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Introduction


« L’homme et son cerveau, quelle affaire ! »

Anonyme.





Quelle merveille ! devrait-on dire. Le cerveau d’un humain n’appartient qu’à lui, mais il n’en éprouve pas la présence, de la même façon qu’il ne sent pas sur son corps un costume si bien ajusté à ses mesures qu’il en est comme oublié. La tête est parfois lourde et douloureuse mais, paradoxe, le cerveau, organe de toutes les sensations, est en lui-même insensible : une masse molle qui s’offre sans douleur au bistouri du neurochirurgien. Taillé sur un patron qui est le même pour toute l’espèce, il exprime l’être propre de chaque individu, autrement dit de son âme – avec toute la prudence qui convient à l’emploi d’un mot chargé de métaphysique.

Longtemps, la forme de ces 1 500 grammes de matière molle et grisâtre a résisté à l’analyse des observateurs. L’évêque Niels Stensen, nommé aussi Nicolas Sténon1 (1638-1686), et dont l’Église catholique a fait un saint, était un grand savant, un anatomiste, un géologue et aussi un théologien, avant de se consacrer à la conversion des luthériens. Il dénonçait « la prétention de ces gens [Descartes et consorts] qui ont l’affirmation si prompte [et] vous donneront l’histoire du cerveau et la disposition de ses parties avec la même assurance que s’ils avaient été présents à la composition de cette merveilleuse machine et que s’ils avaient pénétré dans tous les desseins de son grand architecte2 ». Aujourd’hui, après trois siècles d’anatomie et soixante années de neurosciences modernes3, bien des voiles se sont levés sur la forme du cerveau et les fonctions qui en dépendent. Ceux-ci sont les produits d’une histoire et, grâce à Darwin et à sa théorie de l’évolution des espèces, il n’est plus nécessaire de faire appel aux desseins d’un grand architecte. Que les amateurs de mystère se rassurent cependant, le temps n’est pas encore venu, malgré les efforts constants des chercheurs, de comprendre où se nichent tous les secrets de l’âme humaine ; au grand dam des constructeurs de machines destinées à lire les mystères de la pensée, lesquelles pourraient se révéler n’être que des machines à décerveler4.

L’histoire du cerveau humain se confond avec l’odyssée de notre espèce. Celle-ci apparaît, il y a environ deux cent mille ans, porteuse d’un cerveau moderne qui n’a pas évolué depuis. Qui sont ces hommes qui apparaissent au début de l’ère quarternaire ? Mâles ou femelles, ils vont peau nue et chevelus. « Lui » a appris très vite à protéger son pénis des regards des autres et des offenses des sentiers épineux. « Elle » exhibe volontiers ses seins pendulaires et ses fesses charnues, blasons de sa féminité. Ils n’ont ni honte ni pudeur ; les vêtements viendront plus tard avec la morale et la loi. Aucune émotion ne leur est étrangère, mais ils sont avant tout doués de compassion, caractère issu de la sélection naturelle, fondement sur lequel l’espèce s’est développée. Jamais ces êtres aux canines courtes et dépourvus de griffes n’auraient pu survivre sans l’entraide et la capacité de pénétrer l’âme d’autrui pour y lire des intentions ou des sentiments personnels. Leurs pas rythment leur pensée qui circule librement d’un cerveau à l’autre. Leurs yeux éclairent le jour et en chassent la solitude. Ils s’endorment la nuit, écrasés par le poids des étoiles que soulèvent vaguement les flammes du feu.

Ce que tout jardinier sait est vrai aussi pour l’homme : c’est un produit de la terre. Il est donc naturel que son sort soit lié à celui du sol qui l’a fait naître. Il y a de cela six à sept millions d’années, l’Afrique de l’Est subit une sécheresse qui amène la disparition de la forêt humide, remplacée par une savane arborée. Impropre aux déplacements de branche en branche, celle-ci favorise l’essor de la bipédie chez les grands singes et leur locomotion terrestre5. Ils sont l’avant-garde de l’humanité avec un cerveau de moins de 400 grammes. La fameuse Lucy est le fleuron de ces australopithèques qui peuplent la Terre à la fin de l’ère tertiaire. Viennent ensuite les Homo. Si le genre Homo habilis se cantonne à l’Afrique, un autre Homo, erectus, colonise l’Europe il y a deux millions d’années.

Au commencement de cette préhistoire, on ne retrouve qu’une poignée d’individus d’un drôle de genre. Ils sont debout, la tête droite sur les épaules. Ils vont de l’avant ; leurs yeux étonnés regardent le monde6. Ils sont dispersés7 sur un territoire correspondant au sud de l’Éthiopie actuelle, autour de la basse vallée de l’Omo, près du lac Turkana8. Ces Homo habilis maîtrisent des techniques très efficaces de débitage des pierres, galets et silex pour produire des lames et outils. Deux millions d’années avant notre ère, ces pèlerins du monde ont accompli la lente conquête de la surface terrestre. L’artisan habile n’était pas encore un intellectuel accompli : il attendra pour cela que son cerveau double de taille9. La priorité pour lui est maintenant de savoir se servir de sa tête. Pour contrer les changements climatiques et pouvoir se nourrir au-delà des terres natales, le genre Homo choisit la dissuasion intellectuelle en développant son encéphale et adopte un régime à large spectre alimentaire, viandes comprises. Le fait omnivore et son opportunisme se sont imposés au même titre que le fait intellectuel. Les deux ont d’ailleurs partie liée. Adaptation au fait carnivore, les canines d’Homo se sont raccourcies. Elles ont été remplacées progressivement par des outils et par une tolérance accrue à l’égard des congénères qui préféraient occuper leur temps à perfectionner leurs modes de chasse et à partager la nourriture que de se mordre les uns les autres.

Avec ses 900 grammes de cerveau en moyenne, Homo erectus a inventé la société, c’est-à-dire le partage du travail, la domestication du feu, la cuisson des aliments et les technologies de l’argile. C’étaient encore la Terre et son climat qui commandaient les modifications de l’espèce humaine. Neuf âges glaciaires s’étalent entre – 900 000 et – 15 000 ans ; signes encore visibles aujourd’hui des oscillations climatiques lentes qui ont perturbé la surface du globe10.

Arrivés en Europe il y a plus d’un million d’années, les premiers hommes, y compris le fameux Cro-Magnon, se sont retrouvés pris au piège par les glaciations. Ces longues périodes glaciaires avaient modifié profondément les paysages, le contour des terres et le niveau des mers ; un pont continental de plus de mille kilomètres reliait alors l’Alaska et la Sibérie.

L’archéologie paléolithique a mis au jour quelques-uns de ces lointains mystères qui jalonnent ces périodes si fécondes en événements capitaux qui ont scellé le destin de l’homme moderne. Les paléoanthropologues nous apprennent que nous aurions quatre ancêtres communs appartenant au phylum des hominidés11. C’est en particulier grâce à l’avènement de la génétique anthropologique que cette classification a été réalisée. Ainsi distingue-t-on facilement le néandertalien d’Homo sapiens par leurs gènes respectifs, mais représentaient-ils vraiment deux espèces différentes12 ? La question reste posée dans la mesure où certaines populations de sapiens possèdent jusqu’à 2 % de gènes néandertaliens, entre autres le peuple français. Cette contribution néandertalienne au génome de l’homme moderne, très discrète, mais incontestable, montre que l’interfécondité a été possible entre Neandertal et Homo sapiens13. Serions-nous devenus des Homo neandersapiens ?

Homo floresiensis a été découvert en septembre 2003 dans une caverne de l’île de Flores (à Java) en Indonésie. Il vient compliquer cette saga. On date entre – 12 000 et – 95 000 les restes de cet Homo doté d’un petit cerveau (380 cm3) et dont la capacité crânienne est plus proche de celle du chimpanzé que celui de sapiens. Pourtant, cette ébauche d’Homo était déjà capable de fabriquer des outils aussi complexes que son cousin sapiens. Le mystère reste donc entier.

