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Imagerie réalisée a I'Institut du Cerveau par microscopie des vaisseaux lymphatiques méningés (en vert), des vaisseaux sanguins duraux (en rouge) et des
populations de cellules immunitaires méningées (en vert et bleu) au niveau du confluent des sinus dans le cerveau.




Société des

f La Semaine du Cerveau 2022, a
Neurosciences

laquelle I'Institut et ses équipes
participeront, se déroulera du 14 au 20 mars. Initiée
depuis 1999, cette manifestation internationale a pour
but de sensibiliser le grand public a 'importance de la
recherche sur le cerveau. A cette occasion, I'Institut
Vous propose un programme 100% en ligne, avec des
vidéos, conférences et podcasts unigues. Rendez-vous
également sur nos réseaux sociaux pour découvrir
tous les jours du 14 au 20 mars des contenus exclusifs
sur les neurosciences. Programme a consulter sur
https://www.semaineducerveau.fr

Depuis prés de 50 ans, des centaines de
laboratoires dans le monde cherchent a
stopper I'évolution et a prévenir ce gqu’'on
appelle une maladie neurodégénérative.
Ces affections sont caractérisées par la
mort des neurones qui est a la fois lente,
mais plus rapide que dans le vieillissement
normal, et sélective, n’intéressant qu’une
fraction des cellules nerveuses. Tout le
systéme nerveux peut-étre touché par le
processus pathologique, depuis le cortex
cérébral (maladie d’Alzheimer) jusqu’aux
nerfs périphériques (maladie de Charcot-
Marie-Tooth), en passant par les noyaux gris
centraux (Parkinson, Huntington), la moelle
épiniére (sclérose latérale amyotrophique)
et le cervelet (ataxie).

Découvrez ce nouveau podcast Braincast, en partenariat
avec le magazine Cerveau & Psycho, avec le Pr Catherine
Lubetzki, neurologue, Directrice médicale et co-cheffe
déquipe a l'Institut du Cerveau. Prés de 45 minutes
d’échanges passionnants abordant l'ultime défi de la
sclérose en plaques : la réparation des neurones. A
écouter sans modération | Retrouver Braincast sur
https://www.cerveauetpsycho.fr/sr/braincast/

Dans son dernier ouvrage, le Pr
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Alors que la recherche scientifique a fait des
progres considérables, comment se fait-il
gu’aujourd’hui on ne soit toujours pas capable
de stopper I'évolution de ces maladies ? Du
reste, on ne sait méme pas comment ralentir
le vieillissement normal de quelque organe
gue ce soit (pas méme le blanchissement

des cheveux...). Pour le systéme nerveux,

ici a I'lnstitut du Cerveau ou tant d’équipes
essayent d’identifier les mécanismes et les
causes de ces affections, nous connaissons ces
raisons, et plus particulierement la complexité
du systéme nerveux par rapport aux autres

bouleversé notre connaissance du
fonctionnement psychique et des
fonctions émotionnelles du cerveau.
Il présente également des pistes
prometteuses pour soigner les troubles mentaux
et les désordres émotionnels comme le recours a la
réalité virtuelle, le neurofeedback ou la stimulation
cérébrale électrique ou magnétique. Un véritable
message d'espoir | Les désordres du cerveau
émotionnel - Comprendre, prévenir, guérir de
Bruno Millet-llharreguy, Odile Jacob, 272 pages,
23,90 euros.

organes du corps.

Et pourtant, grace a son approche
multidisciplinaire axée sur la thérapeutique

au service des malades, nous avons de
bonnes raisons d’espérer pour trouver

enfin le traitement d’'une premiére maladie
neurodégénérative. Pour cela, les mots clés
sont : intelligence, persévérance, recrutement

des meilleurs, participation de ceux qui peuvent

nous aider.

Pr Yves Agid
Membre Fondateur de I'Institut du Cerveau
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La Fondation Sucres et Denrées renouvelle
son soutien a ’Institut !

Société francaise familiale peu connue du grand public, de développement et a des causes d’intérét
acteur majeur du négoce international de sucre, de cacaoet général (nutrition, éducation, santé, niveaux de
de café, Sucden achéte, transporte et fournit chaque année vie, environnement). Pragmatique, la Fondation
plus de 10 millions de tonnes de denrées. Depuis prés de 70 . Sucres et Denrées vise a identifier et a soutenir la
ans, avec 6 000 employés répartis dans 25 pays, le groupe recherche de solutions globales sans se limiter a
cherche a doubler sa performance économique d'un fort la seule résolution d’'un sujet ponctuel.

impact positif et durable dans ses zones d’activité. N
L’Institut bénéficie depuis 2018 d’un partenariat

Créée en 2009, la Fondation d’entreprise du groupe de mécénat, récemment renouvelé pour 3 ans,
Sucden pilote, depuis son siége social parisien, la majeure jusqu’en 2023.
partie des 2 millions de dollars annuels alloués a des projets

