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Introduction


Je sors du restaurant. Je me retrouve sur le trottoir et je dois reprendre ma voiture pour rentrer chez moi. Dois-je me diriger vers la droite ou vers la gauche ? M’étais-je garé rue du Président-Édouard-Herriot ou place Bellecour, comme à mon habitude ? À moins que ce ne soit quai des Célestins, comme la dernière fois… Pourtant, il me semble que ce n’est aucune de ces trois possibilités. Où est donc ma voiture ? Je sais que je ne l’ai pas laissée dans un parking souterrain mais le long d’un trottoir. Lequel toutefois ? Impossible de savoir ! Je vais tenter de me remémorer le trajet qui m’a mené à la place où j’ai finalement laissé mon véhicule. Je vais essayer de me rappeler les différentes boucles (pas trop nombreuses, sinon j’aurais probablement fini par opter pour un parking souterrain) qui m’ont permis de trouver cette place. Pas facile !

Cette situation est parfaitement banale et nous sommes nombreux à l’avoir vécue. Sa banalité n’enlève rien à l’anxiété que l’on peut ressentir sur le moment : peur de ne pas retrouver son véhicule, peur d’errer assez longuement à sa recherche (mon pire souvenir dans le domaine a été une recherche de quarante-cinq minutes sur un parking d’aéroport ; depuis, je privilégie le tramway), mais surtout peur quant à ses capacités cognitives, c’est-à-dire les facultés qui permettent au cerveau de disposer des informations nécessaires à son fonctionnement. Cette dernière peur est la moins facile à maîtriser : est-il normal de ne pas retrouver sa voiture ? Est-ce le symptôme d’une détérioration ? Dois-je m’inquiéter ? Comment faire pour qu’un tel incident ne se reproduise pas ?

Ce livre fait le point sur ces questions. Les difficultés que l’on peut rencontrer dans ce type de situation peuvent avoir des causes multiples : je ne me souviens pas de l’emplacement de ma voiture parce que je n’étais pas attentif lorsque je me suis garé ; je ne me souviens pas de l’emplacement de ma voiture parce que j’ai depuis quelque temps des difficultés à me servir de ma mémoire, ou bien encore : je ne me souviens pas de l’emplacement de ma voiture parce que je n’avais pas planifié mon trajet, ayant emprunté différentes rues au hasard. La première hypothèse reflète un trouble (probablement passager) de l’attention. La deuxième hypothèse reflète un trouble de la mémoire – est-ce que l’entourage l’a perçu ? La troisième hypothèse reflète un trouble des fonctions exécutives.

Ce livre a pour objectif de vous familiariser avec chacun de ces aspects afin de répondre à une question : qu’est-ce qui préserve ou permet d’augmenter les performances de mon cerveau ? En effet, nous sommes tous amenés à nous poser la question angoissante du maintien ou de la perte de nos capacités au fil des années. Il est donc important de savoir ce qu’est un vieillissement normal du cerveau et ce qui lui permet de résister au mieux aux facteurs de détérioration. De manière surprenante, notre cerveau a la capacité de se modifier, de s’améliorer grâce à ce que l’on appelle la « plasticité cérébrale ». Cette plasticité est le support efficace de la lutte contre les effets de la détérioration qui peut survenir lors du vieillissement normal ou de manière plus rapide et intense lors de maladies dans lesquelles le cerveau se dégrade (ces maladies – dont la maladie d’Alzheimer – sont appelées neurodégénératives).

L’efficience cognitive – en d’autres termes la capacité à traiter de la manière la plus adéquate possible les informations soumises à notre cerveau – est un gage de bon fonctionnement. Bien comprendre ce qu’on lit et ce que l’on entend à la télévision ou à la radio, non seulement contribue non seulement à l’agrément du quotidien, mais permet également d’avoir une insertion correcte dans la société. Dans tout échange, bien comprendre ce que dit autrui est indispensable pour interagir correctement avec lui, c’est-à-dire pour avoir, au mieux, une chance de trouver et de conserver un emploi et, au moins, la possibilité de bénéficier de loisirs collectifs. L’interaction avec autrui stimule notre cerveau. Les émotions positives – mais aussi parfois les émotions négatives – sont non seulement le fondement de notre bien-être, mais également le support d’un apprentissage solide. Tous les modes de communication ont des répercussions positives sur le cerveau à travers la création de nouvelles voies de communication entre les neurones et entre les différentes aires du cerveau, en favorisant la plasticité cérébrale. La clé de notre bonne santé intellectuelle se situe dans la capacité à interagir avec autrui : l’isolement est très délétère pour l’être humain.

Vous l’avez compris, ce livre traite de la capacité de l’esprit à disposer des données nécessaires pour bien fonctionner. Cela implique de pouvoir capter les informations pertinentes en y étant attentif, d’être apte à les retenir et d’être capable de les intégrer dans des plans d’action prenant en compte le contexte environnant.