Enfin, une fillette ayant vécu il y a plus de cinquante mille ans a été découverte sur le site archéologique de Denisova, au sud de la Sibérie occidentale14. Nouvelle espèce d’hominidé ou une sous-espèce de Neandertal ? Les spéculations sur l’existence de ces denisoviens vont bon train. D’aucuns suggèrent voir ici la preuve de l’existence d’un néandertalien asiatique fort distinct du genre Homo. D’autres, au contraire, y voient plus volontiers la preuve d’une nouvelle espèce ayant vécu avant les néandertaliens, une sorte d’ante-néandertaliens. De nouveau, ce sont les analyses génétiques qui viennent apporter leur lot de surprises. Les denisoviens se seraient reproduits avec les Homo sapiens puisque les analyses génétiques réalisées chez les sapiens originaires de Mélanésie et de Nouvelle-Guinée montrent la présence de gènes denisoviens. Force est de constater que l’évolution de l’homme moderne ne s’est pas faite à partir d’une seule ébauche, mais plutôt après plusieurs tentatives aveugles, dont une seule donna naissance à Homo sapiens, sans qu’aucun plan préalable ait anticipé le résultat.

De cette évolution complexe de l’espèce humaine, nous retiendrons schématiquement deux espèces (ou variétés ?) : Homo sapiens, l’être humain d’aujourd’hui, et Homo neandertalensis, rejeté du côté de la brute. Ces derniers ont en effet un « look » particulier : courts sur pattes, ils ont en revanche une tête volumineuse étirée sur l’arrière ; leur nez est saillant, leurs pommettes effacées ; leur front relativement bas s’achève sur un bourrelet osseux surplombant les orbites ; leur carrure imposante, large et musculeuse témoigne de leur force. Ces traits les ont longtemps fait accuser de bestialité, alors que, à l’inverse, leurs tombes et les reliques qu’elles contiennent laissent supposer chez eux une spiritualité vive. Leur cerveau de 1 600 grammes, donc de taille supérieure à celui de sapiens, suggère des capacités intellectuelles développées, dont témoignent leurs technologies de l’outillage et la présence d’objets manufacturés, bijoux, récipients, etc. Les néandertaliens disparurent sans qu’on connaisse véritablement les raisons de cette extinction. Pour le cerveau humain, les temps modernes ont commencé et l’homme a dû se débrouiller avec cet organe logé dans son crâne que lui a légué l’évolution : le nôtre. Ainsi, il y a trente-cinq mille ans, Homo sapiens s’est emparé définitivement du monde en faisant disparaître tous les autres groupes d’hominidés, Neandertal compris.

Si le cerveau de l’homme adulte possède une taille moyenne universelle, variable selon les individus et le sexe, nous retiendrons, malgré la récurrence des polémiques d’ordre idéologique, qu’il n’existe aucune corrélation significative entre la taille, l’origine ethnique et les facultés intellectuelles des individus. En revanche, cette merveille de complexité – plusieurs milliards de cellules – n’a rien d’immuable et de fixe, comme les composés d’un ordinateur. Si ordinateur il y a, celui-ci est fait de chair vive, matière changeante construite pour le changement et qui n’existe elle-même que par le changement. Cela veut dire qu’elle incarne un devenir. Elle confère la faculté d’accomplir demain des opérations que nous sommes incapables de réaliser aujourd’hui ou de faire des choses aujourd’hui que nous étions incapables d’effectuer hier encore. Toutes nos aptitudes particulières, manuelles et intellectuelles, qui concourent à faire de chacun de nous un spécialiste, un expert unique, sont pour une grande part façonnées durant les premières phases du développement cérébral de l’enfant et de l’adolescent.

Rappelons que la croissance du cerveau de l’homme moderne présente deux caractéristiques importantes que l’on ne retrouve pas chez les autres mammifères, en particulier chez les autres primates. La première singularité concerne la croissance du cerveau qui nécessite au moins deux décennies pour s’achever. Cette croissance lente du cerveau du petit de l’homme offre la possibilité d’une longue période d’éducation où l’instruction sera centrale. La seconde caractéristique est illustrée par le retard du cerveau du nouveau-né à se développer (à la naissance, il atteint à peine 25 % de sa taille adulte15). L’homme naît donc dans un double paradoxe16, avec un cerveau très immature à la naissance et qui n’est pas pressé de rattraper son retard. On appelle cette propriété l’« altricialité secondaire17 ». Pendant cette longue période de croissance, l’enfant reçoit des signaux du monde extérieur, interagit avec son groupe social et peut acquérir une possibilité de fonction nouvelle : le langage articulé. Les primates non humains se développent selon des modalités fort différentes. Chez le chimpanzé, par exemple, le volume de son cerveau à la naissance équivaut déjà à plus de 50 % de celui de l’adulte et sa croissance s’achève très vite vers l’âge de 2 ans.

C’est grâce à l’empreinte laissée par l’environnement sur les circuits nerveux que chacun de nous peut acquérir ses traits uniques. C’est cela l’héritage évolutif, c’est-à-dire la possibilité de voir son système nerveux façonné par le double jeu de l’expérience et de l’environnement. Cette thèse centrale à notre ouvrage fera l’objet d’une discussion plus détaillée et documentée au chapitre 3.

L’histoire des espèces paraît capitale pour comprendre comment notre cerveau fonctionne. On est en droit de se demander quand il est apparu sous la forme qu’on lui connaît. Le système nerveux est contingent de l’émergence du règne animal. Nous verrons au chapitre 1 que les premiers vertébrés, poussés par la faim, ont perfectionné la prédation grâce à l’adoption d’une « nouvelle tête ». Celle-ci a émergé vers l’avant du corps pour leur permettre de se mouvoir efficacement afin de saisir les proies. En vertu de ce principe, c’est la locomotion, et non la sensorialité, qui serait la logique constitutive de l’émergence du système nerveux qui est devenu « central » chez les vertébrés. C’est donc poussés par la nécessité de se mouvoir pour se nourrir que sont nés la tête et son cerveau. La boucle perception-action qui relie efficacement les capteurs sensoriels aux muscles est la fonction vitale sur laquelle l’évolution a exercé sa pression pour que notre cerveau émerge.

En somme, pour bâtir un cerveau humain, il aura fallu près d’un milliard et demi d’années à l’évolution des espèces. Durant les trois quarts de cette période, l’élaboration d’une ébauche du système nerveux a permis aux animaux d’acquérir un plus grand degré d’autonomie sensorielle et motrice. Jusqu’au jurassique18, les animaux ne pouvaient se mouvoir que pour chasser une proie ou combattre un prédateur. Ce n’est que bien plus tard que des fonctions cognitives comme le langage ou la pensée symbolique sont apparues pour sceller l’immense saut qualitatif qui permettra l’émergence du cerveau de l’homme moderne avec ses capacités uniques d’abstraction. Or ces nouvelles facultés mentales nécessitent un système nerveux malléable, flexible et non plus précâblé. Certes, les acquis de nos aptitudes manuelles et intellectuelles dépendent d’une machinerie cérébrale parfaitement ordonnée et bien hiérarchisée. Toutefois, il faut en même temps que cette organisation soit en partie adaptable et reconfigurable à tout moment et à tout âge.

Cette plasticité19 cérébrale, incontestablement éclatante chez l’enfant, ne disparaît pas chez l’adulte. Rappelons qu’il existe deux grandes périodes dans l’histoire de l’adaptabilité du cerveau. La première, nommée période critique, correspond à l’existence d’une fenêtre temporelle durant laquelle le câblage nerveux se met en place pour que le cerveau acquière les pièces indispensables à son fonctionnement puis à l’acquisition de sa forme finale. À ce moment, l’expérience sensorielle est cruciale. En montrant que le cortex visuel se développe très tôt, et de façon sensible à l’expérience visuelle du nouveau-né, les deux prix Nobel David Hubel et Torsten Wiesel ont apporté les premières preuves neurobiologiques de l’existence d’une période critique20, même si des éthologistes comme Konrad Lorenz et Nikolaas Tinbergen l’avaient évoquée dès les années 1930.

