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I'université EPHE-PSL (cursus IMaGHE, parcours
Physiopathologie Intégrative, PPI), des étudiants
se sont confrontés a la rédaction d’une Nouvelle

du Vivant de I’Université EPHE-PSL

scientifique. Selon la spécialisation choisie par

les étudiants (Neurosciences ou Cancérologie),
I’équipe pédagogique leur a proposé de faire
une synthese d’articles sur deux thématiques :
(i) la paléoneurologie, qui permet d’analyser la

transformation du cerveau de ’lHomme au cours
de I’évolution et (ii) la recherche bio-inspirée,
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qui permet de reproduire ce qui existe dans la ' PSL%

nature pour développer des surfaces bactéricides
évitant l'usage d’antibiotiques. Organisés en

binome, les étudiants ont rédigé deux Nouvelles  série coordonnée par Sophie Sibéril.

qui soulignent I'intérét des travaux analysés, ainsi que leur originalité. lls se sont pleinement investis dans cette
tdche et ont su faire preuve d’un bel esprit de syntheése. Ils ont apprécié cet exercice nouveau pour eux, mais qui
leur a permis d’avoir un apercu de I'exercice de la publication scientifique, inhérent au métier de chercheur auquel

ils se destinent. <
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La paléoneurologie : discipline,
concepts et objectifs

La paléoneurologie est la science qui
étudie I’évolution du cerveau des diffé-
rentes especes. Elle s’appuie sur "analyse
de moulages internes de la bofte crd-
nienne, les endocastes. Bien que n’étant
pas une réplique exacte du cerveau, ils
sont la seule preuve directe de son évo-
lution et aident a la compréhension des
modifications anatomo-morphologiques
sur le long terme. 'étude du cerveau
humain tient une place de choix dans
cette discipline a I'interface des neuros-
ciences et des sciences de |’évolution.
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Son étude permet une meilleure com-
préhension de I’évolution des Hominidés,
de la transformation de comportements
individualistes aux comportements coo-
pératifs, jusqu’au développement de la
pensée symbolique [1].

Parmi les mammiferes, les représentants
de la lignée humaine, lignée évolutive
conduisant a "apparition du genre Homo
et de I’espece Homo sapiens, présentent
les cerveaux les plus volumineux pro-
portionnellement au volume du corps.
Certains fossiles indiquent qu’une accé-
lération de I'augmentation du volume
cérébral se serait produite au cours

des deux derniers millions d’années, de
maniére concomitante au développe-
ment ou a "amélioration d’autres traits
spécifiques a ’espece humaine, tels que
la bipédie, le mode alimentaire, le lan-
gage articulé élaboré ainsi que I’altricia-
lité secondaire! [2].

Ainsi, différents paliers évolutifs du
cerveau des Hominidés ont pu étre
définis en suivant son augmentation :
Sahelanthropus tchadensis, premier
représentant de notre lignée (7 Mq,

! Développement lent et prolongé du cerveau aprés la
naissance.
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1 Découvertes des restes
fossiles et endocastes naturels
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2 Développement de I'imagerie
médicale et 3D, endocastes virtuels
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3 Complexification des méthodes
d’analyse d’images, approches génétiques

Figure 1. Schéma représentatif des progrés techniques en paléoneurologie pour étudier I’évolution du cerveau humain. (1) Découverte et observa-

tions des restes fossilisés et des endocastes naturels ; (2) Perfectionnement des techniques de moulage, développement de I’imagerie médicale

(tomodensitométrie et imagerie par résonnance magnétique — IRM) et de la 3D, études d’endocastes virtuels et création d’atlas permettant la

cartographie des aires cérébrales (3) Complexification des méthodes d’analyse d’imagerie et élaboration de nouvelles approches génomiques et

génération de « mini-cerveaux » (organoides) pour comprendre le développement du cerveau au cours de I’évolution.

