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Résumé




À LA DÉCOUVERTE DES CAPACITÉS PRODIGIEUSES DE NOTRE CERVEAU


Notre cerveau est un organe fantastique ! Adaptatif, en constante évolution, capable de s’autoréparer, il possède le talent unique de pouvoir créer de nouvelles connexions entre ses cellules, les neurones, tout au long de notre vie. C’est ce qu’on appelle « la plasticité ». Cette aptitude exceptionnelle lui permet de se modifier en fonction des aléas de notre existence, mais aussi de la manière dont nous le nourrissons et le musclons. Nous pouvons dès lors, grâce à quelques bonnes pratiques, le maintenir jeune et en bonne santé le plus longtemps possible.


Pour ce faire, la neuroscientifique Michela Matteoli nous invite à comprendre comment il fonctionne et comment en prendre soin. Au travers de dix leçons de neurosciences, elle nous embarque à la découverte des facultés formidables de notre cerveau, depuis l’importance du rôle des cellules gliales jusqu’à la capacité de régénération des synapses, en passant par l’exploration de l’ennemi n°1 du cerveau : l’inflammation. Elle nous enseigne ensuite toutes les stratégies qui permettent de le protéger continuellement, notamment face aux maladies neurodégénératives.
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« Le cerveau est comme un petit grenier


D’abord vide.


Notre affaire est


De le garnir de meubles de notre choix. »


Arthur Conan Doyle










Chapitre 1 La génialité du cerveau



On parle souvent du cerveau en l’associant aux pensées qui le traversent et qui nous poussent à aimer, à étudier, à nous intéresser au monde et à réaliser toutes ces actions qui rendent la vie belle ou difficile. Nombreuses sont les discussions et les publications sur la volonté, les sentiments ou les habitudes selon une perspective que, moi la première, je considère comme unique. Ces réflexions se rapprochent d’ailleurs extraordinairement de la philosophie et de l’art. Mais, comme le dit Eliana Liotta, l’amie qui m’a convaincue d’écrire ce livre, je crois qu’essayer de découvrir comment il est possible que les Variations Goldberg de Bach proviennent d’une agglomération de cellules entourées d’os ; et comment les produits de l’esprit, ensuite, se transforment à nouveau en matière, en modifiant structurellement les contacts entre les neurones et les réseaux que ces derniers forment, n’est pas moins fascinant.


Le cerveau, à son tour, influence la santé du corps dans un échange continu et circulaire.


La vision qui sépare la biochimie des idées, la logique des émotions, l’individu de la société, la tête du reste est obsolète. Elle ne tient compte ni de l’évolution des neurosciences, qui ont pu se servir de l’IRM fonctionnelle et d’autres techniques de brain imaging pour observer le fonctionnement des aires cérébrales, ni des études interdisciplinaires qui concernent le rapport entre le système nerveux central, le système immunitaire et le microbiote, l’infinie communauté de micro-organismes avec laquelle nous vivons.


Ces pages se veulent un voyage humble, basé sur le travail de la recherche, pour parvenir au concept que le cerveau est un organe du corps, le prince des organes, un organe qui pense mais qui reste partie d’un tout, relié aux mains, au ventre, aux jambes. On parle de brain-body connection, une connexion bien plus importante que ce qu’on imagine : le corps participe aux processus cognitifs.


Notre cerveau ne fonctionne pas tout seul : l’environnement extérieur, les molécules inflammatoires dans notre sang ou les bactéries de notre intestin le façonnent et le modifient, et notre cerveau répond. En murmurant ou à voix haute. Mais il répond toujours.


Son point faible est l’inflammation chronique, de la même façon qu’elle l’est pour le reste de l’organisme. Son point fort, en revanche, est sa plasticité, c’est-à-dire la faculté du cerveau à s’adapter aux signaux qui proviennent de notre corps ou qui arrivent de l’extérieur. Il s’agit d’un talent unique et c’est la raison pour laquelle le cerveau peut évoluer tout au long d’une vie ; il peut s’étendre, littéralement, en construisant de nouvelles connexions entre les neurones. C’est aussi ce qui lui permet de moins vieillir que les autres organes, à condition que l’on n’arrête pas de l’utiliser, et il est capable de s’autoréparer : les connaissances que nous accumulons au cours du temps compensent le déclin qui pourrait se manifester graduellement avec l’âge.