Durant cette période particulière du développement cérébral, dont la durée varie selon la fonction concernée (la vision, la marche, le langage, les mathématiques, l’audition, etc.), le cerveau est le siège d’intenses changements qui orientent la construction de cet immense chantier. Durant une période précoce, le cerveau est passif ; ses circuits nerveux attendent d’être « nourris » par des stimulations sensorielles, ou motrices, que son environnement fournira dans un contexte affectif bien particulier. En somme, ce retard dans la construction chez l’embryon humain permet au cerveau de l’enfant de rester fortement vulnérable aux conditions du monde extérieur dans lequel il grandit. Le film de François Truffaut, L’Enfant sauvage, inspiré de l’histoire de Victor de l’Aveyron, témoigne des dégâts causés lorsque cette expérience tant attendue n’est pas au rendez-vous. Tiré de l’ouvrage Mémoire et rapport sur Victor de l’Aveyron de Jean Itard, ce film relate la capture d’un enfant sourd et muet, marchant à quatre pattes dans les forêts de l’Aveyron. Une fois fait prisonnier par les villageois, ce jeune « sauvage » a été conduit à l’Institut des sourds-muets de Paris, où il est devenu un objet de curiosité pour ses visiteurs forts nombreux. Le grand neurologue de l’époque, le professeur Pinel, considérant Victor comme un idiot irrécupérable, a même tenté de le faire enfermer à l’asile des fous de Bicêtre. C’est le docteur Itard, jeune médecin de l’Institut des sourds-muets, qui l’a sauvé de l’isolement. Il a persuadé alors Pinel de lui confier la garde de cet enfant qu’il sentait capable d’instruction. Malheureusement pour lui, Victor n’a jamais réussi à parler, même s’il a développé des facultés mentales remarquables. Cette histoire réelle illustre à quel point le cerveau humain, très inachevé à la naissance, reste vulnérable aux sollicitations de l’environnement. Autrement dit, le cerveau néoténique21 de l’enfant est très réceptif à l’inscription du monde dans ses propres circuits, et ce, même plusieurs décennies après la naissance, à condition bien sûr qu’on sache les stimuler.

En achevant sa maturation, le cerveau du jeune adulte devient de plus en plus réfractaire aux leçons de l’expérience. L’apprentissage de choses nouvelles n’est bien sûr jamais impossible, mais il se fait plus difficile. Pourtant, certaines connexions restent suffisamment malléables pour que des règles d’apprentissage impriment leurs marques tout au long de l’existence. Cette seconde période que l’on nomme la neuroplasticité22 adulte se caractérise par le perfectionnement de la machinerie cérébrale alors même qu’elle a déjà acquis un large répertoire de facultés sensorielles et motrices. Le cerveau postjuvénile n’est pas une ardoise vierge sur laquelle viendraient s’imprimer les apprentissages les plus divers. Cette période débute à la fin de l’enfance et ne s’achève qu’avec le décès de l’individu. Durant cette seconde phase, le cerveau n’est plus passif. Il utilise des stratégies pour déchiffrer la signification des entrées sensorielles et motrices qui stimulent ses propres circuits. En somme, il cherche à donner un sens à l’expérience vécue. Les processus d’attention, c’est-à-dire l’ouverture de tous nos sens à la réalité externe ou interne, sont corollaires à ceux de l’apprentissage. Le cerveau réalise cette opération grâce à sa faculté de mobiliser l’attention qui lui permettra d’évaluer si le but recherché d’un comportement a bien été atteint, ou si l’individu est récompensé par les conséquences de son comportement qui avait été planifié. C’est donc dans ce contexte d’attention et de désir que les réseaux nerveux du cerveau adulte peuvent se reconfigurer pour maximiser les chances qu’une situation bénéfique à l’individu puisse se reproduire maintes fois.

Nul doute que la riche diversité des personnalités, des aptitudes et des comportements humains repose pour une grande partie sur la singularité du câblage cérébral de chaque individu. Les différences neurobiologiques qui existent entre les êtres humains proviennent des caractères dont ils ont hérité, mais aussi de l’apprentissage et de l’influence du milieu. Nous verrons que les premières étapes de la construction des circuits cérébraux restent largement sous la dépendance de processus cellulaires et moléculaires génétiquement programmés. En revanche, une fois les grandes lignes du câblage cérébral mises en place, l’activité nerveuse vient graduellement en accroître la précision en ajoutant ou en retranchant sélectivement des connexions dans le cerveau en développement. Les interactions entre le monde extérieur et les activités nerveuses fournissent un mécanisme grâce auquel l’environnement peut influencer la forme et les fonctions du cerveau pour produire un individu unique, affranchi, capable de réponses adaptées, mais aussi imprévisibles.

L’étude de l’évolution du cerveau de l’homme moderne nous enseigne aussi que les êtres vivants ont évolué et continuent d’évoluer dans le sens d’un accroissement et d’une diversification des échanges d’information avec leur environnement physique ou biologique. L’organisme devient une représentation de plus en plus complète et précise de son environnement. Cette adaptation vitale du sujet à son milieu intéresse au premier chef le système nerveux, puisque seul celui-ci permet d’intégrer et de gérer les informations du monde extérieur. En d’autres termes, comprendre la genèse d’un individu considérée comme le résultat de processus cognitifs (perception, langage, mémoire, conscience, etc.), c’est chercher à appréhender comment son histoire s’inscrit dans son système nerveux pour produire un sujet unique. Nous reviendrons sur la manière avec laquelle l’expérience façonne les circuits nerveux et en retour comment ces changements modifient les facultés mentales. Au chapitre 2, nous décrirons la façon avec laquelle les réseaux neuronaux sont ébauchés chez l’embryon à partir de migrations cellulaires savamment chorégraphiées. Fait rarissime en biologie, ces processus développementaux sont capables de s’organiser (voire même de s’auto-organiser) sous la double influence des gènes et de l’environnement.

Depuis les années 1980, le développement d’outils empruntés à la génétique moléculaire a fourni un grand nombre de preuves concernant le pouvoir déterminant des gènes sur le développement et le fonctionnement normal du cerveau. Il est possible aujourd’hui d’identifier, d’activer ou de supprimer à loisir l’action d’un gène pour comprendre son influence sur le fonctionnement cérébral. Néanmoins, s’il est indéniable que les gènes restent déterminants pour la construction et le fonctionnement du cerveau, il est certain aussi que l’activité et l’expérience du sujet, et donc son apprentissage, ont le pouvoir de reconfigurer la connectique particulière du cerveau pour profondément modifier certains des comportements.

Selon ce point de vue, le cerveau est donc le produit d’une double action exercée par l’activité de nos gènes et par les modifications permanentes que lui impose l’histoire du sujet. Les premiers en déterminent le patron général et président à son précâblage. En permettant d’ajuster l’organisation précise du cerveau au gré des expériences vécues, la neuroplasticité adulte reste le gage de notre capacité d’adaptation tout autant que de notre individuation et notre liberté.

Un principe fondamental en neurosciences, et sur lequel nous reviendrons maintes fois, repose sur l’énoncé autrefois soupçonné par Descartes (parlant de « tuyaux » plutôt que de neurones) selon lequel l’« apprentissage lent » reposerait sur la sélection et le renforcement des connexions cérébrales effectuées d’abord au hasard – la tabula rasa – entre neurones. Ce concept a été repris par les psychologues au tournant du XXe siècle, comme Henri Piéron qui a suggéré en 1923 que « la mémoire n’est autre chose que le renforcement, la facilitation du passage de l’influx nerveux dans certaines voies ». Si ce principe ne permet pas de rendre compte du fonctionnement de la mémoire, en revanche, il éclaire les processus responsables de l’apprentissage. Quelques années plus tard, Donald Hebb envisage la possibilité de comprendre nombre de nos comportements à partir de ce même principe23. Son postulat, toujours d’actualité chez les neurobiologistes, repose sur deux lois fondamentales : i) tout percept est physiquement représenté dans le cerveau par l’entrée en activité d’un ensemble de neurones que l’on nomme une assemblée cellulaire ; ii) deux neurones qui sont activés simultanément vont finir par s’« associer » de sorte que l’entrée en activité de l’un facilitera immanquablement celle de l’autre (c’est le principe de Hebb). Selon ce postulat, la mémoire se formerait au cœur des jonctions fonctionnelles entre les neurones, c’est-à-dire au niveau de l’élément logique primaire que constitue la synapse24. Aujourd’hui, les modèles théoriques concernant l’activité cérébrale reprennent en les formalisant les propositions des trois psychologues suivants : William James (le frère de l’écrivain), Henri Piéron et Donald Hebb. Les scientifiques contemporains pensent que l’évolution des connexions nerveuses, avec l’âge et l’expérience, subit les mêmes règles qui contribuent à la diversité du vivant. Les deux forces majeures de l’évolution, variation d’un côté et sélection de l’autre, seraient également à l’œuvre dans la gestion du développement et du fonctionnement du système nerveux.