—) vu sur le Web

b
Plus d’informations sur la rubrique —— ﬁ" "":-i
La fin de l'année 2021 fut « Actualités » de notre site Internet. [®]Fts

synonyme de récompenses ) o N .
féminines | En effet le Pr Détecter la survenue d’hallucinations auditives a

Marie Vidailhet (Sorbonne partir de I'activité cérébrale dans la schizophrénie
Université/AP-HP), cheffe d’équipe a I'Institut du Cerveau a

recu le Prix Mémain-Pelletier pour ses travaux portant sur
la physiopathologie de mouvements anormaux (dystonies,

Amorcage sémantique : activer notre
catégorisation du monde

tremblements) ; de son coété, le Pr Catherine Lubetzki
(Sorbonne Université/AP-HP), neurologue, Directrice médicale o0 o0s
et co-cheffe d’équipe a I'Institut du Cerveau, s’est vu attribuer Vldeos

le Prix Pasteur-Weizmann / Servier 2021 pour ses recherches

Replay de la conférence donateurs
du 16.12.2021 sur la maladie de Parkinson.
www.institutducerveau-icm.org/fr/conferences/

Braincast - La voix des neurones,

podcast en partenariat avec le magazine
Cerveau & Psycho, avec le Pr Catherine
Lubetzki, Directrice médicale et co-cheffe
d’équipe a I'Institut du Cerveau

www.cerveauetpsycho.fr/sr/braincast/

sur la régénération de la myéline dans le traitement de la
sclérose en plaques.
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e | Semaine du Cerveau 2022 (format digital) -
— Programme a consulter
sur www.semaineducerveau.fr,
et sur institutducerveau-icm.org/ft,

Conférence donateurs EN DIRECT

sur «Les coulisses de I'Institut du Cerveau.
A retrouver en live & 17h sur :
institutducerveau-icm.org/fr/
conferencedonateurs/

Suivez-nous n u u



Séverine, quel est I’atout majeur de ’équipe
que vous dirigez ?

La diversité des expertises qu'elle

regroupe. En effet, nos travaux de
recherche portent a la fois sur la génétique, I'étude
des motoneurones et des cellules immunitaires,
'analyse du tissu cérébral et de la moelle épiniere
gue nous corrélons avec une description fine des
symptoémes des patients.

Pour chague domaine, nous bénéficions des
connaissances approfondies d’'une généticienne,
de trois biologistes cellulaires, d’'une anatomopa-
thologiste et de deux neurologues experts dans
la prise en charge des patients atteints de SLA.

chercheuse Inserm et cheffe

de la SLA et mécanismes de la
dégénérescence motoneuronale »

Séverine BOILLEE, Pr Frangois SALACHAS (AP-HP,
Sorbonne Université), neurologue,
de I'équipe « Causes responsable de 'Unité SLA et maladies
du motoneurone, coordinateur du centre

de Recours et de Compétence
a I'lnstitut du Cerveau SLA-IDF et clinicien-chercheur dans
I’équipe dirigée par Séverine BOILLEE.

Francois, vous étes neurologue spécialiste
de la SLA a la Pitié-Salpétriére, quel est
I’intérét d’étre membre d’une équipe de
recherche a P’Institut du Cerveau ?

Contrairement a une idée recue, la SLA

est une maladie trés hétérogéne en
termes d’évolution et de sévérité qui cause la
mort du motoneurone par, probablement, diffé-
rents mécanismes.

Depuis des années, des neurologues spécialisés
effectuent un suivi des patients des le diagnostic.
Collaborer étroitement avec des scientifiques est
aujourd’hui plus que jamais essentiel pour opti-
miser 'analyse des informations cliniques et bio-
logiques afin de permettre de prochaines décou-
vertes thérapeutiques.

Quels sont les enjeux principaux de vos
recherches conjointes et leurs perspectives
pour les patients ?

De nombreuses recherches

aujourd’hui se concentrent sur la
découverte de margueurs biologiques précoces
et spécifiques de la dégénérescence des
motoneurones dans la SLA : avec pomme objectif
de traiter les patients le plus tot possible, c'est-a-
dire avant la phase évolutive irréversible.

Les essais cliniques de thérapie génigque en cours
chez les personnes asymptomatiques porteuses
d’'une mutation nous confortent et nous motivent

pour identifier ensemble les marqueurs pré-
coces qui permettront d’inclure le bon patient
dans le bon essai et de traiter plus tét et plus
efficacement.

dossier

LES MALADIES
NEURODEGENERATIVES :

la mort des neurones, causes et conséquences

Les neurones ne représentent que 5 % des cellules
constituant le cerveau et pourtant ils sont indispensables
aux fonctions vitales telles que la respiration, le rythme
cardiaque ainsi qu’aux fonctions supérieures comme la
capacité de penser, I’attention, la mémoire. Mais que se
passe-t-il alors lorsqu’ils dégénérent ?



La degénérescence neuronale,
pourquoi, ou, comment
et avec quels effets ?

e systéme nerveux central (cerveau et moelle épiniére) humain est constitué d’environ 2 000 milliards
de cellules dont 100 milliards de neurones (soit 5 %).

