites
objectives et de comprendre les leviers qui permettent d’en
retrouver la maitrise.

L’un des principaux enseignements des neurosciences co-
gnitives, c’est qu'il est temps de réviser notre conception tres
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occidentale de I'attention : un phénoméne purement mental
que I'on pourrait contréler parfaitement a condition d’avoir la
force psychique nécessaire. Dans cette vision antique des
choses, I'attention apparaissait comme un tigre fougueux
contraint par le fouet de son maitre, et la distraction comme
un échec da a la faiblesse psychologique ou a la paresse.
Le rapport a l'attention, et finalement a soi-méme, était
alors conflictuel et la concentration toujours pergcue comme
un « effort » qu’on relachait des que possible pour enfin
« se distraire », avec un grand sentiment de soulagement.
Cette vision dérivait d’une conception intuitive du cerveau ou
une entité un peu mystérieuse (I'« homonculus ») déciderait
a chaqgue seconde de maniére rationnelle de chacun de nos
actes. Or nous savons bien maintenant que le cerveau est
en réalité un tissage trés dense de vastes réseaux de neu-
rones interconnectés, animés chacun par une dynamique
constante déterminée aussi bien par leur propre état interne
que par les contraintes imposées par les autres réseaux et
par le monde extérieur. Ces réseaux ont pour ainsi dire « leur
propre vie », dont dépendent les errements de I'attention.
AinsiI'attention est-elle facilement « capturée » par un événe-
ment soudain (comme le cri d’un corbeau) sous I'action d’un
systeme de réorientation réflexe de 'attention vers les stimuli
les plus saillants physiquement ou bien vers ceux associés
par le passé a des ressentis agréables et ayant ainsi acquis
une « saillance affective » particuliére. Elle peut aussi étre
stabilisée grace a un autre réseau - majoritairement situé
dans le cortex préfrontal (3) - filtrant ce qui estimportant en
fonction de ce que nous décidons consciemment de faire.
Tout est donc affaire d’équilibre entre ces différents réseaux,
et le contrdle de I'attention s’apparente plus au numéro du
funambule corrigeant par petites touches des forces dés-
tabilisantes incessantes qu’a celui du dompteur de tigres.
Aussi I'« effort » d’attention doit-il étre compris comme une
subtile recherche de stabilité malgré (ou grace a) I'action
plus ou moins harmonieuse de ces réseaux « vivants ».

3. Des outils concrets, co-développées par les cher-
cheurs et les enseignants

Ces connaissances peuvent tout a fait étre transmises aux
éleves, non seulement sous forme de savoirs mais aussi a
travers un ensemble de savoir-faire outillants et concrets
adaptés a leur « vraie vie » : des habitudes et stratégies
cognitives directement utiles dans la salle de classe, de
retour a la maison ou en salle de musique ou de sport.
Car il est clairement possible d’entrainer I'attention des éleves
pour les amener progressivement a prendre I'habitude de
poser leur attention sur la « bonne cible » dans les situa-
tions qu’ils retrouvent régulierement et qui demandent de
la concentration. Par exemple, on enseigne aux éleves a
découper certaines taches complexes en une succession
d’étapes dont I'objectif est extrémement clair et concret,
a la maniére d’un algorithme ou d’'une recette de cuisine.
Au sein de chaque étape, la différence entre les informations
a prendre en compte pour la tache et les autres est alors plus
claire. On améne également les éléves a prendre conscience
de leurs automatismes et de leur tendance naturelle a réa-



gir de maniere stéréotypée a leur environnement, selon le
principe des « affordances » (4). Les bonnes habitudes
attentionnelles s’acquierent, nous le savons bien, comme le
prouve I'exemple de I'automobiliste qui a appris a regarder
systématiquement vers la gauche en arrivant & un rond-point
ou régulierement dans ses rétroviseurs sur I'autoroute.
Mais soyons honnéte : le développement d’'un programme
scolaire d’éducation de I'attention est un travail de longue
haleine, pour d’abord a) synthétiser une littérature scientifique
extrémement vaste a la recherche de tous les mécanismes
susceptibles d'influencer 'attention dans les situations que
rencontrent au quotidien les jeunes, puis b) pour traduire
cette synthése dans un vocabulaire simple, imagé et ac-
cessible tant pour les éléves que pour le professeur dont
la mission sera de I'expliquer sans contre-sens, seul dans
sa classe et loin des chercheurs et enfin ¢) pour élaborer
de concert avec les enseignants - véritables experts de
I'attention en classe - des stratégies cognitives efficaces
déduites des neurosciences et améliorant I'attention, comme
illustrées ci-dessus.

Ce travail a abouti au programme ATOLE (apprendre I'ATten-
tion a 'écOLE) que j'ai développé avec Bénédicte Terrier de
'INSERM et mon équipe depuis 2014 grace a un financement
de I'Agence Nationale de la Recherche et qu’ont déja suivi
12 000 enfants de I'’école élémentaire au cours de I'année
scolaire derniére 2017-2018. C’est un programme gratuit et
accessible a tous, dont les piliers principaux sont i) 'acqui-
sition d’une culture métacognitive pour identifier et recon-
naitre dans sa vie quotidienne I'action des grands systemes
qui orientent I'attention (dans les quatre premieres des dix
séquences qui constituent le programme) ii) I'apprentissage
d’'une méthode de découpage des taches complexes en une
suite de taches simples et courtes dont I'objectif est le plus
clair possible (les séquences 5 et 6), iii) le développement de
la capacité a détecter les signes précoces de la distraction
pour les compenser immédiatement, ce que nous appelons
métaphoriquement le « sens de I'équilibre attentionnel »,
(les séquences 7 et 8), et iv) la capacité a programmer son
attention en définissant explicitement les cibles les plus utiles
a viser avec son attention et comment interagir avec elles,
pour atteindre un objectif trés concret et bien visualisé (les
deux dernieres séquences).

L’enjeu est alors d’apprendre a I'éleve, et au futur adulte a
respecter I'attention des autres, a mener ses activités avec
son attention tranquillement posée sur une tache a la fois,
fut-elle de courte durée, afin de découvrir la joie intense que
peut procurer une connexion réelle et stable avec I'activité
qu’on a momentanément choisie au détriment de toutes
les autres. Les résultats sont encourageants puisque nous
sommes débordés par les demandes de professeurs et
directeurs d’école, et que selon une enquéte de satisfaction
réalisée en juin 2018, la totalité des enseignants que nous
avons interrogés aprés une année a mener le programme
recommandent ATOLE & leurs collégues. Mais il faut avoir
bien conscience que I'éducation de 'attention, comme I'édu-
cation sportive ou I'éducation musicale, doit étre considérée
comme une aventure au long cours, qui structure l'individu

sur le long terme et qui ne peut étre menée que par des
personnes ayant un vrai désir de mieux comprendre et mai-
triser I'attention a titre personnel et professionnel. Et plus la
communauté neuroscientifique s’engagera dans ce type de
projet, au sein d’ATOLE ou a travers d'autres programmes
qui pourraient voir le jour, plus nos enfants seront capables
de décider par eux-mémes du contenu de leur vie mentale

et de leur vie tout court (5).
ip.lachaux@inserm.fi
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TEMPS, RYTHMES ET APPRENTISSAGES

RENE CLARISSE & NADINE LE FLOC’H (Univer-
sité de Tours, EA 2114 « Psychologie des Ages de la Vie
et Adaptation »)

L'apprentissage renvoie aux processus mis en ceuvre par
I'étre humain pour s’adapter a son environnement. Ainsi, les
expériences et les rencontres avec autrui vont jouer un réle
essentiel dans I'élaboration et la modification des conduites
au cours du développement. Sila question du « comment ? »
a constitué un objet privilégié pour la psychologie des ap-
prentissages depuis plus d’'un siécle, un questionnement
plus spécifique s'intéresse aux moments les plus favorables
pour apprendre. La question du « quand ? » va apparaitre
comme une proposition d’explication face au constat des
variations temporelles des performances dans I'étude des
processus cognitifs' autant que métacognitifs?. Dés son
origine, la chronopsychologie se donnait pour objet I'étude
des rythmicités périodiques des processus psychologiques
(1). Linvestigation concerne les différences intra individuelles
sous l'effet du facteur temps : quelles variations et périodes
de variation sont observées au cours de la journée, de la
semaine, de I'année pour un méme individu et pour une
méme tache ? Elle concerne également I'étude des diffé-
rences interindividuelles : quels sont les facteurs explicatifs
des différences observées entre les profils de variation de
performances des individus ? Parmi ces facteurs, I'age, le
genre, les traits de personnalité, le degré de maitrise de la
tache seront particulierement explorés.

* La cognition renvoie a l'ensemble des processus mentaux impliqués
dans lacquisition de connaissances et mobilisés dans le traitement
de l'information comme la perception, Uattention, la mémoire, le
raisonnement, la résolution de problémes, la prise de décision ou
encore la compréhension et la production du langage.

2 La métacognition est un concept dont Lorigine est attribuée dans les
années 70 a Flavell et a Brown. Il désigne la capacité générale de se
représenter son propre fonctionnement mental et de s’interroger
sur celui-ci. Il englobe ainsi a la fois la connaissance et la régulation
de lactivité cognitive.
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Siles étres vivants sont porteurs de rythmes endo-
genes, ils sont pourtant constamment soumis a
des variations temporelles induites par leur envi-
ronnement. Paul Fraisse indiquait dés 1967 que
« Le probleme psychologique est de comprendre
comment 'Homme réagit a la situation qui lui est
faite de vivre dans le changement. [...] La psy-
chologie du temps serait I'histoire méme de notre
adaptation, I'histoire de nos conduites vis-a-vis
des chaines de changements » (2). Cette pers-
pective est toujours d’actualité et ces « donneurs
de temps » comme les nomme le chronobiologiste
Alain Reinberg (3) ou encore ces « chaines de
changement » vont avoir une incidence sur les
rythmes propres de chacun (4). Cette perspective
qui vise a étudier les rythmes endogeénes et les
rythmes exogenes va naturellement s’intéresser a

I'enfant d’age scolaire et notamment a travers les
contextes d’apprentissage et la présence d’autrui.

Rythmicités de I’attention et optimisation des
apprentissages

Faisant écho aux questionnements récurrents des praticiens
et des pédagogues, et tout particulierement chez I'enfant
scolarisé, parmi les fonctions exécutives, I'attention a sou-
vent été retenue dans I'étude des rythmes psychologiques.
En effet, le déficit attentionnel est frequemment invoqué
pour expliquer les échecs dans les apprentissages justi-
fiant jusqu’au développement de programmes d’éducabilité
cognitive. Le constat répété d’une hyper-connexion dés le
plus jeune age vient accentuer cette préoccupation. Au-
dela des différents paradigmes proposés dans I'étude de
I'attention et de leur dispersion apparente, un consensus fort
reste présent pour reconnaitre que I'attention a une fonction
essentielle de controle de I'activité qui conditionne largement
la réussite des apprentissages. Il a pu étre montré le lien entre
engagement attentionnel et bénéfices comportementaux
depuis l'efficience dans les activités perceptives et senso-
ri-motrices jusqu’aux activités conceptuelles (5). L'origine
de I'attention peut étre endogéne avec poursuite d’un but
et dans ce cas, elle est mobilisée de maniére intentionnelle
(p.ex. rechercher dans un trousseau, la clé qui convient a la
serrure). Elle peut aussi étre exogene avec réaction d’orien-
tation. L'attention est alors de I'ordre d’un réflexe provoqué
par une stimulation externe (p.ex. tourner son regard vers
une source sonore inattendue). Les deux sources peuvent
également étre présentes de fagon conjointe nécessitant
des activités cognitives plus complexes.

Il reste que confirmant les intuitions des pédagogues, I'étude
de I'attention a permis de montrer la présence de varia-
tions tout particuliérement au cours de la journée. Celles-ci
avaient déja été relevées dans des travaux précurseurs au
début du siecle dernier aupres de populations scolaires. Il
est acquis aujourd’hui que pour une majorité d’éléves de
6 a 11 ans, 'attention progresse du début jusqu’a la fin de
la matinée scolaire, régresse durant la pause méridienne,
puis s’éléve a nouveau au cours de I'aprés-midi (Figure 1).
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Figure 1 - Profils journaliers des performances d'enfants de 10 ans pour trois
taches psychotechniques. D'apres Testu (2000) Paris : Dunod.

Ce profil de base, nommeé « profil classique » (6) a été retrou-
vé chez des enfants d’origines géographiques différentes
et a fait I'objet d’une modélisation en mobilisant des colla-
borations interdisciplinaires (7). S’il constitue désormais un
point de référence pour vérifier le bon ajustement entre les
rythmicités propres de I'enfant et les rythmes produits par son
environnement, I'analyse des différences interindividuelles
selon I'age de I'enfant peut également permettre de mieux
appréhender la mise en place de ce profil au cours de son
développement.

Cette approche différentielle permet de vérifier qu'’il existe
bien une maturation des fluctuations journaliéres de I'attention
entre 4 et 11 ans. Ce phénomene progressif se traduit par
une homogeénéisation des profils de variation de I'attention
vers 10-11 ans qui contraste avec I'hétérogénéité des profils
relevée chez les plus jeunes. Il se présente alors pour la
majorité des plus agés sous la forme du « profil classique ».
L’enfant au cours de cette période de sa vie inverserait ses
moments de forte et de faible attention dans la journée et
les plus jeunes présenteraient une attention plus fluctuante.
Ce phénomeéne a pu étre mis en évidence a partir d’'une tache
de barrage répétée 4 ou 8 fois au cours de la journée (8).
Sil'exploration des différences interindividuelles a permis de
vérifier I'interférence des traits de personnalité et des condi-
tions dans lesquelles se déroulent les épreuves (9), il reste
que le facteur age revendique une place importante dans
les facteurs prédictifs des potentialités attentionnelles et de
leurs fluctuations. Lefficience de I'enfant et sa disponibilité
aux apprentissages en sont donc tributaires.

Rythmes, apprentissages et présence d’autrui

Les conditions de passation d’épreuves et I'optimisation des
performances par la présence d’autrui ont été relevées dés
1898, chez des cyclistes professionnels par Triplett (10) qui
proposa pour expliquer ses résultats que la simple présence




des autres participants suffisait a créer un état de compétition
entre eux. La reproduction du méme type de protocole chez
des enfants d’age scolaire mettant en concurrence situation
individuelle et situation collective conduisit cependant le
méme auteur a relever que la présence d’autrui ne produisait
pas les mémes effets selon les enfants ; facilitatrice pour les
uns, elle pouvait se révéler inhibitrice pour les autres. Ces
travaux bien connus en psychologie sociale sont habituel-
lement recensés sous le concept de « facilitation sociale ».
Pour les performances obtenues en situation collective,
elles ont souvent été montrées comme supérieures a celles
observées en situation individuelle. Cependant, certaines
études indiquaient au contraire une dégradation des perfor-
mances en situation collective que les auteurs attribuaient a
un effet de distraction par la présence d’autrui. L'inventaire
de 241 publications (11) indique que la présence d’autrui
provoquerait une élévation de I'activation lorsque les sujets
exécutent une tache complexe. Elle augmenterait également
la vitesse d’exécution d’une tache simple mais la ralentirait et
en diminuerait I'exactitude pour une épreuve complexe. Pres
d’un siecle de travaux vont finalement permettre d’identifier
l'interférence de nouvelles variables dans les relations entre
présence d'autrui et performances des sujets. La nature de la
tache, sa maitrise par le sujet, le nombre de participants, leur
familiarité, le statut des acteurs du protocole (observateur,
simple présence, évaluateurs, experts) mais aussi les rela-
tions entre participants (coprésence, coaction, compétition)
seraient a considérer. De 'ensemble de ces travaux, il reste
que l'intervention des conditions psychosociologiques de
passation dans I'étude des performances individuelles ou
collectives est acquise. Cette perspective a également été
retenue pour étudier les niveaux et les variations journaliéres
de I'activité intellectuelle des enfants. La condition de passa-
tion collective constituerait une facilitation pour des épreuves
attentionnelles avec un niveau de performance plus élevée
variant selon le profil classique quand les performances en
passation individuelle seraient moindres et s'accompagne-
raient d’un profil plat (12). C’est sur la base de ces travaux
que les auteurs introduiront le concept de « rythmicité psy-
chologique de groupe », rejoignant ici des résultats connus
en chronobiologie qui montraient I'existence d’une synchroni-
sation entre pairs pour les rythmes biologiques (rythme veille/
sommeil d’adolescents en centres de vacances et d’adultes
dans des expériences en libre cours, cycle menstruel de
jeunes filles vivant en internat). La synchronisation issue de
I'alternance lumiere/obscurité allait étre complétée par la
synchronisation sociale, considérée comme prépondérante
chez « I'animal humain » (3). La présence d’autrui et parti-
culierement la passation collective disposeraient de vertus
pédagogiques en situation d’apprentissage en produisant
un contexte activateur et intégratif pour I'enfant mais elle
pourrait cependant se révéler plus délétére en situation de
compeétition particulierement pour les activités mal maitrisées
ou en cours d’acquisition.

De ces différents éléments, il apparait que la prise en compte
du facteur temps est une question d’importance en matiére
d’apprentissage. L'ajustement adapté entre rythmes internes,

propres aux apprenants et rythmes produits par I'environne-
ment naturel autant que social en constitue un des aspects.
Il participerait a 'optimisation des processus cognitifs et
métacognitifs. Chez I'enfant, des recommandations et pré-
conisations ont été établies (8). Elles concernent différents
destinataires. Les décideurs institutionnels peuvent évidem-
ment étre évoqués pour leur rdle dans 'aménagement des
temps d’apprentissages respectueux des rythmes propres
de I'apprenant. Les familles elles-mémes, premier milieu de
vie de I'enfant, jouent un réle essentiel dans la synchronisa-
tion des rythmes biologiques et psychologiques de I'enfant.
Les pédagogues pourront eux-mémes conforter intuitions et
expériences. Différents travaux scientifiques soutiennent ainsi
I'utilité d’alterner séquences a forte ou faible charge cognitive
ou émotionnelle, la nécessité d’introduire des pauses pour
relancer I'attention et 'efficience d’une alternance judicieuse
entre situations collective et individuelle. La diversité des
profils cognitifs des apprenants nécessitera d’eux patience
et créativité pour ajuster les meilleurs moments de dispo-
nibilité durant la journée et la semaine et les sollicitations
a charge cognitive modérée a élevée. Enfin, 'apprenant
lui-méme est un acteur essentiel. Lauto-perception de son
état et de ses variations face a la multiplicité des stimulations
environnementales, sa capacité a réguler la dispersion face
a ces nombreuses sollicitations apparaissent comme des
garde-fous a soutenir.

rene.clarisse@univ-tours.fi
nadine.lefloch@univ-tours.f
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APPRENDRE A REDIGER : DE L'ORTHO-
GRAPHE AU TEXTE

THIERRY OLIVE (Centre de recherches sur la Cogni-
tion et I'Apprentissage, CNRS & Université de Poitiers)

La rédaction, sous ses différentes formes (prise de notes,
résume, blogs, sms, etc.), participe au développement per-
sonnel et professionnel. Support des apprentissages mais
aussi vecteur de socialisation, la pratique de I'écriture est
ainsi devenue quasi quotidienne a presque tous les ages. De
méme, nombreuses sont les professions qui demandent aux
employés de prendre des notes, de rédiger des rapports,
des bilans... Maitriser la rédaction, c’est ainsi pouvoir rendre
compte par écrit de ses sentiments, de sa pensée, de ses
connaissances, etc., en exploitant les infinies possibilités du
langage. Mais que sait-on du fonctionnement cognitif des
rédacteurs? Du point de vue de la recherche, deux axes ont
été particulierement étudiés : le premier étudie les habiletés
orthographiques, le second cherche a décrire comment les
rédacteurs rédigent des textes.