Ce concept fondamental en neurosciences, sorte de darwinisme neuronal comme le qualifie Gerald Edelman, postule qu’il existe au départ dans le jeune cerveau un très grand nombre de connexions, un même neurone ayant des contacts synaptiques avec des milliers d’autres neurones. Par la suite, avec l’âge et l’expérience de l’individu, seules les connexions fonctionnelles se stabilisent tandis que d’autres dégénèrent25. En somme, parmi tous les chemins neuronaux possibles entre deux circuits nerveux, le plus efficace est sélectionné, puis consolidé en vue d’une réutilisation ultérieure. Ce processus, que le neurobiologiste Jean-Pierre Changeux qualifie d’épigenèse par stabilisation sélective des neurones et des synapses, connaît son apogée durant la prime enfance. Dès la dix-huitième semaine de la grossesse, la plupart des dizaines de milliards de neurones, dont une fraction importante devra mourir, sont constitués et ont trouvé leur destination finale. Sous l’influence des expériences vécues par le fœtus in utero et durant ses premières années de vie, nombre de contacts entre les cellules nerveuses, redondants ou inutilisables, sont éliminés, tandis que d’autres sont invités à persister.

En marge de ces remaniements synaptiques, il existe aussi une réorganisation morphologique des réseaux de neurones fondée sur la production de nouveaux neurones dans certaines régions du cerveau adulte. Ces remaniements morphologiques et fonctionnels illustrent la diversité des mécanismes qui rendent le cerveau apte à acquérir de nouvelles informations à tout âge.

Le temps du cerveau rigide, quand les manuels de neurosciences évoquaient timidement les remaniements du cerveau adulte, est donc bien révolu. La fin des années 1970 et le début des années 1980 ont connu les premières preuves expérimentales de la plasticité sensorielle et motrice du cerveau adulte. À cette époque, plusieurs groupes ont exploré les conséquences d’une interruption des entrées sensorielles sur le fonctionnement cérébral. Michael Merzenich et Jon Kaas ont utilisé le redéploiement des cartes corticales comme témoin d’une faculté d’adaptation du système nerveux. En cas de privation sensorielle d’un territoire donné, ces chercheurs montrent que la région corticale concernée, privée de ses entrées sensorielles, allait chercher des entrées déjà présentes dans les structures adjacentes. Les neurosciences modernes ont depuis fait du cerveau plastique l’un des paradigmes centraux du cerveau humain. Le cerveau est appréhendé en tant qu’objet capable de modifier l’organisation de ses propres circuits nerveux en fonction des expériences vécues par le sujet. Cette aptitude parfois fort surprenante sera détaillée au chapitre 3. Entre autres, elle permet au cerveau adulte de pouvoir suppléer à ses insuffisances dans une certaine limite, pour peu que l’on trouve les moyens de stimuler ce potentiel latent. En conséquence, c’est bien la notion de période critique qui est malmenée aujourd’hui par la découverte d’une plasticité cérébrale chez l’adulte. Si nos circuits nerveux s’ouvrent progressivement vers le monde extérieur peu avant ou juste après la naissance, jamais ils ne perdront totalement cette faculté, n’en déplaise à Jean Piaget26.

À défaut de pouvoir réellement l’expliquer, aujourd’hui la neuroplasticité du cerveau adulte se constate et se mesure. Elle investit progressivement le champ des théoriciens et celui de la clinique humaine. On voit poindre une nouvelle pharmacopée qui vise à traiter telle maladie neurologique, ou tel autre désordre psychiatrique, en ciblant précisément les mécanismes sous-jacents de la plasticité du cerveau adulte. Un antidépresseur comme la fluoxétine (Prozac et ses génériques) administré précocement après un accident vasculaire cérébral (AVC) peut améliorer la récupération fonctionnelle27. Un autre exemple est illustré par la récente découverte de chercheurs du MIT qui montrent qu’un supplément de magnésium ingéré accroît les capacités du cerveau adulte à créer de nouvelles connexions et être ainsi plus performant durant des tâches d’apprentissage et de mémoire28. Une information qui séduira certainement tous les amateurs de chocolat29.

Cette faculté des circuits à s’adapter rend le cerveau « informable30 », puisqu’il réagit sans cesse aux informations sensorielles et motrices reçues. Elle le rend aussi « déformable » puisque ces mêmes sensations contribuent à reconfigurer ses propres circuits préalablement bâtis. Un des exemples extrêmes de plasticité cérébrale concerne la production continue de nouveaux neurones dans un cerveau sain, ou qui a subi les dégâts irrémédiables occasionnés par un traumatisme. De nombreuses tentatives expérimentales cherchent aujourd’hui à mieux contrôler cette plasticité extrême pour permettre une récupération fonctionnelle, totale ou partielle, de personnes atteintes de désordres neurologiques. Au chapitre 3, nous ferons le point sur l’état actuel des connaissances dans ce domaine où les certitudes d’un jour sont les interrogations du lendemain.

Où en est-on aujourd’hui des promesses et autres effets d’annonce lancés par les chercheurs en quête de subventions ? Peut-on véritablement envisager de recouvrer la parole perdue après un AVC ? Quels espoirs les cellules souches apportent-elles en matière de stratégies thérapeutiques innovantes ? Enfin, quel avenir nous réservent les avancées de la médecine régénératrice ? L’ensemble de ces questions sera abordé au chapitre 4 tout en nous gardant bien de susciter des espoirs excessifs tant le chemin à parcourir reste long et incertain.

Pour comprendre la nature des processus à l’œuvre dans la reconfiguration des réseaux neuronaux du cerveau adulte, il convient d’abord de préciser comment les différentes pièces du puzzle s’articulent entre elles. Nous détaillerons les grandes lignes de l’architecture cérébrale au chapitre 2. Selon une vision évolutive, le fonctionnement du cerveau humain dépendrait de deux modules, un ensemble sous-cortical qui permet un traitement rapide, mais inconscient, alors que le second module, le cortex, traite de façon consciente, mais plus lente, les informations du milieu interne ou parvenant de l’environnement. Cette vision binaire énoncée autrefois par le neurologue anglais John Hughlings Jackson (1835-1911) repose sur l’intégration hiérarchisée des niveaux d’organisation des centres nerveux. Rappelons que les travaux de Jackson cherchaient à fournir des bases physiopathologiques à la compréhension des désordres neurologiques et psychiatriques. Selon des critères anatomo-fonctionnels de l’époque, Jackson pensait qu’il existait une hiérarchie des fonctions psychiques ; les états pathologiques se traduisant par un mouvement de perte des fonctions existantes. Cette déstructuration libérerait des instances actives sous-jacentes. Cette conception formulée dans le contexte des désordres neuropsychiatriques traduisait une vision évolutive.

Pour comprendre le cœur de cette théorie, nous passerons en revue l’aspect phylogénique des structures cérébrales de l’homme au chapitre 2. Nous verrons que le cerveau protoreptilien, la région la plus ancienne située au cœur du cerveau, correspond au complexe striatal, les ganglions de la base. Cet ensemble de circuits nerveux, que nous partageons avec le serpent et la tortue, participe aux fonctions autonomes et, à ce titre, il contrôle toutes les fonctions vitales importantes pour la survie du sujet. C’est grâce à ces circuits nerveux que l’alternance entre l’état de veille et de sommeil peut s’effectuer inconsciemment ou que notre rythme respiratoire s’adaptera lorsqu’on monte un escalier, sans même que nous en soyons conscients. Ce territoire est le plus profond de notre cerveau. Il est coiffé d’une deuxième région dite paléomammifère qui comprend le système limbique que tous les mammifères partagent entre eux. Sorte de tour de contrôle de nos affects qui organise aussi bien nos comportements fondamentaux que l’expression de nos émotions ou de nos désirs, cette région commune à tous les mammifères primitifs assure la gestion des deux grands piliers du temple de l’affect : le plaisir et la souffrance. Le système limbique est lui-même formé de la réunion de trois entités. La première est l’amygdale. Que ce centre nerveux vienne à se dérégler et l’ange le plus affable pourra se convertir en véritable serial killer. La deuxième subdivision est représentée par les noyaux gris centraux (dont le noyau accumbens). Ce territoire est responsable de l’impulsivité et gère toutes nos motivations. Une fois activés, ces réseaux limbiques déclenchent l’attirance, l’appétit ou la satisfaction. La troisième et dernière subdivision du cerveau paléomammifère correspond au cortex limbique du gyrus cingulaire (c’est le « grand lobe limbique » de Broca) et ses connexions avec le thalamus. Cette structure organise nombre de comportements sociaux comme ceux exprimés durant les soins parentaux par exemple.