Enfin, il est possible d’identifier les facteurs qui améliorent les capacités du cerveau et d’autres qui les altèrent. A priori, on peut penser qu’il faut faire travailler son cerveau pour en développer les capacités, comme on fait travailler ses muscles pour en développer l’efficacité. Cette analogie a-t-elle lieu d’être ? Quelles activités et quel mode de vie peuvent permettre de développer notre cerveau, de maintenir son fonctionnement optimal ou, au contraire, le conduire à se dégrader ? Avant d’aborder les facteurs extérieurs – dépendant de notre mode de vie et sur lesquels nous avons donc un contrôle – qui ont une influence sur le fonctionnement du cerveau, le début de l’ouvrage traite de facteurs sur lesquels nous n’avons, a priori, pas de contrôle. Il s’agit des effets d’un vieillissement normal ou d’un vieillissement exacerbé par une maladie neurodégénérative. Considérer une évolution dont l’issue est inévitablement funeste serait absurde si nous n’avions aucune prise sur elle. Or, ainsi que le montre toute la troisième partie du livre, ce n’est certainement pas le cas : les facteurs extérieurs – et donc notre mode de vie – conditionnent, en partie, cette évolution. Il est donc crucial de regarder en face ce qui va déterminer la qualité des dernières années de notre existence, voire de notre vie dans son entier… Au total, les clés d’une bonne santé cérébrale sont dévoilées dans ce livre. Toutes les informations qu’il apporte sont fondées sur des données scientifiques récentes1.




1- Les références sur lesquelles il se base sont regroupées par chapitre et fournies en fin d’ouvrage.










Première partie

Le cerveau :
 développement,
 plasticité
 et détérioration





Considérer ce qui peut être bon ou mauvais pour mon cerveau nécessite d’en connaître l’organisation et le fonctionnement. Être attentif aux conséquences du vieillissement du cerveau, qu’il s’agisse du vieillissement normal ou d’un vieillissement aggravé par la maladie, conduit à en prendre particulièrement soin. Ces conséquences seront donc également exposées.






Chapitre 1

Le développement
 du cerveau



Les cellules et leurs connexions : neurones et synapses

Le cerveau est un organe extrêmement sophistiqué. Son organisation très complexe, à l’origine de la richesse de ses performances, se met en place progressivement durant toute la croissance. Il se développe essentiellement avant la naissance, mais aussi pendant l’enfance. Chez l’embryon (c’est-à-dire durant les trois premiers mois de la grossesse), l’ébauche du cerveau, qui est appelée tube neural, commence à se développer moins de quatre semaines après la fécondation de l’ovule par un spermatozoïde.

Plusieurs phases de développement se succèdent, durant lesquelles des cellules souches sont amenées à se multiplier à grande vitesse (durant les six derniers mois de la grossesse, 250 000 neurones sont créés dans le cerveau du fœtus à chaque seconde) et à migrer à la surface du cerveau.

La maturation du cerveau implique la création de connexions entre les neurones. Ces connexions, qui leur permettent de communiquer, reposent sur le développement de prolongements, appelés axones et dendrites. Les connexions, ou synapses, permettent non seulement l’échange d’informations entre neurones, mais aussi la croissance des cellules de soutien, appelées cellules gliales. Ces connexions contribuent également, du fait des tensions qui sont créées, au creusement d’échancrures à la surface du cerveau.

Progressivement, le cerveau prend ainsi l’aspect d’une noix recouverte de nombreux sillons sinueux et ramifiés. Sa consistance ne s’apparente, par contre, pas du tout à celle d’une noix, mais plutôt à celle d’un bloc de gelée épaisse pesant environ 1,3 à 1,4 kilo. Le poids et le volume du cerveau humain dépendent non seulement du nombre de neurones mais également de la quantité des prolongements neuronaux.




Au cours de la grossesse

Avant même six mois de grossesse, le nombre de neurones présents dans le cerveau du fœtus excède largement le nombre que l’on observe chez l’adulte. Cette différence est expliquée par le fait qu’un nombre immense de neurones et de synapses disparaît progressivement durant la fin de la grossesse et pendant l’enfance. Finalement, chez l’adulte, le cerveau ne contient « plus que » 100 milliards de neurones, chacun d’entre eux étant connecté à plusieurs milliers et jusqu’à 10 000 autres neurones.

L’élimination de très nombreux neurones contribue à la maturation du cerveau en ne maintenant que ceux qui prennent part de manière significative à la transmission de l’information. Dans certaines régions du cerveau, l’adulte a 40 % de neurones en moins que le nouveau-né. Cette sélection synaptique et neuronale est interprétée comme permettant de ne garder que les circuits qui sont utiles au fonctionnement cérébral et de supprimer ceux qui ne le sont pas. Des réseaux neuronaux complexes se créent ainsi aux dépens de réseaux plus simples, au fur et à mesure que l’individu grandit et mûrit et que son comportement se complexifie. Pendant la grossesse, les connexions entre neurones sont en effet modifiées en permanence par la formation ou la disparition de synapses. Les neurones les moins utiles ou ceux qui sont endommagés sont éliminés progressivement.

La consommation de produits toxiques (alcool, drogues diverses et médicaments) ou le développement de certaines maladies par la mère durant la grossesse peuvent altérer la multiplication des cellules souches ou favoriser l’élimination des neurones, au détriment des performances du cerveau de l’enfant à naître.

Au cours de certaines périodes de la grossesse, dites périodes critiques, le programme génétique responsable du développement du cerveau est particulièrement sensible aux effets de l’environnement. La période précédant la naissance (période prénatale) est en particulier sensible aux modifications de l’environnement dans lequel vit la mère. L’exposition de la mère à un environnement stressant durant la période prénatale peut entraîner une altération du développement du cerveau du fœtus, favorisant ultérieurement l’apparition de troubles de la mémoire liés à l’âge.