L’acquisition de I'orthographe

Une des premieres difficultés que rencontrent les appre-
nants du francgais écrit, qu’ils soient des rédacteurs enfants
novices ou des étrangers, est son orthographe. Le francais
est en effet une langue dite opaque : les correspondances
phonémes-graphémes ne sont ni directes ni univoques.
Ainsi, un méme phonéme peut étre représenté par différents
graphémes (par exemple, o-eau-ault, f-ff-ph). De plus, cer-
tains graphémes n'ont pas d’équivalents phonémiques (les
lettres muettes). D’autres renvoient a différents phonemes
(par exemple : « ¢ » peut correspondre au phonéme [k]
ou [s]). Pour bien orthographier les mots, le rédacteur doit
aussi prendre en compte des regles morphosyntaxiques (les
marques d’accord en genre et en nombre, conjugaisons).
De ce fait, on distingue 'orthographe lexicale qui concerne
les mots isolés et I'orthographe grammaticale qui se rap-
porte aux relations entre mots. L'orthographe lexicale repose
en premier lieu sur I'application de correspondances pho-
némes-graphémes : le rédacteur récupere directement en
mémoire a long terme la forme orthographique des mots qu'il
connait. Toutefois, face a un mot inconnu, le rédacteur peut
procéder par analogie en transférant les caractéristiques
orthographiques des mots qu’il connait au nouveau mot. Il
peut aussi utiliser sa connaissance des régularités grapho-
tactiques (par exemple le fait que les consonnes en début
de mots ne sont jamais doublées en francais) et des regles
morphologiques (par exemple le fait que « chant» aun « t »
muet). Lapprentissage de ces différentes connaissances
peut étre explicite ou implicite.

Comme pour la lecture, les modeéles des processus ortho-
graphiques, issus principalement d’observations neuropsy-
chologiques, distinguent deux voies paralléles (1) : la voie
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lexicale et la voie sous lexicale. La voie lexicale permet la
transcription des mots connus et irréguliers. Elle se carac-
térise par la récupération de I'orthographe d’un mot directe-
ment a partir d'une représentation orthographique stockée
en mémoire a long terme. En revanche, la transcription d’'un
mot nouveau ou peu familier engage la voie sous-lexicale
(ou phonologique) qui consiste a mettre en relation la forme
phonologique des mots avec les graphémes correspondants.
Aprés une premiere analyse phonétique du mot, ce der-
nier est segmenté en unités phonologiques qui sont ensuite
converties en graphémes et assemblés dans une mémoire
de travail orthographique (le buffer graphémique) en vue
de la préparation motrice (2). D’'un point de vue cérébral, il
semble que les traitements orthographiques soient assurés
par une activation bilatérale du précunéus, de la fissure cal-
carinen du cortex cingulaire postérieur, et du gyrus fusiforme
qui sont plus activés chez les bons orthographieurs (3, 4).
D’un point de vue développemental, I'apprentissage de
'orthographe nécessite différentes étapes : une étape d’or-
thographe symbolique (les enfants considerent les mots
tracés dans leur forme globale sans comprendre gu’ils sont
constitués de lettres traduisant les sons de la parole), une
étape d’orthographe alphabétique durant laquelle les enfants
vont apprendre les correspondances graphies-phonies ; puis
une étape d’acquisition de I'orthographe lexicale et gramma-
ticale (5). Ces étapes ne sont pas strictement linéaires, les
enfants peuvent utiliser simultanément plusieurs procédures
pour déterminer I'orthographe des mots. L'apprentissage de
'orthographe se résume ainsi en la maitrise progressive de
deux stratégies, I'une d’elles impliquant la médiation phono-
logique, I'autre reposant sur la mémorisation de formes ortho-
graphiques. Enfin, différentes compétences sont impliquées
dans I'acquisition de I'orthographe lexicale par I'enfant. La
sensibilité et la conscience phonologiques jouent un réle
prépondérant dans le développement du lexique orthogra-
phique. De méme, les compétences morphologiques (c’est-
a-dire les connaissances sur la fagon dont les mots peuvent
étre décomposés en différentes parties) interviennent pour
écrire des mots complexes et les accords syntaxiques. Pour
finir, il faut aussi indiquer que les capacités visuo-attention-
nelles seraient un facteur déterminant de I'apprentissage
des compeétences orthographiques en production écrite. En
effet, la trace orthographique d’'un mot deviendrait stable en
mémoire a long terme si le rédacteur est capable, lors de la
lecture, de distribuer son attention visuelle sur 'ensemble
des lettres qui composent les mots (6).

Apprendre a rédiger des textes

Maitriser I'orthographe ou la syntaxe du francais, n'est pas
suffisant pour rédiger des textes de qualité : il faut également
parvenir a communiquer clairement ses idées en les struc-
turant et en utilisant un langage approprié pour les expri-
mer. D'un point de vue cognitif, rédiger un texte implique de
nombreux traitements qui interviennent a différents niveaux
de représentation mentale. A un niveau sémantique, une
composante dite de préparation conceptuelle permet de
planifier le contenu du texte a rédiger. Une composante



dite de formulation (ou de mise en texte) intervient pour
transformer le message conceptuel en texte. Le rédacteur
élabore la forme orthographique des mots puis il linéarise
ces mots en suivant les régles de la syntaxe francaise et en
les adaptant au registre du discours utilisé et au destinataire.
Une troisieme composante intervient au niveau moteur pour
transcrire le texte (pour une description de ces mécanismes
de transcription, voir Palmis et al., ce numéro). Enfin, une
composante de contrdle permet de vérifier le texte en cours
de rédaction. Cette composante renvoie a la révision du texte
qui opére sur le contenu conceptuel du texte, son organisa-
tion (son plan) et sur sa formulation linguistique.

En début d’apprentissage, les mécanismes cognitifs que
I'enfant doit mettre en ceuvre engagent trés fortement la
mémoire de travail (7). Apprendre a rédiger revient dés lors
a automatiser les processus les plus périphériques pour
libérer une partie de la capacité de la mémoire de travail et
pouvoir I'allouer a des traitements cognitifs plus déterminants
(planification, révision...) pour le texte en cours de rédaction
(8). Ainsi, au cours des premiéres années d’apprentissage,
I'enfant commence par apprendre a transcrire son texte. Puis,
il recevra un enseignement lui permettant de posséder une
plus grande maitrise de I'orthographe. Ce n'est que lorsque
I'orthographe commence a étre maitrisée (vers 10-11 ans)
que I'apprentissage de la planification, de la mise en texte
et de la révision peut réellement débuter. En effet, bien qu’en
début d’apprentissage I'enfant planifie et révise son texte,
cela ne concerne que les aspects locaux de son texte (ce
qu’il vient d’écrire). Petit a petit, il planifiera et révisera son
texte plus globalement, en le considérant comme une entité
unique de communication.

De ce fait, on distingue deux grandes stratégies de rédac-
tion : la stratégie des connaissances racontées et celle des
connaissances transformées. Avec la premiére, le rédacteur
novice transmet ses connaissances sans les restructurer pour
les adapter a son destinataire. Il récupere en mémoire a long
terme une connaissance, qu’il transcrit, et qui amorce une
autre connaissance et ainsi de suite (on trouve d’ailleurs la
trace de cette stratégie par les nombreux « et » ou « puis »
présents dans les textes), ce qui témoigne d’un travail de
planification peu important. La planification et la révision
restent locales. Lorsqu'il atteint 12-13 ans, 'enfant commence
aintégrer le destinataire dans sa communication. Il devient
petit a petit lecteur de son texte, et non plus uniquement
rédacteur. Cela lui permet d’évaluer la pertinence des idées
qu'il arédigées et de la forme qu'il a choisie pour les exprimer
en adoptant une perspective nouvelle, celle du lecteur qui
doit découvrir au travers du texte les intentions communi-
catives du rédacteur (9). Il comprend que la fagon dont ses
connaissances sont structurées en mémoire a long terme ne
convient pas forcément aux objectifs de sa communication.
Il les réorganise et structure son texte en fonction de ce qu'il
anticipe de la compréhension du lecteur ce qui implique
un travail important de planification et de révision du texte
dans sa globalité.

Chacune des composantes cognitives impliquées pour rédi-
ger un texte mobilise plusieurs processus cognitifs, faisant

de la production verbale une activité fortement intégrative
et complexe. La régulation des différents traitements mis en
ceuvre pour rédiger un texte est donc une autre compétence
importante de la rédaction. Les interventions pédagogiques
qui produisent les meilleurs résultats visent a développer
les compétences d’autorégulation et les connaissances
métacognitives des rédacteurs pour leur apprendre a mieux
superviser le déroulement de la rédaction (10). Plusieurs
travaux ont ainsi montré des liens entre les stratégies de
rédaction, le moment ou les traitements cognitifs de rédaction
sont mis en ceuvre et la qualité de textes produits.

Apprendre a rédiger repose donc sur des habiletés cogni-
tives générales (e.g., les fonctions exécutives), mais aussi
d’autres communes a la lecture et au langage oral, ou spé-
cifiques a la rédaction. On comprend dés lors pourquoi
devenir un bon rédacteur nécessite de nombreuses années
d’enseignement scolaire et de pratique des différents types
de textes. On comprend aussi pourquoi des enfants présen-
tant des troubles d’apprentissage et du langage peuvent
étre confrontés a des difficultés majeures lorsqu’il s’agit de

rédiger un texte.
thierry.olive@univ-poitiers.f
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BASES CEREBRALES DE L’ECRITURE ET DE
SON APPRENTISSAGE

SARAH PALMIS, JEREMY DANNA, ELOISE DISAR-
BOIS, JEAN-LUC VELAY & MARIEKE LONGCAMP
(CNRS, Aix Marseille Université LNC, Marseille)

L'écriture est un cas particulier d’apprentissage qui s’étend
sur plusieurs années avant d’aboutir a une expertise. Dés 2
ans, avec la production des premieres formes graphiques,
jusqu’a la fin de I'adolescence, I'apprenti scripteur n'aura de
cesse d’améliorer ses habiletés graphiques et d’enrichir ses
connaissances orthographiques. Les modeéles de I'écriture
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de mots postulent I'existence de deux types de processus
distincts : les processus linguistiques permettant de récupé-
rer 'orthographe du mot, et les processus moteurs permet-
tant de tracer correctement les lettres qui le composent. Dans
cet article nous nous concentrerons sur les aspects moteurs
de I'écriture. Nous décrirons d’abord I'écriture experte et
ses bases neurales. Nous exposerons ensuite I'évolution
comportementale ainsi que les changements cérébraux
associés a I'acquisition de I'écriture chez I'enfant.

L’écriture experte

Lorsque nous voulons écrire un mot, nous récupérons en
meémoire a long terme l'identité des lettres le composant,
leurs positions relatives, puis nous activons les « programmes
moteurs » correspondant a chaque lettre (1). Le programme
moteur est défini comme un code qui spécifie les traits qui
composent la lettre et leurs relations spatiales d’'une maniere
abstraite, indépendante de I'effecteur utilisé. Ainsi pour écrire

en script la premiére lettre du mot « /apin », nous savons
que nous devons tracer une grande boucle dont le tracé
commencera toujours en bas a gauche pour finir en bas a
droite. Une fois récupérés, les programmes moteurs sont
stockés en mémoire de travail le temps de I'exécution et
paramétrés pour que le geste soit adapté au contexte (taille,
script ou cursive...). Chez I'adulte expert, ces programmes
moteurs sont parfaitement appris et maitrisés : I'écriture
est donc complétement automatisée. Cette automatisation
se traduit par un geste parfaitement fluide. De plus, elle ne
requiert qu'un minimum de ressources attentionnelles qui
sont donc disponibles pour gérer le contenu du texte a écrire
(sémantique, orthographe...).

Les bases neurales de I'écriture adulte ont d’abord été
mises en évidence lors de I'observation de patients atteints
d’agraphie apraxique (trouble du geste d’écriture sans déte-
riorations des capacités d’épellation et des habiletés senso-
rimotrices) résultant de lésions cérébrales. Plus réecemment,

Figure 1 - Evolution de I'écriture manuscrite au cours de Lapprentissage et du développement. Graphiques du haut : exemples typiques
d’écriture manuscrite chez des enfants de 5, 7 et 9 ans, et d'un adulte ainsi que les profils de vitesse associés. Les points rouges indiquent
les minima absolus de vitesse et leurs positions dans la trace écrite. Schéma du bas : modélisation d’'un cerveau d’enfant* de 7-9 ans

a gauche et d’un adulte a droite montrant la position des principales régions impliquées dans Uécriture manuscrite. Spheres bleues :
ceceur du réseau moteur de Uécriture manuscrite (PMd = cortex prémoteur dorsal ; SPC = cortex pariétal supérieur ; Ce droit = cervelet
droit). Spheres rouges : régions associées (CS = sillon central, position de la main au sein du cortex moteur primaire, SV= systéeme
visuel, PFC= cortex préfrontal, FuG=gyrus fusiforme (impliqué dans lorthographe), GB= ganglions de la base. La taille des spheres

correspond a l'étendue des activations.

Le réseau cérébral de Uécriture chez Uenfant n’étant pas connu, notre schéma représente donc une modélisation hypothétique se basant

sur le réseau cérébral de Lapprentissage moteur.
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les méta-analyses d’imagerie cérébrale (2) ont globalement
confirmé les données cliniques. De ces études a émergé
I'idée de I'existence d’un centre de I'écriture dont la fonction
et la position ont été débattues (3, 4). L'aire dite d’Exner
est une région du cortex prémoteur dorsal (PMd) gauche,
située a la jonction entre le sillon frontal supérieur et le gyrus
précentral. Elle a été envisagée dans les premiers travaux
comme « centre des images motrices graphiques »(3). Plus
récemment, une étude en neuroimagerie lui a prété une fonc-
tion d'interface entre les représentations orthographiques
et les représentations motrices spécifiques a I'écriture (4).

D’autres cas d’agraphie apraxique ont également été consta-
tés suite a des lésions dans les régions pariétales supérieures
gauches et cérébelleuses droites (5, 6). Ces deux régions
sous-tendraient également des processus moteurs cruciaux
pour I'écriture. Pour certains auteurs, le lobule pariétal supé-
rieur (SPL) ne serait pas « un centre de | ‘écriture », mais
une région motrice de haut niveau avec une connectivité
idéale pour interagir avec les réseaux controlant le langage
et la coordination des gestes complexes de la main dans
I'espace (7). Quant au cervelet, on sait que son role est
majeur dans le contréle, 'apprentissage et la rétention des
habiletés motrices (8). Le PMd gauche, le SPL gauche et
le cervelet droit semblent donc s’organiser en un réseau
codant la représentation et I'exécution des programmes
moteurs. On peut penser que ce réseau, déedié au controle
de la main dominante acquiert un réle clé et systématique
dans I'écriture a la suite de la pratique du geste des le plus
jeune age.

L’apprentissage de I’écriture

L'apprentissage de I'écriture est caractérisé par une évo-
lution massive des variables cinématiques du mouvement
d’écriture entre 5 et 12 ans. Parmi ces variables, le profil de
vitesse etle nombre de pauses (levers ou arréts) sont les plus
pertinents car ils permettent de quantifier la fluidité et donc le
degreé d’automatisation du geste. Vers 7 ans, les enfants ont
un profil de vitesse constitué de nombreuses accélérations,
décélérations et pauses car a cette période, I'écriture est
composée d’une succession de petits segments réalisés
sous controle visuel. Avec I'age, le nombre de minima de
vitesse va progressivement diminuer, le profil devient plus
lisse, traduisant une plus grande stabilité des programmes
moteurs en mémoire (9). Les changements les plus massifs
se produisent entre 7 et 9 ans. Les indices cinématiques
évoluent plus lentement aprés 10 ans (voir figure 1).
L'expertise passe également par des changements dans
le mode de contrdle dont les plus importants se produisent
entre 5 et 10 ans. A 5 ans, I'enfant va d’abord étre incapable
d’utiliser ses retours sensoriels (visuel, kinesthésique) afin
de contréler son geste. C’est seulement vers I'age de 7 ans
que I'écriture va se faire a I'aide d’'un contrdle visuel trés
important permettant un ajustement en ligne de la trajec-
toire. Avec la mémorisation des patrons moteurs, I'enfant de
9-10 ans va automatiser son écriture et va passer a un mode
de contrdle plus proactif (9).

Que sait-on des changements cérébraux qui accom-
pagnent cette évolution ?

Conduire des études en neuroimagerie chez I'enfant est
complexe. De plus, I'apprentissage de I'écriture interagit
probablement avec le développement cérébral, ce qui rend
difficile de mesurer son impact.

Pour ces raisons, trés peu de travaux se sont intéressés
aux corrélats cérébraux de I'écriture chez I'enfant. On sait
toutefois que le réseau sensorimoteur de base est déja bien
défini chez les enfants de 6-7 ans, et que sa topographie,
son étendue et sa connectivité varient peu entre 6 et 10 ans.
Drailleurs il semblerait que le réseau moteur de I'écriture
décrit chez I'adulte soit aussi actif chez I'enfant (10). Cepen-
dant, comme adultes et enfants n’ont jamais été comparés
jusqu’a présent, on ne sait pas si ce réseau differe entre les
deux groupes dans son étendue ou sa topographie fine.
Entre 10 et 12 ans, certains enfants sont susceptibles d’at-
teindre un bon niveau d’automatisation de I'écriture, alors que
d’autres présentent des performances plus faibles. Qu'est-ce
qui différencie, sur le plan cérébral, les performances écrites
d’'un enfant bon ou mauvais scripteur? Une étude montre
qu’une écriture plus performante serait liée a I'implication
plus restreinte et focalisée du réseau pariéto-frontal lors de
'apprentissage de nouvelles lettres. Les mauvais scripteurs,
eux, montreraient une suractivation des régions extraparié-
tales, cérébelleuses, et du systéme visuel (10).