Le cerveau limbique forme le rhinencéphale (du grec ancien rinos signifiant « nez » et « encéphale » signifiant « cerveau ») des mammifères macrosmatiques pour lesquels l’olfaction est une fonction déterminante pour leur survie. En somme, nous pouvons affirmer que l’émergence du cerveau paléomammifère a permis aux animaux d’acquérir des réactions affectives utiles aussi bien à la protection de l’individu qu’à la survie de l’espèce. C’est le centre des manifestations émotionnelles en relation avec la motivation alimentaire (attirance et appétence), aux instincts rapides de conservation en cas de danger qui permettent de décider de fuir ou de combattre, en quelques millisecondes après avoir perçu un danger, enfin aux instincts les plus fondamentaux de notre sexualité. Cependant, la panoplie des fonctions dépendantes du système limbique ne serait pas complète si nous ne citions pas aussi sa participation aux processus mnésiques ; une fonction qui apporte aux animaux un degré de liberté supplémentaire grâce à l’expérience acquise antérieurement et retenue. L’émergence de cette mémoire puissante permit l’apparition de conduites adaptatives d’un type nouveau que ne permettait pas la simple gestion des réflexes par le cerveau reptilien. Cette possibilité de conserver à long terme des traces mnésiques acquises dans un contexte émotionnellement intense, fait que chacun d’entre nous est capable de se remémorer exactement ce qu’il faisait lors des attaques des Tours jumelles de New York, le 11 septembre 2001.

On l’a vu, le système limbique permet de déclencher un répertoire de réactions, de pulsions affectives, de tensions et motivations élémentaires, qui sont nécessaires à la vie et la survie. Cette partie profonde du cerveau ancien facilitera l’établissement de liens comparatifs et associatifs entre les multiples informations qui atteignent ce territoire. C’est à partir de cette fonction comparative notamment que les aires associatives corticales, et que le développement corrélatif des capacités cognitives, pourront alors émerger. Dès lors, les fonctions de comparaison et d’association permettront une confrontation entre les situations extérieures au sujet et le traitement intérieur de leurs informations par les réactions affectives les plus élémentaires.

La troisième et dernière région, le néocortex, recouvre le cerveau paléomammifère. Cette acquisition récente dans l’histoire évolutive culminera avec l’espèce humaine. Durant cette évolution, on note une augmentation importante de la surface du néocortex d’un facteur mille lors du passage du macaque à l’homme. Cette région cérébrale est le siège des capacités cognitives supérieures comme le langage, la poésie ou les mathématiques. Une fois doté d’un néocortex, le cerveau pourra acquérir des sensations conscientes de nature visuelle, auditive, tactile et somatique. De nouvelles solutions aux difficultés quotidiennes seront trouvées grâce aux connexions des circuits du néocortex et à leur capacité de se remodeler en permanence. Les aires associatives qui entourent les aires principales des modalités sensorielles vont aussi se développer. Si les informations provenant du milieu extérieur par les voies sensorielles atteignent les aires de projection primaires, leur analyse (c’est-à-dire leur traitement pour aboutir à une compréhension et atteindre une valeur symbolique) sera assurée par les aires corticales associatives.

Au sein de ce vaste territoire hétérogène qu’est le néocortex, c’est le cortex préfrontal qui culminera chez sapiens en assurant de nouvelles fonctions propres à l’homme comme l’anticipation et la planification de l’action. Avec cette dernière innovation évolutive, des formes complexes d’apprentissage et de mémoire seront inventées. Pour assurer toutes ces fonctions, le néocortex comprend dix milliards de neurones connectés les uns aux autres. Certaines zones sont spécialisées dans des fonctions particulières comme la motricité, le toucher, la vision ou l’audition. À leur proximité s’étendent des régions moins bien délimitées qui intègrent un large répertoire d’informations, ce sont les aires d’association qui assimilent la sensation élémentaire (c’est la perception proprement dite) et l’identifient (c’est la reconnaissance ou gnosie).

À cette classification s’ajoute une autre forme de hiérarchie corticale qui distingue les parties gauche et droite du cerveau. Cette dichotomie provient du fait que les voies nerveuses croisent le plan médian de l’axe corporel sans possibilité de pouvoir répartir équitablement leurs projections de part et d’autre de ce plan de symétrie. Ainsi, les voies de la sensibilité de la moitié du corps gauche sont reçues par l’hémisphère cérébral droit et inversement. De même, la commande de la moitié du corps gauche reste sous la dépendance exclusive de l’hémisphère droit et inversement. Le langage par exemple est principalement traité dans l’hémisphère gauche ; c’est la partie dominante d’un droitier, ou la partie droite chez un gaucher. Ainsi, chez le droitier, c’est le cerveau gauche qui héberge le centre de planification du geste, la parole et les raisonnements de type mathématique, alors que le droit sera plutôt celui du sens artistique et de l’intuition. Mais gardons-nous de règles trop simplistes puisque nous savons que les deux hémisphères échangent en permanence les informations par l’intermédiaire d’une sorte d’autoroute transversale nommée corps calleux.

Deux neurobiologistes, Roger Sperry et Michael Gazzaniga, ont montré que les hémisphères cérébraux séparés après une intervention chirurgicale (split brain), pouvaient fonctionner de façon autonome. L’activité indépendante des deux hémisphères cérébraux conduit à produire des fonctions cognitives distinctes générées à partir d’informations reçues par chacune des parties du cerveau. R. Sperry a même suggéré que cette situation puisse conduire à deux états mentaux différents, deux états de conscience s’ignorant l’un l’autre, une hypothèse encore très débattue aujourd’hui. Nous reviendrons toutefois sur ce point lorsque nous traiterons des hiérarchies du néocortex au chapitre 2.

Nous avons souligné combien l’histoire évolutive du système nerveux a permis d’accroître la représentation mentale du corps et du monde nécessaire pour agir ou pour reconnaître autrui. Le cerveau n’est donc pas un organe comme les autres, c’est aussi un miroir sur lequel repose notre perception de nous-même et, plus important, simultanément celle de l’Autre. Tous nos actes, toutes nos sensations, sont en permanence évalués pour en mesurer l’intérêt individuel ou collectif (pour l’espèce). Mais le propre du cerveau humain est d’avoir développé une relation à l’Autre qui soit régie par un système de valeurs. L’immense développement de notre encéphale a favorisé non seulement l’extériorisation de notre pensée par le langage, ou la manipulation d’outils, mais aussi l’intériorisation de la pensée de l’Autre. Cela revient à conclure que l’homme est capable de vivre l’Autre à travers soi et de faire preuve de compassion. On le verra, l’amygdale est une structure clé dans ce contexte, car elle permet de lire les émotions chez autrui et de réaliser des conditionnements primaires entre des stimuli douloureux ou des renforcements. C’est à son niveau que pourront se construire les représentations, les stratégies d’action, et en même temps, la représentation du monde que construit tout individu. Les boucles d’activation du cortex préfrontal et ses régions sous-corticales permettent au cerveau de donner des valeurs morales à des objets ou des situations abstraites. Nous détaillerons comment les structures sous-corticales du rongeur, qui gèrent ses punitions et ses récompenses, ont évolué vers un dispositif plus complexe qui fait toute la richesse de l’espèce humaine capable d’édicter des règles de conduites morales, de s’émouvoir, de se passionner ou de se révolter.

