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L'induction des mouvements est 'une des missions es-
sentielles et également I'une des plus spectaculaires du
systéme nerveux. Il n’y a pratiquement aucune activité
du systeme nerveux qui n’ait pour résultat final un
mouvement, qu'il s’agisse de marcher lorsque le feu
passe au vert, de porter de la nourriture a la bouche, de
la méacher, puis de I’avaler ou encore de respirer. La lec-
ture du présent manuscrit nécessite également un con-
trole précis de la musculature oculomotrice. Le role ab-
solument central du controle du mouvement est
particulierement frappant lorsqu’on considere les im-
portantes problemes lies a I’exécution des mouvements
observés lors des nombreuses maladies ou de lésions
traumatiques de la moelle épiniére ainsi que du cer-
veau.

Et pourtant, malgré ce role capital de la motricité, on ne
sait que remarquablement peu de choses sur la connec-
tique des réseaux neuronaux qui déclenchent, contrélent
et ajustent les mouvements. Grace a la conservation
évolutionnaire de nombreux éléments de contrdle, il est
possible aujourd’hui d’examiner les bases de la struc-
ture, des connexions et de la fonction des réseaux neu-
ronaux en utilisant différents modeles animaux. Les
rongeurs et en particulier les souris sont aujourd’hui in-
contournables dans la recherche biomédicale, parce
qu’ils sont facilement soumis a des manipulations géné-
tiques combinées avec une charactérisation cellulaire et
des méthodes virales dernier cri. Cette recherche a
ainsi permis d’étendre significativement les connais-
sances dans le domaine des réseaux neuronaux mo-
teurs [1]. Ce bref article résume les travaux de mon pro-
pre groupe de recherche des dernieres années et place
nos résultats dans le vaste contexte de la recherche
consacrée au controle du mouvement.

La moelle épiniére, un exécutant
de mouvements antagonistes

L'exécution des mouvements dépend en définitive de
Pordre ultime de contracter un ou plusieurs muscles.
Cet ordre passe par les terminaisons axonales des moto-
neurones de la moelle. Mais pour que les motoneurones
puissent transmettre le signal «go» a la musculature, ils
doivent attendre des signaux qui leur sont adressés entre
autres par des interneurones sousjacents. C’est ainsi que
sont générées, lors de la marche, les contractions alter-
nées bien connues des muscles fléchisseurs et extenseurs,
qui permettent de lever et poser les pieds au rythme re-
quis lors de cette activité essentielle. Cependant, jusqu’a
récemment on ignorait de quelle maniére les interneuro-

nes agissent au sein du réseau complexe de la moelle
épiniere. Une étude publiée récemment a montré que
différents groupes d’interneurones sont chargés de cette
tache [2]. A 'aide de nouvelles méthodes virales per-
mettant la visualisation des connexions synaptiques
dans les réseaux neuronaux, les auteurs ont réussi a
localiser les interneurones fléchisseurs et extenseurs
dans I'espace tridimensionnel. Il est intéressant de noter
que les deux groupes fonctionnels distincts de ces inter-
neurones connaissent une distribution significative-
ment différente (fig. 1A EX). Lorigine de ces différences
remonte a la période du développement. Cette étude a
montré que les interneurones faisant partie du résaux
de flexion ou d’extension parviennent a maturation a
des moments différents du développement [2]. La phase
de développement et la disposition spatiale de ces neu-
rones déterminent par conséquent leurs fonctions ulté-
rieures dans I'execution du mouvement.

Organisation modulaire dans le tronc
cérébral: 'exemple du centre de la préhension

Les réseaux médullaires ne sont pas capables d’exécuter
des mouvements de maniere spontanée. Les patients
ayant subi une section de la moelle illustrent parfaite-
ment ce phénomeéne. Bien que les centres médullaires
soient encore intacts, 'appareil locomoteur situé au-
dessous du niveau de la 1ésion est paralysé. La cause de
cette paralysie réside dans la section des connexions
entre le tronc cérébral et les réseaux médullaires. Cette
observation montre 'importance d 'une bonne connais-
sance des voies descendantes et de leurs modalités
de connexion avec les réseaux neuronaux locaux de la
moelle épiniere. Il est vrai que cette architecture de
base est connue depuis un certain temps déja, mais on
ne sait toujours que peu de choses sur les connexions
entre les noyaux du tronc cérébral et la moelle épiniere,
ainsi que sur leurs fonctions.