Les conséquences d’un stress précédant la naissance ont été étudiées chez l’animal. Le fait de soumettre des rates en gestation à un stress diminue la capacité du cerveau des ratons qui naîtront à produire de nouveaux neurones (en particulier au niveau d’une région appelée hippocampe, qui est impliquée de manière centrale dans la mémorisation et le rappel de toute information conservée par le cerveau, ainsi que dans la capacité à se repérer dans l’espace) durant toute l’existence des animaux. Cette anomalie a pour conséquence des retards d’apprentissage (qui s’expriment, par exemple, dans des épreuves de type labyrinthe aquatique). Ces animaux souffrent également d’une gestion anormale du stress (s’exprimant par la sécrétion excessive d’une hormone du stress appelée cortisol) qui pourrait être la cause des anomalies observées au niveau de l’hippocampe.

Il est toutefois positif de noter que les effets de ce stress prénatal sont potentiellement réversibles grâce à certaines modifications de l’environnement dans lequel est placé le raton après sa naissance. En effet, la manipulation des ratons pendant les premières semaines de vie s’est montrée efficace pour diminuer les effets délétères du stress prénatal. Malgré son caractère relativement ponctuel, cette manipulation a des conséquences qui peuvent être observées à long terme, puisqu’elles s’expriment jusqu’à la fin de la vie de l’individu. Au total, un stress intervenant durant le développement entraîne des anomalies de la sécrétion d’une hormone, le cortisol (via ce que l’on appelle une hyperactivité de l’axe corticotrope), qui conduisent elles-mêmes à une diminution de la capacité de l’individu à produire de nouveaux neurones, augmentant ainsi consécutivement le risque de problèmes de mémoire liés au vieillissement. À l’inverse, la production de nouveaux neurones est favorisée par des expériences de vie riches et l’absence de stress pré- ou postnatal.

Il n’est pas absurde d’extrapoler à l’être humain ces résultats obtenus chez l’animal. Ils montrent l’importance du soin apporté à la mère à la fin de la grossesse puis au nouveau-né et laissent penser que ceux-ci peuvent jouer un rôle dans la prévention des troubles mentaux ou des troubles de la mémoire liés à l’âge.










Chapitre 2

Comment le cerveau
 est-il structuré
 et comment
 fonctionne-t-il ?



Où les neurones sont-ils situés dans le cerveau et comment communiquent-ils entre eux ?

Le cerveau regroupe des régions ayant des caractéristiques distinctes, chacune d’entre elles jouant un rôle déterminé dans la pensée et le comportement. Les neurones (du moins les corps cellulaires, c’est-à-dire la partie centrale des cellules, hors prolongements) sont placés dans la substance grise (ou cortex), qui est située à la surface du cerveau, ainsi que dans les noyaux gris centraux, alors que les prolongements s’étendent dans la substance blanche, localisée sous le cortex (Figure 1).
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Figure 1. La substance grise et la substance blanche sur une coupe horizontale du cerveau.
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Figure 2. Les différents lobes du cerveau et le cervelet sur une vue latérale gauche du cerveau.




La structure du cortex se met essentiellement en place durant les six derniers mois de la grossesse. Dans les régions les plus évoluées (c’est-à-dire au niveau des lobes frontaux, pariétaux et occipitaux, voir Figure 2), le cortex compte plusieurs couches (voir Figure 3), comprises entre les méninges (enveloppes du cerveau) et la substance blanche. On y trouve des neurones avec leurs prolongements, des cellules gliales (dont les astrocytes) jouant le rôle de tissu de soutien et de petits vaisseaux sanguins (capillaires). Entre les corps cellulaires des neurones et des cellules gliales, il y a une multitude de capillaires et un enchevêtrement d’axones, de dendrites et de prolongements des cellules gliales.
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Figure 3. Structure du cortex cérébral (la surface du cerveau, recouverte par les méninges, est en haut).




Le cortex est constitué de couches distinctes dans lesquelles se répartissent les corps cellulaires des neurones. Les colorations de gauche et du centre font ressortir les corps cellulaires, alors que celle de droite permet de visualiser l’enchevêtrement des prolongements cellulaires (axones et dentrites).

La couche la plus superficielle du cortex (couche 1) comprend peu de cellules, la grande majorité des neurones étant de petite taille avec une arborescence locale (restant à l’intérieur de la substance grise). Les neurones établissant des connexions avec les autres zones cérébrales sont essentiellement situés dans les couches 2 et 4 (petits neurones pyramidaux), ainsi que 3 et 5 (grands neurones pyramidaux et neurones pyramidaux de formes atypiques). Ces couches comprennent aussi des neurones ayant une action locale. Chaque neurone pyramidal est connecté à d’autres neurones par ses 6 000 à 10 000 épines dendritiques, situées sur ses dendrites et sur la partie initiale de son axone. Cet axone s’étend généralement à l’extérieur de la région cérébrale où est situé le neurone en question.

Cette organisation prend un caractère plus rudimentaire dans certaines aires cérébrales, où elle se caractérise par des couches moins distinctes ou moins nombreuses. Cette organisation est retrouvée dans les zones les plus primitives, comme la formation hippocampique (impliquée dans les émotions et la mémoire – cette dernière fonction, qui est essentielle, a déjà été évoquée plus haut à travers le rôle de l’hippocampe, situé au centre de la formation qui porte son nom) et la formation rhinencéphalique (impliquée dans l’odorat et les émotions). On observe alors uniquement une couche granulaire superficielle et une couche profonde de cellules pyramidales.