Sil'on a coutume de représenter le cerveau en différentes aires (motrice, visuelle, affective...), il est maintenant
avéré que de nombreuses régions cérébrales participent a 'exécution d’'une tdche motrice ou d’'une réaction
émotionnelle rendant encore plus complexe l'attribution d’un réle précis a une région de notre cerveau et
les conséquences d’'un dysfonctionnement de cette région.

Les cellules cérébrales permettant au cerveau
d’orchestrer tout cela sont les neurones.

Le neurone est constitué de trois parties distinctes
ayant chacune un rble déterminé.

* Le corps cellulaire qui constitue le « poste de
contrdle » et qui integre les informations.

* ’axone qui est la partie émettrice de messages et
dans lequel transite l'influx nerveux vers d’autres
neurones ou d’autres cellules comme les cellules
musculaires par exemple. Il est entouré d’'une gaine
protectrice qui permet un passage plus rapide de
linflux nerveux, la myéline.

* Les dendrites, prolongements qui recoivent les
messages nerveux émis par les autres neurones.

Dendrites

Corps cellulaire

Terminaison
Gaine de axonale

Noyau Myéline

Activation des régions cérébrales chez un sujet
bougeant la main (en haut), répétant une phrase (en bas
a gauche) et effectuant une tache plus complexe comme
un calcul par exemple (en bas a droite). Plus la région est
activée plus elle apparait en rouge.

En moyenne un neurone est capable de communiguer
avec 10 000 autres ayant la méme fonction, donnant
naissance a des réseaux qui peuvent étre activés ou
inactivés en fonction de l'activité de notre cerveau.
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La mort des neurones entraine des conséguences tres
hétérogenes bien que le cerveau soit capable de com-
penser la perte de certains neurones par des méca-
nismes comme la redondance (le fait qu’il dispose de
plus de neurones que nécessaire), la capacité a former
de nouvelles connexions ou encore la production de
nouveaux neurones en particulier dans I'hippocampe.

Mais pourquoi et comment les neurones
meurent-ils ?

Quel gue soit le type de neurone, sa localisation, le neu-
rotransmetteur qu’il utilise pour communiquer ou sa
fonction, il existe un mécanisme de dégénérescence
commun qui est 'agrégation toxique de protéines.

Les protéines sont codées par notre patrimoine géné-
tique, 'ADN, et assurent une multitude de fonctions
vitales aux cellules et aux organes. Elles servent a la
structure méme de la cellule, elles permettent la mobi-
lité des cellules musculaires par exemple, et sont essen-
tielles au métabolisme énergétique ou encore a la trans-
mission d’informations entre les cellules, comme I'influx
nerveux.

Les protéines présentent une structure en trois dimen-
sions qui dépend de leur composition et qui leur permet
d’assurer leur fonction biologique.

Il arrive que certaines protéines acquierent une forme
anormale mais elles sont alors corrigées ou éliminées
par des systémes de « surveillance ».

Cependant dans certaines conditions encore mal défi-
nies, il arrive que les protéines anormales s'accumulent
et s’agregent entre elles formant des oligoméres, qui
s’agregent eux-mémes entre eux, formant des fibrilles
a l'intérieur des neurones ou a leur périphérie.

Ces agrégats de protéines anormales sont alors
impossibles a détruire par le cerveau et deviennent
toxiques pour les neurones par des mécanismes
encore non identifiés mais pour lesquels trois hypo-
théses sont a I'étude :

- la mort de neurones serait causée par la perte de
activité de ces protéines essentielles a leur survie

- les agrégats de protéines présenteraient une nou-
velle fonction toxique pour le neurone

- la présence de protéines anormalement agrégées
activerait une réaction inflammatoire conduisant a
la mort des neurones.

Conséquences de la mort des neurones,
les maladies neurodégénératives

Selon Santé Publique France, 1,4 million de
personnes seraient aujourd’hui touchées par une
maladie neurodégénérative et chaque année le
nombre de nouveaux cas augmente en lien avec le
vieillissement de la population.

Si les maladies neurodégénératives ont toutes pour
origine commune la mort neuronale, elles touchent
différents types de neurones a différents endroits du
cerveau et de la moelle épiniére et entrainent des
symptémes variés qui vont d’'une atteinte motrice
a une perte des capacités cognitives comme la
mémoire, le langage ou encore I'intégrité mentale.

Dans moins de 5 % des cas, ces maladies sont géné-
tigues, c'est-a-dire dues a une mutation héréditaire.
L'origine des 95 % de cas non familiaux est encore
inconnue mais résulte probablement d’'une interac-
tion entre une prédisposition génétique et des fac-
teurs environnementaux. Mis a part pour les maladies
d’Alzheimer ou de Parkinson ou il est clairement
établi que I'dge est un facteur de risque, il N’y a a ce
jour aucun autre facteur environnemental impliqué de
facon certaine dans l'apparition de ces pathologies.

