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Du microscope aux traitements personnaliseés,
stratégie gagnante dans la maladie de Parkinson & & ¢




Pour cette nouvelle série de
podcasts en partenariat avec le
magazine Cerveau & Psycho, par-
tez a la découverte de la créativité
avec la neurologue et chercheuse
en neurosciences cognitives a 'Institut du Cerveau
le Dr Emmanuelle Volle. Un échange passionnant a
découvrir sur : https://www.cerveauetpsycho.fr/st/
braincast/

La période difficile que nous vivons nous
rappelle chaque jour 'importance de la
recherche scientifigue et médicale. Les
vaccins, mis au point en un temps record,
nous laissent entrevoir la fin du tunnel et
espérer un retour prochain a une vie plus
normale. Leur développement nous montre
I'incroyable détermination et la persévérance
des chercheurs lorsgu’ils unissent leurs forces
vers un objectif commun et sont soutenus
financierement pour I'atteindre.

La 3¢ édition de l'International Brain Bee (IBB),
concours international de neurosciences destiné
aux éleves du secondaire (college et lycée), s’est
déroulée en ligne le 20 mars dernier. La mission de
I'IBB est d'aider les étudiants a se familiariser avec
le cerveau et ses fonctions et de les informer sur les
carrieres en neurosciences. Bravo au gagnant fran-
cais de cette édition, Alexis Vitalis, du lycée Abert-
Londres, qui pourra ainsi participer au concours
International Brain Bee en septembre prochain.

Pour en savoir plus : https://openbrainschool.com/
programmeconcours-france-brain-bee-2021/

C’est également 'ambition de I'Institut du
Cerveau depuis sa création, faire collaborer
des chercheurs ayant des expertises diverses,
biologistes, cliniciens, mathématiciens, avec
des patients et des «entrepreneurs», au service
d’un méme enjeu : comprendre le cerveau

et traiter les pathologies qui I'affectent. Le
modele de I'Institut répond a 'autre enjeu d’une
recherche d’excellence : donner les moyens de
leurs ambitions a toutes ces femmes et a tous
ces hommes qui travaillent au quotidien pour
aider pres d’'un milliard de malades.

Mardi 20 avril 2021 a eu lieu la premiere conférence
live du Cercle des Amis de I'Institut du Cerveau sur
le theme : « La dépression, quelles sont les réper-

Comme vous le découvrirez dans le dossier
spécial de ce numéro, a I'lnstitut, nous agissons
a toutes les étapes et a toutes les échelles de
la recherche pour vaincre les pathologies du
cerveau, comme la maladie de Parkinson. De

la recherche la plus fondamentale jusqu’aux
essais cliniques, de la molécule jusqu’aux
fonctions cognitives complexes, en passant par
le développement de solutions pour répondre
aux besoins immédiats des patients grace a notre
Care Lab.

Notre écosysteme est porteur d’espoir pour la
recherche sur le cerveau et les pathologies du
systeme nerveux, et il ne peut exister sans vous.
Je vous remercie pour votre soutien sans faille.

Pr Gérard Saillant
Fondateur et Président de I'Institut du Cerveau

cussions de la pandémie, les nouvelles thérapies
et les espoirs ? », suivie par un temps d’é¢changes
exclusifs avec les Pr Philippe Fossati et Alexis Brice,
et en présence du Pr Gérard Saillant, de Martine
Assouline et de Maurice Lévy, co-Présidents du
Comité de Campagne. Pour regarder le replay de
cette conférence rendez-vous sur :

https://institutducerveau-icm.org/ [=]#5x =]
fr/maladies/covid-19-coronavirus/ —| P=
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L’Institut du Cerveau
en 100 % numérique

Afin de maintenir le lien avec vous et pour continuer a vous informer
sur les recherches en cours, I'Institut du Cerveau met régulierement en
ligne des vidéos sur sa chaine YouTube. Au programme, 'ensemble de nos

conférences donateurs pour lesquelles vous pouvez poser vos guestions a
'avance, mais également des interviews de nos chercheurs... Vous pouvez
aussi y regarder les ateliers filmés a l'occasion de la Semaine du Cerveau
qui s'est déroulée du 15 au 22 mars simultanément dans une centaine de
pays et plus de 120 villes en France pour sensibiliser a 'importance de la
recherche sur le cerveau : neurones et électricité, les thérapies digitales
au service des pathologies neurologiques... Des heures de contenu de
qualité a retrouver sur :
https://www.youtube.com/user/BrainSpinelnstitute

% vu sur le Web
i
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Maladie de Parkinson : les patients deviennent
acteurs de leur traitement par stimulation
cérébrale profonde

CARE LAB

The Healthtech Living Lab

LQEL'F\‘,LM Un nouvel outil diagnostique pour la négligence

motrice post-AVC

Obésité et réponse au marketing alimentaire

Au coeur de 'Institut du Cerveau, la plateforme collaborative e
Care Lab (anciennement le Living Lab) implique étroitement < : > Vidéos E ".'E;I
les acteurs de la chaine de soins (chercheurs, corps médical ﬁ’q&,
et paramédical, patients...) afin d'imaginer et de développer