L’architecture de chaque zone du cortex dépend des facteurs suivants : migration, croissance et différenciation des neurones (sous le contrôle de facteurs de croissance spécifiques), développement des prolongements neuronaux et des cellules gliales, mort cellulaire programmée, mort cellulaire dans le cadre du vieillissement normal ou de maladies touchant le cerveau.

La communication entre neurones, sur laquelle repose la capacité du cerveau à produire la pensée (sujet de ce livre, d’où l’intérêt de considérer ces notions pouvant paraître arides avant d’aller plus loin), implique une activité électrique des neurones se manifestant par des courants (appelés potentiels d’action) circulant à la surface de leurs prolongements et coïncidant avec le passage à travers leur membrane d’ions spécifiques. Cette activité est suscitée par des excitations en provenance d’autres neurones, impliquant des substances chimiques nommées neurotransmetteurs et la perméabilité à certains ions.




Quels sont les liens entre le cerveau et la pensée ?

L’activité du cerveau sous-tend la pensée. Le lien entre la structure du cerveau et le fonctionnement de l’esprit humain est certes complexe. Toutefois, l’activité cérébrale (qu’elle soit spontanée ou consécutive à une stimulation externe) est déterminante pour maintenir les connexions synaptiques. Chaque réseau de neurones est donc sélectionné par des facteurs génétiques mais aussi par l’utilisation qu’en fait chaque individu quand il pense, agit, etc.

Penser requiert l’analyse des très nombreuses informations qui proviennent du milieu extérieur via les organes des sens et leur intégration avec des informations en mémoire. Cette analyse est mise en œuvre par certaines zones spécifiques du cerveau dites sensorielles. Le cerveau permet également la réalisation de toutes nos actions grâce à des zones motrices et prémotrices. Entre les aires sensorielles, qui analysent les informations, et les aires motrices, il existe des zones dites d’associations qui sont reliées à plusieurs autres zones du cerveau et sont ainsi capables d’intégrer un grand nombre d’informations, ce qui est nécessaire pour servir de base à la réalisation des comportements ayant un minimum de complexité. Les fonctions dont il est question dans ce livre reposent sur le fonctionnement de ces zones précises. Elles sont fondamentales pour l’élaboration de la perception sensorielle consciente, qui conduit à un comportement adapté à un environnement en perpétuelle évolution. La perception consciente correspond à l’activité qui permet d’identifier, de reconnaître, de désigner ce qui est perçu. Elle fait intervenir les expériences antérieures, c’est-à-dire les informations en mémoire. Enfin, la mise en œuvre des actions est régie par les intentions de la personne grâce à des fonctions mentales complexes, telles que la théorie de l’esprit, c’est-à-dire la capacité à se représenter les émotions, les désirs et les intentions d’autrui.




Le cerveau évolue-t-il encore chez l’adulte ? Existe-t-il une plasticité cérébrale ?

Le cerveau n’est pas un organe dont la constitution est figée à la naissance. Il est non seulement soumis à d’importants remaniements au cours de sa construction, qui se déroule essentiellement pendant la grossesse, mais il reste également plastique (c’est-à-dire malléable) après même la fin de sa maturation. Il continue à se modeler en permanence au niveau microscopique. Pendant l’enfance, de nouvelles connexions, correspondant à de nouveaux apprentissages, sont établies à chaque instant entre les neurones, alors que d’autres, en rapport avec des dispositions qui ne sont plus utilisées, disparaissent dans le même temps. Il est donc clair que tout n’est pas joué à la naissance. La plasticité est le support de la capacité du cerveau à résister aux outrages du temps et de la maladie. Il est donc essentiel d’en bien comprendre les mécanismes afin de pouvoir la solliciter au mieux.


[image: images] De nouvelles connexions entre les neurones : la plasticité synaptique

La capacité à générer de nouvelles connexions ou à modifier les propriétés des connexions existantes est appelée plasticité synaptique. C’est l’une des formes de la plasticité mise en œuvre par le cerveau. C’est un phénomène essentiel. En effet, en tant que support de la mémorisation, elle permet les apprentissages.

Certains changements dans l’architecture du cerveau sont responsables des modifications de connaissances et de procédures sur lesquelles repose l’apprentissage. L’acquisition de connaissances peut entraîner des modifications de l’architecture du cerveau de plusieurs types : une évolution des connexions entre neurones ou de leur efficacité, ou encore une modification des propriétés de certains neurones. Ces trois mécanismes correspondent à trois formes de plasticité, intervenant dès le développement embryonnaire et jouant un rôle durant toute la vie du sujet. Ils sont impliqués dans tout apprentissage.

