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Les troubles du neurodéveloppement se caractérisent par des
déficits du développement touchant des domaines divers (compor-
tement social, fonctions intellectuelles, limitations spécifiques des
apprentissages). Ils débutent dans les premiéres années de vie et
entrainent une altération du fonctionnement adaptatif qui persiste
souvent a I'dge adulte. Le handicap intellectuel, les troubles du
spectre de I'autisme, les troubles spécifiques des apprentissages,
les troubles de la communication font partie des troubles du neu-
rodéveloppement mais d’autres pathologies tels que les troubles
schizophréniques, certains troubles de 'humeur et du compor-
tement ont également une composante neurodéveloppementale.
Une meilleure connaissance des anomalies précoces du dévelop-
pement neuronal et de leurs facteurs de risque environnementaux
permettrait des actions de prévention précoce et de prévention plus
spécifiques, s’appuyant sur le concept de neuroplasticité. Ce sym-
posium se propose d’explorer les trajectoires menant des anomalies
du développement neuronal et de leurs facteurs de risque a I'action
thérapeutique précoce ou préventive ciblée.
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The early developmental period is characterized by a high degree
of plasticity and, consequently, is very sensitive to environmental
factors, such as early life stressors (ELS). Exposure to ELS is known
to increase risk to psychopathologies such as depression and
anxiety disorders later in life [1]. At a cellular level, alterations in
the migration and integration of GABAergic interneurons (INs) in
cortical circuits have emerged as a key processes involved in the
vulnerability to psychiatric disorders [2]. In humans and rodents,
ELS interacts with genes regulating the serotonin system to
increase risk to stress-related disorders [1]. In addition, ELS is asso-
ciated to a variety of epigenetic methylation changes in blood DNA
from patients displaying a high loading of ELS [3]. Here, we aimed
to investigate the role of the ionotropic serotonin 3A receptor
(5-HT3AR) at a genetic and epigenetic level in rodent and human
models of early-life stress. We will first present data indicating
that the 5-HT3AR is specifically expressed in a subset of cortical INs
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derived from the caudal ganglionic eminence (CGE) and controls
early steps of cortical circuit assembly [4]. Interestingly, the
migration, transcriptional programs and positioning of 5-HT3AR
expressing interneuron subtypes were found to be dysregulated
in pathological models of early-life serotonin dysregulation. At a
behavioral level, we found that ELS interacts with the 5-HTR3A
to modulate social behaviors. Finally, we will present human
data indicating that childhood adversity significantly impacts the
methylation status of the promoter region of the human 5-HT3AR
in an allele-specific manner. Taken together, this presentation
will highlight the importance of the serotonin system in early life
development and psychopathology with a special focus on the role
of the 5-HT3AR in cortical interneuron development.
Keywords  Serotonin; Development; Early-life stress;
Interneuron
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Depuis plusieurs années, la nécessité des interventions précoces
dans le champ du trouble des spectres autistiques est mise au pre-
mier plan. Trois grandes questions peuvent étre posées autour des
interventions précoces : pourquoi intervenir précocement ? Quels
objectifs visés précocement ? Et enfin comment intervenir préco-
cement ? Pourquoi intervenir précocement? La premiére raison
est liée a la physiopathologie du trouble neurodéveloppemental
qu’est I'autisme et aux avancées majeures dans la compréhension
du fonctionnement cérébral obtenu ces derniéres années. On sait
en effet que le développement cérébral précoce est marqué par
une treés forte plasticité qui rend compte en partie de la complexité
de la cyto-architecture cérébrale, plasticité sur laquelle s’appuie
I'efficacité des rééducations neurofonctionnelles précoces dans
la communication sociale. Quels objectifs visés précocement ?