Conférence donateurs en ligne

des dispositifs médicaux innovants pour améliorer la prise du 20.03.2021 sur la sclérose en plaques

en charge des patients et le maintien de leur autonomie.
A ce titre, un hackathon, véritable accélérateur de solutions, est
organisé chague année avec des étudiants internationaux en fin
détudes. Plus d'informations sur :

https://institutducerveau-icm.org/fr/open-brain-school/
summer-school-2020/

La voix des neurones, podcast en partenariat
avec le magazine Cerveau & Psycho,

avec le Dr Emmanuelle Volle, neurologue

et chercheuse en neurosciences cognitives
a I'lnstitut du Cerveau

agenda

La Course des héros (édition parisienne)
au domaine de Saint-Cloud. Toutes les
informations pour participer sur
https://www.coursedesheros.com/

Journée mondiale contre la SLA (sclérose
latérale amyotrophique) ou maladie de
Charcot. Rendez-vous sur notre site pour
retrouver les avancées des travaux de
recherche menés a I'Institut.

Conférence donateurs en ligne sur la
transmission génétique des maladies
neurologiques (le lien vers la vidéo vous
sera envoyé par e-mail et sera également
disponible sur notre site Internet).
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L’analyse des données
issues de la recherche :

un enjeu majeur en
neurosciences

Qu’est-ce I’analyse des données et existe-t-il
une approche spécifique dans le domaine des
neurosciences ?

Nous disposons d’une grande gquantité de

données issues des projets de recherche,
dont nous devons extraire des informations en les
analysant. Pour cela, nous devons combiner
ingénierie informatique, les statistiques et la
recherche scientifique et médicale.

La recherche a I'Institut étant axée sur les

neurosciences, les connaissances et les
ensembles de données présentent certaines spé-
cificités. Le cerveau est un organe trés complexe,
difficile a observer. Les données que nous géné-
rons incluent la génomique, I’électro-physiolo-
gie, I'imagerie ou encore le comportement.
Cette hétérogénéité rend complexe une analyse
intégrant par exemple la présence d’'une mutation
génétique, le dysfonctionnement d’une région
cérébrale et un comportement particulier.
C’est I’'un des principaux défis que nous devons
relever grace a cette plateforme.

Lars, vous étes nouvellement recruté a
PInstitut ; quel a été votre parcours et quelle
est votre expertise ?

Ma formation universitaire est I'informa-

tigue. Avant de rejoindre I'Institut, jai
travaillé dans différents endroits, au Danemark,
au Royaume-Uni et enfin au Canada. Je me suis
spécialisé en bio-informatique pour apporter un
soutien aux chercheurs qui traitent des données
volumineuses et hétérogenes.
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Lars Jorgensen et Stanley Durrleman

Quels sont les objectifs de la plateforme et
comment s’intégrent-ils dans la stratégie glo-
bale de PInstitut ?

La plateforme est déja trés performante

et l'objectif principal est délargir le sou-
tien aux chercheurs et cliniciens et de relever les
défis de la diversité des données. Pour cela, nous
devons répondre a des questions plus complexes
nécessitant I'analyse intégrative associant les
résultats de nombreux types de projets de
recherche.

Nous devons adapter et développer des outils
d’analyse répondant aux questions posées par
la stratégie de recherche translationnelle et
transdisciplinaire menée a P’Institut.

L’Institut a investi dans le centre de neu-

roinformatique pour augmenter les capa-
cités des serveurs de stockage et de
gestion de données, pour harmoniser les
procédures, et pour former les chercheurs aux
derniéres technigues d’analyse des données. Lars
a rejoint I'Institut pour développer l'activité
d’analyse, afin gu’elle réponde aux besoins de
tous les scientifiques.

La plateforme doit étre la plaque tournante ou
toutes les expertises peuvent communiquer et
partager outils, méthodes et connaissances.
Cette stratégie s’accompagne de la création
d’'un nouveau domaine de recherche dédié a
la modélisation computationnelle, c’est-a-dire
a lanalyse de données issues des recherches
alliant biologie, informatique et statistiques.
Plus d’informations en page 1.
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25 équipes de recherche, 700 experts, des plateaux
technologiques de pointe, des start-up innovantes;

un Care Lab au service d’une recherche pluridisciplinaire
et intégrative centrée sur les patients et les thérapies

du futur...

Du microscope aux
traitements personnaliSes,

stratégieigagnante dans la maladie de Parkinson




9 age est un facteur de risque important,

avec une prévalence de 0,04 % chez les

personnes entre 40 et 49 ans et qui augmente a
2 % chez les plus de 80 ans.