On peut aussi prédire plus largement les changements céreé-
braux en se basant sur I'étude de I'apprentissage moteur,
décrit principalement chez I'adulte. Il est composé de deux
phases reposant sur des circuits neuronaux différents (8).
La premiere phase, dite « précoce », au début de I'appren-
tissage, permet une rétention a court terme. Elle s’accom-
pagne de nombreuses erreurs et d’hésitations ainsi qu’un
fort contrble par retour sensoriel. On peut supposer gu’elle
décrit ce gu’on observe en écriture chez les jeunes enfants
dés 7 ans. Cette phase précoce repose sur une boucle cor-
tico-cérébelleuse composée des cortex prémoteur dorsal,
moteur primaire (M1), pariétal, du thalamus et du cervelet.
Ony trouve également une forte activation du systeme visuel.
La seconde phase, dite « lente », est caractérisée par des
gestes efficaces et précis et permet la mémorisation a long
terme. La performance augmente de maniére plus limitée.
Les habiletés apprises restent stables méme sans pratique.
On peut supposer que les enfants d’age intermédiaire, en
cours d’automatisation, se trouvent dans cette phase. Cette
phase repose sur une boucle cortico-striatale composée des
cortex prémoteur dorsal, moteur primaire (M1), pariétal ainsi
que du thalamus et des ganglions de la base. Le systéme
visuel y est également beaucoup sollicité et un transfert des
activations des zones antérieures vers les zones postérieures
du cerveau est observé (11).

Ces changements cérébraux témoignent du passage d’une
performance hautement contrélée a une performance plus
automatique. Toutes ces études indiquent que le PMd est
systématiquement activé dans des taches requérant un
apprentissage moteur de la main, a toutes les phases, aussi
bien chez I'adulte que chez I'enfant (12). Cette implication
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de PMd dans I'apprentissage pourrait étre en lien avec son
réle majeur dans I'écriture experte.

On sait que I'expertise s'laccompagne plus généralement de
particularités fonctionnelles et structurales dans le cerveau.
Par exemple, lorsque des musiciens experts jouent de leur
instrument, on observe des activations moins diffuses que
pour des non-experts, et localisées autour du réseau moteur
cortical et du cervelet (13). Une réorganisation structurale
de la matiére grise s’opére également aux niveaux de ces
régions (13). On peut penser que les mémes phénomeénes
se produisent dans le cas de I'écriture (10).

Conclusion

L'apprentissage de I’écriture, qui se fait des le plus jeune
age, conduit a une expertise primordiale pour I'intégration
sociale et professionnelle. Cet apprentissage entraine des
modifications fonctionnelles du cerveau au niveau des aires
motrices SPL, PMd et du cervelet (figure 1). Devenir un expert
scripteur passe par I'automatisation de I'écriture. Au niveau
cérébral cela se traduit par une focalisation des activations
autour des régions clés, permettant une mobilisation des
ressources plus efficace et une diminution de la charge
attentionnelle allouée a la tache. Les recherches consacrées
al'apprentissage de I'écriture et plus largement a I'appren-
tissage moteur typique sont encore trés peu nombreuses,
et mériteraient d’étre développées.

jean-luc.velay@univ-amu.f
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L’ADULTE DYSLEXIQUE

EDDY CAVALLI (Enseignant-Chercheur au Laboratoire
d’Etude des Mécanismes Cognitifs, Université Lumiére Lyon 2)

1. Introduction

Dans les sociétés industrialisées, savoir lire constitue une
condition essentielle d’intégration sociale et professionnelle.
Pourtant, un certain nombre d’individus manifestent des dif-
ficultés importantes en lecture parmi lesquelles une dyslexie
du développement (par la suite, dyslexie). Selon I'enquéte
PISA 2015, environ 20 % des éléves de 15 ans scolarisés en
France présentent un niveau de compétence a I'écrit inférieur
au niveau requis. Les éléves dyslexiques seraient davantage
a risque de ne pas atteindre ce niveau requis. Pourtant,
de plus en plus de dyslexiques parviennent a réussir des
études post-secondaires. Dans le DSM 5 (1), un manuel
diagnostique de référence des troubles mentaux, la dys-
lexie est considérée comme un cas particulier des troubles
spécifiques des apprentissages qui comprennent un large
spectre de troubles qualifiés de neurodéveloppementaux
que peut présenter un individu tout au long de sa vie. La
dyslexie, qui est le trouble actuellement le plus étudié, se
manifeste principalement par des difficultés importantes a
reconnaitre les mots écrits, une fluence en lecture ralentie
ainsi que des performances orthographiques faibles. Ces dif-
ficultés se manifestent en dépit d’un niveau d'intelligence se
situant dans la moyenne de la population de référence, d’'un
niveau d’éducation permettant 'accés aux apprentissages
ainsi que d’'une motivation suffisamment importante pour que
le lecteur puisse s’investir efficacement dans le processus
d’apprentissage de la lecture. Comprendre comment ces
lecteurs lisent permet d’alimenter les connaissances sur le
fonctionnement de la dyslexie et d’'améliorer le parcours de
soin des dyslexiques.

2. Les difficultés des individus présentant une dys-
lexie : enjeux théoriques et sociétaux

Les difficultés d’apprentissage de la lecture constituent le
motif le plus fréquent des consultations des enfants et ado-
lescents. Le DSM 5 étabilit les critéres de diagnostic de la dys-
lexie qui restent toutefois assez généraux et n'apportent que
peu d’explications sur les causes et la nature des troubles
observés. Les travaux scientifiques conduits dans le domaine
de la dyslexie participent activement a préciser la sympto-
matologie de la dyslexie et visent d’'une part a apporter des
explications sur les causes et la nature des troubles obser-
vés, et d’autre part a proposer des prises en charge et des
remédiations cognitives adaptées aux individus dyslexiques.
Néanmoins, a I'neure actuelle un certain désaccord existe
sur I'étiologie des manifestations de la dyslexie et suggére
que la dyslexie constituerait un trouble complexe et multi-
factoriel, comme en témoignent les différentes hypothéses
explicatives de la dyslexie (2). Un des aspects notables de
la dyslexie renvoie a la variété de symptémes qui lui sont



fréquemment associés. En effet, en dehors des difficultés
évidentes en lecture, on observe des difficultés dans le trai-
tement des sons de parole, des difficultés sensorielles de
nature visuelle et/ou auditive, mais également des difficultés
dans le contréle moteur et/ou dans I'écriture. Par consé-
quent, la dyslexie présente un taux de comorbidité important
avec d’autres troubles neurodéveloppementaux comme les
troubles spécifiques de la communication, la dyspraxie ou
encore la dysgraphie. Indépendamment du débat autour de
I'étiologie de la dyslexie, I'hypothése la plus communément
admise pour rendre compte des difficultés sévéres rencon-
trées par les dyslexiques dans les traitements phonologiques
est celle d’'un déficit dans les habiletés phonologiques. De
nombreux travaux de recherche supportent cette hypothése
et montrent que les déficits phonologiques présents chez
I'enfant dyslexique persistent a I'age adulte et peuvent par
conséquent étre considérés comme le « noyau irréductible »
de la dyslexie. Les compétences phonologiques sont alors
envisagées comme des marqueurs comportementaux de
la dyslexie dont I'évaluation est centrale dans le processus
de dépistage et de diagnostic de la dyslexie. Ces déficits
dans les habiletés phonologiques ont un impact direct sur
les compétences en vitesse de lecture, qui constituent alors
la signature de cette persistance d’un déficit dans l'identifi-
cation des mots écrits chez I'adulte dyslexique.

Bien que la recherche se soit principalement focalisée sur les
manifestations et les causes de la dyslexie chez I'enfant et
I'adolescent, des enquétes nationales permettent d’envisager
une prévalence de la dyslexie chez I'adulte estimée entre
6 et 8 % (3). De maniére intéressante, les résultats de cette
enquéte suggérent que huit jeunes sur dix ne dépassent pas
le college et suivent un enseignement professionnel court.
Dans la société actuelle, la dyslexie a un impact considé-
rable sur la réussite académique et professionnelle de ces
individus, puisqu’elle constitue en effet un frein important a la
poursuite d’étude et limite par ailleurs I'acces aux disciplines
et professions qui nécessitent le recours au langage écrit.
Toutefois, on constate actuellement qu’'un nombre croissant
d’'individus dyslexiques poursuivent et reussissent des études
universitaires en dépit de déficits importants et persistants en
lecture. Cette population spécifique d’adultes dyslexiques est
particulierement intéressante car des travaux montrent que
les étudiants dyslexiques peuvent sous certaines conditions
atteindre un niveau de compréhension en lecture comparable
a celui de leurs pairs non dyslexiques (4), en dépit de déficits
persistants dans les traitements de bas niveau de la lecture
(5). De ce fait, la lecture des étudiants dyslexiques pose un
véritable défi scientifique car il faut comprendre comment un
lecteur dont les habiletés élémentaires de lecture demeurent
déficitaires parvient a gérer I'exposition intensive a I'écrit
nécessaire pour la réussite du parcours académique et
plus tard, pour I'obtention des diplémes de I'enseignement
supérieur.

3. L’adulte dyslexique de niveau universitaire : un
modéle de travail pour I’étude de la compensation

En plus des enjeux a la fois théoriques et sociétaux que
présente I'étude des étudiants dyslexiques, la majorité des
travaux sur I'adulte dyslexique ont été conduits sur une
population d’étudiants universitaires, pour deux raisons
principales. La premiére raison est liée a la facilité d’acceés
de cette population, qui est le plus souvent référencée par
la « mission handicap » des universités. Dans ce contexte,
il est intéressant d’observer une augmentation d’adultes
dyslexiques qui poursuivent des études universitaires en
dépit de déficits importants et persistants en lecture (6).
Ceci suggere que cette population est susceptible d’avoir
développé des compensations/adaptations induites a la
fois par une exposition a I'écrit continue, des conduites de
remédiation et une forte motivation a apprendre. Cet accrois-
sement est certainement aussi le reflet de la prise en compte
des difficultés d’apprentissage de la lecture a I'école dans
le cadre de la loi pour I'égalité des droits et des chances, la
participation et la citoyenneté des personnes handicapées
(Loi n®2005-102 du 11 Février 2005), et d'une prise en charge
plus précoce et adaptée en remédiation cognitive par les
différents professionnels de la santé. La seconde raison est
liee aux particularités cognitives de cette population. En effet,
les étudiants dyslexiques présenteraient, en général, moins
de troubles additionnels a la dyslexie et bénéficieraient de
facteurs de protection cognitifs et socio-émotionnels (7) (i.e.,
facteurs permettant de limiter 'impact et 'amplitude d’un
déficit). Cliniguement, ces particularités pourraient entrainer
une sous-estimation de la réalité des compétences de lecture
de ces sujets. Par conséquent, les étudiants dyslexiques
pourraient constituer des cas « purs » de dyslexie, c’est-a-
dire présentant un profil de déficit phonologique résistant
et une temporisation des troubles associés. Pour rendre
compte de ce type de profil, il est possible d’envisager que
les étudiants dyslexiques aient bénéficié d’une maturation
« adaptée » de leur systéme neurocognitif impliqué dans la
lecture, et cela sans doute du fait d’une plus grande expo-
sition a I'écrit. Cette exposition et surtout I'acceptation par
lindividu d’y étre exposé malgré ses difficultés dépendraient
de facteurs environnementaux, cognitifs et psycho-sociaux
ainsi que de la prise en charge et des remédiations qu’il a
pu recevoir. Cette maturation dépendrait de fait d’'un dépis-
tage et d’une intervention précoce. Pour résumer, I'étudiant
dyslexique représente du fait de ses particularités cognitives
et psycho-sociales, un modele idéal pour étudier les phéno-
menes de compensation et d’adaptation dans la dyslexie, et
plus largement dans les troubles neurodéveloppementaux.
Pour ces derniers, la compensation est définie comme « les
processus contribuant a I'amélioration d’'un comportement,
en dépit de déficits persistants au niveau cognitif et/ou neu-
robiologique » (8). Dans ce contexte, étudier comment les
étudiants dyslexiques lisent constitue la meilleure fagon de
développer nos connaissances sur les facteurs de protec-
tion dans la dyslexie et d’utiliser ces connaissances dans
une approche développementale et rétrospective (i.e., de
I'adulte vers I'enfant) pour décrire un modele de compen-
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sation incluant les facteurs de protection dans la dyslexie,
mais également pour développer des outils de remédiation
innovants et adaptés a une population d’enfants et d’ado-
lescents dyslexiques. L'étude des phénomenes de com-
pensation et des facteurs de protection est particulierement
intéressante compte tenu de I'origine multifactorielle de la
dyslexie. En effet, les facteurs de risque et de protection
interagissent a des niveaux génétiques, neuronaux, cognitifs
et environnementaux, et contribuent ainsi a une compré-
hension exhaustive et fonctionnelle de la dyslexie (9). La
dyslexie chez I'adulte constitue donc un modele de travalil
intéressant pour I'étude de la compensation car les déficits
sous-jacents sont relativement bien identifiés et qu'il est pos-
sible de les mesurer. La question de la mesure des déficits
est particulierement importante car la littérature suggére
que la compensation implique I'existence d'une différence
entre I'habileté percue d’un individu, qui se manifeste par
I'expression d’'un comportement, et I'habileté effective ou
réelle, qui se manifeste dans les fonctions cognitives et/ou
neurales sous-jacentes. Dans ce contexte, il est intéressant
de considérer la compensation non pas comme la disparition
ou la diminution des déficits, mais bien comme I'écart ou la
dissociation entre les performances réelles dans un domaine
de compétence et les performances attendues compte tenu
du profil cognitif qui détermine ce domaine de compétence
(10). Plus précisément, nous pouvons prédire qu’un individu
dyslexique « compensé » ne présente pas nécessairement
une forme plus Iégére de dyslexie. Au contraire, des déficits
séveres dans les traitements phonologiques demeurent
persistants, mais leurs impacts sur les performances en
lecture et notamment en compréhension de I'écrit peuvent
étre masqués par des mécanismes neurocognitifs adap-
tatifs et compensatoires. Ces mécanismes concerneraient
principalement le recours a l'utilisation des compétences
langagiéres orales et sémantiques et I'activation (cérébrale)
des représentations de haut niveau {voir (11), pour une vali-
dation de cette hypothése par une récente étude conduite en
Magnétoencéphalographie sur une population d’étudiants
dyslexiques}. En effet, les étudiants dyslexiques peuvent
étre considérés comme des dyslexiques compenseés et ainsi
manifester un comportement en lecture et/ou en compréhen-
sion de I'écrit d’un niveau de performance similaire a celui
attendu compte tenu de leur age et niveau scolaire. Toutefois,
il convient de rappeler que ce niveau de performance est
généralement associé a un colt important en temps, en
effort et/ou en ressources cognitives et neurales.

L’étude de I'adulte dyslexique et plus particulierement des
étudiants dyslexiques ouvre la voie a une recherche dite
appliquée qui visera principalement a développer des outils
de remédiation et des procédures de prise en charge adap-
tés aux individus dyslexiques. Actuellement, comme il est
admis que la dyslexie est un trouble persistant, la remédia-
tion s’organise autour de remédiations adaptatives plus que
curatives. A cela s'associent les stratégies de compensa-
tion mises en place par le sujet qui dépendent de multiples
facteurs épigénétiques et neurocognitifs. Les recherches
sur les étudiants dyslexiques qui viseront a conceptualiser
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un modéle de la compensation permettront des progrés
importants dans ce domaine. Enfin, elles participeront au
développement et a I'amélioration des politiques éducatives
pour lutter contre I'échec scolaire des enfants, adolescents
et adultes dyslexiques, et réduiront de fait, les inégalités
dans la réussite académique.

Eddy.Cavalli@univ-lyon2.fl

REFERENCES
(1

American Psychiatric Association. (2013). Diagnostic and statistical
manual of mental disorders DSM-5 (5e éd.). Washington, DC: American
Psychiatric Publishing.
Ramus, F. et al. (2003). Brain, 126, 841-865.
De La Haye, F. et al. (2008). Les notes d’information -D.E.PP
Deacon, S. H., et al. (2012). Annals of Dyslexia, 62, 120-34.
Cavalli, E., etal. (20187). Journal of Learning Disabilities, 51, 268-282.
Thibault, M.P. et al. (2016). Les Entretiens de Bichat, 75-81.
Klassen, R. M. etal. (2013). Journal of Learning Disabilities, 46, 317-27.
Livingston, L. A., & Happé, F (2017). Neurosci Biobehav Rey, 80, 729-
742.

(9) Haft, S. L. etal. (2016). Current Opinion in Behavioral Sciences, 10,

133-141.

(10) Cavalli, E. etal. (2017). Annals of Dyslexia, 67, 63-84.
(11) Cavalli, E. et al. (2017). Cortex, 92, 204-221.

XIBOELD

LA DYSPRAXIE : LES DIFFERENTS ROLES DU
CHERCHEUR

CAROLINE HURON (Laboratoire de Neuroimagerie
Cognitive, CEA DRF/I2BM, INSERM, Université Paris-Sud,
Université Paris-Saclay, Centre Neurospin, Gif/Yvette)

Peu connue, la dyspraxie touche pourtant autant d’enfants
que la dyslexie. Avec un taux de prévalence de 5 %, elle
concerne un enfant par classe. Ce trouble connu sous le nom
de Trouble Développemental de la Coordination (TDC) dans
les classifications internationales se définit par une coordi-
nation des gestes déficitaire ayant un impact sur la vie quoti-
dienne et scolaire des enfants. Les enfants dyspraxiques ont
des difficultés pour s’habiller, couper leur viande, apprendre
a faire du vélo ou a nager entre autres. L'apprentissage de
I'écriture manuscrite est difficile mais surtout rare sont les
enfants qui parviennent a atteindre un niveau d’écriture
fonctionnelle leur permettant de répondre aux exigences
scolaires. Alors que leurs pairs automatisent le geste écrit au
plus tard au cours du CE2, les enfants dyspraxiques conti-
nuent a préter attention au tragage des lettres tout au long
de leur scolarité. lls sont alors en situation de double tache
cognitive dés gu’ils doivent prendre un crayon, ce qui les
empéche de libérer suffisamment de ressources cognitives
pour réaliser des taches conceptuelles de haut niveau. Pour
leur permettre d'apprendre en classe et de pouvoir faire la
preuve de leurs compétences lors des évaluations, il est donc
indispensable de contourner ce déficit d’écriture manus-
crite. A ces difficultés d’écriture, s’ajoutent des difficultés
graphiques plus générales, des difficultés pour manipuler
des outils (régle, compas, ciseaux etc.) et pour certains des
difficultés d’organisation du regard et de repérage dans



'espace et dans le temps. Ces difficultés ont un impact sur
toutes les matiéres qui impliquent la réalisation de schémas
(par exemple, physique-chimie, Sciences de la vie et de la
terre), 'analyse et la conception de cartes géographiques
ou le tragcage (géométrie, dessin). Pour autant, les enfants
dyspraxiques n‘'ont aucune difficulté de compréhension des
concepts et peuvent donc mener une scolarité normale si
leurs difficultés sont prises en compte et compensées par
des aménagements spécifiques.