Le développement et la maturation du cerveau impliquent la formation et la sélection de circuits de neurones, qui dépendent elles-mêmes de la création et de la sélection des synapses. Elles sont principalement à l’œuvre durant l’enfance et l’adolescence. Durant ces périodes très riches en nouvelles expériences, de très nombreux circuits de neurones se construisent, cette activité marquant progressivement le pas à partir de la puberté. Le fait que le cerveau des adolescents ne soit pas complètement mûr explique les effets particulièrement délétères et partiellement irréversibles (avec persistance à l’âge adulte de troubles de la mémoire et de l’attention, diminution significative des capacités intellectuelles1, réduction de la capacité à initier des actions et à engager des relations et augmentation du risque de schizophrénie) d’une consommation régulière de cannabis durant cette période de l’existence. Si l’organisation globale du cerveau (c’est-à-dire en pratique la multiplication des neurones, ainsi que la multiplication et la sélection des synapses) dépend de facteurs génétiques, la constitution des voies de communication entre neurones (qui retentit sur l’organisation fine du cerveau) est la conséquence des expériences de la personne. Plus les interactions avec l’environnement sont riches, plus nombreux sont les circuits créés et plus vastes sont les potentialités ultérieures de la personne.

Les connexions entre neurones s’établissent à partir des expériences vécues. Celles qui ne sont plus sollicitées, car les situations qui ont contribué à les générer ne se reproduisent pas, sont amenées à disparaître. Celles qui n’ont jamais été sollicitées ne se développent pas du tout. La capacité du cerveau à se modifier selon certains types de données (en particulier les stimulations courantes dans un milieu naturel) est particulièrement vive durant l’enfance. Ceci explique que la privation de telles stimulations soit extrêmement délétère pour le cerveau, entraînant un retard de maturation. Enfin, ce type de mécanismes permet de mieux utiliser les ressources cérébrales et de faire face aux changements éventuels de l’environnement auquel l’enfant est confronté.

À l’âge adulte, l’apprentissage est contraint par l’architecture du cerveau qui s’est mise en place pendant l’enfance. La plasticité synaptique n’entraîne plus aussi régulièrement des créations de connexions entre neurones. Elle utilise alors plutôt les connexions déjà établies. L’apprentissage implique ainsi des changements de propriétés des synapses, à travers, en particulier, ce qu’on appelle dans le langage technique une potentialisation à long terme. Ce mécanisme correspond au fait qu’après une stimulation à haute fréquence d’un neurone, celui-ci exprimera pendant plusieurs semaines des réactions plus amples qu’auparavant pour une stimulation du même ordre.

D’autres types de changements, correspondant à différentes modifications de la réponse d’un neurone soumis à une même stimulation, peuvent intervenir. Ils peuvent concerner les propriétés intrinsèques des neurones ou les propriétés des synapses. Ces changements fonctionnels peuvent intervenir au niveau du cerveau pendant toute l’existence et pas seulement durant les premières années de vie. C’est le fondement de tout apprentissage.

De fait, la plasticité cérébrale est le support de nouvelles connaissances et de nouveaux savoir-faire, mais elle est aussi celui d’une possible restauration des fonctions, à travers la malléabilité des circuits nerveux et des synapses. Une zone du cortex sensoriel qui ne reçoit plus d’informations sensorielles devient ainsi capable de traiter les informations en provenance des régions voisines. Des études ont en particulier mis en évidence que l’ablation d’une rangée de poils de la moustache du rat (appelés vibrisses) conduit à une réorganisation des zones du cerveau consacrées à la pilosité du museau de l’animal. Les poils contigus à ceux qui ont été enlevés investissent ainsi une zone plus grande au niveau du cortex. Ils se retrouvent, dès lors, mieux représentés au niveau du cerveau.

A contrario, une région à laquelle la quantité d’informations fournies par les organes des sens augmente est amenée à se développer aux dépens des zones voisines, comme l’illustre l’un des mécanismes d’adaptation adopté par le cerveau face à une lésion (voir quelques paragraphes plus bas, p. 31).

Grâce à de tels mécanismes, le cerveau est modifié par l’expérience. Plus il est sollicité, plus sa capacité à transmettre et à traiter des informations se développe. Le cerveau est ainsi qualifié de plastique ou de malléable. La plasticité du cerveau s’exprime en premier lieu pendant la grossesse, permettant la création des principaux réseaux qui sous-tendent l’activité cérébrale. Elle est encore présente durant l’enfance, mais aussi dans une moindre mesure à l’âge adulte. Elle est suscitée par toutes les expériences auxquelles nous sommes confrontés. Elle permet un remodelage permanent des connexions nerveuses qui dépendent des gènes. Cette interaction étroite entre les effets des gènes, la structure du système nerveux et l’impact de l’environnement contribue à la nature unique de l’identité de chaque personne.




[image: images] Comment le cerveau s’adapte-t-il à une blessure ?

La plasticité du cerveau est sollicitée de manière très intense face aux blessures (lésions et maladies) qu’il peut subir. Elle permet une compensation des déficits qui sont générés par ces lésions, ainsi que nous allons le voir. Dans de telles circonstances, la plasticité du cerveau peut s’exprimer de quatre manières différentes.


Premier type de plasticité face à une lésion : reprise des fonctions perdues par l’hémisphère non atteint

Le premier mécanisme d’adaptation consiste en la reprise des fonctions qui étaient assumées par la zone lésée par la région homologue de l’autre hémisphère (zone localisée dans la région située au même emplacement, de l’autre côté du cerveau). Ainsi, lorsqu’un côté du cerveau est touché, l’autre côté est en mesure de reprendre son travail.