L’objet le plus complexe de l’univers connu à ce jour


J’étudie les synapses, c’est-à-dire les sites où a lieu le transfert d’informations à l’intérieur du cerveau. Elles constituent son coeur, le centre de commande. C’est là qu’ont lieu les processus de plasticité qui sont la base structurelle des fonctions supérieures, comme l’apprentissage et la mémoire.


Le cerveau est plastique parce qu’il peut se modifier lui-même. Il a l’incroyable capacité de changer ses propres synapses et ses propres circuits, aussi bien du point de vue structurel que fonctionnel, pour apprendre et se rappeler d’après ses expériences, ainsi que pour réparer des dommages cérébraux.


Tout cela se déroule dans le cerveau, qui représente chez un adulte à peine 2 % de sa masse corporelle, environ un kilo et demi. Mais le nombre de cellules dont il est composé est exorbitant, environ 200 milliards, autant que les étoiles de la Voie lactée. Emily Dickinson disait : « Le Cerveau / est plus grand que le Ciel / Mettez-les côte à côte / L’un contient l’autre sans problème. »


Contradictoire, poétique, rigoureux, étonnant, doté de l’inépuisable capacité d’inventer des idées et d’imaginer des mondes, le cerveau humain est l’objet le plus complexe de l’univers que l’on connaisse aujourd’hui.







Moitié neurone et moitié glie


Notre intelligence est issue d’un cheminement biologique long de centaines de millions d’années. Entre les strates de notre encéphale, nous pourrions lire toute l’histoire du règne animal, avec un système nerveux qui devient de plus en plus articulé et multiforme, des invertébrés jusqu’aux primates et à l’Homo Sapiens.


Aujourd’hui, nous savons que presque la moitié des cellules cérébrales est représentée par les neurones. Cent milliards de neurones qui peuplent notre cerveau, connectés les uns aux autres, qui transmettent les informations grâce à des signaux électriques, ce qui contrôle d’une certaine façon notre capacité à agir, à interagir avec notre environnement, à prendre des décisions, à nous émouvoir, à tomber amoureux et à apprendre. L’autre moitié est constituée de cellules longtemps restées méconnues, mais depuis quelque temps devenues l’objet de la curiosité de nous autres, chercheurs : les cellules de la glie, qui auraient comme mission d’instruire les neurones et de les faire fonctionner correctement.


Les neurones ont une faculté particulière : traduire des signaux chimiques en signaux électriques et inversement. Les élèves des écoles, lorsque je les rencontre1, sont fascinés par le fait que le signal électrique réussit à passer d’un neurone à l’autre même si ce sont deux cellules distinctes. Je leur explique que cela est possible parce qu’il existe une structure spécifique qui s’appelle synapse, du verbe grec synápto, jonction. Dans cette structure, une portion du neurone qui transmet l’information et une portion de celui qui reçoit l’information s’associent. La synapse permet aux neurones de travailler ensemble.


Le neurone traversé par le signal électrique – le neurone transmetteur – envoie un signal chimique au neurone receveur, qui perçoit ce messager à travers des récepteurs localisés sur sa membrane cellulaire. Il émet alors un autre signal électrique, et ainsi de suite. Les signaux chimiques sont transmis par des substances justement appelées neurotransmetteurs. Certains sont entrés dans le vocabulaire courant, comme la sérotonine, actrice de la régulation de l’humeur, ou la dopamine, qui participe au système de récompense.


Chaque neurone est formé d’un corps cellulaire et de deux types de prolongements : les dendrites, qui sont des fibres ramifiées, semblables aux branches d’un arbre, et l’axone, un câble long et fin.


