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llluminer le labyrinthe
du cerveau

Diffusee par une fibre optique implantee sous le cräne, la lumiere permet d'activer des cellules choisies. Photo: Alison Pouiiot

L'optogenetique, technique
d'anatomie fonctionnelle
novatrice, utilise de la lumiere
pour activer des circuits
neuronaux specifiques.Un
outil qui permet d'influencer
directement les capacites
cerebrales.
Par Olivier Dessibourg

^^eune medecin, je detestais de-
M a I voir memoriser dans les livres

mm I des connexions cerebrales sup-
* * posees. Mais je suis desormais
fascine! » Ce qui a converti le professeur
Christian Lüscher, de l'Universite de
Geneve? L'essor d'une technique permet-
tant de decrypter la circuiterie cerebrale:
l'optogenetique. L'idee centrale en est de
glisser, au sein de cellules choisies, un gene
dont la proteine joue le role d'interrup-
teur cellulaire actionnable simplement ä
l'aide... d'une lumiere bleue, diffusee par
une fibre optique implantee sous le cräne,
et qui permet done de faire s'aetiver ces
cellules ä souhait.

Christian Lüscher est un specialiste de
l'effet des drogues sur le cerveau et il s'in-
teresse ä une region precise appelee aire
tegmentale ventrale, tour de contröle du
circuit de la recompense, sollicitee devant
un plat appetissant mais qui est suractivee
lors de la consommation de substances ad-
dictives.« En pouvant enclencher ä souhait
des neurones bien speeifiques de cette aire,
et en croisant nos observations avec Celles
faites en microscopie electronique par mon
collegue Dominique Muller, nous avons
pu determiner oü ces neurones projettent
leurs connexions », raconte Christian
Lüscher. En l'occurrence, contre toute attente,
exclusivement vers une petite fraction de
cellules de la region cible, qui sont respon-
sables de l'etat de veille. Une connectivity
cerebrale insoup£onnee a ainsi pu etre
mise en evidence, et decrite dans la revue
Nature. Mais ce n'est pas tout.

« L'interet, poursuit le chercheur, est que

maintenant nous pouvons depasser la neu-
roanatomie et aussi etudier la fonetionna-
lite de cette connexion.» Le groupe de
neurones de l'aire tegmentale ventrale etudie
par l'equipe de Christian Lüscher est connu
pour avoir une fonetion inhibitrice sur des
cellules d'une autre aire, qui sont respon-
sables de l'etat de veille. Si les neurones
inhibiteurs s'aetivent, leurs cellules cibles
se mettent en mode pause, une action qui
facilite l'apprentissage d'une täche, si eile
se repete regulierement. En effet, en equi-
pant les neurones en question avec un in-
terrupteur optogenetique et en eclairant
le cerveau des souris ä des moftients precis
avec la lumiere bleue, les chercheurs ont
trouve que ces rongeurs arrivaient ä mieux
apprendre ä prevoir des chocs electriques
que les souris normales! Grace ä l'optogenetique,

il est desormais possible d'influencer
les capacites cerebrales des cobayes.

Plus compliquä
«Outre l'etude de ces neurones en elle-
meme, ces travaux renforcent definitive-
ment la conviction qu'il faut connaitre
finement les reseaux neuronaux avant
de comprendre le cerveau, conclut Christian

Lüscher. On ne peut plus simplement
dire que 'telle aire fait ceci, une autre cela'.

Certes, semblable remarque complique les
choses. Mais grace ä l'optogenetique, nous
avons maintenant l'opportunite d'etudier
avec une precision fantastique ce qu'on
appelle le 'connectome', le plan complet
des connexions neuronales. Ii s'agit de la
seule maniere d'esperer pouvoir expliquer
a terme comment fonctionne le cerveau.»
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