En tant que chercheuse en sciences cognitives, ma stra-
tégie a été la suivante : 1) il fallait participer a I'effort de
recherche pour mieux comprendre ce trouble ; 2) mais parce
que la dyspraxie était mal connue, il fallait agir pour la faire
connaitre ; 3) et face a la souffrance des enfants a I'école,
il était essentiel de réfléchir a des solutions concretes pour
faciliter leur scolarisation dans I'immeédiat et sans attendre
que la recherche ait clarifié 'ensemble des mécanismes
sous-tendant le trouble.

Participer a I’effort de recherche sur la dyspraxie

Les chercheurs en neurosciences s'intéressent depuis peu a
la dyspraxie. Le nombre d’études consacrées a ce trouble est
trés inférieur a celui observé pour d’autres troubles neurodé-
veloppementaux comme la dyslexie ou le trouble de I'atten-
tion (1). Il est pourtant essentiel d’étudier les perturbations
cognitives liées au TDC et leurs corrélats neuronaux pour
mieux comprendre les difficultés rencontrées a I'’école par
les enfants dyspraxiques. Au niveau cognitif, des déficits ont
été mis en évidence au niveau de la perception visuo-spatiale
(e.g. 2), de l'orientation de I'attention visuo-spatiale (e.g., 3)
avec un déficit du contréle volontaire mais une préservation
des processus automatiques, et de la mémoire de travail
visuo-spatiale (e.g. 4). Une méta-analyse de Wilson (5) meten
avant un déficit des fonctions exécutives sans qu'il soit pos-
sible de déterminer précisément les composantes touchées.
Dans son ensemble, la littérature sur les fonctions cognitives
dans le TDC ne permet pas de déterminer précisément les
processus cognitifs préserveés et perturbés. Elle comporte,
en effet, de multiples problemes méthodologiques [la taille
des échantillons n’est pas toujours suffisante, les troubles
comorbides (tels que le TDAH) ne sont pas toujours éliminés
etc.] et les taches utilisées, souvent des batteries, manquent
de spécificité. De plus, assez peu de travaux se sont intéres-
S€s aux mécanismes cognitifs qui pourraient sous-tendre les
difficultés scolaires des enfants dyspraxiques. Des difficultés
mathématiques ayant été rapportées chez 88 % de ces en-
fants (6), nous avons étudié leurs compétences numériques
de base en utilisant des taches de cognition numérique.
Les performances de vingt enfants dyspraxiques, agés de 7
a 10 ans, ont été comparées a celles de vingt enfants sans
particularité développementale. Dans une premiére tache,
on demandait aux enfants de comparer deux séries de points
variant entre 10 et 22 ou entre 20 et 44 selon les essais et
d’indiquer la série qui contenait le plus de points possibles
(figure 1a). Ce type de tache permet d’évaluer la précision
du sens de la quantité des enfants. Ce sens de la quantité

Figure 1a - Tache de comparaison de points

Figure 1b - Tache de comparaison de chiffres
symboliques

Figure 2 - Tache de ligne numérique

existe dés la naissance et devient de plus en plus précis
avec I'age et surtout avec I'éducation formelle, les enfants
pouvant distinguer entre deux quantités de plus en plus
proches. Les résultats de I'étude ont montré que les enfants
dyspraxiques avaient un sens de la quantité moins précis
que le groupe contrble. lls étaient aussi confrontés a une
tache de comparaison de chiffres, dans laguelle ils devaient
indiquer le chiffre le plus grand parmi les deux présentés
(figure 1b) et a une tache d’additions simples (additions
de deux chiffres). Les performances des enfants dys-
praxiques étaient perturbées dans les deux taches.
Ces résultats suggérent une perturbation du traite-
ment des nombres gu’ils soient présentés sous forme
symbolique (comparaison de chiffres, additions) ou
non symbolique (comparaison de séries de points) (7).
Dans une seconde tache (8), les enfants devaient éva-
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luer a quel nombre correspondait une marque verti-
cale placée sur une ligne horizontale allant de 0 a 100.
Les résultats ont montré que les enfants dyspraxiques étaient
moins précis pour estimer les nombres correspondants aux
marques sur la ligne mais qu'ils organisaient ces nombres
de fagon linéaire (figure 2). Des études précédentes ont
montré que les performances scolaires en mathématiques
dépendaient de la capacité des enfants a comprendre que
les nombres entre 0 et 100 se répartissent de fagon linéaire
sur une ligne numérique : la distance entre 9 et 10 est la
méme qu’entre 99 et 100. On peut en conclure qu’en dépit
d’une estimation numérique moins précise, les enfants dys-
praxiques ont compris le concept de linéarité qui leur permet
de résoudre la tAche. Globalement, ces résultats suggérent
une perturbation du sens du nombre mais une préservation
de la compréhension des concepts mathématiques. D'autres
études devront étre menées pour confirmer et étendre ces
résultats mais ces éléments sont d’ores et déja importants a
connaitre pour I'apprentissage des mathématiques a I'école.
Ainsi passer par les concepts plutdt que par la manipulation
(comptage d’objets, par exemple) pourrait s’avérer bien plus
pertinent pour ces enfants.

Au niveau cérébral, des travaux de neuro-imagerie se
sont intéressés aux corrélats neurobiologiques du TDC.
Les études mettent en évidence des anomalies cérébrales
structurales et fonctionnelles mais les régions identifiées
comme dysfonctionnelles sont multiples et tres différentes
d’'une étude a 'autre. Ainsi, des anomalies du cervelet et de
la région pariétale ont été rapportées dans plusieurs études
mais on retrouve aussi I'implication des régions frontales,
des ganglions de la base, du cortex cingulaire ou du gyrus
lingual (Revue dans 9). Des études supplémentaires seront
nécessaires pour déterminer quel réle jouent les dysfonc-
tionnements des différentes régions dans le TDC.

Faire connaitre la dyspraxie

Malgré sa fréquence, la dyspraxie est un trouble mal connu.
Les professionnels de santé et de I'’éducation manquent
d’informations, ce qui a pour conséquences des retards
de diagnostic et de prise en charge et un accompagne-
ment inadapté au sein du systéme scolaire. Diffuser les
connaissances issues de la recherche médicale est donc
un objectif essentiel. Pour tenter d’y répondre, le chercheur
en neurosciences dispose de différents moyens d’action. La
publication d’'un ouvrage destiné au grand public « L'enfant
dyspraxique : mieux I'aider a la maison et a I'école » (10) a
été une de ces actions. Les conférences de vulgarisation
scientifique a destination de tous les acteurs susceptibles
d’étre impliqués dans 'accompagnement des enfants dys-
praxiques (familles, professionnels de santé, profession-
nels de I'éducation) sont un outil naturel des chercheurs
scientifiques et relevant directement de leurs missions. Les
évolutions technologiques récentes permettent de filmer
ces interventions et de les rendre accessibles a un public
plus large (11). Les médias sont aussi un outil de diffusion
indispensable lorsque I'on veut toucher le grand public :
interviews dans les différents médias (télévision, journaux,
radios), rédaction d’articles dans des journaux de vulgarisa-
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tion (La Recherche, par exemple) ou grand public, expertise
pour des émissions comme « C’est pas Sorcier » (12) sur
les troubles dys. Enfin, la collaboration avec les associations
de familles permet de leur transmettre un certain nombre de
connaissances qu’ils pourront ensuite relayer.

Aider I’enfant dyspraxique a I’école

Trouver des solutions pour permettre aux enfants dys-
praxiques d’apprendre en classe et d’étre évalués sur leurs
compétences scolaires sans étre empéchés par leur trouble
est la mission de I'association Le « Cartable Fantastique »
. Sa méthodologie consiste a partir du repérage du besoin
de ces éléves en classe et a croiser les regards de cher-
cheurs en sciences cognitives et d’enseignants. Pour que
cela fonctionne, il est indispensable de considérer que les
deux types d’expertises, scientifique et pédagogique, sont
de méme valeur. Un fonctionnement top-down dans lequel le
chercheur scientifigue expliquerait a I'enseignant ce qu’il doit
faire serait délétére. Ce croisement de regards permet d'ima-
giner des outils qui tout en prenant en compte le fonction-
nement cognitif spécifique des éléves dyspraxiques restent
pertinents au niveau pédagogique et sont compatibles avec
un fonctionnement dans une classe de 25-30 éléves. Ainsi
le projet « Les Fantastiques Exercices » a été concgu, en
collaboration avec le ministére de I'éducation nationale, pour
permettre aux éleves dyspraxiques de faire des exercices
d’étude de la langue (grammaire, orthographe, vocabulaire,
conjugaison) en contournant leur déficit d’écriture manuscrite
et en tenant compte de leur trouble d’organisation du regard.
Pour un exercice qui consiste a identifier le verbe dans une
phrase, on propose a I'éléve dyspraxique de lire la phrase
présentée sur I'écran de I'ordinateur et de cliquer sur le
verbe tandis que dans le méme temps, les autres éléves de
la classe devront recopier les phrases et souligner le verbe.
Une banque de deux mille cing cents exercices numériques
adaptés aux éléves dyspraxiques du CE1 au CM2 a ainsi
été concgue. Elle est associée a des cahiers d’exercices a
imprimer pour les autres éléves de la classe afin que I'ensei-
gnant puisse utiliser deux supports différents qui comportent
des contenus pédagogiques identiques mais dont la forme
s’adapte en fonction des besoins spécifiques de I'enfant. De
nombreux autres outils permettant aux enseignants d’adapter
leurs supports et aux éléves de compenser leur handicap
sont mis a disposition gratuitement sur le site de I'association
www.cartablefantastique.fr

caroline.huron.unicog@gmail.com
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Nouveautes en neurosciences

Réveéler les circuits de neurones
grace aux innovations

technologiques

| PAR ANNA BEYELER!

Au cours de la derniere décennie les neurosciences ont subi une transformation
majeure grace au développement de nouvelles technologies, qui proposent conti-
nuellement des stratégies de plus en plus raffinées pour déterminer le réle fonc-

tionnel des circuits neuronaux.

Introduction

Ces approches sont révolutionnaires a plusieurs égards.
Premiérement, elles permettent de cibler des populations de
neurones définies par I'expression d’'un géne d’intérét, par
leurs projections anatomiques, ou encore par leur activité
au cours d’'une expérience comportementale (Figure 1).
Ce niveau d’analyse sans précédent permet de dissocier
au sein d’'une méme région cérébrale des neurones pou-
vant jouer des réles différents, voire opposés, au cours du
comportement de 'animal. Deuxiemement, ces approches
sont réversibles et permettent de moduler I'activité d’'une
population neuronale avec une résolution temporelle réduite
a la milliseconde, alors qu’avec des approches classiques
elle était limitée a la dizaine de minutes, et restait le plus
souvent irréversible. Troisiemement, ces nouvelles tech-
niques permettent de manipuler I'activité neuronale de facon
bidirectionnelle (activation et inhibition), mais également
d’enregistrer I'activité électrique de neurones spécifiques
au cours de multiples taches comportementales.

Expression de génes d’intérét
La transduction

La transduction est un mécanisme naturel de transfert de
matériel génétique entre bactéries par I'intermédiaire d’'un
vecteur viral. Depuis les années 1970, de nombreux vec-
teurs viraux comme les lentivirus (LV), les adénovirus (AAV)
ou le virus de la rage (RV) ont été rendus inoffensifs grace
a des manipulations génétiques et sont ainsi devenus des
outils essentiels en biologie moléculaire. En neuroscience, ils

permettent d’exprimer des génes d’intérét dans des popu-
lations de neurones ou de cellules gliales d’un organisme
vivant (/n vivo) ou sur des cellules maintenues en culture (/n
vitro, Figure 1A). L'expression du géne d'intérét peut étre
restreinte a certains types cellulaires grace l'insertion d’un
promoteur dans le vecteur tels qu'EF1a (elongated factor
1a, promoteur ubiquitaire), synapsin (promoteur neuronal),
CaMKlla (calcium/calmodulin-dependent protein kinase
2a, promoteur de neurones glutamatergiques), etc. Pour
certains vecteurs, I'addition de sites de recombinaison pour
I'enzyme cre-recombinase (cre) peut rajouter un niveau de
spécificité a I'expression du gene d’intérét (Figure 1A). Alors
que dans des conditions naturelles, la transduction repose
sur I'intégration de ’ADN viral dans le génome de I'héte, les
technologies de transduction virales permettent I'expression
de génes d'intérét sans intégration au génome. Ceci présente
un avantage considérable en termes de niveaux d’expres-
sion, puisque de nombreuses copies du vecteur peuvent
s’exprimer au sein d’'une méme cellule. Cependant, chaque
vecteur viral présente un tropisme spécifique pour un type
cellulaire donné. En effet, chaque vecteur a une probabilité
différente de se fixer et d’étre endocyté par un type cellulaire,
en fonction des molécules d’adhérence présentes sur les
deux partenaires de la transduction. Le tropisme est de ce
fait également tributaire de I'espece ciblée. Actuellement, la
transduction virale de cellules nerveuses a été réalisée chez
différents mammiféeres, allant de la souris a ’hnumain, avec
des efficacités variables. Malgré de nombreuses études, les
mécanismes de reconnaissance moléculaires et de trans-
duction des différents vecteurs et de leur sérotypes restent
méconnus.

tResponsable d’équipe INSERM-Avenir Neurocentre Magendie, INSERM 1215, 146 Rue Léo Saignat, 33000 Bordeaux.
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Lignées transgéniques

Au contraire, I'utilisation de lignées transgéniques afin
d’exprimer un géne d’intérét, réduit la variabilité due
au type cellulaire et au tropisme du vecteur viral. Le
nombre de lignées de souris transgéniques continue
de s’accroitre exponentiellement, au méme rythme que
la création de protéines pour manipuler et visualiser
I'activité neuronale. Sachant que la mise au point d’'une
lignée de souris reste laborieuse, le standard actuel est
de produire des lignées de souris exprimant la cre-re-
combinase dans une population cellulaire, puis de cibler
I'outil moléculaire de visualisation ou de manipulation
grace a l'utilisation d’un vecteur viral (Figure 1B).

MANIPULER L’ACTIVITE NEURONALE

L’optogénétique
Découverte et utilisation de la premiére opsine

L'optogeénétique est une technologie née de la combi-
naison des approches génétiques décrites plus haut,
avec les technologies de I'optique. A I'interface de ces
deux mondes, la découverte de molécules sensibles a
la lumiére et capable de réguler I'activité neuronale a
initié un nouveau champ de recherche. En 2002, Peter
Hegemann, Georg Nagel et leurs collaborateurs ont
exprimé le géne d’'une protéine issue d’une algue, la
channelrhodopsine 2 (ChR2) (1). Cette protéine, sen-
sible a la lumiére bleue (473 nm, Figure 1C), est un
canal cationique ayant la capacité de dépolariser toutes
cellules exprimant cette protéine membranaire. Trois
années plus tard, Edward Boyden alors dans le labo-
ratoire de Karl Deisseroth a Stanford, exprime la ChR2
dans des cultures de neurones hippocampiques de
souris et controle I'activité de ces neurones grace a des
impulsions de lumiére bleue (2). Finalement, en 2007
Antoine Adamantidis cible génétiquement I'expression
de la ChR2 in vivo dans les neurones a hypocrétine de
I'hypothalamus et démontre le lien de causalité entre
I'activité de ces neurones et I'induction de I'éveil au cours
du sommeil (3). Dés lors, une multitude de vecteurs
et de lignées de souris transgéniques ont été utilisés
pour exprimer la ChR2 dans différentes populations
neuronales et ont permis de démontrer I'implication de
ces populations dans diverses fonctions émotionnelles
et cognitives in vivo.

Inhibition optogénétique

De nos jours, il existe une longue liste d’'opsines qui
compléte la palette du neuroscientifique, lui permettant
d’activer et d’inhiber des populations neuronales avec
les longueurs d’ondes différentes. Les deux protéines les
plus communes utilisées pour inhiber I'activité neuronale
sont I'halorhodopsine (NpHR3.0) et I'archéorhodop-
sin T (ArchT3.0) toutes deux issues d’archéobactéries.
NpHR3.0 est perméable aux ions chlorure en présence
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Figure 1 - Manipulation de Uactivité neuronale.

A : les vecteurs viraux permettent d’'exprimer un géne d’intérét uniquement
dans les cellules exprimant les génes ayant le méme promoteur que le vecteur.
L’expression peut également étre dépendante de la cre-recombinase. Dans ce
cas, lexpression de la protéine d’intérét nécessite la présence de l'enzyme cre.
B : des lignées génétiquement modifiées expriment de maniere constitutive un
gene d’intérét dans un type cellulaire. Ce géne d’intérét peut étre celui de la cre,
permettant ainsi Uexpression d’un transgéne cre-dépendant.

C : exemple de deux opsines permettant Uactivation et l'inhibition des
neurones les exprimant a leur membrane, en présence de lumieére bleue et
ambrée, respectivement. ChR2: channelrhodopsin-2, NpHR: halorhodospin.
D : exemples de récepteurs couplés aux protéines G, modifiés pour répondre
exclusivement a un composé exogéne, le CNO (clozapine-N-oxide) pour induire
lactivation ou l'inhibition de la cellule exprimant ces DREADDS (designer
receptors exclusively activated by designer drugs). hM3Dq et hM4Di:
récepteurs muscariniques humains modifiés.

E : lactivation, dans un contexte neutre, des neurones ayant été actifs durant
un apprentissage de peur (engramme) induit une réponse de peur. tTA:
tetracycline trans-activator, TRE: tetracycline responsive element.

F : lutilisation de vecteurs portant le promoteur glutamatergique CaMKII
permet d’activer ou inhiber les neurones excitateurs d’une région cérébrale.