La maladie de Parkinson est dite multifactorielle ;
c’est-a-dire que le risque de développer la mala-
die est faiblement augmenté par des facteurs de
prédisposition génétique et des facteurs envi-
ronnementaux encore inconnus. Seuls 5 % des
cas sont héréditaires et porteurs d’'une mutation
connue.

Les hommes sont plus touchés que les femmes,
avec un ratio de 2 hommes pour 1 femme aprés
40 ans.

La maladie de Parkinson se caractérise par
une dégénérescence des neurones dopami-
nergiques dans la substance noire du cerveau,
partie supérieure du tronc cérébral.

Les signes les plus connus sont les tremblements
au repos, mais les plus fréquents et caractéris-
tigues sont la lenteur des mouvements (akinésie),
et la rigidité musculaire. Les patients peuvent
également présenter des symptdmes dits « non
moteurs » comme des troubles intestinaux, une
apathie, des troubles du sommeil paradoxal.

La majorité des traitements visent a ’amélio-
ration des symptomes et au ralentissement de
la progression de la maladie.

La recherche moléculaire et cellulaire
a I’Institut du Cerveau

L'acteur moléculaire principal de la maladie de
Parkinson est une protéine exprimée dans les
neurones : I'a-synucléine.

Au cours de la maladie, cette protéine s'agrege
dans le corps cellulaire des neurones dopami-
nergiques localisés principalement dans la sub-
stance noire. La mort des neurones liée aux
agrégats d’u-synucléine entraine un déficit de
production de la dopamine, neurotransmetteur
permettant la communication entre neurones,
entrainant une perte de la transmission ner-
veuse dans les circuits cérébraux commandant
les mouvements, ce qui se traduit par 'apparition
des symptdmes moteurs.

On estime que les premiers symptdmes de la
maladie de Parkinson apparaissent lorsque 50 %
des neurones dopaminergiques sont altérés.

Les agrégats d’a-synucléine qui s’accumulent
également hors de la substance noire
expliquent I'hétérogénéité des symptdmes
non moteurs observés chez les patients. Ces
symptdémes sont aujourd’hui difficiles a traiter,
mais la découverte récente du réle clé de l’a-
synucléine ouvre la voie a de nouvelles pistes
thérapeutiques.

L’EVOLUTION DE LA MALADIE DE PARKINSON

Substance
noire

® Dopamine

Condition
normale

A PInstitut du Cerveau, 2 équipes, dont une codirigée
par un neurologue, travaillent sur I’étude des mécanismes
biologiques de la maladie de Parkinson.

B L’équipe « Physiopathologie
moléculaire de la maladie de
Parkinson » cherche a identi-
fier les genes mutés dans les
cas familiaux de la maladie de
Parkinson et a comprendre les
dysfonctionnements cellulaires
induits par ces mutations.

Cette équipe s’intéresse tout
particulierement au dysfonc-
tionnement des mitochon-
dries, organites dont le role est
de fournir I'énergie aux neu-
rones et d’assurer leur survie.

En effet, dans certaines formes
de maladie de Parkinson, la
mort des neurones dopaminer-
gigues est provoguée par des
toxines qui ciblent les mito-
chondries ou par la mutation
de génes, comme la parkine,
dont la fonction est de préser-
ver leur qualité. Le bon fonc-
tionnement et la survie des
neurones passent donc, entre
autres, par la dégradation et le
remplacement des mitochon-
dries défectueuses.

B L’équipe « Thérapeutique
expérimentale de la maladie
de Parkinson » cherche a
identifier le réle des agrégats
d’a-synucléine dans l'inflam-
mation cérébrale observée
dans les zones de dégénéres-
cence des neurones dopami-
nergiques et suspectée d'étre
toxique.

Les études moléculaires et cel-
lulaires de ces deux équipes
de recherche, menées en col-
laboration étroite avec les
autres équipes de recherche
de I'Institut, et en particulier
des meédecins, ont pour but
d’identifier et de caractériser
des molécules ou des types
cellulaires pouvant servir de
biomarqueur et de cible théra-
peutique afin de protéger les
neurones dopaminergiques et
de diminuer, voire stopper les
symptomes invalidants de la
maladie.

Ces travaux sont réalisés avec
'appui des experts des plate-
formes de séquencage, de
culture et d’'imagerie cellulaire
de I'Institut.

Pr Catherine LUBETZKI

directrice médicale de I'Institut du
Cerveau et neurologue, cheffe d’équipe,
Directrice du département
medico-Universitaire neurosciences
de la Pitié-Salpétriére.

La recherche clinique
et la recherche
fondamentale, c'est avant
tout de la recherche !
Dans les deux cas, il y a
une question posée, une
méthodologie qui doit
étre stricte pour avoir des
résultats interprétables.