Le cas d’un adolescent illustre ce mécanisme de réorganisation interhémisphérique. Ce jeune homme était atteint d’une lésion très importante du lobe pariétal droit (voir plus haut la Figure 2) consécutive à un accident survenu à l’âge de 7 mois. Cette zone du cerveau traite habituellement les informations visuelles dans leur contexte spatial (dites informations visuo-spatiales). Or ce garçon n’avait pas de difficultés à prendre en compte les données en rapport avec l’espace, mais des difficultés en calcul. Le calcul impliquant normalement le lobe pariétal gauche, il est probable que cette zone avait repris chez ce jeune homme la fonction du lobe pariétal droit afin de compenser les difficultés visuo-spatiales qui auraient dû survenir, au prix d’une diminution des performances en calcul. Cette interprétation a été confirmée par des données d’imagerie cérébrale (imagerie par résonance magnétique fonctionnelle ou IRM fonctionnelle) qui ont montré que les tâches en rapport avec l’espace étaient en effet, chez cet adolescent, gérées par le lobe pariétal gauche. Dans un tel cas, la destruction précoce d’une partie de la moitié droite du cerveau a ainsi conduit, dans une optique de compensation, sa moitié gauche à prendre en charge des tâches qui ne lui incombent normalement pas.




Deuxième type de plasticité face à une lésion : réaffectation d’une zone du cerveau

Le second mécanisme d’adaptation utilisé par le cerveau pour contrer les effets d’une lésion ou d’une anomalie consiste à assigner une nouvelle fonction à une zone donnée, en lui faisant parvenir des informations qu’elle ne reçoit pas normalement. Par exemple, chez un aveugle précoce, la lecture du braille peut entraîner l’activation du lobe occipital (voir plus haut la Figure 2). Le lobe occipital, qui habituellement traite les informations visuelles, a acquis dans ce cas une nouvelle fonction qui consiste à analyser ce qui est perçu par les capteurs sensoriels situés au bout des doigts, c’est-à-dire des données tactiles.




Troisième type de plasticité face à une lésion : occupation des zones voisines

Le troisième mécanisme d’adaptation (appelé map expansion) consiste en l’activation de zones adjacentes voisines de la région lésée (alors que dans le deuxième mécanisme, il pouvait s’agir de régions éloignées). Il concerne, par exemple, les aphasiques (personnes ayant perdu le langage), chez qui l’on observe fréquemment une activation de zones proches de la lésion.

Un tel mécanisme est également illustré de manière spectaculaire par la réorganisation du fonctionnement du cerveau faisant suite à la transplantation des mains. Le travail des équipes de Jean-Michel Dubernard et d’Angela Sirigu a en particulier montré qu’après une transplantation des deux mains chez une personne amputée, la partie du cerveau qui sous-tend la motricité manuelle reprend de l’espace au détriment de celle qui est impliquée dans la motricité du visage. En effet, à la suite de l’amputation, les zones antérieurement responsables du mouvement des mains sont affectées aux mouvements du visage. Or, quelques mois après la double transplantation, les mouvements des mains entraînent une activation des zones qui avaient été dévolues temporairement au visage. Il a pu être montré, à l’aide d’examens par imagerie du cerveau, que les zones activées lors des mouvements des mains se sont déplacées de 10 millimètres pour la main droite et de 7 millimètres pour la main gauche. Au total, ce type de réorganisation va dans le sens de l’aphorisme généralement attribué à Claude Bernard : « La fonction crée l’organe et l’organe s’adapte à la fonction » (ici, le cerveau se consacre au visage ou aux mains selon les besoins).




Quatrième type de plasticité face à une lésion : compensation du déficit par des stratégies cognitives

Le quatrième mécanisme d’adaptation consiste en la réalisation des tâches par un traitement différent des informations auxquelles la personne est confrontée. L’utilisation de stratégies alternatives, impliquant des zones du cerveau distinctes, peut être proposée en tant que traitement. Cela peut s’illustrer par l’utilisation de la mémoire visuelle chez des personnes ayant une altération de la mémoire verbale (en associant des images aux notions à retenir par exemple). Chez les personnes ayant une lésion du cerveau ou une maladie affectant son fonctionnement, l’amélioration des performances passe par un entraînement spécifique assorti d’un apprentissage stratégique. Cette rééducation s’appelle remédiation cognitive, une forme d’entraînement cognitif qui sera évoquée plus loin. Elle repose tout particulièrement sur la compensation des fonctions perdues par le développement de nouvelles aptitudes.






[image: images] De nouveaux neurones peuvent-ils naître dans le cerveau de l’adulte ? Existe-t-il une plasticité neuronale ?


Arguments en faveur d’une neurogenèse

À côté de la plasticité synaptique qui vient d’être décrite, il existe également une plasticité neuronale. Elle découle de la capacité du cerveau à produire de nouveaux neurones. Cette constatation s’oppose à l’affirmation qui a longtemps prévalu que l’être humain dispose d’un stock définitif de neurones à la naissance, seulement susceptible de diminuer au cours de l’existence. Le neurobiologiste espagnol Santiago Ramón y Cajal (1852-1934), qui a obtenu en 1906 un prix Nobel pour ses travaux sur la constitution du tissu cérébral, avait postulé que le cerveau adulte est un organe incapable de se régénérer. Selon lui, tous les neurones seraient définitivement présents dans celui-ci dès la naissance. Des réseaux s’organiseraient, de nouvelles connexions seraient établies entre les neurones, mais il n’y aurait aucune apparition de nouveaux neurones.