G : l'injection d’'un vecteur cre-dépendant dans le noyau du raphé (DRN)
d’'une lignée transgénique exprimant cre dans les neurones sérotoninergiques
permet d’activer sélectivement cette population de neurones.

H-I : approches virales de ciblage des projections axonales (H) ou des corps
cellulaires d’une population de ‘projecteurs’ (I).



de lumiere ambrée (589 nm, Figure 1C), alors qu’ArchT3.0
est une pompe a proton (H*) activée en présence de lumiere
verte (5632 nm), et toutes deux entrainent une hyperpolari-
sation des cellules les exprimant, uniguement au moment
de lillumination.

Exemple d’utilisation de I'optogénétique : la réactivation
d’ensembles neuronaux

Lorsgue nous vivons une expérience ou apprenons une
nouvelle tache, de nombreuses fonctions cognitives, émotion-
nelles, sensorielles et motrices sont impliquées. Au début du
XXe siécle, le zoologue allemand Richard Semon fait I'hypo-
thése que des ensembles de neurones encodent la trace
mnésique et les nomme ‘engrammes’. Ce terme issu de la
combinaison des mots du grec ancien enet gramma suggere
I'écriture de la mémoire dans le cerveau. Bien que le substrat
neurobiologique de la mémoire reste un mystere, 'optogéné-
tique a permis de préciser cette hypothese (Figure 1E). Grace
a l'utilisation des promoteurs de genes précoces (immediate
early genes) tel que c-fos et arc, qui s’expriment spécifi-
quement lorsque des neurones sont activés et produisent
des potentiels d’action, il est possible d’exprimer la ChR2,
uniguement dans les neurones actifs au cours d'une fenétre
temporelle. Cette fenétre temporelle, peut-&tre définie par
I'absence ou la présence d'une molécule spécifique, comme
par exemple, 'absence de doxycycline dans les souris c-fos
tTA (Figure 1E). Durant cette fenétre, les animaux sont alors
exposeés a un apprentissage, ce qui va cibler I'expression de
la ChR2 aux cellules actives (exprimant le géne précoce) au
cours de cet apprentissage. Lensemble des cellules ciblées
représente 'engramme de I'apprentissage. En 2012, Xu
Liu et Steve Ramirez, alors dans le laboratoire de Susumu
Tonegawa, publient pour la premiére fois que la réactivation
d’un ‘engramme’ d’apprentissage de peur dans le gyrus
denté de I'hippocampe peut induire une réponse de peur
(freezing) en I'absence de tout stimulus qui pourrait induire
cette réponse (4). Cette étude fut la premiére démonstration
que la réactivation d’un ensemble de neurones actifs lors
d’'un apprentissage est suffisante pour induire le rappel de
la mémoire de cet épisode.

Limites et améliorations

Comme toute nouvelle technologie, 'optogénétique a suscité
un grand enthousiasme, mais il est important de ne pas
négliger ses limites. Une critique souvent abordée est I'effet
potentiel de la stimulation lumineuse per se dans le cerveau
(énergie thermique) ou du systeme visuel (fuite lumineuse
des fibres optiques qui iraient stimuler la rétine). Il est de ce
faitindispensable de comparer les effets enregistrés sur les
groupes expérimentaux avec des groupes contrles expri-
mant uniguement une protéine fluorescente (e.g. eYFP) mais
recevant la stimulation lumineuse. De méme, I'expression de
protéines exogenes a une forte concentration est également
susceptible d’altérer les fonctions cellulaires. L'impact de
ces altérations peut également étre en partie contrélé par
la comparaison avec des animaux exprimant uniquement la
protéine fluorescente. Une autre limite majeure de I'optogéné-

tique est la restriction spatiale de la stimulation due a la faible
diffusion des ondes lumineuses, en particulier bleues, dans
le tissu nerveux. Récemment de nouvelles fibres optiques,
taillées ‘en pointe’ ont été développées permettant ainsi une
diffusion plus homogene de la lumiere dans la région ciblée
(5). Une autre stratégie est d’utiliser des opsines sensible a
des longueurs d’ondes plus grandes, comme ReaChR qui
est activée par la lumiére rouge, car les grandes longueurs
d’ondes présentent une meilleure diffusion dans le tissu
cérébral.

De nombreuses études utilisent une terminologie radicale et
concluent a la suffisance ou la nécessité d’une population
neuronale dans un comportement donné suite a une acti-
vation ou inhibition optogénétique, respectivement. Cepen-
dant, les effets comportementaux induits sont généralement
partiels, et se limitent souvent a une modulation du com-
portement inhérent de I'animal. De ce fait, I'utilisation d’'une
terminologie plus inclusive de gain et perte de fonction, en
référence aux mutations génétiques, se popularise.
Finalement, il estimportant de souligner que 'activité d’'une
population neuronale induite par stimulation optogénétique
n'est pas physiologique, et occulte les séquences de deé-
charge de neurones individuels en les activant de fagon
synchrone. Malgré ces limites, I'optogénétique reste une
approche de premier choix, grace a sa résolution tempo-
relle unique et sa spécificité cellulaire. D’autres approches
complémentaires, comme la chémogénétique, possedent
une moindre résolution temporelle, mais permettent de mo-
duler I'excitabilité neuronale, pouvant ainsi préserver les
séquences naturelles de décharge des différents neurones
d’une population.

La chémogénétique

La chémogénétique est aussi une technique reposant sur la
modification génétique de protéines, mais dans ce cas, elles
sont transformées pour interagir uniquement avec des ligands
exogeénes. Différentes classes de protéines ont été synthéti-
sées, incluant des kinases ainsi que d’autres enzymes, des
récepteurs couplés aux protéines G, et des canaux ioniques
ligand-dépendants. La classe de protéines chémogéné-
tiques la plus répandue regroupe les DREADDs (Designer
Receptors Exclusively Activated by Designer Drugs). Ces
protéines développées dans le laboratoire de Bryan Roth
ont été synthétisées a partir des récepteurs cholinergiques
muscariniques humains (hM) et sont activées exclusive-
ment par un ligand exogeéne, initialement la clozapine-N-
oxide (CNO). Des molécules plus spécifiques et a plus forte
affinité ont depuis été développées, comme la perlapine
ou le composé 216. Les deux DREADDs les plus utilisées
sont hM3Dq, couplée a une protéine Gq et induisant une
activation cellulaire en présence de CNO (augmentation de
calcium intracellulaire), et la protéine hM4Di, couplée a une
protéine Gi induisant une inhibition cellulaire en présence
de CNO (Figure 1D). Bien qu’extrémement utile, les méca-
nismes d’activation et d’inhibition des neurones a 'aide de
ces outils ne restent que partiellement connus. De plus, le
CNO a été montré comme ayant des effets aspécifiques au
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cours d'utilisations chroniques ou a fortes doses. De ce fait,
il est également essentiel pour ce type d’expériences de
comparer les mesures comportementales avec un groupe
contréle d’animaux exprimant une protéine fluorescente et
recevant les mémes injections de CNO. Contrairement a
I'optogénétique, I'activation et I'inhibition chémogénétique
ne sont pas tributaires d’une restriction spatiale, puisque
toutes les cellules exprimant les DREADDs sont affectées a
la suite de I'injection de CNO. La chémogénétique permet
donc de manipuler les populations de neurones avec une
meilleure résolution cellulaire, mais une moindre résolution
temporelle. Cependant, ces manipulations de I'activité neuro-
nale sont toujours artificielles et ne permettent pas d’accéder
au codage de I'information par ces neurones. Afin de pou-
voir identifier les mécanismes d’encodage des informations
sensorielles, émotionnelles et motrices, il est indispensable
d’enregistrer I'activité électrique de populations de neurones,
dans leur ensemble, ainsi qu’au niveau unitaire.

DECODER L'ACTIVITE NEURONALE

L’électrophysiologie augmentée

Depuis les premiers enregistrements de potentiels d’action
sur un axone géant de calamar au milieu du XIX® siécle,
les techniques en électrophysiologie n'ont cessé d’évo-
luer et nous sommes aujourd’hui capables d’enregistrer
plusieurs centaines de neurones simultanément dans les
cerveaux d’animaux réalisant une tache comportementale.
Cette augmentation considérable du nombre de cellules
enregistrées repose sur la fabrication de microélectrodes
en silicone (Figure 2A) pouvant atteindre jusqu’a un millier
de sites d’enregistrement (Neuropixel probes). De plus, la
combinaison de I'électrophysiologie (in vivo et ex vivo) avec
des approches optogénétiques a permis de décupler les
capacités d’analyse des circuits de neurones en action.

Figure 2 - Opto-électrophysiologie in vivo.

A : types d’électrodes et d’enregistrements extracellulaires unitaires.

B : utilisation d’une optrode afin d’identifier les neurones d’une population exprimant la ChR2 (photo-excitation a courte
latence) et de neurones avoisinants (excitation et inhibition a longue latence). F: fréquence de décharge de neurones isolés.

C : neuf types de réponse de neurones isolés lors de la présentation de stimuli conditionnés (CS) associés a une récompense
(sucrose) ou a une expérience aversive (quinine, substance amére). Apreés apprentissage, 28 % des neurones de l'amygdale
basolatérale (BLA) répondent par une excitation ou une inhibition au CS-sucrose, 9 % au CS-quinine et 13 % aux deux stimuli

de fagon similaire (8).

D : la photo-identification a permis de déterminer que les neurones de la BLA projetant vers différentes régions, ont des
préférences de codage divergentes (8, 9). Pour les projecteurs BLA-PL le stimulus aversif était un choc électrique et non de la
quinine. NAc: noyau accumbens, vHPC: hippocampe ventral, CeA: amygdale centrale, PL: cortex frontal pré-limbique.
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« ChR2-assisted circuit mapping » ex vivo (CRACM)
L'enregistrement intracellulaire de neurones identifiés sur
tranche de cerveau était déja possible grace a des traceurs
rétrogrades, 'immunohistochimie post-hoc, ou I'expres-
sion de protéines fluorescentes. L'utilisation de la ChR2,
ou CRACM (ChR2-assisted circuit mapping) a transformé
la fagon de caractériser la connectivité entre populations
neuronales. En effet, il est maintenant possible de tester si
la connexion entre deux régions distales est mono- ou poly-
synaptique. Au cours de I'enregistrement d’'un neurone post-
synaptique, la genése de potentiels d’actions est empéchée a
I'aide d'un bloqueur de canaux sodiques (TTX), et la libération
synaptique des terminaisons provenant d’'une autre région
est induite grace a la photostimulation. Cette approche, bien
qu’élégante, nécessite aussi I'application d’un bloqueur des
canaux potassique voltage-dépendants afin d’amplifier le
signal (7). D’autres approches optiques permettent aussi de
stimuler le corps cellulaire d'un seul neurone a la fois, et de
mesurer son influence sur les neurones environnants. L'enre-
gistrement intracellulaire des neurones post-synaptiques
reste laborieux et des techniques d’imagerie en tranche et
in vivo augmentent considérablement le rendement de ces
stimulations de neurones unitaires.

Photo-identification in vivo

Pendant des décennies, il a été difficile de déterminer la
connectivité de neurones enregistrés en extracellulaire in
vivo. L utilisation de stimulations antidromiques et de tests de
collisions permettent d’identifier des régions cibles, mais sans
pouvoir conclure quant a la présence de contacts synap-
tiques. L'expression de la ChR2, spécifiguement dans des
populations de neurones de projection (‘projecteurs’), grace
a une double transduction virale (antérograde et rétrograde,
Figure 11), permet de « photo-identifier » ces neurones en
les illuminant avec de la lumiére bleue a la fin de I'enregistre-
ment. Pour réaliser cette photo-identification, il est nécessaire
d'utiliser des « optrodes », qui sont des électrodes d’enre-
gistrement munies d’une fibre optique (Figure 2B). A Ia fin
des enregistrements, des impulsions lumineuses de courte
durée (une a dix millisecondes) appliquées a faible fréquence
(1 Hz), sont utilisées pour activer la ChR2et ainsi provoquer
I’émission de potentiels d’action dans les neurones ciblés.
Cependant, ces photo-stimulations provoquent également
la décharge de neurones avoisinants, par effet de réseau
(local et/ou distal). Afin d’éviter des erreurs d’identification,
il est important d’appliquer un seuil de latence de déclen-
chement de potentiels d’action, permettant de séparer les
neurones ciblés (exprimant la ChR2), des neurones excités
ou inhibés indirectement (Figure 2B). Plusieurs études ont
utilisé une approche ex vivo, dans le but d’estimer la latence
de décharge de neurones exprimant la ChR2, en enregis-
trant la latence des potentiels intracellulaires induits par la
lumiére dans ces neurones et dans les neurones alentours
n'exprimant pas la ChR28.

Gréce a la photo-identification, il a été montré que différentes
populations de neurones de projection d’'une méme région,
'amygdale basolatérale (BLA), encodent de fagon divergente

des stimulations associées avec une valence positive, et
des stimulations associées a une valence négative (8,9)
(Figure 2). D’'autres études, basées sur I'identité génétique
(neuromodulateur exprimé, Figure 1G) ont montré que les
neurones dopaminergiques de I'aire tegmentale ventrale
(VTA) et les neurones sérotoninergiques du noyau du raphé
dorsal (DRN) encodent différentes informations relatives a
des stimulations prédictives d’une récompense (10).

L’ascension de I'imagerie
Imagerie calcique

Dans les années 1980, le laboratoire de Roger Tsien a 'uni-
versité de Cambridge, développe les premiéeres sondes
fluorescentes sensibles a la concentration de calcium,
comme le Fura-2. Ces outils ont permis de visualiser I'activité
d’ensembles de neurones in- et ex-vivo dans les couches
corticales superficielles. En 1997, toujours dans le labora-
toire du Professeur Tsien, les premiéres sondes calciques
fluorescentes codées génétiquement (GECI, genetically
encoded calcium indicators) révelent I'activité des neurones
de populations ciblées. Ces sondes calciques, élaborées a
partir de la GFP (green fluorescent protein) et d’'une protéine
sensible au calcium (calmoduline) sont appelées GCaMP.
Dés lors, de nombreuses améliorations conformationnelles
ont été implémentées par des équipes de recherche, en par-
ticulier certaines du Janelia Research Campus. Actuellement,
le variant le plus utilisé est la GCaMP6, et un septieme variant
avec un meilleur rapport signal sur bruit a récemment été
mis au point. En paralléle de cette optimisation moléculaire,
une multitude d’applications expérimentales ont également
été développées dans le but de décoder I'activité de popu-
lations de neurones au cours de la réalisation de taches
comportementales.

Microscopie biphotonique, microscopes miniatures et
photométrie

Grace aux lasers a impulsions ultrabréves, il est possible
de stimuler GCaMP, et donc de visualiser le signal calcique,
jusqu’a plusieurs centaines de micrometres dans le cerveau
d’une souris in vivo. La résolution spatiale de cette technique
esttelle que I'on peut mesurer les variations de calcium non
seulement au niveau des corps cellulaires, mais également
au niveau des boutons synaptiques localisés sur les den-
drites. Bien gqu’elle constitue un progres considérable par
rapport a 'imagerie confocale, la microscopie a deux photons
a longtemps été limitée aux structures corticales superfi-
cielles, ou nécessitait d’enlever le cortex pour visualiser les
structures sous-jacentes. Il est aujourd’hui possible d'imager
des régions aussi profondes que I'hypothalamus suite a
'implantation de lentilles & gradient d’indice (GRIN lens).
Ces lentilles permettent de corriger les aberrations optiques
et offrent un champ visuel englobant plusieurs centaines de
neurones. La microscopie biphotonique est donc devenue
un outil essentiel a I'étude du codage neuronal dans toutes
les régions cérébrales, cependant elle reste limitée a des
taches comportementales ou la téte de I'animal est restreinte
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dans une position fixe, sous le microscope. Cette restriction
peut étre un avantage pour 'étude de certaines fonctions
comme la perception visuelle, mais est limitative pour I'étude
de comportements plus intégrés comme les interactions
sociales, la prédation ou les comportements parentaux.
Afin de pallier cette limite, le laboratoire de Mark Schnitzer
a développé des micro-endoscopes assez légers pour étre
implantés directement sur le créne des souris. Lutilisation de
cetoutil, a l'origine trés onéreux, s’est simplifié et démocratisé
grace a plusieurs laboratoires qui les produisent a base de
composants fabriqués a I'aide d’une imprimante 3D dont les
cotes sont partagées gratuitement. La partie analytique des
enregistrements reste fastidieuse et malgré I'existence de
programmes ‘open source’ des connaissances en codage
informatique sont toujours nécessaires pour réaliser ces
expériences complexes.

Bien que I'activité unitaire des neurones d’une population
puisse étre hétérogéne, il a été montré que I'activité moyenne
d’une population est corrélée au comportement de I'animal
(8) (Figure 2D). La photométrie, récemment mise au point,
permet de mesurer la fluorescence moyenne de GCaMP dans
une population entiére, grace a I'implantation d’une simple
fibre optique et a la détection du signal a 'aide d’'une caméra
hypersensible a haute fréquence. Un nombre grandissant
d’études utilise la photométrie pour déterminer la réponse de
populations de neurones sans avoir a analyser la séquence
de décharge de neurones individuels les composant.

Indicateurs de voltage, chloriques et dopaminergiques

Bien que trés utiles a la compréhension du codage neuro-
nal, les signaux calciques restent trés lents (>100 ms) par
rapport aux variations de potentiel de la cellule, et en parti-
culier les potentiels d'actions sodiques (<5 ms). Pendant des
décennies, seule I'électrophysiologie permettait d’analyser
les séquences de décharge de potentiels d’action. Récem-
ment, une sélection automatisée, dite d’évolution dirigée, a
permis de mettre au point des sondes sensibles au voltage,
codées génétiquement, autorisant I'observation de courants
synaptiques et de potentiels d’action avec une résolution
de I'ordre de la microseconde (11). En paralléle, un autre
indicateur sensible a la concentration intracellulaire d’ions
chlorure (SuperClomeleon) représente un outil intéressant
pour visualiser spécifiquement I'activité de synapses GA-
BAergiques. Enfin, un nouvel indicateur codé génétiquement
permettant de visualiser la quantité de dopamine in vivo vient
d’étre développé. Cette protéine, nommée dLight1, estissue
de la combinaison d’un récepteur dopaminergique humain
rendu inerte, et d’'une protéine fluorescence modifiée (12).
La plateforme de sélection de cet indicateur révolutionnaire
pour I'étude du systeme dopaminergique, est maintenant
utilisée pour le développement d’indicateurs sensibles a
la noradrénaline, la sérotonine, la mélatonine et aux neu-
ropeptides opioides.
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METAMORPHOSE DES NEUROSCIENCES

Au cours des vingt derniéres années, les méthodes de ma-
nipulation et d’enregistrement de I'activité de populations
neuronales se sont multipliées. D’autres approches moins
invasives, comme la magnétogénétique, sont en cours de
développement et vont de nouveau étendre le champ des
possibles dans I'étude des circuits neuronaux. La combinai-
son des approches de manipulation et d’enregistrement, avec
d’autres techniques d’avant-garde, tel que le séquencage
de cellules individuelles (single cell RNA sequencing) ou
la transparisation pour visualiser des populations et leurs
projections dans un cerveau entier (13,14) promettent éga-
lement de nouvelles avancées de notre compréhension du
rble des circuits neuronaux dans le contréle du comporte-
ment. Enfin, le plus grand défi des années a venir est de
développer les outils computationnels capables d’intégrer
les connaissances recueillies a plusieurs niveaux d’analyse
allant du profil d’expression génétique, aux comportements
physiologique et pathologique, en incluant la connectivité, les
propriétés de codage et la plasticité des circuits neuronaux.

annabey@gmail.com
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Sciences cognitives,

neurosciences et éducation

| PAR ELENA PASQUINELLI!