Si environ une centaine de maladies sont considérées
comme neurodégénératives, les plus répandues sont
les maladies d’Alzheimer et de Parkinson, la maladie
de Charcot ou sclérose latérale amyotrophique (SLA),
les dégénérescences ou démences fronto-temporales
(DFT), la paralysie supra nucléaire progressive (PSP),
la maladie de Huntington et les ataxies.




Localiser les fonctions cérébrales et leurs dysfonctionnements
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Maladie d’Alzheimer

En France, elle touche 900 000 patients,
1 personne sur 20 a partir de 65 ans et
plus d'1 personne sur 4 aprés 85 ans.

Ses symptdémes : troubles de la

meémoire, altération de la pensée, [=]} E_!
du langage, changements du E| |
comportement.

Dégénérescences

fronto-temporales (DFT)

En France 6 OO0 patients entre 50 et 60 ans.

Ses symptomes :
troubles du comportement,

changements de personnalité [=]iri§[=]
tels qu'apathie et/ou désinhibition, :
troubles du langage, rigidité =
musculaire.

Paralysie supranucléaire
progressive (PSP)

En France 10 000 patients a partir de 60
ans. Elle représente 3 a 6 % des syndromes
parkinsoniens atypiques.

Ses symptdémes : ralentissement
intellectuel, apathie, troubles du EiFE
langage, de I'attention de la vision 1
de la déglutition, perte d’équilibre, |[=l 3
troubles oculaires.

Maladie de Huntington

En France, 18 000 personnes sont a risque
pour cette maladie génétique.

Les symptdmes apparaissent entre 35 et 50
et avant 20 ans dans moins de 10 % des cas.

Ses symptomes :

troubles moteurs avec contractions
musculaires involontaires et
incontrélables (chorée), difficultés
respiratoires, trouble de la parole, | El#iE
de la déglutition.

Ataxies héréditaires

En France, 8 OO0 patients avec un age
d’apparition de 2 a 60 ans.

Ses symptdémes : faible tonus -
musculaire, perte de la FI E!
coordination des gestes

S [=
et de I'équilibre.

Ganglions de
la base (dont

Lobe Substance stratium)

Cortex pariétal noire

moteur

Substance

blanche
Cortex

frontal

Lobe

frontal Lobe

temporale

Hyppocampe / Cervelet
Tr0/7 c cergbr ale Substance grise
(mésencéphale) ‘e\ (cortex)
Régions cérébrales les plus atteintes Mo_e /./.e
épiniere

par chacune des 7 maladies
neurodégénératives citées

(‘3 Maladie de Charcot ou sclérose
latérale amyotrophique (SLA)

En France, 7 000 patients avec un age
moyen de début de la maladie de 60 ans.

Ses symptémes : paralysie progressive

des muscles qui s’atrophient, contractions G556
musculaires involontaires et durables, r a1
troubles de la respiration et de la =] ,
déglutition.

@ Maladie de Parkinson

En France, 150 000 patients dont 80 %
apres 60 ans.

Ses symptdémes : tremblements des
membres au repos, ralentissement de la
vitesse d’exécution des gestes, diminution
de la mobilité spontanée, raideur
musculaire.

-

-

Identification d’une variation
génétique retardant Papparition
d’une DFT

Environ 50 % des patients atteints de
dégénérescence fronto-temporale
(DFT) présente une mutation dans le
gene C9orf72 codant pour une pro-
téine présente dans le cerveau mais
dont le réle est encore inconnu.

A Plnstitut du Cerveau, le Dr Isabelle
LEBER (AP-HP) et son équipe, (équipe
neurogénétique fondamentale et
translationnelle) ont identifié une
variation génétigue sur le chromosome
X qui, lorsgu’elle est présente, retarde

'apparition de la maladie, expliquant
ainsila variation de I'dge de début des
symptdémes chez des patients por-
teurs de la méme mutation sur le
chromosome 9.

Ce margueur génétique pourrait a
terme permettre de prédire I'age
d’apparition de la maladie chez les
patients porteurs de mutations du
géne C9orf72 et ainsi mieux orienter
leur prise en charge thérapeutique.

Pour en savoir plus —|

La neuromélanine, un marqueur
IRM de la progression
de la maladie de Parkinson

La maladie de Parkinson résulte prin-
cipalement de la dégénérescence
des neurones utilisant la dopamine
comme neurotransmetteur et locali-
sés dans la substance noire.

Visualisation par IRM
de la disparition de la
neuromélanine (zone blanche
entourée de vert) corrélée
a la durée d’évolution de la
maladie de Parkinson

Or, ces neurones ont la particularité
de contenir un pigment, la neuromé-
lanine, a l'origine de la couleur sombre
de cette région cérébrale et de son
nom.

Allnstitut du Cerveau, I'équipe MOV’IT
des Prs VIDAILHET et LEHERICY a
montré que le taux de neuromélanine
observée en IRM dans la substance
noire était corrélée avec les symp-
tomes cliniques des patients.

Cette protéine pourrait donc consti-
tuer un biomarqgueur fiable pour éva-
luer I'efficacité des traitements visant
a ralentir la progression et diminuer la
sévérité de la maladie.