Cet ouvrage s’achève sur une note volontairement optimiste. Il pose la question du statut de l’homme dans les années à venir. La découverte de la plasticité cérébrale est à l’origine de l’émergence de nouvelles technologies maintenant disponibles au grand public, grâce au programme d’entraînement cognitif, aux psychostimulants et autres molécules « intelligentes » (smart drugs) qui permettent d’optimiser le fonctionnement du cerveau, de le rendre meilleur ou de compenser certaines déficiences par l’implantation d’électrodes qui permettent de délivrer directement du courant dans les structures les plus profondes du cerveau. Les progrès de la médecine régénératrice montrent déjà qu’il est possible de pouvoir reconstituer de nombreux organes comme l’épiderme, les vaisseaux sanguins ou des territoires nerveux lésés. Les méthodes développées initialement dans le domaine théorique des nanotechnologies sont en voie de pénétrer aujourd’hui le monde complexe du vivant. Si toutes les régions cérébrales ne sont pas encore concernées directement par l’ingénierie tissulaire, il est probable que ces nouveaux outils permettront, dans un futur proche, de mieux diagnostiquer, mieux soigner et sans doute améliorer les fonctions cognitives de l’homme sain ou malade. Un meilleur contrôle de la plasticité cérébrale associée à des implants permet aussi d’envisager un être humain doté d’une mémoire surpuissante, d’un cerveau augmenté, d’une vision nocturne presque parfaite, ou encore un être humain capable de prendre le contrôle, à distance, d’un robot uniquement par la pensée. Cette vision d’un cerveau adulte façonnable a conduit Ray Kurzweil31, théoricien du transhumanisme et de la singularité technologique à suggérer que le corps et l’esprit seront prochainement transcendés. Selon ses calculs, la fin de la civilisation telle que nous la connaissons se produira dans trente ans. L’homme immortel serait-il déjà en marche ?








Chapitre 1

Il était une forme


« Créer, c’est aussi donner une forme à son destin. »

Albert CAMUS,


Le Mythe de Sisyphe, 1942.





Parler de créer à propos des origines de cette forme admirable, le cerveau, c’est s’exposer à cette détestation au regard des savants qu’est le créationnisme. Le seul créateur dont la présence effective sur la Terre (comme aujourd’hui dans les cieux) soit attestée, c’est justement le cerveau de l’homme, artisan génial des outils allant de la simple pierre ou du brin de bois jusqu’au langage articulé qui lui permettent d’instrumenter le monde pour le mettre à sa disposition. D’ailleurs, au lieu d’origine, nous préférons dire « commencement » dans le sens utilisé par l’apôtre Jean – au commencement était le Verbe – ou dans celui de Goethe – au commencement était l’Action – et pourquoi pas enfin au sens d’au commencement était l’Amour, qui a notre préférence. Et les rationalistes imbus de rigueur scientifique de s’indigner : il s’agirait là de spiritualisme, de théologie, pire de magie ; un enchantement du monde avec en ombre portée la présence de Dieu. Rien ne permet au scientifique d’infirmer celle-ci, pas plus que de la prouver. Le grand physicien Laplace ne répondait pas à l’empereur qui l’interrogeait : « Dieu n’existe pas », mais : « Je n’ai pas besoin de Dieu pour faire ce que je fais. » Voilà la véritable rigueur. Il faut toutefois insister sur le sens à donner à cette rigueur. Parce qu’au sein même de la communauté scientifique, un clivage règne à ce sujet. Selon leur discipline, les scientifiques ne l’envisagent pas exactement de la même manière. L’un de nous assistait récemment à la prestation d’une mathématicienne qui insistait pour qu’il y ait des mathématiques au lycée. Et de celles-ci, elle disait : « C’est magique ! » Un physicien présent a aussitôt bondi : « En science, il n’y a pas de magie. Il y a des causes. Lorsque je ne sais pas, je cherche à comprendre, je cherche des lois ! » La mathématicienne, qui évolue pourtant dans le domaine de la rationalité absolue, a insisté : « Moi, ma découverte est le produit d’un enchantement. J’enchante le monde avec mes mathématiques et je m’enchante avec mes théorèmes ! »

De la même façon, lorsque nous suggérons qu’« au commencement était l’Amour », nous faisons référence aux débuts de la vie sur la Terre, il y a plus d’un milliard d’années, sans faire intervenir la moindre trace de transcendance. La vie apparaît quand l’Amour vient à la matière et déclenche le grand jeu de reconnaissances entre molécules organiques qui se lient par affinités électives. Rien ne se crée sans énergie. La vie extrait celle-ci du monde, Terre ou Soleil, et elle s’en sert aux fins de sa propre construction. La matière vivante se nourrit de la matière vivante. Les molécules s’associent pour découvrir des formes nouvelles, les éprouvent, les adoptent ou les abandonnent sous l’emprise de la sélection naturelle. L’évolution du vivant commence alors… La forme des organismes traduit la constance et la stabilité des espèces. Cependant, étrange paradoxe, cette identité singulière s’accompagne d’un remaniement permanent qui conduit à la disparition d’espèces anciennes que de nouvelles viennent remplacer.

Ayant pour ainsi dire en tête l’étude du cerveau humain et de ses antécédents dans l’histoire évolutive du règne animal, nous aborderons dans un premier temps, les terres fertiles de l’embryologie ; il s’agira de décrire comment le cerveau a émergé à partir d’un conglomérat de cellules que l’on nomme morula32. Nous verrons aussi comment la génétique moderne, en révélant l’existence d’un plan de construction inscrit dans une séquence génétique particulière, a réintroduit subrepticement la notion antique de forme dans le débat scientifique. Empruntant les pas de Démocrite pour qui la forme désigne l’agencement des parties d’un tout33, nous nommerons structure l’organisation anatomique des entités fonctionnelles du cerveau. Le lecteur sera alors invité à visiter les principales structures du cerveau humain ou des régions homologues34 d’autres vertébrés. En découvrant l’importance de l’expression des gènes du développement35 dans l’émergence de différentes formes et structures du système nerveux, y compris l’encéphale36, la biologie moderne s’est emparée de cette question pour la replacer au centre des débats scientifiques contemporains.

Les généticiens nous apprennent qu’il existe des gènes qui déterminent la place relative des organes les uns par rapport aux autres. Dits « homéotiques37 », ils sont capables d’organiser la structuration précise du corps de l’embryon de l’avant vers l’arrière. Depuis les travaux de Thomas Morgan38, les découvertes fondamentales en génétique ont surtout été réalisées à partir des manipulations d’un insecte, la mouche du vinaigre, appelée aussi drosophile. Sans déroger à cette règle, c’est durant les années 1980 que les gènes homéotiques ont été découverts chez la drosophile. Ils sont à l’œuvre non seulement pour construire le cerveau de l’embryon, mais aussi lorsqu’il s’agit de garantir la conservation de la forme, tel un moule que l’on conserve précieusement, quelle que soit l’espèce considérée. Au cours de l’évolution des espèces, les gènes homéotiques ont ainsi été responsables de l’émergence d’entités anatomiques bien distinctes le long du corps : une tête surmontant un thorax, lui-même situé au-dessus d’un abdomen. Ces entités anatomiques sont dotées de propriétés fonctionnelles qui tiennent aussi bien à leur nature qu’à leur agencement respectif les unes par rapport aux autres dans l’organisme. Nous le détaillerons plus loin, invertébrés et vertébrés sont bâtis sur un schéma général qui respecte cet agencement spatial ordonné par l’action des gènes homéotiques.

C’est grâce à la conservation de ces gènes qu’un œuf de poule donnera invariablement un gallinacé du genre Gallus domesticus ou que l’ovocyte de la femme fécondé par un spermatozoïde humain produira toujours, et sans surprise, un petit humain. Aujourd’hui, les théories modernes du développement nous enseignent que les gènes homologues intervenant dans les mêmes régions du génome, chez des organismes aussi disparates que la mouche et l’homme, sont en quelque sorte des caractères topologiques invariants et donc communs à toutes les espèces – permanence de la forme avec variations.