Neurosciences et Education : vers une contribution prudente,

cohérente et réciproque

Nous sommes en 1899 lorsque William James, dans le cadre
d’une conférence donnée a des enseignants, affirme que la
science de I'esprit devrait pouvoir venir en aide a la profession
enseignante, en permettant d’acquérir une « vision stéréosco-
pique » sur les éléves : a la fois intuitive et scientifique. James
craignait cependant que la science de son époque ne soit pas
encore suffisamment développée pour produire dans I'immédiat
une telle contribution, et se préoccupait de souligner qu’en aucun
cas la psychologie, en tant que science, ne pourrait dicter a
I'éducation ses objectifs et méthodes, mais seulement les fonder
sur des bases solides (1).

Quelques années plus tard, Edward Thorndike - dont les re-
cherches sur I'apprentissage des animaux avaient ouvert la
voie au behaviorisme - affirmera que la science de I'esprit et du
cerveau devrait soutenir I'éducation, tout comme la botanique
et la chimie soutiennent I'agriculture. L'apport de la psychologie
a I'éducation est, pour Thorndike, double. Premierement, la
psychologie dévoile les tendances de I'esprit humain et produit
des connaissances sur ses capacités et penchants naturels ;
cette connaissance est utile pour informer les choix éducatifs.
Deuxiémement, la psychologie est une science expérimentale,
qui a développé des méthodes pour mesurer le comportement.
Grace a ces méthodes, il est possible de tester et de vérifier si
les interventions éducatives tiennent leurs promesses, en mesu-
rant les performances des éleves avec précision et objectivité.
Le rapprochement entre sciences cognitives et éducation a recu
un coup d’accélérateur dans les années 1990, par la voie de
la décade du cerveau et donc par le biais des neurosciences,
cette fois. A partir de 1996, I'Organisation de Coopération et de
Développement Economique (OCDE) a réuni un panel inter-
national de scientifiques des sciences cognitives autour d’'un
projet visant a rapprocher « Mind, Brain, and Education », et a
fonder une nouvelle science de I'apprentissage (2). Le monde
anglophone, le Québec, et la France se sont investis dans cette
nouvelle pensée et aujourd’hui, de plus en plus d’éducateurs
considérent les sciences du cerveau comme un pilier nécessaire
de I'éducation. En méme temps, a commencé a se développer
une discipline cognitive appliquée a I'’éducation, comme le
témoigne la naissance, au cours des dix derniéres années, de
revues scientifiques internationales dédiées a la recherche en
éducation, neurosciences et sciences cognitives (Mind, Brain,

and Education ; Trends in Neuroscience and Education and
Educational Neuroscience).

Mais qu’est-ce que les sciences cognitives — et les neuros-
ciences cognitives qui en font partie — ont-elles a apporter a
I'éducation? Et vice versa : qu’est-ce que le rapprochement
avec I'éducation peut-il apporter aux sciences cognitives et
aux neurosciences?

Des contributions a double voie

Les sciences de I'esprit et du cerveau fournissent a la fois un
cadre théorique permettant de comprendre les limites et les
possibilités de I'éducation - basé sur les limites et les capacités
cognitives humaines - et une méthode pour prouver la validité
des méthodes d’enseignement.

Les capacités cognitives actuelles sont le fruit d’'une longue
évolution de notre cerveau, évolution biologique qui s’est couplée
d’une évolution culturelle. Si les deux nous ont dotés d’outils
pour apprendre, il s’avére aussi que I'évolution culturelle nous
a en partie éloignés de certaines de nos capacités naturelles.
Ainsi, par exemple, le cerveau de I'enfant est naturellement doté
de capacités de raisonnement statistique, causal, mathématique,
géomeétrique, tout comme il est capable d’acquérir le langage par
exposition a celui-ci. Notre culture nous a cependant amenés a
inventer I'écriture, I'algebre, une science « professionnelle » qui
dépasse nos intuitions en physique et en biologie et qui prend
parfois des directions opposées a celles-ci.

L’éducation peut d’ailleurs étre pensée comme une technologie
spécialement congue pour la transmission de ce qui ne vient
pas naturellement a notre esprit, des habilités secondaires.
La transmission des habilités secondaires est aussi plus difficile
que celle des habilités primaires, demandant un effort conscient,
des stratégies ; la transmission de certaines formes d’expertise
semble ne pouvoir passer que par des modalités d’éducation
spécialisée, aussi sophistiquée que le savoir ou le savoir-faire a
transmettre, du soutien d’'un maitre, d’un tuteur, d’'un enseignant.
Comprendre les penchants naturels de notre apprentissage
- ce qui vient facilement a notre esprit, ce que nous sommes en
quelque sorte préparés a apprendre par la sélection naturelle -,
nous permet d’ancrer les apprentissages scolaires sur une base
solide déja présente. Ceci est vrai aussi pour la compréhension
des mécanismes d’apprentissage - de mémorisation, de caté-

t Fondation La main a la pate, responsable du pdle des réseaux éducatifs d’expérimentation. Membre associé de UInstitut Jean Nicod,

Département d’études cognitives de UENS Paris.
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gorisation et formation de concepts, de transfert — et pour des
fonctions comme I'attention, la motivation.

Comprendre les limites de ces différentes formes de raisonne-
ment et d’apprentissage permet d’anticiper les obstacles qui
peuvent étre rencontrés en situation d’apprentissage notamment
formel (a I'école), et de mettre en place des stratégies suscep-
tibles de les contourner.

Lorsqu’un enfant est confronté a un apprentissage comme celui
de la théorie de I'évolution, il doit faire face a des obstacles liés
a la nécessité de susciter I'intérét et la curiosité de I’'enfant,
d’importer dans la mémoire a court terme des notions nouvelles,
de les traiter, de les comparer avec les intuitions préexistantes,
de détecter les conflits entre ces dernieres et les nouvelles, et
de les résoudre, de mémoriser les nouvelles connaissances, et
ensuite de les transférer et réutiliser. Chacune de ces étapes va
mobiliser son attention et sa motivation.

Pour chacune de ces étapes, les sciences fondamentales de la
cognition permettent de fournir des indications d’ordre général.
Sur le fait par exemple que mémoire a court terme et attention
sont limitées, et que mettre les éleves en situation de double
tache entrave les performances. Ou sur le fait que la présence
d’intuitions préalables rend les apprentissages plus difficiles et
que certains biais cognitifs augmentent ces difficultés. Il faudra
donc chercher a les déjouer, pédagogiquement. Des études sur
la persistance des idées fausses donnent des indications plus
précises sur le genre d’instruction susceptible de produire un
changement et vaincre une résistance.

Chacune de ces étapes d’apprentissage peut ensuite étre étu-
diée dans le détail grace aux méthodes des sciences cognitives,
y compris I'imagerie cérébrale, pour mettre en évidence les
mécanismes fins a I'ceuvre.

Sur la curiosité par exemple, les études se sont récemment multi-
pliées. Il s’agit d’études interdisciplinaires qui incluent la psycho-
logie expérimentale « classique », les neurosciences cognitives,
la robotique et I'A. Ainsi, un besoin pratique (comment susciter
la curiosité des éleves) peut croiser les besoins de la science
fondamentale (mieux comprendre la curiosité humaine et animale
et son role dans I'exploration de I'environnement). Dans d’autres
cas, des apprentissages typiquement scolaires comme celui de
la lecture ont donné lieu a des études d’ordre fondamental qui,
dans le domaine de la plasticité cérébrale, permettent donc
d’élargir le champ des connaissances sur le cerveau.

Déja au début du siécle dernier, Thorndike était conscient des
contributions potentielles que I'association entre la psychologie
et I'éducation pouvait apporter a la psychologie elle-méme :
« J'espére qu'il est évident que la relation entre la psychologie
et I'éducation n'est en aucun cas, dans I'esprit d’'un penseur
compétent, une exception au cas général ou 'action dans le
monde devrait étre guidée par la vérité sur le monde ; et que
toute vérité a ce sujet, directement ou indirectement, tét ou tard,
bénéficiera a I'action. » (Thorndike 1910, p. 12) (3).

Eviter les raccourcis

[l estimportant de souligner que les sciences cognitives ne se
limitent pas aux neurosciences et, bien que les termes « neu-
roéducation » « éducation et neurosciences » « cerveau et
éducation » soient en train de se répandre a grande vitesse
dans la littérature académique, ceci est le fruit d'une simplifica-
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tion excessive et potentiellement dangereuse. En premier lieu,
ce genre de terminologie fournit une image réduite du champ
des recherches susceptibles de produire des connaissances
utiles pour I'éducation. Ensuite, le raccourci suggeére la possi-
bilité d’une traduction directe des recherches fondamentales
en neurosciences dans des applications éducatives.

La voie qui méne de I'une aux autres est au contraire tortueuse.
Elle comporte des interruptions que d’autres disciplines, telle la
psychologie cognitive, permettent de combler. Elle reste incom-
pléte sans les apports d'autres disciplines qui concourent a la
meilleure compréhension des processus, des fonctions cogni-
tives et des comportements (4).

La voie qui relie sciences cognitives et éducation n’est pas, non
plus, praticable a sens unique, et demande bien au contraire
la mise en place d’un effort conjoint pour la naissance d’une
vraie recherche translationnelle, capable d’utiliser la richesse
méthodologique des sciences cognitives et d'utiliser les connais-
sances fondamentales produites par celles-ci pour imaginer,
dessiner et évaluer scientifiquement I'impact d’interventions
éducatives qui naissent des exigences réelles de la pratique
éducative méme, et se nourrissent des connaissances de terrain
produites par celle-ci (5).

A ces considérations d’ordre méthodologique s’en ajoutent
d’autres, concernant la nécessité de sélectionner de maniéere
intelligente et rigoureuse les connaissances scientifiques sus-
ceptibles de faire progresser I'éducation.

Si certaines découvertes scientifiques en sciences cognitives
ne sont pas du tout pertinentes pour I'’éducation, d’autres infor-
mations et méthodes qui circulent actuellement dans le monde
de I'éducation ne sont pas scientifiquement prouvées, voire
compatibles avec les connaissances scientifiques actuelles.
On parle alors de « neuromythes » ou de pseudo-science des
meéthodes éducatives qui se disent « brain-based », telles que
le Brain Gym™ et plusieurs formes « d’entrainement cérébral »
ou de méthodes fondées sur des prétendus « styles d’appren-
tissages » et « formes d’intelligence » (6).

La rencontre entre sciences cognitives et éducation demande
donc a la fois une vision cohérente et structurée, et une prudence
éclairée pour sa mise en place (7).

elena.pasquinelli@fondation-lamap.org
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Semaine du Cerveau

20¢ édition : un cru exceptionnel !

| PAR ROLAND SALESSE

Alors, 13, chapeau ! Chapeau aux quelque 900 volontaires qui ont accueilli
plus de 62 000 personnes dans les 890 événements de la Semaine
du Cerveau 2018 ! Cela représente 15 000 entrées de plus qu’en 2017,

qui elle-méme avait battu le score précédent.

Les trente-trois comités ont rayonné sur 123 villes, ce qui
remplit de mieux en mieux notre objectif d’atteindre les
publics éloignés des centres universitaires. A noter aussi
I'accroissement de nos interventions en milieu scolaire (189
cette année).

Nous avions obtenu le haut patronage de Frédérique Vidal, la
Ministre de I'Enseignement Supérieur, de la Recherche et de
I'Innovation, qui est venue visiter NeuroSpin a Paris-Saclay le
mercredi 14 mars. Bien que cette visite ait été quelque peu

Dans le cadre de la Semaine du Cerveau,
Madame Frédérique Vidal, Ministre

de UEnseignement supérieur, de la
Recherche et de I'Innovation, est venue

le 14 mars 2018 a la rencontre des
scientifiques du centre de neuro-imagerie
NeuroSpin, implanté sur le centre CEA
Paris-Saclay, accompagnée de Daniel
Verwaerde, Administrateur général du
CEA, et de Stanislas Dehaene, directeur

de NeuroSpin.

discréte, le site du Ministére avait publié en premiere page la
présentation de la Semaine et un apercu des programmes.
Ce point de la communication mérite qu’on s’y attarde. Nos
partenaires (organismes de recherche comme l'lnserm et
le Cnrs) ou privés (Cerveau et Psycho) ont fait une large
place a I'annonce de la Semaine. Localement, plus de 130
publications dans les médias ont parlé de la Semaine. Les
réseaux sociaux prennent de plus en plus de place, nous
avons bénéficié de nombreuses visites sur ces serveurs.

Et, localement, plus de 260 partenaires (organismes, univer-
sités, laboratoires, mais aussi collectivités locales et asso-
ciations, plus quelques privés) ont mis des personnes, des
moyens -y compris financiers- et des lieux a la disposition
de nos comités. D’autres tendances récentes se confirment,
comme l'implication des professionnels de santé pour orga-
niser des événements, notamment dans des lieux éloignés
des centres de recherche, comme a Espalion ou en Guyane.
Ce dispositif permet a la Société des Neurosciences de
proposer au public I'événement « Semaine du Cerveau» le
plus important en Europe. A ce titre, nous sommes particu-
lierement fiers de la récompense attribuée a nos collegues
du comité de Nice-Cbte-d’Azur. En effet, lors du 11° Forum
des Neurosciences de la Fédération des Sociétés des Neu-
rosciences Européennes (FENS 2018, en juillet a Berlin),

Carole Rovere et Jacques Noél, avec John Pusceddu, ont
recu pour I'Université Cote d’Azur, le CNRS et la Société
des Neurosciences le « 2018 EDAB-FENS Brain Awareness
Week (BAW) Excellence Award» attribué par The European
DANA Alliance for the Brain, la Fondation DANA et la FENS
en reconnaissance des programmes exceptionnels de sen-
sibilisation du grand public qui ont été déployés cette année
lors de la « Semaine Cerveau sur la Cote d’Azur » sur le
théme du « Cerveau du futur ». Grace a l'activité de plus
de 100 bénévoles, le comité nicois a touché
quelque 7200 personnes dans 8 villes a tra-
vers 115 événements, dont 24 interventions
scolaires, et avec I'appui d’une vingtaine de
partenaires locaux.

A ce propos, j'incite les collégues respon-
sables des comités locaux a inscrire leurs
manifestations sur le site européen de Dana
Alliance car notre visibilité au niveau européen
est trés insuffisante face a I'importance de
notre événement.

Autre exemple du succés de la Semaine : un
groupe d’étudiants et d’enseignants de Haiti vient de deman-
der son rattachement a
la Semaine francaise
pour 2019.

Ce succeés a un revers
- Mais que Nous pouvons
exploiter au mieux - car
il attire de plus en plus
de personnes ou d’orga-
nismes intéressés pour
développer des événe-
ments. Sur le principe de
la collaboration, nous ne
SOMmMeES pas OppPosSes
mais il faut rappeler a
ces partenaires poten-
tiels les regles de la
Semaine, notamment la responsabilité de la Société pour
valider la qualité scientifique des interventions et la gratuité
des événements. Méme si nous devons rester vigilants, nous
devons surtout cultiver nos contacts locaux, notre enthou-
siasme et notre plaisir de partager. Bravo et merci a tous !

roland.salesse@societe-neurosciences.f

de la FENS a Berlin en juillet 2018.
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Dana et de la FENS a Carole Rovére et
Jacques Noél (au centre) lors du 11° Forum
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Advances in neurodevelopmental
and neurodegenerative disorders
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| PAR HELENE PUCCIO ET JULIETTE GODIN

Les 3¢ journées thématiques de la Société des Neurosciences
se sont tenues en Alsace les 7 et 8 juin 2018 a Strasbourg.

A I'occasion des 3¢ Journées thématiques de la Société
des Neurosciences, la communauté neuroscientifique de
Strasbourg a été ravie de réunir prés de 200 participants
autour d’'un theme fédérateur pour les neurosciences
Strasbourgeoise, les maladies neurodéveloppementales
et neurodégénératives. Les chercheurs de Strasbourg,
réunis au sein du Neuropble de Strasbourg, ont, en effet,
un intérét tout particulier pour I'étude des troubles neurodé-
veloppementaux et neurodégénératifs et rassemblent une
large expertise en diagnostic clinique, dans l'identification
génétique, les mécanismes épigénétiques, les approches
pathophysiologiques et les stratégies thérapeutiques.

L'objectif principal de ces journées était de présenter les
nouvelles avancées dans le domaine des maladies neuro-
développementales et neurodégénératives tant au niveau
fondamental que clinique. Au travers de 3 symposiums, de 4
conférences pléniéres et de 3 sessions posters, ces journées
ont couvert les différents aspects liés a ces maladies : des
bases génétiques aux approches thérapeutiques en passant
par les fonctions moléculaires et cellulaires de protéines
impliquées et la modélisation de ces maladies chez I'animal.
Le programme a fait la part belle aux jeunes scientifiques,
qui ont répondu présents en participant activement aux
sessions posters et en nous proposant de courtes présen-
tations de leurs travaux. Nous souhaitons vivement remercier
tous les orateurs qui ont fait de ces journées un succes en
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nous présentant, le plus souvent, des travaux non publiés.
Le programme a également été ponctué par la Lecture Alfred
Fessard, donnée par le Professeur Charles Duyckaerts, qui
nous a offert un exposé sur la maladie d’Alzheimer et ses
« propagons », proposant un nouveau mécanisme de la
pathologie.