Ofz10]
.

Pour en savoir plus —

Partagez votre expérience QQ

Merci pour les questions et témoignages que vous nous
avez adressés.

« Je m'appelle Catherine, j’ai 67 ans. Ma mére est atteinte

de la maladie d’Alzheimer et j'ai peur d’étre a mon tour un jour
touchée. Comment savoir si je risque moi aussi de développer
la_maladie ? »

Tout d’abord, sachez que les formes héréditaires dites « familiales »
de la maladie d’Alzheimer représentent moins de 1 % des cas. Par
ailleurs, grace au suivi de 400 sujets sains de plus de 70 ans se
plaignant de troubles de la mémoire, I'étude Insight menée par les
équipes de I'Institut de la Mémoire et de la Maladie d’Alzheimer
(IM2A) et de I'Institut du Cerveau, a 'Hopital Pitié Salpétriere AP-HP
vise a comprendre pourquoi et comment cette maladie se déve-
loppe chez certaines personnes et non chez d’autres et d’identifier
ses facteurs de déclenchement.

Et si I'on parlait

ensemble de l’innovation

au service de la
recherche ?

Envoyez-nous par e-mail votre
question sur le theme du dossier
spécial de notre prochain numéro,

qui traitera de I'innovation au service

de la recherche. Votre question sera
peut-étre publiée dans votre journal
Synapse de juin 2022.

contact@icm-institute.org
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L’endormissement,
un booster de créativite ?

Et si quelques minutes de sommeil pouvaient agir comme un déclencheur

de créativité ? C’est ce que suggeére une étude menée par Célia Lacaux,

Delphine Oudiette (Inserm) et leurs collaborateurs au sein de I’Institut du Cerveau
et du service des pathologies du sommeil a Hopital de la Pitié-Salpétriéere AP-HP.

ne légende sur l'inventeur

Thomas Edison raconte
que ce dernier faisait des
petites siestes pour susciter
sa créativité. Lors de celles-ci,
il tenait une boule métallique
a la main. La boule tombait
bruyamment quand il s’en-
dormait et le réveillait juste a
temps pour noter ses flashs de
créativité.

mathématiques, long et fasti-
dieux a résoudre. Mais il existait
une astuce cachée a lintérieur
de chacun de ces problémes
qui permettait de les résoudre
presque instantanément, bien
sUr inconnue des participants
au début du test. Les sujets
essayaient de résoudre les pro-
blémes une premiére fois. Tous
ceux qui n‘avaient pas trouvé la

Il existerait donc bien une phase
propice a la créativité au moment
de ’endormissement. ,,

Inspirées par cette histoire, Célia
Lacaux et Delphine Oudiette
(Inserm), chercheuses a I'Insti-
tut du Cerveau et a I'HoOpital de
la Pitié-Salpétriere AP-HP, ont
souhaité explorer cette phase
tres particuliere de l'endor-
missement et savoir si celle-ci
avait bel et bien un effet sur la
créativité.

Pour cela, I'’équipe de scien-
tifiques a proposé a 103 par-
ticipants des problémes de

régle cachée étaient invités a
faire une sieste d’'une vingtaine
de minutes dans les mémes
conditions qu’Edison, un objet
ala main, avant de repasser les
tests mathématiques.

Passer au moins 15 secondes
dans cette toute premiére
phase de sommeil apres I'en-
dormissement triplait les
chances de trouver cette régle
cachée, par l'effet du fameux

« Eureka ! ». Cet effet dispa-
raissait si les sujets plongeaient
plus profondément dans le
sommeil.

Il existerait donc bien une
phase propice a la créativité au
moment de I'endormissement.
L’activer nécessite de trouver le
bon équilibre entre s’endormir
rapidement et ne pas s’endor-
mir trop profondément.

Ces « siestes créatives » pour-
raient constituer un moyen
facile et accessible de stimuler
notre créativité dans la vie de
tous les jours.

Ataxie spinocérébelleuse

de type 2 : un essai therapeutique

ouvre de nouvelles pistes

Un essai clinique conduit par ’équipe du Professeur Alexandra Durr (Sorbonne Université.

AP-HP) a P’Institut du Cerveau et a ’Hopital Pitié-Salpétriere AP-HP montre que malgré
les espoirs soulevés ces derniéres années, le riluzole n’améliore pas les symptomes
cliniques ou radiologiques des patients atteints d’ataxie spinocérébelleuse de type 2.

Les ataxies spinocérébelleuses
(SCA) sont un groupe de mala-
dies génétiques neurodégéné-
ratives, hétérogenes d’'un point
de vue clinique et génétique.
A I'heure actuelle, au moins
50 genes différents sont impli-
qués. Les principaux symp-
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pourtant pas été avérée et res-
tait variable. Les ataxies étant
tres différentes d’'un type a
'autre, d’'un patient a l'autre
selon le stade de la maladie,
des études précises par type
d’ataxie étaient nécessaires.