Certains résultats scientifiques en faveur de la formation de nouveaux neurones dans le cerveau des rats adultes ont été obtenus dès les années 1960 puis dans les années 1980. Toutefois, ils reposaient sur des données parcellaires et n’étaient pas admis par l’ensemble de la communauté scientifique et il a fallu attendre les années 1990 pour que le dogme fixant le nombre des neurones à la naissance fasse long feu. Les études réalisées alors ont montré que de nouveaux neurones pouvaient apparaître dans le cerveau, y compris à l’âge adulte. Des chercheurs de l’Université de Calgary ont en particulier mis en évidence des cellules souches (c’est-à-dire des cellules pouvant donner naissance à d’autres cellules) dans le cerveau de souris adultes. Ces cellules se différencient soit en neurones, soit en astrocytes (cellules gliales, faisant partie des cellules de soutien). Après les rongeurs et les oiseaux, la naissance de nouveaux neurones chez l’adulte (ou neurogenèse secondaire) a également été observée dans le cervelet de lapins, puis dans l’hippocampe de primates non humains. Chez l’être humain, il existe des arguments indirects (car il n’est pas possible d’avoir accès directement au cerveau du vivant des personnes) en faveur de la neurogenèse secondaire. Ils reposent, entre autres, sur les travaux effectués avec les chauffeurs de taxi londoniens, qui vont être évoqués plus bas.

L’apparition de nouveaux neurones se manifeste en particulier au niveau de deux régions du cerveau : l’hippocampe (plus précisément la zone subgranulaire du gyrus dentelé) et la zone sous-ventriculaire (tapissant les ventricules latéraux, qui sont des cavités liquidiennes situées au cœur du cerveau), donnant naissance à des neurones qui migrent vers le bulbe olfactif (partie du cerveau impliquée dans l’odorat) situé à proximité. L’existence d’une neurogenèse au niveau du cortex cérébral a été envisagée, mais elle reste hypothétique.

L’hippocampe, qui porte un tel nom car sa forme s’apparente à celle de l’animal éponyme, est situé à l’intérieur du lobe temporal (voir Figure 2). Le développement de nouveaux neurones dans l’hippocampe de l’adulte est justifié par le rôle central joué par cette structure dans la mémorisation et l’apprentissage. Ce rôle sera largement évoqué plus loin. En ce qui concerne le bulbe olfactif, des études anatomiques ont d’abord montré la capacité des nouveaux neurones issus de la zone sous-ventriculaire de l’adulte à intégrer les circuits existants, puis des résultats plus récents ont montré que ces neurones sont fonctionnels. Plusieurs études dont l’objectif était d’analyser la mémorisation chez les souris présentant une neurogenèse bulbaire réduite (du fait d’une déficience en une protéine de structure appelée neural-cell adhesion molecule – N-CAM) ou augmentée (chez des souris ayant été élevées dans un environnement enrichi), ont suggéré un lien entre neurogenèse et performances olfactives.

Il semblerait que les neurones qui naissent dans l’hippocampe, au niveau du gyrus dentelé, jouent un rôle dans la discrimination des données perceptives complexes (en permettant en particulier d’analyser leur organisation), dont les informations en rapport avec l’espace environnant. Le stade de développement de ces neurones leur conférerait des rôles distincts : avant qu’ils soient complètement mûrs, ces neurones contribueraient en particulier à discriminer des données intervenant de manière rapprochée dans le temps. Il existerait, de plus, un lien entre l’ampleur de la neurogenèse et les capacités de mémorisation.

Chez l’animal comme chez l’homme, les études ayant permis d’obtenir ces résultats ont été consacrées à la mémoire de l’espace ou mémoire spatiale. Cette forme de mémoire est essentielle à la survie de toute espèce, dans la mesure où la capacité à se repérer dans son environnement permet, d’une part, d’échapper à ses prédateurs ou de repérer ses proies et, d’autre part, de retrouver ses congénères et ses lieux de repli. La mémoire spatiale a été étudiée en plaçant des animaux dans des labyrinthes où ils doivent apprendre à se repérer afin d’en sortir au plus vite.

Cette situation expérimentale n’est pas très éloignée de celle d’un humain se retrouvant dans une nouvelle ville. Celui-ci n’a dans un premier temps aucun repère. Il ne peut donc pas s’orienter dans ce nouvel environnement. Petit à petit, il apprend à situer les paysages urbains ou les monuments les uns par rapport aux autres. Il mémorise ainsi les relations spatiales entre différents lieux et constitue progressivement une carte mentale de la ville. Cette carte lui permet ensuite de définir le meilleur trajet pour se rendre d’un point à un autre de cette ville ou encore pour retrouver son véhicule ou une station de métro. La mémoire spatiale permet donc de conserver des données en rapport avec l’environnement qui permettent de mieux s’y adapter.

Il a été montré dès la fin des années 1970 que la mémoire spatiale repose sur le fonctionnement de l’hippocampe. Une équipe de l’University College de Londres a mis en évidence que certains neurones de l’hippocampe du rat ne sont activés que dans certains lieux. La mémoire spatiale dépend des relations qu’entretiennent les lieux entre eux et non de la position de l’individu (qui est codée par d’autres neurones, situés dans des structures proches de l’hippocampe, qui exercent spécifiquement cette fonction). Cette fonction repose sur l’hippocampe, comme en attestent d’une part les études sur le cerveau de l’animal (enregistrement de l’activité électrique des neurones), mais également la constatation que les lésions de l’hippocampe entraînent une perte de la capacité à se repérer dans l’espace.