A ces symposiums scientifiques, s’est également ajoutée une
table ronde intitulée « Which carrier with a PhD ? » spécifi-
quement dédiée aux étudiants en these. Ainsi, pres de 50
étudiants ont pu échanger dans une ambiance décontrac-
tée avec 10 professionnels, tous détenteurs d’un doctorat
en neuroscience, sur les métiers de la recherche allant de
valorisation de la recherche a la gestion de projet scientifique
ou clinique, en passant par I'enseignement, le marketing et
les organisations gouvernementales. Cet événement satellite
a remporté un franc succeés aupres des étudiants. Bravo
et merci a I'association Strasbourgeoise Doctoneuro pour
cette réussite !

Enfin, 'NGBMC et le comité organisateur tiennent a remer-
cier la Société des Neurosciences pour leur avoir confié
I'organisation de ces journées ainsi que tous les acteurs qui
ont contribué au succes de ces journées : les membres du
département de Médecine translationnelle et Neurogénétique
de 'IGBMC, les services techniques et de reprographie de
'IGBMC pour leur aide logistique, le secrétariat de la Société
des Neurosciences et le secrétariat de I'lGBMC pour la pré-
paration de ces journées, I'association Doctoneuro pour
I'organisation de la table ronde, l'université de Strasbourg,
'ISDN, le Neuropole, la FMTS, le FHU, la Région Grand Est,
I'Eurométropole, Charles River, GSF, Intellibio, Proteintech,
Leica, Dutscher et la CASDEN pour leur soutien financier.

hpuccio@igbmc.fl
godin@igbmc.f



Lecture Alfred Fessard

Charles Duyckaerts

La maladie d’Alzheimer et ses « propagons »

| PAR LUC BUEE

Charles Duyckaerts est Professeur des Universités — Praticien
Hospitalier. Il dirige le laboratoire de Neuropathologie sur
le campus de la Pitié-Salpétriere a I'Assistance Publique -
Hoépitaux de Paris (AP-HP). Il administre la cérébrothéque
nationale NeuroCEB depuis 2005. Il est actuellement cher-
cheur dans I'équipe Inserm « Alzheimer & Prion diseases »,
& I'Institut du Cerveau et de la Moelle Epiniére (ICM), équipe
qu’il a co-dirigée de 2009 a 2014. Membre de différentes
sociétés savantes, il a été secrétaire (1990-1994), puis pré-
sident (2009-2011) de la Société francaise de Neuropatho-
logie. Il est affilié a la Société des Neurosciences depuis sa
création en 1988 et a été membre du conseil d’administration
de 2003 a 2007.

Avec un pere et un oncle professeurs a I'Université de
Liege (Belgique), Charles Duyckaerts se devait d’embras-
ser une carriere académique. |l réalisa ses études de
médecine et ses théses (médecine et science) en France.
A la fois anatomo-pathologiste et neurologue, il s’inté-
resse trés rapidement aux maladies neurodégénératives.
Avec Jean-Jacques Hauw, il est 'un des pionniers dans la
recherche sur la maladie d’Alzheimer. Neuropathologiste, il
croit ce qu'il voit: les Iésions cérébrales. Il refuse les phéno-
menes de mode et défend ses convictions. Ardent défenseur
des cérébrotheques, il se bat pour favoriser les autopsies et
faire reconnaitre I'intérét des collections biologiques. Méme
si la génétique est choisie comme une priorité dans les plans
présidentiels, il se bat pour trouver des financements et per-
mettre un registre national des cérébrotheques. Il a su créer
des vocations avec la motivation de plus jeunes qui voleront
de leurs propres ailes.

Son expertise dans le champ des maladies neurodégé-
nératives lui a permis de contribuer a la définition des cri-
teres internationaux de diagnostic anatomo-pathologique
(Alzheimer, dégénérescence corticobasale, dégéné-
rescence lobaire fronto-temporales, Parkinson...). Ainsi,
dés 1985, il participe a des réunions sur le diagnostic
anatomo-pathologique de la maladie d’Alzheimer, et
ensuite les nouveaux critéres en 1997 et 2011. En 2015,
il S‘oppose a la création d’'une nouvelle entité pathologique:
la PART (primary age-related tauopathy) et publie une prise

Charles Duyckaerts

de position avec plusieurs experts du domaine indigquant le
continuum PART-Maladie d’Alzheimer.
Au niveau de sa recherche, il a toujours su évoluer
avec les nouveaux développements méthodologiques
dans ses approches (microdissection laser, microsco-
pie confocale, stéréologie, transparence des tissus -
Clarity, 3DISCO...). Il croit ce gu'il voit et en voit de plus en
plus... Persuadé que I'approche histologique ne permet
pas d’aborder I'ensemble des composants du cerveau,
il s’intéresse également aux lipides qui disparaissent avec
les systémes de fixation et de traitement des tissus. Il a ainsi
montré I'importance du métabolisme du cholestérol dans la
maladie d’Alzheimer avant les confirmations par les études
d’association pangénomique.
Charles Duyckaerts est I'anatomo-pathologiste qui défend
que la distribution laminaire et régionale des Iésions neuro-
pathologiques permet de mieux définir I'étiopathogenese
des maladies. Le meilleur exemple est sa démonstration
de 'importance des connexions cortico-corticales pour la
progression de la pathologie tau dans la maladie d’Alzhei-
mer. Cette rigueur lui permet ainsi de mieux caractériser les
modeles expérimentaux.
Cette connaissance de la maladie d’Alzheimer et mala-
dies apparentées a fait de Charles Duyckaerts un expert
de ces pathologies, expert reconnu internationalement.
Il 'y a d’ailleurs pas qu’aux Oscars que I'on décerne un
« Life Achievement Award » puisque Charles Duyckaerts
a recu le sien avec le Prix Henri Wisniewski remis en 2006
al'occasion du congrés international sur la maladie d’Alzheimer.
Il'a recu de nombreux autres prix comme le prix IPSEN (1988)
et Claude Pompidou (2011) pour sa recherche sur la maladie
d’Alzheimer. Plus récemment, en 2014, il a été fait Docteur
Honoris Causa de I'Université Catholique de Louvain.
Ainsi, Charles Duyckaerts porte haut les couleurs de
I'’Alzheimerologie depuis de nombreuses années. Il a égale-
ment contribué sans relache a de nombreuses instances de
gestion, promotion et évaluation de la recherche en France
et a l'international. C'est aujourd’hui un grand honneur que
de I'accueillir pour la Lecture Alfred Fessard 2018 |
luc.buee@inserm.f
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Assemblee genérale

Assemblée générale 2018

L’Assemblée générale de la Société s’est tenue a
Illkirch, le 17 juin 2018 au cours des 3¢ Journées

thématiques de la Société des Neurosciences,

sous la présidence de Lydia Kerkerian-Le Goff.

I. RapporT MoRrAL par Lydia Kerkerian Le Goff

.1 - Mission et stratégie

.2 - Fonctionnement et administration

[.2.1 - Fonctionnement

1.2.2 - Correspondants et groupes de travail du CA
1.3 - Organisation de manifestations scientifiques
1.4 - Partenariats avec les autres sociétés et insti-
tutions nationales

1.4.1 - ITMO Neurosciences, Sciences Cognitives,
Neurologie, Psychiatrie

1.4.2 - Autres Sociétés
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en neurosciences

[.6.1 - Conseil Francais du Cerveau

1.6.2 - Semaine du Cerveau

1.6.3 - Stand Neuroscience in France (USA)

1.6.4 - Prix diffusion des connaissances en Neurosciences
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1.9 - Relations internationales

1.9.1 - Relations avec la FENS et I'lBRO

1.9.2 - Relations avec la BNA (Britisch Neuroscience
Association)

1.9.3 - Relations avec les pays du Sud de la Méditerra-
née, du Moyen-Orient et de I'Amérique du Sud
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J. Caboche, L. Kerkerian-Le Goff, A. Gaillard.

. RAPPORT MORAL
par Lydia Kerkerian Le Goff

La Société des Neurosciences (SN) qui féte cette année
ses 30 ans, fédere et représente les différents acteurs de
la recherche en Neuroscience. Elle compte actuellement
1954 membres. Ce rapport concerne les activités de la SN
pour I'année 2017.

I. 1 - Missions et stratégie

La mission de la Société des Neurosciences est de pro-
mouvoir le développement des recherches dans tous les
champs des Neurosciences, de la recherche fondamentale
a la clinique, et de partager le savoir qui en estissu avec le
plus grand nombre. Dans ces objectifs, elle:

 organise des manifestations scientifiques,

» met en place des actions spécifiques vers les jeunes cher-
cheurs,

* entretient des partenariats au niveau national avec des
sociétés sceurs et des associations de patients, notamment
au travers du Conseil Francais du Cerveau dont elle est un
membre fondateur, ainsi qu’au niveau international (FENS,
IBRO),

« coordonne en France la Semaine du Cerveau, un rendez-
vous annuel des Neurosciences avec le grand public,

« participe aux réflexions sur les implications sociétales des
neurosciences.

Le CA a tiré parti des réflexions engagées au cours des
années précédentes sur les évolutions de la recherche
et les attentes des chercheurs vis-a-vis des associations
scientifiques pour amplifier les activités d’animation de
notre Société, renforcer la visibilité de la communauté
qu’elle représente, et apporter ainsi encore davantage a
ses adhérents. Le site web a été enrichi pour devenir une
plateforme dynamique d’échanges d’informations et une
vitrine des productions scientifiques de nos laboratoires ;
dans les développements a venir, de nouvelles rubriques
sont envisagées, dont une carte de France des structures
de recherche (Fédérations, Instituts, Laboratoires...) et des
programmes pédagogiques en Neurosciences, avec acces



a un descriptif et un lien vers le site web de chaque com-
posante. Le nouveau format de notre Colloque bisannuel,
avec son programme plus dense et diversifié, permet une
représentation encore plus large des différents champs de
discipline des Neurosciences, une participation des Clubs
et des Sociétés sceurs ainsi que des programmes pédago-
giques, des activités a destination des jeunes chercheurs,
et 'ouverture vers des branches scientifiques connexes aux
neurosciences. La SN travaille a renforcer ses partenariats
nationaux et internationaux, et a en mettre de nouveaux en
place, comme l'organisation de symposiums joints avec la
British Neuroscience Association pour NeuroFrance 2019 et
pour BNA 2019 Festival of Neuroscience. Pour rappel, la can-
didature de Paris portée par Jean-Antoine Girault, Président
du précédent CA, a été retenue pour le FENS Forum 2022,
avec Alain Chédotal comme président du comité d’accueil.
La SN joue un réle important de promotion des neurosciences
et d'information du grand public, au travers notamment de
la Semaine du Cerveau, et participe aux réflexions sur la
dimension éthique de la recherche en Neurosciences et de
ses applications (expérimentation animale, états généraux
de la bioéthique, ...).

l. 2 - Fonctionnement et administration de la SN

2.1 - Fonctionnement

Le CA est composé d’'un bureau, qui comprend Président(e),
Vice-président(e), Secrétaire général(e), Trésorier(e), Secré-
taire adjoint(e) et Trésorier(e) adjoint(e), et de deux repre-
sentants pour chacun des 7 groupes de disciplines. Le CA
s’appuie sur un Secrétariat qui comprend trois personnes
a temps plein, Isabelle Conjat et Clémence Fouquet qui
assurent la gestion administrative et financiere des actions
engageées, et Francis Renaudon, responsable informatique en
charge de la maintenance et du développement des bases
de données et du site internet. Je profite de cette opportunité
pour remercier ces trois acteurs clés, dont le travail et I'inves-
tissement remarquables assurent un fonctionnement optimal
de notre Société, tout en associant mémoire a long terme
et réactivité a court terme face aux multiples sollicitations.

2.2 - Correspondants et groupes de travail du CA

Le CAde la SN a confié des missions spécifiques a certains
de ses membres et a reconduit ou renouvelé une partie de
ses représentants aupres de ses partenaires:

» Comité éditorial du site web: David Blum (modérateur), Em-
manuel Brouillet, Daniela Cota, Emmanuel Valjent ont pris le
relai du comité précédent piloté par Marie-Pierre Moisan.

» Bureau des jeunes chercheurs: Brice Bathelier, Frédéric
Chavane, Romain Goutagny, Paolo Giacobini.

» Réseaux sociaux: Karim Benchenane.

* Représentante FRC: Fanny Mann ; flux d’informations a
partager avec la FRC: Afsaneh Gaillard.

* Représentante FENS, IBRO, COFUSI: Lydia Kerkerian-Le Goff.
* Représentantes ITMO experts: Afsaneh Gaillard, Lydia
Kerkerian-Le Goff.

* Relations Société de Neurologie: Afsaneh Gaillard, Lydia
Kerkerian-Le Goff.

» Comité de coordination nationale de la Semaine du Cer-
veau: Roland Salesse (coordinateur), Jocelyne Caboche,
Laurence Lanfumey, John Pusceddu, Carole Rovére, Yves
Tillet, Francois Tronche.

 Relations Société de Psychologie: Christine Assaiante.

» Relations Neurosciences Méditerranéennes et Franco-
phone: Abdelhamid Benazzouz.

* Relations avec I'’'Amérique du Sud: Daniel Shulz.

» Rédacteur en chef de la Lettre des Neurosciences: Yves Tillet.
» Correspondante auprés du comité CARE (Committee on
Animals in Research) de la FENS: Suliann Ben Hamed

I. 3 - Organisation de manifestations scienti-
fiques

Si les années paires nous réunissent autour des Journées
Thématiques, comme c’est le cas cette année, les années
impaires sont, quant a elles, marquées par la tenue de notre
Collogue bisannuel, dont le format et I'intitulé ont été modifiés
pour I'édition 2017. Avec NeuroFrance 2017, nous avons
atteint 'objectif de placer notre Colloque bisannuel au niveau
des meilleurs congrées du méme type, avec plus de 1200
participants autour d’'un programme comportant 7 confé-
rences plénieres, 45 symposiums incluant des présentations
de jeunes chercheurs sélectionnés sur abstract et plus de
600 communications affichées. Ce colloque a pu remporter
un tel succeés grace aux actions conjuguées du CA et du
comité local, présidé par Erwan Bezard. La participation des
clubs et des sociétés sceurs et la mobilisation massive des
membres de notre société, pour assurer un programme riche,
diversifié et attractif ont joué également un réle important.
Je tiens ici a vous remercier tous pour votre contribution, et
tout particulierement Erwan Bezard et nos collegues borde-
lais ainsi que le secrétariat de la SN, pour les initiatives et le
dévouement gu’ils ont montrés pendant plus d’un an pour
organiser ce colloque.

Tous ensemble, nous souhaitons maintenir, voire accroitre
cette dynamique avec NeuroFrance 2019, qui se tiendra
a Marseille. Les interactions entre le CA et le comité local,
présidé par Marianne Amalric (vices-présidents Guillaume
Masson et Alfonso Represa), permettront d’enrichir encore
le programme avec des sessions spéciales, expérimentation
animale, big data, méconduite scientifique, ainsi que des
sessions en direction des jeunes chercheurs.

Pour encourager I'ouverture internationale du colloque,
I'exonération des frais d’inscription pour les orateurs des
symposiums travaillant hors de France, incluant les jeunes
chercheurs sélectionnés sur abstracts, sera maintenue et la
Société participera au remboursement des frais de voyage
et d’hébergement de ces jeunes chercheurs.

l. 4 - Partenariats avec les autres sociétés et
institutions nationales

[.4.1 - ITMO Neurosciences, Sciences Cognitives,
Neurologie, Psychiatrie
La SN est représentée par sa présidente et sa secrétaire
générale aux réunions mensuelles des experts de I''TMO et
participe a la réflexion « Brainstorming — La recherche en
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Neurosciences dans 20 ans ». Elle participe également a
différentes actions, dont le stand « Neurosciences in France »
au congrés de la SfN et « 'Ecole de recherche Translation-
nelle en Neurosciences » dont les objectifs sont de favoriser
les liens entre la recherche fondamentale et la recherche
clinique, en permettant a de jeunes cliniciens de s'initier et
de comprendre les enjeux de la recherche fondamentale et
a de jeunes chercheurs de mieux comprendre les enjeux
de la recherche clinique et translationnelle.

[. 4.2 - Autres Sociétés

Les liens sont maintenus avec les sociétés sceurs, dont la
Société de Neurologie, au travers notamment de 'organi-
sation de sessions conjointes a nos colloques respectifs,
avec cette année la réunion commune organisée dans le
cadre des JNLF le jeudi 12 avril 2018 sur la thématique
« Maladies neurodégénératives : intérieur/extérieur ».
La SN participe a une réflexion sur la création d’'une assem-
blée des sociétés savantes de France.

1.4.3 - Fédération pour la Recherche sur le Cerveau

Le partenariat de longue date de la SN avec la FRC a été
renouvelé. La FRC attribue chaque année, sur la base d’ap-
pels d’offres, plusieurs centaines de milliers d’euros aux
équipes de recherche en neurosciences. Ainsi, elle soutient
des projets de recherche au travers des fruits de la cam-
pagne du Neurodon et est partenaire de I'opération « Espoir
en téte » organisée par les Rotariens de France, qui permet
aux Laboratoires d’acquérir des équipements communs.
Il 'est important pour la communauté des neurosciences
que les membres de notre Société répondent aux appels a
volontaires pour participer aux actions de la FRC. Au niveau
du CA de la SN, Afsaneh Gaillard est chargée de répondre
aux questions de la FRC sur les actualités et Fanny Mann
a succédé a Pascale Durbec comme représentante de la
Société au Conseil scientifique de la FRC.

l. 5 - Communication

[.5.1 - Site internet
Le site internet de la SN s’est enrichi de nombreuses ru-
briques, mettant en avant les activités de ses membres et
de ses partenaires. Je tiens a adresser toutes mes félicita-
tions au groupe coordonné par David Blum, en charge de
I'animation du site au travers des actualités scientifiques, et
de I'élaboration, sur proposition des représentants des diffé-
rents groupes de disciplines, des « Faits marquants » 2017.
Ce livret annuel regroupe une sélection de publications, qui
témoigne de la contribution remarquable des chercheurs
en France a l'avancée des connaissances dans toutes les
branches des Neurosciences, présentées de facon acces-
sible a un large public. Soyez nombreux a proposer des
articles que vous avez écrits ou lus pour partager les magni-
figues découvertes réalisées par notre communauté (men-
tion “fait marquant, pour sélection ultérieure” a: highlights@
societe-neurosciences.fr). De fagon plus générale, ce site
est votre site, et nous comptons sur vos contributions pour
I'alimenter dans ses différentes rubriques (annonces de
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manifestations scientifiques, offres de stage et d’emploi,
formations en Neurosciences...).

La SN posséede des comptes Facebook, Twitter et Linkedin.
Ces réseaux sociaux permettent d’améliorer la convivialité
du site Internet et aident a sa promotion via les partages.