Ces informations pourraient fournir
de nouveaux biomarqueurs de la
maladie, indispensables a I’évaluation
de potentiels nouveaux traitements.

tomes sont des troubles de la
coordination et de I'équilibre,
une dysarthrie et une atteinte
des mouvements oculaires.

Il existe peu de traitement
médicamenteux pour la prise
en charge de ces pathologies.

Ces dernieres années, des
résultats positifs du riluzole,
une molécule thérapeutique
déja utilisée contre la sclé-
rose latérale amyotrophique,
avaient été rapportés pour
les SCA. Son efficacité n‘avait

»

L’équipe d’Alexandra Durr
a relevé le défi pour I'ataxie
spinocérébelleuse de type 2.
L’'essai clinigue ATRIL a été
mené aupres de 45 patients a
un stade modéré de la maladie,
dans huit centres, réunis au sein
du réseau francais Neurogene,
centre de référence national
maladies rares neurogéné-
tiques. En paralléle du traite-
ment, les chercheurs et clini-
ciens ont acquis des données
IRM et des scores cliniques des
symptomes ataxiques.

Les résultats de l'étude ne
montrent pas d’amélioration
des signes cliniques ou radio-
logiques chez les patients
atteints de SCA2, malgré une
bonne tolérance et l'absence
d’effets indésirables.

Le suivi des patients au cours
de cet essai a cependant per-
mis d’acquérir des données cli-
nigues et d’'imagerie cérébrale
précieuses sur la progression
de la maladie. Ces informa-
tions pourraient fournir de
nouveaux biomarqueurs de
la maladie, indispensables a
I’évaluation de potentiels nou-
veaux traitements. Bien que ne
démontrant pas un bénéfice du
riluzole, cette étude montre
qu'il est possible de réaliser un
essai conclusif dans une mala-
die rare.

Ce résultat n’exclut pas un
possible effet bénéfique dans
d’autres formes d’ataxie, mais
souligne lI'importance d’éva-
luer les traitements dans
des groupes homogenes de
patients, y compris dans les
maladies rares.



technologies et applications

L’IRM 7T : UN SAUT
TECHNOLOGIQUE

Chaque année, a travers la centaine d’études
menées, ce sont plus de 2500 personnes qui
passent une IRM a I'Institut du Cerveau. Se
voulant toujours a la pointe de la technologie, au
service de la recherche et des patients, I'Institut a
pour projet d’acquérir un nouvel appareil, 'IRM 7T.

7T, gu’est-ce que cela veut dire ? T pour tesla, en
'honneur de son découvreur le physicien serbe

Nikola Tesla, est I'unité de mesure du champ
magnétique.

Les IRM que 'on trouve en cabinet de radiologie
ont une puissance moyenne de 1,5T. L’Institut du
Cerveau est aujourd’hui équipé de deux IRM 3T, qui

fournissent des images encore plus fines du cerveau
et de son activité.

['augmentation du champ magnétique de 3T a

7T procurera des images de résolution encore
supérieure, microscopique, ouvrant la voie a I'étude
de zones cérébrales inaccessibles jusqu’alors,
permettant ainsi une meilleure compréhension des
pathologies qui I'affectent, un diagnostic plus fin et in

fine des traitements plus ciblés et donc plus efficaces.

WM.
Rethiners

Healthy Mind :

Des thérapies virtuelles
contre la douleur

”

et Panxiété

Healthy Mind est une startup
proposant des thérapies virtuelles
visant a soulager la douleur et
’anxiété des patients hospitalisés.
Elle est hébergée au sein de
I’incubateur iPEPS —The Healthtech
Hub de PInstitut du Cerveau, sur le
site de Station F.

Lors d’'une hospitalisation, en particulier autour
d’'une opération ou en soins palliatifs, les patients
peuvent étre sujets a une forte anxiété ou a des
douleurs. Si des médicaments existent pour trai-
ter ces symptdmes, ils ne peuvent pas étre systé-
matiguement administrés et ne sont pas exempts
d’effets secondaires. La recherche de solutions

non invasives pour traiter ces symptomes est
donc un enjeu majeur.

En associant les neurosciences, la psychologie
et les technologies de réalité virtuelle, I'entre-
prise a développé et commercialisé un disposi-
tif médical facilement utilisable avant, pendant
ou apres une procédure anxiogene ou doulou-
reuse. Les bénéfices sont observés a différents
niveaux d'anxiété et de douleur, que ce soit en
alternative ou en complément d’'une sédation.
Son efficacité permet d’étre utilisée dans des
cas d'application tres variés et de s’inscrire dans
'arsenal thérapeutique de nombreux services
meédicaux tels que I'anesthésie-réanimation, la

chirurgie, la pédiatrie, l'oncologie ou encore les
soins palliatifs.

Healthy Mind échange aujourd’hui avec les
équipes de I'Institut du Cerveau, en particulier
avec I'Unité de développement clinique pré-
coce Neurotrials, pour valider d’autres aires
thérapeutiques de son dispositif et avec la
plateforme de Magnetoencéphalographie-

Electroencéphalographie dans le cadre d’'une
étude clinique.
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Quand I’engagement
passe par le collectif !