Bien sûr, l’idée d’une invariance des structures anatomiques, d’une espèce à l’autre, n’a pas attendu l’avènement de la biologie moléculaire pour naître dans l’esprit des chercheurs. L’assertion d’une conservation de la forme rappelle les préceptes défendus jadis par Geoffroy Saint-Hilaire39 pour qui il existait un plan unique d’organisation du vivant. Dès 1796, il a énoncé cette loi sous la forme du « principe d’unité de composition organique », selon lequel les organes, qui peuvent varier de taille ou de fonction d’une espèce à l’autre, occupent une position relative qui demeure constante des insectes aux vertébrés40. Cette conception révolutionnaire était considérée comme radicale à l’époque, car elle s’opposait notamment à la position centrale tenue par l’Académie des sciences et en particulier à celle de Georges Cuvier41.

S’il est un domaine de la vie animale où la pérennité des formes est remarquable, celui des structures nerveuses qui gèrent les désirs, les passions et les différents aspects de l’affectivité, est la marque de tous les vertébrés42. La grande innovation introduite par ces derniers dans l’évolution des espèces n’est pas tant la vertèbre qu’une tête d’un nouveau style43, dont il sera largement question plus loin. Celle-ci rassemble à l’avant du corps les organes sensoriels (yeux, oreilles, organes olfactifs), bien protégés par un masque osseux, pour la recherche et l’approche des proies autour d’une vaste bouche qui les saisira, les tuera et les avalera. Toutes ces formes dérivent d’une même structure embryonnaire, la crête neurale44 constituée de cellules en devenir45 qui, après migration dans le corps et la tête, donneront notamment les os et le tissu conjonctif de la face avec sa gueule vorace et le système nerveux sympathique qui relie le cerveau aux organes vitaux du corps.

Cette organisation de la tête les conduit à regarder le monde de l’avant et leur amène des capacités ouvertes d’investigations sur ce monde que nous pourrions qualifier de curiosité. Ces nouvelles capacités sont liées au système nerveux des vertébrés, ainsi qu’au fonctionnement de gènes du développement, irrégulier dans le temps, qui privilégie certaines parties du corps, entraînant une extraordinaire aptitude de relation au milieu. La contingence s’introduit dans la construction de l’individu. Ce grain de contingence supplémentaire s’accompagne d’un désir accru, moteur de l’ouverture du sujet sur le monde : une subjectivité agissante. Pour le dire autrement, l’animal curieux regarde le monde et l’avenir, serait-on tenté de dire. Bien sûr, il n’y a là ni finalité ni intention.

Ce destin affiché du cerveau des vertébrés nous conduit au cerveau humain. Il est temps d’ouvrir le rideau sur l’atelier du maître tailleur qui confectionne ce cerveau sur mesure.


Derrière la diversité du règne animal, un plan unique

Comment ne pas être ébloui devant la fabuleuse diversité des espèces animales ? Derrière celle-ci se cache en réalité un plan de base, un patron comme en utilisent les couturiers et tailleurs avant d’introduire leurs variations. Et c’est dans le « patrimoine génétique » de chaque individu que ce patron est conservé. L’ensemble des gènes appelé génome est réparti sur les chromosomes au sein du noyau de la cellule qui est – on le sait depuis deux siècles – l’unité de base des êtres vivants.

Certains gènes ont pour fonction principale d’informer les cellules de leur migration durant l’embryogenèse, puis de préciser leur positionnement final afin de contribuer à la formation des organes (étape que l’on nomme organogenèse) dans les trois dimensions de l’espace euclidien : un axe dorso-ventral, un axe antéro-postérieur et un axe latéro-médian (ou droit-gauche46). Par exemple, chez la drosophile, les gènes homéotiques de la famille Hom-C ont comme unique fonction d’assurer la spécialisation sur l’axe antéro-postérieur des différents segments du corps de la mouche. Qu’un gène de cette famille vienne à muter et la mouche sera dotée, non plus d’une, mais de deux têtes. Chez les vertébrés, deux groupes de gènes participent à la mise en place des deux grands axes de l’embryon : il s’agit des gènes Hox47 et Pax48 qui définissent le positionnement cellulaire respectivement le long de l’axe antéro-postérieur et de l’axe dorso-ventral du système nerveux central49.

L’idée relativement ancienne de plan unique d’organisation est à l’origine aujourd’hui d’un concept central en embryologie, celui de zootype. Ce dernier correspond aux patrons particuliers d’expression des gènes qui apportent des informations positionnelles précises et à un stade particulier du développement embryonnaire d’un taxon50. Or la biologie du développement nous apprend que tous les métazoaires51 ont en commun une période de développement durant laquelle tous les embryons de divers phylums se ressemblent. Par exemple, en vertu de ce principe, nous passons tous par un stade embryonnaire durant lequel nous ébauchons des branchies comme nos prédécesseurs aquatiques ? Il est tout aussi surprenant de s’apercevoir que, comme les embryons de poissons, nous développons des arcs branchiaux, de façon transitoire et fugace, qui sont à l’origine, chez l’embryon humain, de l’apparition de six petits sacs de chair, appendus de chaque côté du cou et contenant chacun une excroissance cartilagineuse. Il en va de même pour la notochorde, structure éphémère que nous fabriquons avant de la désassembler pour réutiliser ses pierres de construction dans la fabrication des disques placés entre les vertèbres. Les bâtisseurs d’églises et de châteaux anciens ne procédaient pas autrement.

Le stade particulier du développement où tous les embryons finissent par se ressembler est appelé stade phylotypique52. L’existence de ce passage forcé, où tous les embryons acquièrent la même apparence, tient à la présence d’un complexe conservé de gènes homéotiques53 qui préside à la mise en place du plan d’organisation de tous les métazoaires. Il s’agit des gènes des complexes homéotiques Hox qui ont été probablement parmi les facteurs les plus étudiés pour comprendre l’existence d’une filiation entre espèces.

Lorsque ces gènes subissent des mutations, des « transformations homéotiques » apparaissent, substituant alors un organe à un autre. L’exemple de la transformation d’une antenne de drosophile en patte reste probablement le cas le plus détaillé dans la littérature scientifique54. C’est cette propriété qui incite à considérer cette famille de gènes comme garante de l’identité d’un organisme55. C’est ainsi que la découverte de l’existence d’un complexe de gènes homéotiques commun aux insectes et aux mammifères a eu l’effet d’un séisme dans la communauté des biologistes qui estimaient, jusqu’aux années 1980, que ces animaux avaient des plans d’organisation différents. On sait par exemple que le système nerveux central des insectes, subdivisé en trois parties – protocerebrum, deutocerebrum et tritocerebrum – est positionné ventralement56, tandis que celui des vertébrés est exclusivement placé en position dorsale57.

Les gènes homéotiques constituent un ensemble de gènes très variés, qu’on rencontre chez tous les eucaryotes (cellules possédant un noyau), c’est-à-dire chez les animaux, les végétaux, les champignons et les protistes (eucaryotes unicellulaires). Au sein de ce vaste ensemble du vivant, seuls les gènes Hox proches des gènes homéotiques de la drosophile, et issus probablement d’un même gène ancestral58, forment une famille particulière présente uniquement chez les animaux pluricellulaires.

L’analyse génétique montre clairement que les gènes homéotiques sont regroupés sous la forme d’un complexe porté par le même chromosome de la drosophile. Cependant, l’observation plus détaillée de leur position montre que leur agencement sur ce même chromosome n’est pas fortuit. Au contraire, ces gènes sont agencés selon un ordre précis dans l’espace ; la position des gènes Hox sur le chromosome dépend de la région du corps placée sous son contrôle. Cette règle de correspondance parfaite entre la position des différentes parties du corps et celle des gènes Hox associés à leurs régions cibles, est appelée colinéarité spatiale. Les gènes situés à l’extrémité du chromosome labial interviennent au niveau de la tête, ceux positionnés à l’autre bout du chromosome (domaine abdominal) concernent exclusivement les régions les plus postérieures de l’embryon.

La découverte de l’existence d’un parallélisme entre la carte génétique et l’axe de polarité antéro-postérieure du plan du corps a été réalisée il y a plus de trente ans par Edward Lewis59. Cette règle concerne tous les vertébrés et les poissons primitifs dont le fameux amphioxus60 tant prisé par les biologistes. Ces espèces appartiennent toutes à la lignée des chordés61 et sont séparées des arthropodes depuis plus de cinq cent cinquante millions d’années62. L’universalité du système génétique régulateur du développement embryonnaire montre que des mêmes fonctions génétiques peuvent être partagées au sein du vivant. Cette convergence souligne, s’il était besoin, la très probable origine unique de la Scala naturae.