Les impulsions électriques voyagent en général dans une seule direction, grâce aux rapides changements de charge électrique entre l’intérieur et l’extérieur de la membrane cellulaire (le potentiel d’action) : les signaux électriques sont captés par les dendrites, transportés par l’axone et se propagent enfin au point de contact entre les cellules, les synapses.


Les synapses peuvent être de type excitant ou inhibiteur, selon qu’elles facilitent ou interdisent le passage du signal. Elles fonctionnent comme des feux de circulation, rouges et verts, dans l’immense réseau de routes le long desquelles les impulsions électriques se déplacent continuellement comme des voitures.


La caractéristique d’interaction des cellules nerveuses est incroyable. En moyenne, chacune communique directement avec 1 000 autres neurones, donc on peut estimer que, dans le cerveau, il y a environ 100 000 milliards de contacts.


Les connexions sont en mesure d’analyser en un dixième de seconde des stimuli très complexes, en s’appuyant sur une base d’informations qui est au moins cinquante mille fois supérieure à celle conservée dans la British Library, l’une des plus grandes bibliothèques du monde.


La découverte des neurones remonte à deux siècles plus tôt, la vision microscopique du cerveau étant une acquisition relativement récente. Vers le milieu du XIXe siècle, les scientifiques avaient déjà compris que les tissus de tous les êtres vivants étaient constitués de petites unités appelées cellules, un mot inventé au XVIIe siècle par le biologiste anglais Robert Hooke. Toutefois, le cerveau apparaissait comme une exception, formé par une sorte de tissu sans solution de continuité et qui, à la différence du coeur, du foie ou des poumons, ne pouvait pas être divisé en petites parties distinctes.


Un important pas en avant dans l’étude du cerveau a été réalisé en 1873 par Camillo Golgi, alors jeune officier médical en chef à la Pia Casa degli Incurabili di Abbiategrasso, un hôpital pour les malades chroniques. Bien que le contexte ne favorisât pas l’activité de recherche, le médecin ne se laissa pas abattre. Là, dans un petit laboratoire de fortune, il essaya de durcir certaines parties du cerveau avec du bichromate de potassium, pour ensuite les plonger dans du nitrate d’argent.


À l’issue de ses tests, certaines cellules se colorèrent de noir et ressortirent sur un fond jaune brillant. De cette façon, on put apprécier la forme des cellules cérébrales avec des contours précis et définis et avec tous leurs prolongements. C’est comme si, au sein d’une forêt jugée inextricable, on avait enfin réussi à isoler un seul arbre avec toutes ses branches.


Mais Golgi continuait de penser que le tissu cérébral était composé de neurones fusionnés ensemble pour former un réseau compact. Il se trompait et c’est l’histologiste espagnol Santiago Ramón y Cajal qui le corrigea quelques années plus tard. Ayant eu vent de l’expérience de Golgi, il l’améliora et l’appliqua à plusieurs types de tissus nerveux, réalisant ensuite des schémas détaillés de ce qu’il avait observé au microscope.


En octobre 1889, à Berlin, le scientifique présenta ses recherches lors du congrès de la Société anatomique allemande et proposa la théorie du neurone, selon laquelle les cellules nerveuses ne sont pas un ensemble continu, mais comportent de petites discontinuités entre elles. Quelques années plus tard, ses recherches furent synthétisées par Heinrich Wilhelm Gottfried Waldeyer-Hartz, qui baptisa neurones les cellules du système nerveux.


Chaque fois que je regarde dans un microscope et que j’observe des sections de cerveau, je suis frappée par la beauté et l’extraordinaire diversité des cellules, incomparable par rapport à celles de n’importe quel autre organe. Tout d’abord, elles ont des dimensions variées. Les neurones les plus petits ont un diamètre de seulement 4 microns (un micron correspond à un millième de millimètre), tandis que les plus grands peuvent atteindre 100 microns. Et leur forme, aussi. Certains ressemblent à des fougères et à des coraux, comme les cellules de Purkinje, qui souvent présentent des extensions ramifiées, telle une gorgone. D’autres en revanche sont plus proches des enchevêtrements désordonnés des mauvaises herbes, ou bien sont rondes, presque un feu d’artifice avant qu’il n’explose.