C'est un atout de

I'Institut du Cerveau de
faire travailler ensemble
cliniciens et chercheurs. 99
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Obsgrver les signes de la maladie
ieux prédire son évoluti
soulager et soigner ' h

pou

ctuellement, 16 essais thérapeutiques et

29 essais physiopathologiques, c’est-
a-dire portant sur les signes cliniques et biolo-
gigques de la maladie, coordonnés par les clini-
ciens-chercheurs de I'Institut du Cerveau, sont en
cours au Centre d’'Investigation Clinique localisé
au sein du batiment. En voici quelques exemples.

Chercheurs, cliniciens, ingénieurs et entrepre-
neurs de I'Institut du Cerveau ceuvrent quoti-
diennement pour :

¢ Identifier les signes cliniques ou les marqueurs
biologiques permettant de prédire I’'apparition
de la maladie ou une évolution sévére

L’étude ICEBERG, menée par I'équipe « MoV'lt :
Mouvement, Investigations, Thérapeutique.
Mouvement normal et anormal : physiopatholo-
gie et thérapeutique expérimentale », a montré
que les symptdémes cognitifs de la maladie de
Parkinson, comme les troubles du sommeil para-
doxal ou les mouvements oculaires anormaux,
sont précoces et débutent avant les symp-
tdmes moteurs. Cette étude a également permis

)

d’identifier un margueur de progression de la
perte des neurones dopaminergiques visible en
IRM, la neuro-mélanine, protéine qui joue un role
protecteur des neurones en capturant les molé-
cules toxiques, comme le fer, par exemple.

Early PD

Advanced PD

IRM réalisée par la plateforme d'imagerie CENIR de I'Insti-
tut du Cerveau — Quantité de neuro-mélanine observée
par IRM dans la substance noire. (A gauche individu sain,
au centre | patient en début de maladie de Parkinson,
a droite : patient avec une longue évolution)

On observe chez les patients une diminution de
la neuro-mélanine qui s’accentue au cours du
temps, due a la dégénérescence des neurones
dopaminergiques caractéristique de la maladie
de Parkinson, conférant a cette molécule un fort
intérét pour évaluer l'efficacité de traitements sur
la progression de la maladie lors de futurs essais
cliniques.

LES SYMPTOMES DE LA MALADIE DE PARKINSON

Pr Marie VIDAILHET,
neurologue APHP, chef
d’équipe a I'Institut du
Cerveau.

“ Observer, comprendre, cest
déja soigner. Chercher et
soignher sont indissociables et
en continuité I'un de l'autre. ”

TREMBLEMENTS DE REPOS
REGULIERS ASYMETRIQUES

touchent surtout les membres
supérieurs, disparaissent lors
des mouvements volontaires
et pendant le sommeil

troubles du sommeil
paradoxal, de la mémoire de
la reconnaissance des objets,

APATHIE RAIDEUR

MUSCULAIRE

réduction de

troubles oculaires,
parole monotone

syndrome dépressif

AKINESIE

lenteur des

a initier la marche
« freezing »

I'expression du visage,

mouvements, difficultés

* Développer de nouvelles thérapies
et méthodes de suivi

A I'heure actuelle, les ajustements de traitements
reposent essentiellement sur les évaluations cli-
nigues réalisées au cours d’'une consultation.

La professeure Carine Karachi, co-cheffe de
I'équipe « Neurochirurgie expérimentale » a
I'Institut du Cerveau et neurochirurgienne
APHP, I'équipe du service de neurochirur-
gie du professeur Alexandre Carpentier
de I'hopital de la Pitié-Salpétriere AP-HP
la professeure Marie-Laure Welter,
neurologue et chercheuse a l'lnstitut du
Cerveau ont réalisé la premiére implantation
en France d’un neurostimulateur capable
d’enregistrer des signaux intracérébraux au
cours de la vie quotidienne du patient.

Cette innovation représente une avancée
vers un systéme de stimulation cérébrale pro-
fonde capable d’enregistrer I'activité du cer-
veau et d’adapter lui-méme la stimulation en
conséguence.

* Développer des dispositifs médicaux d’aide
a la vie quotidienne et a la rééducation

- Dans la maladie de Parkinson, le freezing est
un symptéme qui empéche d’initier la marche,
mais qui disparait lorsqu’'un obstacle est
présent. Les ingénieurs du CARE LAB (voir
page 3) ont mis au point un laser rectiligne
placé sur une canne qui trace une ligne au
sol, simulant ainsi 'obstacle qui permet de
déclencher la marche.

Le laboratoire commun Brain e-NOVATION, né
d’une collaboration entre les chercheurs et les
cliniciens de I'Institut du Cerveau, a développé
un jeu thérapeutique, « Toap Run », visant
a améliorer les troubles de I’équilibre et de
la marche des patients atteints de la maladie
de Parkinson. Dans ce jeu interactif, le patient
doit réaliser des mouvements qui concernent
'ensemble du corps et la motricité axiale en
particulier, avec des mouvements latéraux,
des mouvements du tronc, afin de récolter un
maximum de pieces en évitant les obstacles.