Étude de la mémoire spatiale chez les chauffeurs de taxi londoniens

Chez l’homme, l’étude de la capacité à se repérer dans l’espace a impliqué les chauffeurs de taxi londoniens, considérés comme des spécialistes de la navigation spatiale étant donné l’entraînement obligatoire qu’ils subissent avant de prendre leurs fonctions et leur excellente connaissance de leur ville. Une équipe de l’University College de Londres a montré que chez les chauffeurs de taxi, l’hippocampe – en particulier sa partie postérieure – est plus volumineux que chez les personnes qui n’exercent pas cette profession.

De plus, plus les chauffeurs ont d’expérience, plus grande est la taille de leur hippocampe. Ceci atteste que ce n’est pas parce que ces personnes sont prédisposées (par de meilleures compétences spatiales) à exercer facilement cette profession qu’elles la choisissent, mais parce qu’elles la choisissent – et subissent un entraînement spécifique – qu’elles acquièrent des compétences spatiales. L’augmentation de volume de leur hippocampe est due à des phénomènes de plasticité, à l’instar de ce qui a été mis en évidence chez l’animal, qui sont induits par l’entraînement intensif qui sollicite spécifiquement cette partie du cerveau.




D’où viennent les nouveaux neurones ?

Les cellules souches à l’origine des nouveaux neurones sont situées dans des « niches germinatives ». Chacune d’entre elles se divise pour donner, d’une part, une nouvelle cellule souche et, d’autre part, une cellule précurseur qui se différenciera en neurone après avoir migré dans une autre zone du cerveau (en particulier l’hippocampe et le bulbe olfactif). Nombre des nouvelles cellules meurent peu après leur naissance. Toutefois, un certain nombre s’intègre dans le tissu cérébral environnant.

Ces néoneurones sont sélectionnés par l’apprentissage et ils développent une arborisation dendritique plus complexe (c’est-à-dire des prolongements plus nombreux) que leurs voisins. Cette organisation est observée plusieurs mois après l’installation de ces neurones. Ces remaniements sont modulés par la demande cognitive. Ils impliquent un neuromodulateur appelé glutamate (et en particulier certains récepteurs au glutamate appelés récepteurs NMDA).

Après une disparition massive de neurones chez un rat, certains régénèrent. Toutefois, la proportion des nouveaux neurones reste modeste par rapport à la quantité de ceux qui ont été perdus. De plus, la majorité des neurones créés meurt à courte échéance. Les facteurs qui déterminent la création de nouveaux neurones sont la localisation de la lésion (moins elle est éloignée du site de production des cellules précurseurs, plus une neurogenèse est possible) et sa cinétique (plus la lésion est brutale et massive, plus la neurogenèse est importante).




Nouveaux neurones et lésions du cerveau

La mise en évidence d’une neurogenèse chez l’adulte est l’une des découvertes récentes les plus importantes dans le domaine des neurosciences. L’ensemble des observations concernant la plasticité synaptique et neuronale atteste du fait que le cerveau est un système dynamique en perpétuelle reconfiguration. S’il est acquis que les nouveaux neurones jouent un rôle dans le cerveau sain, dont la structure est ainsi modelée par les apprentissages, quel est toutefois l’impact de la neurogenèse en cas de maladie ou de lésion du cerveau ?

Étant donné les facteurs déterminant la neurogenèse mentionnés plus haut, il est plausible qu’elle pourrait se manifester après un accident vasculaire cérébral, mais peu probable qu’elle intervienne dans une démence sénile de type Alzheimer. Par ailleurs, la neurogenèse pourrait-elle servir de support à certains types de traitement ? Certaines recherches portent sur les greffes de cellules souches embryonnaires ou fœtales ou sur les cellules souches adultes. Dès 2004, des chercheurs de l’Université de Californie (San Francisco) ont obtenu, à partir d’échantillons de tissu cérébral, des cellules souches capables de se multiplier in vitro et se différencier en neurones. Ces cellules pourraient-elles être utilisées pour réparer des lésions cérébrales (par exemple consécutives à un accident vasculaire cérébral) ou pour compenser les pertes de neurones dans le cadre d’une maladie neurodégénérative ? On appelle maladie neurodégénérative une affection impliquant une altération progressive du tissu cérébral conduisant à une perte des fonctions ; il existe de nombreuses affections neurodégénératives impliquant différentes zones du cerveau ou d’autres parties du système nerveux central : les démences séniles de type Alzheimer, la maladie de Parkinson, la sclérose latérale amyotrophique, etc. Dans la suite de l’ouvrage, nous nous intéresserons aux maladies neurodégénératives affectant le cortex cérébral (encore appelées démences – acception à laquelle ce terme est réservé dans le langage médical), qui entraînent une altération progressivement sévère du fonctionnement cognitif, et non à celles qui touchent la motricité.

Par ailleurs, il est envisageable de tenter de susciter indirectement la neurogenèse en stimulant les fonctions cérébrales (dans le cadre d’un entraînement s’apparentant à celui qui est fourni aux chauffeurs de taxi) à travers une rééducation des fonctions cérébrales appelée remédiation cognitive.
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