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Synchronisation par le nycthémeére de I'activité cellulaire
du noyau suprachiasmatique révélée par |'expression
du protooncogéne c-fos

Bien que lintervention du noyau
suprachiasmatique (NSC) dans le
maintien de la périodicité de nom-
breux rythmes circadiens ait été lar-
gement démontrée, on ignore encore
a I’heure actuelle les mécanismes cel-
lulaires a I’origine de ce réle synchro-
nisateur. Cependant [’utilisation de
marqueurs de [’activation neurale
comme le protooncogene c¢-fos va
peut-étre permettre de lever un coin
du voile.

Chez de nombreuses especes de ver-
tébrés, l’entralnement a la lumieére
repose sur des photorécepteurs ocu-
laires et extra-oculaires. En ce qui
concerne les mammiferes, il n’y a
aucune preuve de I’intervention
d’une photoréception extra-oculaire
dans le contrdle des rythmes circa-
diens chez I’adulte, bien que la
lumieére puisse directement et transi-
toirement influencer ’activité de la
glande pinéale chez le jeune [1], en
particulier le taux de sérotonine.
L’information photonique nécessaire
a la genese des rythmes circadiens
chez les mammiferes transiterait pour
I'essentiel par le faisceau rétino-
hypothalamique et serait intégrée par
le NSC [2]. Bien que le systeme cir-
cadien soit en général considéré
comme un systeme d’oscillateurs
multiples, le NSC est la seule struc-
ture dont le réle de synchronisateur
ait été réellement démontré. L’inté-
gritt du NSC est nécessaire 2
I’entrainement des rythmes circadiens
se manifestant au niveau du compor-
tement des animaux nocturnes ou
diurnes. La destruction du NSC con-
duit en effet a l’installation d’une
arythmie [3, 4]. Le NSC n’est cer-
tainement pas le seul oscillateur a
Iorigine de I’ensemble des rythmes

mmsmm circadiens. Cependant il apparait en
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étre le chef d’orchestre comme en
atteste la restitution de la rythmicité
de Dactivité locomotrice par la trans-
plantation de NSC feetal chez des
hamsters dont le NSC avait été préa-
lablement 1ésé [5].

Le NSC — qui, comme son nom
I'indique, est situé dans ’hypothala-
mus juste au-dessus du croisement
des deux nerfs optiques — regoit par
ailleurs des informations photoniques
par une vole indirecte via le noyau
géniculé ventro-latéral en particulier
sa portion dorsale, le feuillet inter-
géniculé [5]. Le NSC est composé de
deux subdivisions principales différen-
ciées par leur cytoarchitecture, par la
morphologie et I'immunohistochimie
de leurs populations neuronales et
par la distribution des afférences
visuelles. La subdivision ventrolaté-
rale renferme des neurones exprimant
le VIP (vasoactive intestinal peptide) et
recoit les afférences visuelles directes
et indirectes. La subdivision dorso-
médiane contient des neurones a
vasopressine ou a somatostatine et ne
recoit aucun apport visuel. Par ail-
leurs, des cellules faiblement réacti-
ves a la GAD (gutamic acid decarboxy-
lase) sont présentes dans tout le NSC
de méme qu’un riche réseau d’axo-
nes GAD positifs. Ces quatre types
cellulaires définis chimiquement
représentent une proportion impor-
tante de la population neuronale du
NSC, mais trés peu de ces neurones
sont a l’origine des efférences du
NSC. C’est ce qui a amené a consi-
dérer ces neurones comme pouvant
constituer de nombreux oscillateurs
individuels couplés en un important
réseau de circuits locaux.
Nombreux sont les travaux ayant
montré le caractere rythmique de
Pactivité électrique spontanée [6, 7]

ou de lactivité métabolique [8] du
NSC. Cette rythmicité du fonction-
nement des cellules du NSC est
endogeéne et spécifique au noyau
comme ’ont récemment démontré les
travaux de transplantations croisées
sur deux souches de hamsters ayant
chacune leur périodicité propre (m/s
n° 5 wol. 6, p. 488). Cependant, rien
ne permettait de déterminer si cette
rythmicité du fonctionnement du
NSC résultait d’une propriété endo-
gene des neurones ou de l’'interaction
complexe de I’ensemble des cellules
constituant le noyau (interaction
inter-neurones voire neurones-glie).
Rusak et son équipe [9] viennent de
démontrer que, une heure apres le
début d’une exposition a la lumiere
au cours de la scotophase (phase obs-
cure), I'immunoréactivité pour Fos
tout comme la production de ’ARN
messager codant pour Fos étaient
considérablement accrues dans la
subdivision du NSC recevant les affé-
rences visuelles (figure 1). Parallele-
ment, 'immunoréactivité a Fos est
fortement augmentée dans le feuillet
intergéniculé et le noyau géniculé
latéro-ventral, alors qu’elle reste a un
faible niveau de base dans le noyau
géniculé latéro-dorsal qui est le relais
primaire des voies visuelles. Cepen-
dant, cette augmentation de I’expres-
sion de ¢-fos ne coincide pas avec le
pic des décharges de I’activité spon-
tanée ou le pic de la consommation
de 2-désoxyglucose* qui' apparaissent
tous les deux au milieu de la phase
lumineuse ou il est impossible d’enre-
gistrer une augmentation de I’expres-
sion de ¢-fos de fagon spontanée ou

* Le 2-désoxyglucose est un analogue non métabolisé
du glucose qui est un indicateur de [’activité métabo-
lique des tissus.
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Figure 1. Les voies véhiculant I'information photonique nécessaire a la
synchronisation des rythmes circadiens, depuis I’ceil jusqu’a la subdivi-
sion ventro-latérale du noyau suprachiasmatique. lll : 3¢ ventricule.
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méme déclenchée. L’expression de ¢-
fos varierait donc au cours du nycthé-
mere en fonction des stimulations
lumineuses, mais ne refleterait pas
forcément une augmentation de
I’activité métabolique globale.

En attendant le détail des mécanis-
mes moléculaires a 1’origine des
changements de phase du NSC, on
va pouvoir rapidement savoir si tou-
tes les populations cellulaires du NSC
sont entrainées par les rythmes cir-

cadiens ou si seulement certaines
d’entre elles sont concernées et
lesquelles.
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