Les rythmes de leur activation électrique varient également : si certains groupes restent le plus souvent silencieux, avec un emballement occasionnel, d’autres neurones sont en activité continue.


Évidemment, leurs fonctions sont multiples : les neurones sensoriels rassemblent les informations des organes des sens, comme les yeux, le nez et la peau, tandis que les motoneurones transportent les signaux aux muscles.


Et il y a un autre type de neurones, avec des fonctions particulières, qui fascine énormément les neuroscientifiques. Ce sont les neurones miroirs, découverts dans les années 1980 et 1990 par Giacomo Rizzolatti et ses collaborateurs à l’université de Parme.


Ces neurones se trouvent dans le cortex moteur, l’aire du cerveau qui contrôle les mouvements, et s’activent quand nous exécutons une action, comme attraper une tasse entre nos mains. Ce qui est incroyable, c’est qu’ils s’activent aussi quand nous observons quelqu’un d’autre réaliser ce même geste. C’est la façon dont notre cerveau comprend ce que l’autre fait. Ce n’est pas pour rien que les neurones miroirs ont presque immédiatement été surnommés les neurones de l’empathie. Et en effet, en plus des actions de mouvement, ils répondent aux réactions émotives d’un autre individu, comme le sourire ou le dégoût.


« C’est un mécanisme biologique qui nous rend sociables et qui nous pousse à considérer l’autre comme nous-même », écrit Rizzolatti2 à propos de ces neurones si particuliers, sans lesquels nous serions probablement aveugles face aux intentions et aux émotions des autres.


L’empathie ne signifie pas être bon. L’empathie, comme dit Rizzolatti, est « faire l’expérience ensemble ». L’autre personne et moi sommes dans le même état : elle a mal et j’ai mal, elle est heureuse et je suis heureuse avec elle. Mais c’est aussi : « Je te regarde et j’apprends. » Effectivement, avoir découvert que les neurones miroirs participent à l’apprentissage moteur a mené au développement d’une nouvelle approche dans le domaine de la rééducation, appelée Action Observation Treatment : voir quelqu’un qui effectue une action facilite la réalisation de cette même action et accélère le processus de rééducation.







Les astrocytes dans la tête d’Einstein


Les cellules de la glie, l’autre type de cellules nerveuses, ont une histoire qui commence environ à la moitié des années 1800, quand elles furent découvertes par un groupe de scientifiques dont Rudolf Virchow, Theodor Schwann et Robert Remak. C’est Virchow qui utilise dans son texte, La Pathologie cellulaire, le terme névroglie, du grec antique glia, glue, gluten. D’autres chercheurs, en observant plus attentivement ces cellules, remarquent qu’elles sont privées d’axone, la queue typique des neurones. C’est Michael von Lenhossék qui introduira à la fin du XIXe siècle le terme d’astrocyte. Quelques décennies plus tard, Pio del Río Hortega identifiera les cellules microgliales.


Bien qu’ils émettent plusieurs hypothèses quant aux possibles fonctions des astrocytes, les scientifiques du siècle dernier s’accordent sur le fait qu’il s’agit de cellules passives, une sorte de majorité silencieuse. C’est seulement dans les années 1980 et 1990 que plusieurs expériences mettent en évidence que les cellules gliales agissent activement dans la communication des neurones, en envoyant des signaux et en les recevant, et en contribuant à de multiples processus à l’intérieur du cerveau. On peut imaginer les astrocytes comme les assistants et les infirmiers des neurones.


Les astrocytes, en forme d’étoile comme leur nom le suggère, utilisent des transporteurs particuliers, localisés sur leurs nombreux prolongements, afin d’éliminer les neurotransmetteurs qui ne sont plus nécessaires et ainsi éviter une stimulation excessive du neurone pour réguler la communication neuronale.