On a trés récemment pu montrer chez la souris que le
tronc cérébral peut étre subdivisé en de nombreux
secteurs, qui contrdlent les mouvements par l'inter-
médiaire de voies médullaires hautement spécialisées
(fig. 1B &X) [3]. Des méthodes semblables & celles décri-
tes ont permis de mettre en évidence la trame tridimen-
sionnelle des liaisons entre le tronc cérébral et les moto-
neurones de la moelle épiniere. Il est particulierement
remarquable que les neurones du tronc cérébral connec-
tés par la moelle épiniére aux motoneurones des mem-
bres antérieures (correspondant au bras chez ’homme)
sont dans certains cas localisés dans d’autres régions du
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tronc cérébral que ceux des pattes postérieures. La ré-
gion MdV du tronc cérébral a ainsi été identifié comme
le siege d’une innervation particulierement marquée
des membres antérieures (fig. 1B).

Les neurones de la région MdV ont été analysés de pres
pour tester le role de cette trame dans I’execution des
mouvements [3]. On a constaté pour commencer que les
neurones MdV interviennent dans la motricité fine,
mais pas dans les mouvements grossiers. Lors de la
décomposition séquentielle d’'un mouvement relevant
de la motricité fine (porter a la bouche une croquette de
nourriture), on a pu montrer que les neurones MdV ne
controlent que la saisie proprement dite de la croquette,
mais pas I'extension de la patte en direction de la cro-
quette, ni le mouvement de retrait de celle-ci pour porter
la nourriture a la bouche.

On peut dés lors poser I’hypothese que le tronc cérébral
est capable de controler des mouvements extrémement
divers par I'intermédiaire de son systéme de connexions
avec de nombreux réseaux fonctionnels de la moelle
épiniere. Les noyaux du tronc jouent dans ce contexte
différents roles, et le noyau MdV du tronc est en
Poccurrence spécifiquement requis pour la préhension.

Voies de communication entre la moelle
épiniére et I'encéphale

Le flux permanent d’informations au cerveau sur les
mouvements exécutés et planifiés joue un role presque
aussi important que la transmission d’informations du
cerveau vers la moelle. Il permet de procéder a d’éventuels
ajustements dans le déroulement des mouvements.
Dans le modele de la souris, on a maintenant pu établir
que de nombreuses informations ne sont pas seulement
transmises par la moelle aux muscles concernés par
I'intermédiaire des motoneurones, mais qu’'une copie
de celles-ci est simultanément adressée a I’encéphale
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Figure 1

A Les interneurones connectés aux motoneurones fléchisseurs et extenseurs se trouvent
en différents endroits de la moelle épiniére. Leur distribution trouve son origine dans la
maturation échelonnée dans le temps au cours du développement de ces deux
populations.

B Les noyaux du tronc cérébral de la souris (différentes couleurs) présentent un mode
de connexion différent avec les motoneurones selon qu'ils contrélent les muscles des
pattes antérieures ou ceux des pattes postérieures. Le noyau MdV intervient plus
particulierement dans le controle des mouvements des pattes antérieures.

C Les interneurones ayant différentes fonctions dans la moelle (différentes couleurs)
présentent des connexions ramifiées. Leurs terminaisons axonales sont rassemblées
sur les motoneurones, alors qu’elles sont séparées selon leur fonction au niveau
du LRN (Lateral Reticular Nucleus) dans le tronc cérébral.
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(fig. 1C EX) [4]. Lordre d’exécution d’un mouvement
musculaire est ainsi envoyé dans deux directions, la pre-
miere vers le muscle pour I'exécution proprement dite
de la contraction et I’autre pour informer le cerveau que
I'ordre a bien été transmis a la musculature. C’est donc
un peu comme dans la messagerie e-mail ot 'information
est non seulement envoyée au destinataire, mais aussi
a son auteur.

Alors que se passe-t-il dans le tronc cérébral avec I'infor-
mation circulant dans les interneurones médullaires?
Les informations relatives a I'exécution d’'un mouve-
ment sont décomposées selon la fonction dans le noyau
LRN du tronc avant d’étre rassemblées dans les moto-
neurones (fig. 1C). Les informations d’interneurones de
divers types fonctionnels circulent par regions différen-
tes de ce noyau, ce qui conduit a une séparation fonc-
tionnelle dans le cerveau. Il est intéressant de noter que
ce type de flux d’informations vers 'encéphale n’a pu étre
établi que pour le controle des membres supérieurs,
mais pas pour celui des membres inférieurs, ce qui sug-
gere que cette voie de transmission est trés probable-
ment spécifiquement dédiée a la motricité fine.

Conclusions et perspectives

Certaines études réalisées sur des modeles d’animaux
ont d’ores et déja apporté une série d’informations es-
sentielles sur l'organisation des réseaux neuronaux
controlant et régulant la motricité [1]. Grace a la conser-
vation évolutionnaire de nombreux mécanismes, on peut
estimer que des principes fonctionnels et structurels du
méme type prévalent également chez I'homme. De telles
études ne sont donc pas seulement importantes a long
terme du point de vue de la recherche fondamentale,
mais peuvent aussi fournir des informations essentiel-
les sur les fonctions propres aux différentes sous-popu-
lations de neurones potentiellement atteintes en cas de
maladies ou de traumatismes.
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