¢ Adapter les traitements et en limiter
les effets secondaires

Le plus connu des effets secondaires des traite-
ments a base de L-Dopa ou d’agonistes dopa-
minergiques sont les troubles du contrble des
impulsions qui s’expriment par une addiction

dossier

aux jeux, aux achats, des troubles alimentaires,
une hypersexualité ou des conduites a risque.
Une étude coordonnée par le professeur
Jean-Christophe Corvol, directeur du Centre
d’Investigation Clinique et chef d’équipe a
IInstitut du Cerveau, menée sur 400 patients,
montre que l'apparition des troubles com-
portementaux augmente avec la durée de la
maladie de Parkinson. Parmi les patients sans
trouble au début de I'étude, prés de 50 % les
ont développés au cours des 5 années de suivi.
Ces observations indiquent que le suivi régu-
lier des patients sous thérapie contre la maladie
de Parkinson est essentiel et doit faire I'objet
d’une surveillance réguliére.

Partagez votre
expérience

P

Maladie de Parkinson
et vaccination COVID-19

Il N’y a pas de contre-indication a la
vaccination pour les personnes atteintes de
la maladie de Parkinson. Il est donc conseillé
de suivre les recommandations du ministere
des Solidarités et de la Santé en matiere

de stratégie vaccinale.

D’autre part, depuis le 2 mars 2021, les
personnes atteintes de maladie de Parkinson
et dgées de plus de 50 ans sont considérées
prioritaires a la vaccination. Si vous étes
dans ce cas, vous pouvez donc d’ores et déja
prendre rendez-vous dans I'un des centres
ou aupres de votre médecin ou pharmacien.

La stratégie vaccinale et la liste des publics
prioritaires est disponible sur le site du
Ministére des Solidarités et de la Santé
(solidarites-sante.gouv.fr)

Et si ’on parlait ensemble
de I’épilepsie ?

Envoyez-nous par e-mail votre question
sur le theme du dossier spécial de notre
prochain numéro, qui traitera de I'épilepsie.
Vous aurez peut-étre la chance d’étre
publié(e) dans votre journal Synapse

du mois d’aolt 2021.

contact@icm-institute.org




recherche

Une étude conduite par Liane Schmidt (Chercheuse Inserm et cheffe d’équipe a P’Institut
du Cerveau) et Hilke Plassmann (professeure titulaire de la chaire Octapharma de
neuroscience de la décision a PINSEAD) établit pour la premiére fois un lien entre la
perte de poids, la connectivité du systéme cérébral de la récompense et la régulation

hormonale de la satiété.

L'obésité est une pathologie
multifactorielle, intégrant des
dimensions environnemen-
tales, hormonales, psycholo-
giques ou encore physiolo-
giques. Une dimension reste
encore peu explorée, celle des
bases neurobiologiques et
dans quelle mesure celles-ci
peuvent prédire les variations
de poids.

Liane Schmidt, Hilke Plassmann
et leurs collaborateurs, notam-
ment du département de
nutrition de I'Hopital Pitié-
Salpétriére (AP-HP/Sorbonne
Université), ont conduit
une étude chez 44 partici-
pantes, 14 atteintes d'obésité
avant et aprés une chirurgie
bariatrique (intervention
chirurgicale du systéme
digestif pour restreindre
'absorption des aliments), et
30 témoins appariées en age,
également examinées deux
fois sur la méme période. Elles
montrent que deux réseaux de
connectivité du systéme de
récompense et de régulation

cognitive varient entre les
sujets atteints d'obésité et les
sujets non obéses : celui entre
le cortex préfrontal ventromé-
dian et le striatum ventral et
celui entre le cortex préfrontal
ventromeédian et dorsolatéral.
En revanche, seule la connec-
tivité du premier était capable
de prédire les changements de
poids chez les participantes

fonctionne pas correctement.
Aprés la chirurgie, les niveaux
de leptine diminuent et par-
viennent a mieux signaler la
satiété. L'équipe montre ici que
'activité au repos du systeme
cérébral de la récompense est
corrélée a la diminution de la
résistance a la leptine apres
chirurgie bariatrigue.

€ Plus l’activité du systeme de la récompense
au repos varie au cours du temps,
plus la perte de poids est importante.
L’activité de ce réseau semble donc
étre un bon facteur prédictif. ,,

atteintes d'obésité et apres
une chirurgie bariatrique. Dans
la derniére partie de I'étude,
'équipe a lié ces changements
de connectivité cérébrale a une
troisiéme variable : la leptine,
'hormone de la satiété. Chez
les participants atteints d’'obé-
sité, les niveaux de leptine
sont tres élevés car celle-ci ne

Liane Schmidt

Cortex préfrontal
— dorsolatéral

~ Cortex préfrontal
ventromédian

— Striatum

Création d’un nouveau domaine
de recherche transdisciplinaire

Un cinquiéme domaine scientifique, dédié a la modélisation computationnelle
en neurosciences vient d’étre créé afin de développer des méthodes de calcul pour
mieux comprendre les relations complexes entre la structure et la fonction du cerveau.