Certains experts ont réalisé une étrange découverte après avoir quantifié le nombre d’astrocytes dans plusieurs cerveaux : dans les années 1930, le neurologue hongrois Ladislas Meduna a par exemple remarqué que le nombre d’astrocytes était anormalement élevé chez les individus souffrant d’épilepsie. Au contraire, ce nombre était bas chez les personnes schizophrènes.


Cinquante ans plus tard, Marian Diamond, neuroscientifique de l’université de Californie, a démontré que, bien que le nombre de neurones et les dimensions du cerveau d’Einstein soient dans la moyenne, la quantité d’astrocytes y était très importante.


Parmi les cellules de la glie se trouvent aussi les oligodendrocytes et les cellules de Schwann qui, comme des poulpes aux longs tentacules, enveloppent les axones dans une membrane blanche appelée myéline.


Pour donner une idée de l’importance de cette gaine, qui sert à accélérer la transmission d’informations, des chercheurs ont calculé que les fibres entourées de myéline conduisent un signal à une vitesse de 100 mètres par seconde, tandis qu’il n’avance que de 1 mètre par seconde en l’absence de myéline.








Les cellules microgliales : gardiens et éboueurs



J’ai gardé pour la fin les cellules gliales les plus petites, les microgliales, sur lesquelles de nombreuses recherches ont été menées ces dernières années. Bien qu’elles constituent à peine 7 à 10 % des cellules cérébrales, elles sont fondamentales pour garder le cerveau propre et sain.


Les cellules microgliales, plus génériquement appelées microglie, s’occupent de la première et principale défense immunitaire du système nerveux central. Elles sont riches de ramifications qui se meuvent constamment, analysant comme des gardiens les différentes aires cérébrales.


Quand le cerveau subit un traumatisme ou une lésion, ces cellules s’activent, changent de formes, rétractent leurs ramifications, commencent à se déplacer, à voyager pour essayer de réparer les dégâts. Elles ont aussi d’autres missions. Elles se débarrassent des sous-produits dérivant de la production d’énergie, les tristement célèbres radicaux libres ; elles suppriment les neurones qui ne communiquent pas correctement entre eux et les synapses qui ne fonctionnent pas de manière adéquate ; elles contribuent à éliminer les protéines anormales.


La microglie fait le travail qui est réalisé dans les autres parties du corps par les cellules du système immunitaire. Ces dernières n’arrivent pas dans le cerveau, du moins pas en quantité significative (vous lirez ensuite qu’en réalité, dans certaines conditions, les cellules immunitaires réussissent à entrer même dans le cerveau). Le cerveau étant un organe noble, il est protégé par une barrière dite hémato-encéphalique, une paroi de cellules très nombreuses qui empêchent les substances nocives qui circulent dans le sang d’y pénétrer. Les macrophages, les cellules éboueurs du système immunitaire, sont eux aussi en partie bloqués.


Mais le cerveau ne reste pas sans défense face à un virus ou à une toxine qui réussirait à s’infiltrer. Les cellules microgliales, avec leurs bras longs et dynamiques qui s’étendent dans toutes les directions, inspectent continuellement l’environnement cérébral à la recherche d’éventuels signaux suspects. Si tout va bien, elles restent au repos. Si elles détectent une menace, elles s’activent et mettent en place le processus d’inflammation, qui n’est autre qu’une réaction pour éliminer l’envahisseur ou les cellules en déclin.


Quand tout est revenu dans l’ordre et que le ménage a été fait, la microglie émet des messages qui calment l’inflammation. Le feu doit en effet être arrêté. Toutefois, il arrive parfois que la microglie fonctionne mal, allume l’incendie, mais ne l’étouffe pas. Des braises continues sont créées, un feu qui ne s’éteint pas et qui finit par provoquer des dégâts, tuant des cellules saines et détériorant la fonction des synapses.


Le feu de la neuro-inflammation qui ne s’éteint pas joue un rôle fondamental dans le développement des maladies d’Alzheimer, de Parkinson, dans la sclérose latérale amyotrophique (SLA) et même dans les crises d’angoisse et la dépression.
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