~ 370 cm®) ; les Australopithéques
(4,2-2 Ma, 400-550 cm®) ; Homo erectus
(sensu lato, 1,9-0,2 Ma, 550-1250 cm?®) ;
les Néanderthaliens (430-30 ka,
~ 1600 cm®) et Homo sapiens (300 ka
- aujourd’hui, ~ 1350 cm®). De plus,
de nombreux changements autres que
morphologiques ont été proposés. Des
australopitheques a Homo erectus, une
augmentation du nombre de neurones au
cours du neurodéveloppement se serait
accompagnée d’un accroissement de
I’irrigation des tissus cérébraux et des
fonctions métaboliques [1]. Ce chan-
gement dans le modele d’histoire de vie
serait lié aux besoins énergétiques gran-
dissant d’un cerveau toujours plus gros.
Homo erectus a connu une réorganisa-
tion de son lobe frontal, entrainant une
réduction du cortex visuel et le déve-
loppement des aires de Brodmann (aire
motrice primaire) et de Broca (traite-
ment du langage) [3]. Ces changements
auraient alors mené a une modification
des moyens de communication et a des
premieres formes ancestrales de lan-
gage. Enfin, les Néanderthaliens et Homo
sapiens ont acquis une phase supplé-
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mentaire de développement postnatale.
Elle se caractérise par un élagage synap-
tique et permet une myélinisation des
neurones qui améliore la connectivité
neuronale [4,5].

L’ensemble montre que les Hominidés
présentent une certaine plasticité céré-
brale, probablement en relation avec
la sélection naturelle. €lle a conduit a
I’élaboration de tdches cognitives et
a I’émergence de comportements plus
complexes, comme le développement de
la pensée symbolique [1].

Méthodes d’étude des cerveaux
fossiles

Les premieres études portant sur I’évo-
lution du cerveau se sont limitées a la
mesure de I’accroissement de la taille de
celui-ci (e.g. la mesure du volume d’eau
déplacé aprés immersion de I’endocaste)
et au calcul du quotient d’encéphalisa-
tion (rapport entre le volume cérébral
mesuré et le volume attendu pour un
animal d’une taille donnée [3]). Au cours
du xx¢ siecle, les études anatomiques se
sont intéressées aux endocastes natu-
rels (i.e. accumulation de sédiments et

fossilisation) ou artificiels (e.g. moulage
au platre, caoutchouc - [3]) afin d’ana-
lyser la morphologie endocranienne des
Hominidés [6].

Depuis la fin du xx®siecle, le dévelop-
pement de la tomographie médicale et
les innovations informatiques et statis-
tiques pour IYanalyse morphométrique
en 3 dimensions (3D) d’endocastes vir-
tuels, ont permis de faire progresser
la compréhension de I’évolution céré-
brale. Ces approches non invasives et
non destructives permettent de corriger
de maniere virtuelle les déformations
et de reconstruire les fossiles incom-
plets tout en favorisant I’échange de
données et la fiabilité des analyses [6].
’essor de ces techniques a permis une
nouvelle évaluation de certains fossiles
[71, la création d’atlas 3D du cerveau
humain [8] qui est devenu une référence
pour I’étude d’endocastes fossiles [9] et
I’approfondissement des connaissances
sur les modifications des aires cérébrales
[10].

Aujourd’hui, en paléoanthropologie, les
endocastes virtuels obtenus par imagerie
médicale (généralement par tomogra-



phie & rayon X — computed tomography)
sont reconstruits en 3D et majoritaire-
ment analysés par morphométrie géo-
métrique (MG). Cette méthode, grdce
a des reperes morphologiques homo-
logues entre les endocastes comparés,
permet I"analyse des modifications de
forme en élimant le biais lié a taille qui
pourrait étre le facteur explicatif prin-
cipal en cas d’augmentation de volume
par exemple [11]. Les sillons (dépres-
sions linéaires, aussi appelées sulci) &
la surface du cortex cérébral sont des
bons repéres pour caractériser les diffé-
rences de structure cérébrales comme la
modification de la répartition des aires
entre espeéces fossiles (puisqu’elles se
marquent sur ’endocaste) mais égale-
ment entre les spécimens d’une méme
espece [5,12].