Jusqu’a présent, les recherches de I’Institut du
Cerveau étaient organisées autour de 4 domaines :

* Les neurosciences moléculaires et cellulaires, qui
étudient la génétique, les mécanismes moléculaires et
le rble des différents types de cellules pour comprendre
les interactions cellulaires complexes a I'état normal ou
pathologique.

La neurophysiologie intégrative, qui permet de com-
prendre les principes par lesquels I'activité des neurones
induit un comportement normal ou anormal.

Les neurosciences cognitives, qui étudient le lien entre
un dysfonctionnement cérébral et le comportement
spécifique des patients.

Les neurosciences cliniques et translationnelles qui per-
mettent la mise au point de marqueurs de prédiction
ou d’évolution et de solutions thérapeutiques pour les
maladies neurologiques et psychiatriques.

Ce nouveau domaine donne
I’opportunité aux chercheurs
utilisant la modélisation de parta-
ger leur expertise avec 3 objectifs
principaux :

- la modélisation mathématique et
computationnelle des mécanismes
cérébraux a de multiples échelles,
allant des processus moléculaires
et cellulaires, de la structure inté-
grée a grande échelle et de sa
dynamique (par exemple, les inte-
ractions entre anatomie et fonc-
tion), a la cognition et au compor-
tement ;

le développement de méthodes
d’exploration des données, y
compris la science des réseaux, le
traitement du signal et de I'image,
lapprentissage automatique et
’intelligence artificielle, pour
'interprétation et I’'analyse des
données, pour un meilleur dia-
gnostic et pronostic des maladies
neurologiques et psychiatriques
ainsi que pour un traitement per-
sonnalisé ;

le développement de logiciels
scientifiques et d’outils d’ingé-
nierie pour des applications en
neurosciences.
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« Braincare Plan Lab » :
un laboratoire commun
pour I’épilepsie

=
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en signant la déclaration
E P ALBA

F
H En France, |'épilepsie touche plus de 600000
3

personnes. Cette pathologie chronique est diagno- Le réseau ALBA constitué de plus de

NEURALLYS : )
UN IMPLANT CONNECTE
POUR LHYDROCEPHALIE

neurallys

L’hydrocéphalie est une pathologie

sévere gui se traduit par une pression
intracranienne excessive. Le traitement de
référence est une dérivation permettant de
drainer I'exces de liguide céphalorachidien.
L'ajustement du débit de drainage

entraine parfois de nombreux examens

et hospitalisations supplémentaires : en
moyenne, un patient sur 3 nécessite une
réintervention a 18 mois.

Neurallys développe un implant connecté qui
mesure la pression intracranienne et transmet
les informations au chirurgien qui évalue a
distance le bon fonctionnement de la valve.
Cette année, Neurallys a été classée dans

le top 5 des startups les plus innovantes

en neurologie au niveau mondial (StartUs
Insights) et entame actuellement une nouvelle
levée de fonds.

stiquée et prise en charge de facon trés inégale
sur le territoire. De nombreux déces liés a cette
maladie pourraient étre évités par une meilleure
organisation des soins. Pour cette raison, I'Institut
du Cerveau et la start-up BioSerenity s'associent
pour développer une filiere de télémédecine sur
cette maladie.

Le laboratoire commun créé par I'Institut du Cerveau
et Bioserenity, «Braincare Plan Lab», va développer
une plateforme digitale a destination des médecins afin
de faciliter I'échange d’expertises pour mieux prendre
en charge les patients épileptiques.

Cette plateforme aidera les praticiens dans 'amélio-
ration des diagnostics sur les différentes formes de
I'épilepsie, mais facilitera également 'accés sur tout le
territoire a des expertises technologiques de pointe en
électrophysiologie. Elle accompagnera ainsi les profes-
sionnels de santé dans le pilotage et 'amélioration des
plans de soins.

Ce partenariat stratégique accélerera également les tra-
vaux de recherche communs sur les «biomargqueurs»
permettant de caractériser les différentes formes
d’épilepsies, et a terme d’'anticiper les crises.

Ces nouvelles connaissances aideront a mieux
comprendre et traiter cette maladie handicapante, qui
continue de souffrir d’'une stigmatisation injustifiée
et de budgets de recherche insuffisants.

150 organisations scientifiques internationales,

a pour objectif de défendre I’équité

et P’inclusivité en luttant contre les préjugés
implicites et la culture discriminatoire.

A

« Il est trés important pour I’Institut du Cerveau de s’engager avec le réseau ALBA pour plus de
diversité, d’inclusion et d’équité dans la science. Au cours des derniéres années, avec notre comité
Gender Equity, nous avons renforcé notre engagement sur ces questions et espérons aller encore

plus loin en rejoignant ce réseau. »

Pr Alexis Brice, directeur général de I'Institut du Cerveau

Les neurosciences ont démontré que 90 % des
connexions cérébrales se construisent progres-
sivement sur la base des influences sociales,
de la famille, des structures de la société, de la
culture... Cest donc la société elle-méme qui
perpétue entre autres les biais de genre.