L’analyse moléculaire des gènes Hox révèle une particularité inattendue pour les biologistes : certains gènes possèdent en commun une région quasi identique. Ce motif répétitif appelé « boîte homéotique » – homeobox en anglais – a par la suite été identifié dans tous les gènes homéotiques de la drosophile63. C’est grâce à l’avènement de la biologie moléculaire, il y a plus de trente ans, que la notion d’homologie a pu être étendue à la notion de structure, d’abord aux molécules, puis aux gènes. La recherche de substrats moléculaires ou génétiques présentant un caractère homologue, c’est-à-dire ayant des séquences communes et provenant de l’évolution d’une même molécule ou d’un même gène présents chez un ancêtre commun, a apporté des critères supplémentaires d’homologie. Ces traits ou critères ont permis aux zoologistes d’établir des relations nouvelles entre différentes structures, par exemple les rapports qu’entretiennent les somites avec le système nerveux central. Ces critères moléculaires ont facilité la résolution de problèmes autrefois considérés comme insolubles, comme la mise en évidence des liens entre le système nerveux des animaux à système nerveux ventral et celui des animaux à système nerveux dorsal ou encore l’émergence de l’encéphale des vertébrés à partir des vésicules (sensorielle ou cérébrale) des prochordés. Pour la première fois, grâce à la découverte des gènes homéotiques, des parentés entre structures très différentes sont devenues soudainement évidentes, comme les mâchoires des agnathes (lamproies) et les arcs aortiques des oiseaux ou des mammifères.

Pour apprécier l’importance de cette révolution en biologie, on citera les travaux qui ont permis de caractériser l’évolution de la structure du complexe Hox chez les métazoaires. Le complexe Hox ancestral des bilatériens (Bilateria, c’est-à-dire des métazoaires à symétrie bilatérale qui possèdent trois feuillets embryonnaires64) comprend huit à dix gènes capables de conférer une identité précise aux différentes régions de l’organisme selon l’axe de polarité antéro-postérieur65. En quelque sorte, le zootype ne représente qu’un ensemble d’informations génétiques qui découpe l’organisme en territoires différenciés se succédant de l’avant vers l’arrière, à la manière des wagons accrochés à une locomotive.

Denis Duboule a prolongé ce concept central de l’embryologie en suggérant que le contrôle de l’expression des gènes homéotiques puisse suivre une autre règle : celle de la colinéarité temporelle qui permet de procéder à la construction de l’organisme de l’avant vers l’arrière66. Selon cette méthode, la partie la plus antérieure du corps serait la première à se former, alors que les régions les plus postérieures s’ajouteraient progressivement les unes aux autres. Lorsque cette colinéarité temporelle n’est plus respectée, par exemple suite à une mutation, le corps de l’animal montre une substitution d’un organe à un autre, c’est l’homéose. Le généticien allemand R. Goldschmidt appelait ces mutants des monstres prometteurs67, car ils sont susceptibles de se révéler par la suite mieux adaptés que la norme actuelle de l’espèce68. Dans ce cas, l’organe apparu de manière ectopique est intact ; il se prêtera à de nouvelles fonctions chez le mutant. Par leur caractère spectaculaire, deux exemples sont restés célèbres chez la drosophile : la mutation antennapedia qui se traduit par l’apparition des pattes à la place des antennes, et bithorax où le troisième segment thoracique est transformé en deuxième segment thoracique ; dans ce dernier cas, la mouche mutante possède deux paires d’ailes au lieu d’une seule.

En débutant le chantier par la partie la plus antérieure du corps, la construction de l’embryon nous rappelle aussi l’histoire évolutive (la phylogénie) des vertébrés qui ont émergé munis d’une nouvelle tête. Nous reviendrons plus loin sur ce point très important pour comprendre la construction d’un organe très singulier, le cerveau, dans lequel s’inscrivent les facultés psychiques de l’homme.

Rappelons que les vertébrés sont des chordés dont les plus anciens représentants connus, les céphalochordés69, datent du début de l’ère primaire70. Leur corps est composé d’un ensemble répétitif de segments où il est impossible de distinguer le cou, le thorax, l’abdomen, le bassin et la queue. Dans ce cas, les fonctions que doivent assurer les différentes régions du corps ne peuvent être coordonnées spatialement que grâce à l’intervention d’un système de communication efficace, le système nerveux. L’identité des différents territoires du corps reste donc associée à la nature des circuits nerveux qui les innervent. Pour répondre à ce défi et permettre à chacune des régions du corps d’être innervée par un circuit nerveux particulier, il faut bâtir selon des règles harmonieuses. Ce défi n’est pas simple, si l’on tient compte du nombre d’animaux disposant d’un véritable système nerveux. Comment construire de façon invariable et concertée le corps de plus d’un million d’espèces dotées d’un système nerveux central ?

Face à la grande variété de formes et malgré la diversité des comportements que les circuits nerveux sont censés devoir gérer, une convergence anatomique et fonctionnelle révèle l’unité fondamentale de construction du vivant. Cette convergence de structures entre espèces bien différentes implique que les unités périphériques organiques et sensorielles soient mises en place de façon coordonnée avec les centres nerveux. Cette nécessité d’opérer de façon concertée, la construction de l’axe nerveux central (ou névraxe) et celle des entités périphériques, est à l’origine du zootype neuronal71, extension du concept de zootype défini précédemment. Nous reviendrons un peu plus loin sur cette notion importante qui permet d’expliquer nombre de contraintes à respecter lorsqu’il s’agit de construire un système nerveux.

Cet aperçu de la biologie du développement souligne le rôle clé des gènes Hox dans l’émergence d’innovations développementales et morphologiques chez les métazoaires72. Hormis les spéculations assez audacieuses pour l’époque de Geoffroy Saint-Hilaire en 1822, la définition d’un animal s’est toujours restreinte au contexte fonctionnel, voire comportemental. Un poisson nage, un oiseau vole. L’animal était défini alors comme un être vivant qui pouvait se mouvoir, se nourrir et répondre aux sollicitations de son environnement. La découverte du rôle clé des gènes Hox a permis de comprendre comment un organisme vivant pouvait être contraint par l’expression de gènes qui gouvernent la forme de ses organes (les gènes homéotiques), plutôt que par la présence de gènes qui régulent des grandes fonctions physiologiques. Cette conception moderne où la forme prévaut sur la fonction s’inscrit en totale rupture épistémologique avec les thèses antérieures qui, à l’instar de ce qu’énonçait Cuvier, reposaient sur une classification des organismes selon des critères fonctionnels.

La structure si complexe de notre cerveau ne tient finalement qu’à une poignée de gènes homéotiques capables d’orchestrer son développement pour lui attribuer la forme si caractéristique que nous lui connaissons chez l’adulte.

Si la découverte de la fonction des gènes homéotiques dans la construction des formes doit beaucoup aux observations des mutants « monstrueux », elle s’est aussi trouvée fortuitement enrichie par l’apport de théoriciens qui se sont penchés, après les philosophes, sur la question ancienne de la genèse des formes. Ainsi a-t-on vu naître, ces dernières décennies, des théories mathématiques qui formalisent la production et la dynamique des formes du vivant. Elles ont pris différentes appellations, comme la théorie des catastrophes formulée par René Thom73, celle des systèmes dissipatifs chère à Ilya Prigogine74, celle des fractales de Benoît Mandelbrot75 ou encore celle du chaos avec ses attracteurs étranges formulée par David Ruelle76. Ces réflexions ont permis de formaliser et de donner du sens à l’énorme corpus de données expérimentales que les biologistes accumulaient de manière éparse et dont la comparaison était rendue difficile en raison de la variété des modèles expérimentaux utilisés. Il est remarquable de constater que ces modèles théoriques ne font que souligner la conservation des caractères topologiques les plus importants du plan d’organisation commun à toutes les espèces animales. Conclusion qui rejoint les théories formulées naguère par D’Arcy Wentworth Thompson (1860-1948) dans Forme et croissance qui a marqué un tournant radical dans l’étude des formes du vivant (la morphogenèse) à partir d’outils empruntés aux mathématiques et à la physique77. Quel bel hommage rendu par les successeurs de ce brillant savant !
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