Donner du sens a ’effort.

Tel pourrait étre le mot d’ordre
des nombreuses initiatives
sportives caritatives dont
bénéficie I’Institut du Cerveau
chaque année. Ces mobilisations
si particuliéres de par les
valeurs qu’elles véhiculent, sont
essentielles pour poursuivre et

accélérer la recherche sur les

maladies du systéme nerveux.
Parmi les nombreuses initiatives

que nous saluons, nous avons
choisi de vous présenter 3
collectes organisées en 2021.
Elles illustrent par elles-mémes
I’lengagement et le dépassement
indispensables que requiert la

pratique sportive mais également
la recherche!

) i

B ’association « la Tomate
lamnme contre la dystonie » se mobi-

(A DYSTUNIE lise depuis plusieurs années

Asociation

R pour I'Institut en organisant

une randonnée cycliste convi-
viale au profit des travaux du Pr Marie
Vidailhet sur la dystonie. Pour cette édition
2021, 6 000 € ont ainsi été récoltés.

somme collectée en

un week-end par I'as-

sociation Le French Restream dans le cadre

de I'événement Interglitches. Ce marathon

caritatif de jeux vidéo a rassemblé dans

une ambiance festive et familiale, les 12, 13

et 14 novembre derniers, 66 compétiteurs

de haut niveau, 200 visiteurs et des dizaines

de milliers d’internautes connectés sur la
plateforme Twitch.

(‘j)Lg ERENCH ™ 23100 € ! Cest la

B Formidablement mobilisée,
1 R l'association Amour Amour Amour
y (AAA) a remis le 16 novembre
dernier un don de 47 000 € pour
R’ 'équipe « Génétique et dévelop-
pement des tumeurs cérébrales »
R dirigée par le Pr Marc Sanson et
' le Dr Emmanuelle Huillard. Cette
incroyable collecte est notam-
ment issue de dons effectués sur la page
Alvarum AAA pour une course virtuelle
organisée en juin mais également un demi
[ron Man porté par Arthur Corbin.

= I== I
= = =

L’'Institut du Cerveau est profondément touché
par 'ensemble de ces généreuses actions spor-
tives empreintes de sens, et remercie grande-
ment tous les participants et les donateurs.



» »
DI1Y DIc e 2 DR
O e P 'S ople e
) ' ' . > )
1l
N 75
Et si une autre facon de penser h \ N
la recherche, plus audacieuse, plus \\ /;;:
décalée, basée sur l'interdisciplinarité était N 7

a Porigine de percées majeures, capables de
révolutionner I'approche et le traitement des
maladies neurologiques et psychiatriques ? Depuis
la fin de I’lannée 2021, I’Institut du Cerveau meéne une

campagne inédite d’amorcage des projets du Programme Big
Brain Theory (BBT).

> Des projets de haut niveau a fort potentiel de découverte en recherche de financement

Sélectionnés par un conseil scientifigue international de haut rang, les projets du programme BBT incarnent
la vision de I'Institut du Cerveau : mener une stratégie de recherche révolutionnaire qui emprunte des voies
transversales et osées. En raison de leur caractére « risqué », ces projets doivent nécessairement bénéficier
d’un financement dit « d'amorcage » qui permettra aux chercheurs de fournir les preuves de concept indis-

pensables pour obtenir les financements publics nécessaires a leur aboutissement. Notre objectif : financer
10 projets entre 2021 et 2022, soit 1,7 millions d’euros d’investissement.

> Investisseurs philanthropes, votre générosité décuple nos découvertes

Sur la base des preuves de concept menées dans les années précédentes, les projets scientifiques du BBT
ont un fort pouvoir a prendre leur envol. En moyenne, ils sont en capacité de décrocher 2.5 fois la somme

investie lors de leur amorcage. Cest 'assurance pour les donateurs de transformer leur don en un impact
sur le long terme.

> Un effort d’amorcage encouragé par les dispositifs fiscaux en vigueur

Vous étes redevable de PIFI Vous étes redevable de IR

(Impot sur la Fortune Immobiliére) ? (Impot sur le Revenu) ?

75 % du montant de vos dons a IInstitut du 66 % du montant de vos dons & I'Institut du

Ce_rve_au sont dédUCtib!es _de cet impdt, dans Cerveau sont déductibles de cet impot, dans la

la limite de 50 000 € deéduits. limite de 20 % de votre revenu net imposable.
Par exemple : Vous bénéficiez

d’'une déduction
fiscale de:

Par exemple : Vous bénéficiez

d’'une déduction
fiscale de:

Avec votre
don de:

6 600 €

Avec votre
don de:

10 000 €

10 000 €

Et votre don
vous revient a :

2500 €

Et votre don
vous revient a :

3400 €

VOTRE CONTACT DEDIE Madame Shannon Bragg
+33 (0)157 27 40 32

cercle@icm-institute.org

Merci de

votre coutien /

au Bureau du Cercle des Amis

N

courrier des donateurs

Votre question

Notre réponse

Avec 'augmentation des prix de I'immobilier en 2021, un certain nombre
de concitoyens s’'inquietent de voir leur IFI augmenter cette année.
Rappelons simplement que le dispositif fiscal en vigueur sur I'lFI permet aux
donateurs de flécher leur générosité vers I'Institut dans la limite de
50 000 € déduits. Ce qui correspond a un don en numeéraire de 66 667 €.