Dans ce contexte sociétal et économique, empri-
sonnées dans des préjugés inconscients et des
stéréotypes de genre, I'information et la forma-
tion des femmes comme des hommes sont essen-
tielles pour échapper a ces biais.

C’est l'objectif que s’est fixé le comité pour

13 équipes
sur 25

sont dirigées ou codirigées
par des femmes

7 femmes
et 5 hommes .

composent le comité d’évaluation
scientifique international pour 1 femme
et 11 hommes avant

'équité entre femmes et hommes, le « Comité
XX Initiative », partie intégrante du systéme
de gouvernance de I'Institut du Cerveau, qui a
permis depuis sa création une prise de conscience
collective et individuelle.

Les recommandations de ce comité ont abouti a
une augmentation du nombre de femmes dans les
comités statutaires de I'Institut, a la mise en place
de formations de « confiance en soi » pour les
chercheuses, a une meilleure promotion de leurs
travaux et a une attention accrue pour I'égalité
des chances concernant les recrutements ou les
promotions.

Towards diversity and
equality in brain sciences

. ¥ ALBA NETWORK



Faire un don depuis I’étranger :
soutenez la recherche de P’Institut au-dela des frontieres

Domaine régalien par excellence, 'impdt est maitrisé par chaque Etat qui définit les régles
de taxation applicables sur son territoire et les réductions fiscales accordées au titre de la
philanthropie. Quel est 'impact du principe de territorialité des dons ? Que se passe-t-il lorsque

qu’un donateur étranger souhaite contribuer aux missions de I’Institut ? Bénéficie-t-il de la fiscalité

francaise ou de celle prévu par son pays de résidence ?

Si vous ou votre entreprise étes soumis a I’impot en France :
vous pouvez bénéficier de I’'une des fiscalités les plus avantageuses au monde

Longtemps confidentiel, le régime fiscal francais est devenu 'un des plus généreux au monde
avec l'adoption en 2003 de la loi dite Aillagon. Le bénéfice de la réduction fiscale est ouvert a tout
donateur (particulier ou entreprise) soumis a 'impdt en France que ce soit au titre de I'lmpdt sur la

Fortune Immobiliére, a I'Impdt sur le Revenu (BNC, BIC ou BA) ou a I'impdt sur les Sociétés selon un
régime réel d'imposition.

Par exemple, si votre société est redevable de I'Impot sur les Sociétés a travers I’une de ses
filiales. 60% du montant de son don a PInstitut du Cerveau sont déductibles au titre du
mécénat, dans la limite de 20 O00<€ ou de 0,5% du chiffre d’affaires. Au-dela de 2M€ de dons
cumulés, la déduction est de 40%. Lorsque le montant de la réduction d’'impodt excéde la limite

annuelle, le solde non imputé peut étre reporté pour le paiement de I'impdt dU au titre des cing
années (ou exercices) suivantes.

Si vous ou votre entreprise n’étes redevable d’aucun impo6t en France :

le réseau Transnational Giving Europe (TGE) peut vous permettre de bénéficier
des avantages de votre pays de résidence

Depuis 2009, I'Institut du Cerveau a développé un accord avec le TGE qui regroupe des institutions
philanthropigues prestigieuses de 21 pays (dont la Belgique, le Luxembourg, la Suisse et le Royaume-
Uni) et fournit un cadre sUr et fiscalement efficace. Concretement, il permet aux donateurs, parti-
culier ou entreprise, de soutenir un organisme sans but lucratif dans I'un des pays couverts par le
réseau tout en bénéficiant directement des avantages fiscaux de leur pays de résidence. A ce jour, il

faut néanmoins noter que le TGE se limite aux dons des individus et des sociétés, mais ne couvre pas,
par exemple, les legs ou les donations d'immeuble.

VOTRE CONTACT DEDIE

au Bureau du Cercle des Amis

+ 33 (0)157 27 40 32
cercle@icm-institute.org

M™e LUCIE MOUTIER

courrier des donateurs

44

J’envisage de faire un legs a PInstitut du
Cerveau. A quoi correspond le FCDDV ? 7’

Le FCDDV correspond au Fichier Central des Dispositions
de Derniéres Volontés, appelé aussi fichier des testa-
ments. Les notaires y enregistrent I'état civil des per-
sonnes qui leur déposent leur testament. Aprés le déceés,
ce fichier est systématiguement interrogé pour savoir si

le défunt avait déposé un testament et chez quel notaire
il se trouve.

Pour toute question, contactez :

Mme Carole Clément,

responsable legs, donations et assurances-vie
a I'Institut du Cerveau

+33 (0)157 27 41 41
carole.clement@icm-institute.org

Madeleine a organisé

sa succession et a décidé

de faire un legs universel

a P’Institut du Cerveau.