Les interventions précoces doivent étre mises en place aprés une
évaluation clinique et fonctionnelle individualisée extrémement
précise pour caractériser pour chaque enfant le ou les secteurs
de développement qui sont plus particuliérement atteints et dans
chacun de ces secteurs de développement quelles sont les étapes
qui ne sont pas acquises, a I'dge chronologique de I’enfant. La
connaissance de la clinique est donc particuliérement importante
avec non seulement les deux dimensions principales de I'autisme
(aloneness et sameness) mais également la compréhension du
développement dans les autres secteurs du développement.
Comment intervenir précocement? Un ensemble de thérapies
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types développementales précoces sont ainsi répertoriées. On peut
citer la thérapie d’échange et de développement qui a pour but le
développement des fonctions de synchronisation sociale en tenant
compte des particularités individuelles. Ces thérapies individuelles
sont toujours associées a des prises en charges en petit groupe ot
sont également exercées ces fonctions d’habilité de communica-
tion sociale. L'enjeu de la pise en place de ces traitements précoces
est crucial pour garantir les meilleures conditions d’évolution
clinique.
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Chez les enfants d’age préscolaire, les comportements agressifs et
externalisés sont fréquents. Alors que ces comportements dimi-
nuent progressivement avec I'dge pour la majorité des enfants,
une minorité d’enfants (<10%) va garder de facon persistante
des niveaux élevés de comportements agressifs a 'dge de six
ans. Au niveau de la nosographie, les troubles du comportement
externalisés comprennent le trouble oppositionnel avec provo-
cations (TOP), le trouble des conduites (TC) et le trouble déficit
de 'attention/hyperactivité (TDA/H). Malgré leurs limites chez les
moins de six ans, les classifications diagnostiques restent incon-
tournables puisqu’elles permettent la reconnaissance du caractére
pathologique et la mise en place d’interventions thérapeutiques.
Il s’agit d’interventions variées s'inscrivant dans un contexte de
prise en charge globale et multidisciplinaire, s’adressant a la fois
aux enfants et aux parents. L'outil thérapeutique privilégié chez les
moins de 6ans est la psychoéducation parentale. Parmi les inter-
ventions prometteuses, les programmes d’interventions scolaires
ont une place de choix.
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La périnatalité nous permet de rencontrer les bébés a risque suf-
fisamment tot pour leur apporter, ainsi qu'a leurs parents, des
accompagnements de nature a les aider a grandir plus favora-
blement. Cette intervention reviendra sur les conditions dans
lesquelles les équipes de périnatalité peuvent, sous réserve d’'une
formation adéquate, participer a ce travail de prévention et de soins
aupreés des bébés arisque dans le cadre d’une observation thérapeu-
tique en référence a la méthode d’Esther Bick.
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Le soin Berceuses fait partie des soins psychocorporels propo-
sés a l'unité Parents-Bébé de I'hopital de Montfavet (qui associe
une offre des soins ambulatoires et une capacité d’hospitalisation
conjointe de jour), oli sont présentes des parents en difficulté
dans leur rencontre avec leur bébé, présentant des troubles psy-
chiques. L'ambition du soin Berceuses est de contribuer a favoriser
I'’établissement des premiers liens. Les dyades/triades participent
au soin Berceuses selon la prescription médicale (six séances
renouvelables); les indications et les évaluations sont discutées
en réunion clinique avant I'entretien médical. Deux groupes de
soin Berceuses hebdomadaire, avec un maximum de cinq dyades
sont proposés, d’'une durée d’une heure. Ce soin qui partage a
I'amélioration de I'ajustage et de I'accordage dans la relation pré-
coce, est assuré par 2 soignantes et une intervenante musicale, et
se déroule en six phases (accueil, éveil corporel, chant de ber-
ceuses, verbalisation, départ, reprise). Les soins psychocorporels
sont accompagnés d’entretiens par les psychologues de I'unité. Le
soin Berceuses est en permanente évolution en lien avec un travail
de réflexion d’équipe selon la méthode d’observation d’Esther Bick.
Cela afin de permettre la transformation du vécu émotionnel.
Mots clés Etablissement des premiers liens ; Transformation
des émotions ; Hospitalisation conjointe ; Soins psychocorporels ;
Intersubjectivité.
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