[.5.2 - La Lettre des Neurosciences

La Lettre semestrielle, avec ses rubriques d’Histoire et ses
dossiers passionnants et tres complets, qui traitent des
multiples facettes des sujets abordés, ses tribunes et ses
rubriques consacrées a la vie de la Société, est une source
de connaissances précieuse, trés appréciée des membres
de la Société. Je tiens a remercier tres chaleureusement le
comité de rédaction de La Lettre et son directeur de publi-
cation, Yves Tillet, ainsi que tous les contributeurs auxquels
nous devons la haute qualité de cette publication.

l. 6 - Promotion de la recherche et diffusion des
connaissances en neurosciences

[.6.1 - Conseil Francais du Cerveau

L'European Brain Council, créé en 2002, regroupe des orga-
nisations scientifiques et professionnelles européennes, des
associations de patients et regroupe des partenaires indus-
triels dont I'objectif est de parler d’une voix unie pour soutenir
la recherche sur le systéme nerveux central et ses maladies
afin d’améliorer la prise en charge et la qualité de vie des
patients, par des actions auprés du grand public et surtout
des décideurs (Commission Européenne, Parlement Euro-
péen). LEBC ayant fortement encouragé la mise en place de
Conseils Nationaux (NBCs), notre Société a contribué avec la
Société francaise de Neurologie et un Collége d’associations
de Psychiatrie (Association de Psychiatrie et Psychobiolo-
gie, Association Francaise de Psychiatrie Biologique et de
Neuropsycho-pharmacologie, Fondation FondaMental) a la
création en juin 2016 du Conseil Francais du Cerveau ou FBC,
qui a les mémes objectifs a I'échelle nationale que I'EBC et
participe aux actions de 'lEBC comme membre associé. Le
FBC est présidé par Frangois Mauguiére, le Vice-Président
est Frédéric Rouillon, le Secrétaire Mohamed Jaber, et le
Trésorier Clément Lena. Il associe aux membres fondateurs
des membres adhérents (FRC, Fondation ICM, Fondation
Neurodis, F-CRIN), bienfaiteurs (Institut Mérieux) et d’honneur
(Joél Bockaert, Jean-Antoine Girault, Jean Mariani,
Geneviéve Rougon). Parmi ses nombreuses implications, le
FBC a été désigné comme représentant des NBCs au sein de
'EBC, a participé au workshop « Expanding brain research
in Europe-a societal need?” » qui s’est tenu le 16 mars 2017
au Parlement Européen a Strasbourg et a ceuvré pour la
mobilisation d’un comité d’experts pour I'action « Value of
Treatment » de 'EBC, visant a démontrer la source d’éco-
nomie pour I'Europe que constitue une meilleure prise en
charge des pathologies du cerveau (colts de santé évalués
en 2010 a 800 milliards d’euros par an) et a proposer des
recommandations a 'usage des décideurs européens pour
améliorer I'efficacité et 'impact socio-économique du trai-
tement de ces maladies. L'EBC participera a NeuroFrance
2019 par I'organisation d’'un symposium.



[.6.2 - Semaine du Cerveau

L’année 2017 a été une année record pour la Semaine du
Cerveau, en termes de couverture nationale, avec des mani-
festations organisées dans plus de 70 villes par 37 comités
scientifiques mobilisant pres de 800 bénévoles, en termes
de nombres et de diversité d’événements (plus de 500),
incluant conférences grand public, animations scolaires,
cafés sciences, ateliers, projections de films, spectacles/
débats, expositions, et en termes de fréquentation puisque
cette semaine a attiré plus de 47000 visiteurs. Que tous les
acteurs de cette Semaine du Cerveau et son comité national
de coordination, piloté par Roland Salesse, soient remerciés
pour leur investissement qui fait la qualité et le succes crois-
sant du rendez-vous annuel des Neurosciences avec le grand
public. L'édition 2018, qui a célébré les 20 ans de cette mani-
festation, a été placée sous le haut patronage de Frédérique
Vidal, ministre de I'Enseignement Supérieur, de la Recherche
et de I'lnnovation, témoignant de la reconnaissance nationale
de cette action phare de médiation scientifique coordonnée
par notre Société. La montée en puissance de la Semaine
du Cerveau nécessite d’améliorer la communication ainsi
que les supports d’information autour de cet événement,
et permettre un soutien accru aux comités locaux pour son
organisation. Une premiére étape dans cet objectif, outre
la recherche de nouveaux partenaires nationaux, est une
refonte totale du site internet de la Semaine du Cerveau, qui
est en cours, pour le rendre plus moderne, plus facile d’uti-
lisation pour les informations échangées entre les comités
locaux et la SN et plus attractif pour le grand public. Ce site
permettra également d’optimiser les bilans, archivages et
exploitation des comptes rendus de manifestations, avec un
retour possible aux médias. Je remercie ici John Pusceddu,
membre du Comité national de la Semaine du Cerveau, qui
a accepté de coordonner la mise en place du nouveau site
et du renouvellement des éléments graphiques.

[.6.3 - Stand Neuroscience in France

La Société a renouvelé cette action de promotion de
la Recherche en Neurosciences en France, en partena-
riat avec I'l'TMO « Neurosciences, Sciences cognitives,
Neurologie, Psychiatrie », et la Mission pour la Science et la
Technologie de '’Ambassade de France aux Etats-Unis, lors
du congrés SfN a Washington du 17 au 21 octobre 2017.
Cette action a attiré prés de 600 visiteurs.

[.6.4 - Prix Diffusion des connaissances en Neuros-
ciences

La SN a créé un Prix Diffusion des connaissances en Neuros-
ciences pour exprimer sa reconnaissance a celles et ceux qui
contribuent a I'une de ses missions essentielles: la transmis-
sion et le partage des savoirs de notre domaine de recherche,
avec le souci de la qualité des informations transmises. Ce prix,
bisannuel, est remis a I'occasion du Colloque NeuroFrance.
En 2017, le Prix a été décerné a William Rosténe.

I.7- Neurosciences et Société

|.7.1 - Expérimentation animale

Bien que la commission européenne n'ait pas retenu la pro-
position portée par Stop Vivisection de renoncer progres-
sivement a la pratique de I'expérimentation animale, des
initiatives similaires sont a anticiper et les attaques contre
les Laboratoires qui travaillent sur des modéles animaux
se multiplient. Il est important pour notre communauté de
communiquer sur ce sujet. La SN a mis en ligne sur son site
web une déclaration officielle, élaborée avec la contribution
majeure de Suliann Ben Hamed, en soutien de I'utilisation
appropriée et responsable des animaux comme sujets d’ex-
périmentation biomédicale. Une session sur I'expérimentation
animale a été organisée a NeuroFrance 2017 et une autre
est programmée pour 2019.

|.7.2 — Bioéthique

La SN a été invitée a une audition dans le cadre des Etats
généraux de la Bioéthique, organisés par le Comité Consul-
tatif National d’Ethique dans une phase de consultation pré-
alable a la révision de la loi de bioéthique prévue fin 2018.
Parmi les nombreux questionnements éthiques soulevés par
les progres scientifiques et technologiques dans le domaine
des Neurosciences, la contribution élaborée par le Bureau
de la SN a porté notamment sur le développement des ap-
proches permettant d’interfacer le cerveau et la machine. La
SN remercie Olivier Bertrand, Jérémie Mattout, José-Alain
Sahel, Serge Picaud et Emmanuel Hirsch pour les discus-
sions et échanges sur ce texte.

I. 8- Actions pour les jeunes chercheurs

[.8.1 - Soutiens aux jeunes chercheurs
En 2017, la SN a décerné 3 prix de these de 1 000 euros.
Les lauréats sont: Jenna Sternberg (Paris), Christophe Varin
(Lyon), Samira Ztaou (Marseille). Ce soutien a été reconduit
pour 2018, et les nouveaux lauréats vous seront présentés
en fin de cette assemblée.
Par ailleurs, des soutiens sont alloués afin de favoriser la
venue de jeunes chercheurs a nos manifestations scienti-
fiques. Ainsi 26 soutiens a des étudiants membres de notre
Société (exonération de frais d’inscription) ont été alloués
pour NeuroFrance 2017. En partenariat avec I''BRO, la SN
a également attribué 1 soutien de 700 euros a un jeune
chercheur d’Afrique du Nord, ainsi que 5 soutiens de 1 300
euros a de jeunes chercheurs d’Amérique du Sud pour leur
participation a NeuroFrance 2017.
La SN décerne en outre des prix pour favoriser la participa-
tion d’étudiants au Forum de la FENS.

[.8.2 - Jeunes chercheurs dans nos manifestations
scientifiques.

La SN a développé des actions spécifiques vers les généra-
tions futures de neuroscientifiques. Elle a mis en place pour
NeuroFrance une sélection de présentations orales par des
jeunes chercheurs a partir des réesumés ; les candidatures
ont été nombreuses et les présentations de trés grande
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qualité. Elle a encouragé I‘organisation, pour le Colloque
NeuroFrance et les Journées Thématiques, de sessions a
destination des étudiants et post-doctorants, avec notamment
des informations sur les carriéres dans et en dehors de la
recherche académique accessibles avec leur parcours,
en partenariat avec les programmes pédagogiques et les
associations étudiantes.

1.9 - Relations internationales

1.9.1 - Relations avec la FENS et I'lBRO
La SN est membre de la FENS et partenaire de I''BRO. Ces
relations sont activement maintenues. Que tous les membres
de notre Société qui ont accepté de représenter la SN en
participant a différents comités et actions de la FENS soient
remerciés: Claire Wyart, FENS Kavli Scholars 2016-2020 ;
Rosa Cossart, Programme Committee FENS Forum 2018 ;
Suliann Ben Hamed, Committee on Animals in Research
(CARE) 2016-2018 ; Jean-Gaél Barbara, History Committee
(2016-2018) ; Giuseppe Gangarossa et Jean-Gaél Barbara,
poster History Corner du FENS Forum 2018 ; Roland Salesse,
correspondant national auprés du Comité de Communica-
tion. Sans oublier Alain Chédotal, qui présidera le comité
d’organisation du FENS Forum 2022 a Paris.

1.9.2 - Relations avec la BNA (British Neuroscience
Association)

La SN et la BNA ont organisé des symposiums joints pour
NeuroFrance 2019 (coordinateur SN Luc Buée) et pour
Festival of Neuroscience 2019 (Coordinateur SN Afsaneh
Gaillard).

1.9.3 - Relations avec les pays du Sud de la Méditer-
ranée, du Moyen-Orient et de I’Amérique du Sud (voir
soutiens jeunes chercheurs).

Vote: le rapport moral, soumis au vote de I'’Assemblée, est
approuveé a l'unanimité.

Il - RAPPORT FINANCIER
par Jocelyne Caboche

1.1- Compte de résultat au 31/12/2017

L'année 2017 a été marquée par la réussite du colloque
biennal NeuroFrance 2017 a Bordeaux, dont le format revi-
sité par le précédent Conseil d’Administration présidé par
Jean-Antoine Girault a permis de proposer un programme
plus dense et plus attractif.

Le compte des résultats présente des recettes de
298 160 euros, qui se répartissent entre les subventions et
les cotisations. Les subventions s’élevent a 178 966 euros,
soit une augmentation conséquente par rapport aux deux
années précédentes, qui s’explique par le bilan positif généré
par I'organisation de notre colloque biennal. Les recettes font
€galement apparaitre 115 352 euros de cotisations, soit une
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augmentation sensible par rapport a 'année 2016 (98 844
euros), ce qui reflete une mobilisation plus importante des
adhérents, mais tout de méme assez modeste pour une
année a colloque (pour rappel les cotisations 2 015, année du
colloque biennal de Montpellier, s’élevaient a 110 999 euros).
Les dépenses s’éléevent a 222 211 euros qui se partagent
en trois grands items: les charges de fonctionnement, les
frais de personnel et les activités spécifiques de la Société.
Au sein de ces dépenses, les charges de fonctionnement
restent relativement stables. Les frais de personnels le sont
également. La part de ces frais dédiée au fonctionnement
de I'association (adhésions, compatibilité, gestion des bases
de données, informatique, liens institutionnels, etc.) ne repré-
sente, comme en 2 016, que 23 % de la dépense salariale.
Le complément de ces dépenses, est directement assigné
aux activités de la SN, notamment 'organisation de Neu-
roFrance 2 017, le Stand USA, la Semaine du Cerveau, les
publications (Lettre des Neurosciences, site internet), et les
soutiens aux jeunes chercheurs. Les dépenses associées aux
autres activités de la Société (42 481 euros) correspondent
a la communication et au soutien aux comités locaux de la
Semaine du cerveau (22 060 euros), aux soutiens Jeunes
chercheurs (10 200 euros) et a diverses autres dépenses
(stand des Neurosciences Francaises a la SFN, adhésions
au Conseil Francais du Cerveau, a I'IBRO et a la FENS:
10 221 euros).

RECETTES 298160

Cotisations 115352
Subventions 178966
Résultat financier 3842
CHARGES 222211
CHARGES DE FONCTIONNEMENT 22748
Maintenance informatique 1412
Assurance 404
Cabinet comptable 4260
Frais de déplacement 8050
Frais de banque 1128
Dotations aux amortissements et créances 7272
Fournitures diverses 222
FRAIS DE PERSONNEL 156982
Fonctionnement 36106
Activités 120876
«Colloque biennal (59095)

«Semaine du Cerveau (21489)

«Stand USA (5372)

*Publications (18 803)

*Autres activités, soutiens jeunes chercheurs (16 117)
ACTIVITES 42481
Semaine du Cerveau 22060
Stand USA 2343
Soutiens jeunes chercheurs 10200
Adhésions sociétés 7878

RESULTAT 75949



Les fonds propres de la Société passent ainsi de 618 845 eu-
ros (2016) a 695794 euros au 31/12/2017.

Le format du collogue NeuroFrance 2017 sera main-
tenu pour le prochain colloque a Marseille NeuroFrance
2019. Nous espérons un succes identique voire crois-
sant. Dans I'immédiat, nous vous incitons a régulari-
ser votre adhésion pour I'année en cours, et a encou-
rager vos collegues et étudiants a rejoindre la SN.
Le maintien, voire la promotion de nouvelles activités de la
Société dépend aussi de VOUS !

Vote : le rapport financier, soumis au vote de I'’Assemblee,
est approuvé a l'unanimite.

Il - PROPOSITION D’UNE COTISATION
« RETRAITE »

Il est proposé de rajouter une cotisation « retraité » d’'un mon-
tant de 60 euros. Les statuts et le réglement intérieur seront
complétés et modifiés pour inclure cette nouvelle cotisation..

Vote : cette proposition, soumise au vote de I’Assemblee,
est approuvée a l'unanimite.

L’Assemblée Générale est levée a 14h45

49 HEm



e de la Societe

Prix de these 2017
Lauréats

Trois lauréats du prix de these pour I'année 2017 | Nous
félicitons les lauréats pour I'excellente qualité de leurs
travaux et leur souhaitons beaucoup de succes pour la
suite de leur carriere.

BENJAMIN COMPANS

Réle physiologique de 'organisation des

récepteurs AMPA a I'échelle nanomé-
trique a l'état basal et lors des plasticités
synaptiques
Directeur de thése: E  ric Hosy, Insti-
tut Interdisciplinaire de NeuroSciences

(IINS), CNRS UMR 5297, Université de

Bordeaux, Bordeaux.
Mél : benjamin.compans@u-bordeaux.fr

BAPTISTE LIBE-PHILIPPOT

Etude du réle de protéines apparentées
aux cadhérines dans le developpement
des interneurones du cortex auditif
Directrice de these: Christine Petit
Unité de Génétique et Physiologie de
I'’Audition, Institut Pasteur, Paris. Mél :
baptiste.libe-philippot@normalesup.org

LAURIE-ANNE SAPEY-TRIOMPHE

Inférence et apprentissage perceptifs
dans l'autisme : une approche compor-
tementale et neurophysiologique.

Directrice de thése : Christina Schmitz
co-Directeur de these : Jérémy Mattout.
Equipe Dynamique Cérébrale et Cogni-
tion, Centre de Recherche en Neuros-
ciences de Lyon (CRNL), INSERM U1028 - CNRS UMR5292,
Bron. Mel : la.sapeytriomphe@gmail.com

Journées thématiques 2020
Appel a candidatures

La Société des Neurosciences lance un appel a candida-
tures pour 'organisation de ses 4¢ Journées thématiques,
qui devraient se tenir en avril-mai 2020. L'objectif de ces
journées biennales est de permettre a une communauté
locale de neurosciences d’organiser un colloque de deux
jours autour d’une thématique représentative de la ville
candidate. Pour plus d’informations, consultez:
www.neurosciences.asso.fr

--> Dossier de candidature a renvoyer

avant le 25 février 2019
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Jeunes Chercheurs
Appel a candidatures

La Société des Neurosciences attribuera en 2019 :

- des Prix de These, de 1000 € destinés a récompenser un
travail de Doctorat en Neurosciences.
--> Date limite: 31 janvier 2019

- des prix étudiants pour des étudiants souhaitant partici-
per a NeuroFrance 2019, Marseille.

- des soutiens a de jeunes chercheurs d’Amérique Latine,
d’Afrique et du Moyen-Orient souhaitant participer a Neu-
roFrance 2019 et de visiter des laboratoires francais en
vue d’un post-doctorat.

--> Date limite : 28 février 2019

Prix Diffusion des Connaissances
en Neurosciences

La Société des Neurosciences souhaite exprimer sa
reconnaissance a celles et ceux qui contribuent a I'une
de ses missions essentielles: la transmission et le partage
des savoirs de notre domaine de recherche. Pour cela,
la Société des Neurosciences crée un Prix Diffusion des
connaissances en Neurosciences pour recompenser un
membre de la Société qui, par ses actions, a permis ou
facilité la communication avec le grand public, avec le
souci de la qualité des informations transmises.
Tous les types d’activité sont éligibles s'ils répondent a
ces critéres. En savoir plus:
https://www.neurosciences.asso.fr/

--> Date limite de réception des propositions :

15 février 2019

Palmarés du Conseil d’administration

Depuis son élection au mois de mai 2017 le Conseil s’est
réuni 4 fois pour discuter de la vie de la Société. Voici les
scores d’'assiduité de ses membres :

1/4 . G. Ferreira.

2/4 : K. Benchenane, D. Blum, L. Buée, R. Goutagny.

3/4 : B. Bathellier, E. Brouillet, A. Brovelli, D. Cota, S. Garel,
P Giacobini, N. Guérineau.

4/4 . J. Caboche, E Chavane, S. Daumas, A. Gaillard,

L. Kerkerian-Le Goff, E Mann, H. Marie, E. Valjent.
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