Elle nous partage son
témoignage et ses motivations.

‘ ‘ Pourquoi I'lnstitut du Cerveau ?
Toutes les générations peuvent étre touchées par une maladie
neurologique qui touche le cerveau.
Cet organe noble est essentiel & notre vie, pour parler, créer, lire,
voir, sentir, toucher, ressenti, mémoriser.. Comme un chef
d’orchestre, il coordonne et harmonise tous les

moments de notre vie, il est le centre de nos émotions.

Le cerveau mérite toute notre attention. D'ailleurs, on dit que
lorsgu’on est bien dans sa téte, on est bien dans son corps.
Mieux comprendre son fonctionnement nous permettra un jour de
mieux anticiper ses dysfonctionnements.

Pour cela, nous avons besoin de la recherche et de tous ses

médecins experts, qui travaillent jour apres jour pour notre bien-étre
et celui des futures générations.

C'est pour cette raison que léguer a I'Institut du Cerveau est

le bon choix, et c'est aussi une facon de rendre hommage a toutes
ces personnes qui se mobilisent pour Nnous.

Merci a vous tous professeurs, chercheurs, médecins, chirurgiens,
neurologues. Vous étes notre avenir !

Je suis honorée d'étre & vos cotés dans cette aventure passionnante. 9y

Madeleine

Mon entreprise est soumise
a ’Impot sur le Revenu.
Puis-je bénéficier d’une
défiscalisation en faisant un
don a PInstitut du Cerveau ?

Tout a fait. Toute entreprise, quelle
que soit la nature de son activité
(industrielle, commerciale, artisa-
nale, non commerciale ou agricole)
peut bénéficier d’'une réduction
d’'impdt au titre du mécénat d'en-
treprise. Peu importe qu’elle soit
soumise a I'lmpodt sur le Revenu
ou a I'lmpdt sur les Sociétés. Peu
importe également sa forme :
entreprise individuelle ou per-
sonne morale. Seule contrainte,
elle doit relever d’'un régime réel
pour 'imposition de ses bénéfice.
Le mécénat d’entreprise ne vous
concerne pas si vous étes exploi-
tant individuel ou relevez du
régime des micro-entreprises.
Pour plus de renseighement,
le Bureau du Cercle des Amis
se tient a votre disposition au
+33 (0)1 57 27 40 32 ou via
cercle@icm-institute.org

Si je fais un legs a
P’Institut du Cerveau,
paierez-vous des droits
de succession ?

Non. En tant gque Fondation
reconnue d’utilité publique,
I'Institut du Cerveau est tota-
lement exonéré de droits de
succession : 100% de votre
legs reviendra a la recherche,

sans aucun prélevement de
I'Etat.



Rafael Nadal
_Joueur <_je tenni

g‘)} Institut Faites un don pour la recherche
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Merci de libeller votre cheque a I'ordre de I'Institut du Cerveau }

BULLETIN DE SOUTIEN | e s secommnese cesuternammaceor () 3TE

75646 Paris cedex 13 - France

|:| , je souhaite aider les chercheurs de I’Institut du Cerveau a aller encore plus
loin dans la recherche contre les maladies du cerveau et de la moelle épiniére.

[ Mme M. [1M. et M™e

Nom: Prépom:
A SS & e e e e e e e
Codepostal: =~~~ VI
E-mail: @

La Fondation Institut Les informations recueillies sur ce bulletin sont enregistrées dans un fichier informatisé sous la responsabilité de I'Institut du Cerveau, ceci afin de pouvoir vous adresser
clu Carvesy aclhEme AU votre regu fiscal, vous rendre compte de I'utilisation de votre don, vous inviter a des conférences ou,événements. faire appel a votre gg’néroswté et parfois a des fins
R i d’études pour mieux vous connaitre, recueillir votre avis et améliorer nos pratiques. Ces données, destinées a I'Institut du Cerveau, peuvent étre transmises a des tiers qu'il
regles de déontologie mandate pour réaliser I'impression et I'envoi de vos regus, nos campagnes d'appel & don ou des études. Vous disposez d'un droit d'acces, de rectification, de suppression, <t
du Comité de la charte d‘qpposihpn_de limitation ou de portabilité des données personnelles vous concernant, €n vous adressant au Bufeau du Cercle qes Amis de I'\nstitut du Cgrveau - Hopital 8
Pitié-Salpétriére - CS 21414 - 75646 Paris Cedex 13 - France. Vous avez aussi la possibilité d'introduire une réclamation auprés d’une autorité de controle. L'lnstitut du A
du don en confiance. Cerveau attache la plus grande importance & la protection de vos données personnelles et au respect de vos souhaits. L'Institut du Cerveau ne transmet ni n’échange les ©

coordonnées de ses grands donateurs.