€n neurosciences, la comparaison entre
deux spécimens se fait généralement
par Iutilisation d’un atlas, représenta-
tion moyenne (« cerveau probabiliste »)
population-dépendante du cerveau, qui
sert de référence. Ils sont obtenus selon
trois méthodes principales : la « label-
based approach » consiste a segmen-
ter des sous-volumes, aprés cartogra-
phie des ensembles individuels dans un
repére stéréotaxique (positionnement
précis grace & des coordonnées 3D),
pour construire une carte de probabi-
lité ; la « density-based approach »
s’appuie sur un large jeu d’examens
médicaux (IRM ou CT) en moyennant les
niveaux de gris de chaque voxel (équi-
valent 3D du pixel pour une image 2D)
homologue ; la « deformation-based
approach » permet a partir d’une image
de référence, de déformer une image
observée pour un meilleur ajustement
lors de I’analyse morphométrique des
endocastes [13].

Que ce soit en neuroanatomie ou en
paléoanthropologie, aucune méthode ne
fait encore consensus [6]. Jager et al
[14], en reprenant la « density-based
approach », ont réalisé, pour la premiere
fois, a partir de vingt endocastes virtuels
de crdnes humains modernes (collec-
tion ostéologique de Pretoria, individus
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adultes), une carte de densité propre a
chaque sillon et non plus pour le cerveau
dans sa globalité. Ce changement d’échelle
permet de proposer une meilleure prise en
compte de la variabilité intraspécifique
et vise a améliorer I'interprétation des
fossiles en limitant les confusions dans
I’identification des sillons.

Comprendre I’évolution du cerveau,
au-dela de ’imagerie...

Le caractére incomplet ou déformé de
certains fossiles est un facteur limitant
qui a été réduit grace a I'imagerie médi-
cale 3D. l'accés aux modeles virtuels
couplés a des méthodes computation-
nelles complexes a permis de propo-
ser des solutions pour améliorer I’étude
des endocastes. Pourtant, ces nouvelles
techniques peuvent étre accompagnées
d’approximations voire produire des
résultats contradictoires [6]. A ce jour,
méme avec les endocastes virtuels les
plus précis possibles, seule une approxi-
mation de la surface du cerveau est
possible. Néanmoins, ces endocastes
représentent un instant T dans I’histoire
évolutive ayant pu mener au cerveau
d’Homo sapiens et restent I"approche la
plus directe pour identifier et interpréter
les modifications du cerveau au cours de
I’évolution [3].

Aborder I’évolution par ’anatomie com-
parée peut étre limitée, chaque espece
actuelle représentant le produit final de
sa propre lignée évolutive. Or, pour com-
prendre les bases neurologiques de traits
comportementaux ou fonctions méta-
boliques de ’Homme, il est nécessaire
de comparer I'entiereté des structures
de son volume cérébral avec celles des
autres primates avec qui il a des diffé-
rences morphologiques et comportemen-
tales prononcées, malgré la proximité
génétique [15].

La génétique pourrait étre la prochaine
étape méthodologique dans la com-
préhension de I’évolution du cerveau
humain. €lle permettrait d’analyser d’un
point de vue évolutif I’expression de
certains genes, comme les géenes FOXP2
(Forkhead box P2) impliqué dans la parole

[16] et UBR4 (ubiquitin protein ligase
£3 component n-Recognin 4) impliqué
dans la neurogénése [17]. De nouvelles
approches comme I'analyse d’associa-
tion pangénomique, s’appuyant sur les
corrélations aux traits phénotypiques de
nombreuses variations génétiques pour
un échantillon important d’individus,
permettrait de comprendre s’il existe
des variants génétiques spécifiques au
développement du cortex cerébral [18].
De méme, la création d’organoides céré-
braux permettrait d’analyser les diffé-
rences neurodéveloppementales entre
I’Homme et les primates non humains
[19]. A ce jour, Iévolution du cerveau
reste une question d’anatomie et le lien
entre I’évolution des capacités cogni-
tives et I’émergence d’un « cerveau
culturel » reste toujours inconnu. ¢

Paleoneurology: an evolving science?
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Les auteurs déclarent n’avoir aucun lien d’intérét
concernant les données publiées dans cet article.
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