Au-dela de ce montant et en complément, votre engagement

aupreés de nos chercheurs peut s’exprimer en ayant recours
a des donations.

* La Donation Temporaire d’Usufruit (DTU)

La DTU consiste a donner, par acte notarié, 'usufruit d’'un bien a I'Institut du
Cerveau pour une durée limitée et fixée a 'avance (3 ans minimum) au terme
de laguelle la pleine propriété est pleinement recouverte par le donateur. Par
exemple, en procédant a la DTU d’'un immeuble de rapport de bon rendement,
vous sortez la valeur de ce bien de 'assiette de votre impdt, réduisez le mon-
tant de votre IFIl, ne déclarez plus les revenus locatifs du bien au titre de I'lR.
Vous permettez a I'Institut du Cerveau en tant qu’usufruitier de percevoir les
revenus liés a votre immeuble pendant la durée de la donation.

» La Donation en nue-propriété

Il est également possible de donner la nue-propriété d’'un bien (immeuble,
appartement, maison) a I'Institut du Cerveau tout en conservant l'usufruit qui
vous permet soit de 'occuper soit d’en percevoir les loyers. L'Institut du Cerveau
ne deviendra propriétaire qu’a votre déces. La valeur du bien sort complétement

de l'assiette de calcul de I'lFI, vous payez donc moins d’'impdt tout en soutenant
durablement la recherche menée a I'Institut.

Les donations sont des outils de transmission de patrimoine de son vivant qui

dépendent de votre dge, de votre situation personnelle (célibataire, en couple ;
sans ou avec enfant) et surtout de vos envies en matiére de philanthropie.

N’hésitez pas a nous faire part de vos projets.

J’ai réalisé mon don au
profit de ’Institut du

Cerveau en fin d’année
2021. Puis-je le déduire

de mon IFl 2022 ?

Bien entendu. Les dons pris
en compte pour le calcul de
la réduction d'impdt sont
ceux effectués a compter
du jour suivant la date limite
de dépdt de votre déclara-
tion 2021 (entre mai et juin
selon votre zone) et jusqu’a
la date limite de dépot de la
déclaration de cette année.

Je souhaiterais
découvrir ’Institut
avec mes proches.
Est-ce qu’il est
possible de
m’accueillir dans les
conditions sanitaires

actuelles ?

Dans le strict respect
des mesures gouverne-
mentales, I'Institut orga-
nise réegulierement des
visites privées pour faire
vivre la science a ses
donateurs. N'hésitez pas
a contacter le Bureau
du Cercle des Amis au
+33 (0)1 57 27 40 32 ou
via cercle@icm-institute.
org
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Révéler le potentiel de découverte de projets pionniers

POUR GUERIR LES MALADIES DU SYSTEME NERVEUX,
SOUTENEZ L’INSTITUT DU CERVEAU.

75 % du montant de votre don sont déductibles de I'lmpdt sur la Fortune Immobiliére.
66 % du montant de votre don sont déductibles de I'lmpét sur le Revenu.

Institut du Cerveau - Hopital Pitié-Salpétriere - CS 21414 - 75646 Paris Cedex 13
Tél : +33 (0)1 57 27 40 32 - cercle@icm-institute.org

oooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooooo

Merci de libeller votre chéque a I'ordre de I'Institut du Cerveau

BU LLETI N DE SOUTI E N ‘ et de nous 'adresser accompagné de ce bulletin a I'Institut Institut
du Cerveau - Hopital Pitié-Salpétriere - CS 21414 LwduCerveau

75646 Paris cedex 13 - France

|Zf Oui, 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.

Je vous adresse un don de : REDUCTION FISCALE

(montant a ma convenance) DE 75 % SUR L'IFI

] Mme M. (M. et M™e Un don de 5 000 € ne vous colte que 1250 €

~_Prénom: _

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 |'utilisation de votre don, vous inviter a des conféjrences ou,évé‘nements, faire appel a votre gg’znérosité 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 a don ou des études. Vous disposez d'un droit d'acces, de rectification, de suppression, ™~
du Comité de la charte d‘oppositign,‘de limitation ou de portabilité des données personnelles vous concernant, en vous adressant au Bu[‘eau du Cercle qes Amis de I'\ns}itut du Cgrveau - Hopital
X Pitié-Salpétriere - CS 21414 - 75646 Paris Cedex 13 - France. Vous avez aussi la possibilité d'introduire une réclamation auprés d'une autorité de contrdle. L'lnstitut du &
du don en confiance. Cerveau attache la plus grande importance a la protection de vos données personnelles et au respect de vos souhaits. LInstitut du Cerveau ne transmet ni n’échange les ©
coordonnées de ses grands donateurs.




