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À Thao et Anna Pauline

À tous les enfants rencontrés d’ici et d’ailleurs

 
À Xavier

Chères lectrices, chers lecteurs,
 

Cette collection se propose de donner la parole à la nouvelle génération de spécialistes de l’enfance et de l’adolescence. Médecins, psychiatres ou psychologues, cliniciens,
praticiens et chercheurs passionnés, ils forment la relève !
Qu’ils soient issus des courants de psychopathologie classique ou des thérapies cognitivo-comportementales, ou
qu’ils soient des experts en médecines alternatives, leurs
apports s’accordent à comprendre la période actuelle et à
guider les familles. Car le suivi clinique nous apprend que
rien n’est figé, que tout se joue toujours et encore.
 

Au sein de cette collection, les sciences fondamentales seront bien sûr présentes pour confirmer les données cliniques : la sociologie, l’histoire, la philosophie,
l’anthropologie…
 

Les livres de la collection s’adressent au plus grand nombre ;
ils se veulent accessibles et précis. Leurs auteurs vous proposent de partager le plaisir de mieux nous comprendre.
Alors, en route pour ce beau voyage. Ensemble, on hisse
les voiles et on file grand largue !
 

Pr. Marcel Rufo
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Avant-propos
Dans les années 1930, mon grand-père, le professeur
Paul Giraud, inaugurait à Marseille cette spécialité naissante qu’était alors la pédiatrie. Il menait des recherches
sur les maladies infectieuses, à l’époque si dangereuses
pour les enfants. J’avais à peine vingt-deux ans, mon
grand-père quatre-vingt-cinq, et j’avais la chance de vivre
à ses côtés. J’étais étudiante en 4e année de médecine,
avide de tout savoir de sa vie, de ses expériences et de
ses découvertes. Il me raconta ce qu’était la médecine
de guerre en 1914-1918 et ce qu’il avait appris sur le
kala-azar – connu également sous le nom de « fièvre
noire ». Il m’expliqua comment les débuts de la pédiatrie à Marseille permirent l’évolution des soins portés
aux nourrissons et notamment aux prématurés. De ses
récits, et de nos discussions, il me reste l’image d’un
homme vif et de son goût pour la transmission. Ces
échanges m’ont marquée à tout jamais.
 
Dans les années 1980, mon père, Francis Giraud,
devenu lui aussi pédiatre, chercheur et professeur,
ouvre un département de génétique médicale à l’hôpital des enfants de La Timone, à Marseille, permettant
de mettre en place les moyens de diagnostiquer des
anomalies chromosomiques responsables de handicap.
 
Tous deux m’ont transmis leurs passions, celles de la
recherche et de la médecine, de la pédiatrie et des
enfants, et bien sûr l’amour de leur ville, Marseille, où
comme eux, je suis née. Plus inattendue… mon grand-père et mon père m’ont transmis le goût de la pêche
en mer à la palangrotte.
 
J’ai suivi mes études dans cette belle capitale phocéenne,
et j’ai pu y construire toute ma carrière avec un grand
bonheur. Je suis heureuse, et fière, de représenter la
troisième génération de professeurs de pédiatrie à la
faculté de médecine de Marseille où j’ai été nommée
en 1999. Pédiatre par filiation, par transmission ou par
vocation, c’est avant tout un métier que j’exerce avec
passion. Ce qui est sûr, c’est que je n’ai jamais – pas
même une fois – regretté ce choix, et cela malgré toutes
les difficultés rencontrées, passées et actuelles.
 
La pédiatrie s’est développée et avec elle la recherche
en neurodéveloppement. Dans la continuité des études
en génétique, elle m’a naturellement attirée.
En tant que neuropédiatre, le contact avec un enfant
et sa famille, les rencontres toujours renouvelées, les
regards échangés, les sourires, parfois les pleurs, les
craintes, les colères devant l’injustice du handicap et
des enfants partis trop tôt, tout cela forme mon travail
au quotidien, et me donne la force de poursuivre mon
action, mon engagement auprès des plus petits et des
plus vulnérables.
 
Dans La Peste, Albert Camus pose la question suivante
à Tarrou, ami fidèle du docteur Rieux : « Qu’est-ce qui
vous pousse à vous occuper de cela ? Je ne sais pas. Ma
morale peut-être ? Et laquelle ? La compréhension. »
 
Cet ouvrage reflète mon engagement et l’esprit de mon
action. À mon tour, je souhaite transmettre une vision
humaniste et responsable de la pédiatrie.
 
D’après l’article R.4127-68-1 du Code de la santé
publique, « le médecin partage ses connaissances et son
expérience avec les étudiants et internes en médecine
durant leur formation dans un esprit de compagnonnage, de considération et de respect mutuel ».
Cette communication aujourd’hui doit être élargie à
l’ensemble des professionnels de l’enfance, et surtout
aux parents, et à tous ceux qui sont fascinés par le
développement d’un enfant.
 
« La lecture est une amitié », disait Marcel Proust.
Les livres ont toujours été mes compagnons, quelle que
soit la période de ma vie, de mon travail, la naissance de
mes enfants, de mes petits enfants… Ils m’ont toujours
beaucoup donné et je ne remercierai jamais assez les
auteurs pour tout ce qu’ils nous apportent, nous permettent d’aborder, de découvrir de l’autre, de soi-même,
des différentes époques, et lieux ou des pays décrits…
 
Je souhaite que cet ouvrage soit pour le lecteur et sa
famille source d’information, d’échanges, de discussions,
de critiques, de réflexions et… d’amitiés.
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Mon grand-père, le professeur Paul
Giraud, et mon père, le professeur
Francis Giraud, à Cassis, près de
Marseille.[image: ]
Introduction
Ça commence avant les premiers mots, avant les premiers
pas, avant les premiers sourires, les premiers regards, ça
commence avant même le premier cri. Aujourd’hui, on
le sait, le développement du cerveau du bébé débute
avant la première échographie. Et va se poursuivre bien
au-delà de sa naissance. Lorsque j’étais enfant, il était
courant d’entendre dire d’un nouveau-né qu’il était « un
être végétatif », « un estomac », « un tube ». La plupart
des parents ne trouvaient aucun intérêt à lui parler, à le
stimuler, encore moins à lui faire écouter de la musique.
L’enfant était tout simplement nourri, aimé comme une
petite chose en devenir.
 
Dans les carnets de santé de l’enfant, seules étaient
consignées ses courbes de croissance (celles de son
poids et de sa taille), ainsi que les différentes maladies
qu’il avait pu présenter depuis sa naissance.
 
Pourtant, dès la fin du XIXe siècle, le docteur Jean-Baptiste Fonssagrives insistait déjà sur l’importance de
« l’observation maternelle » : « Bien observer ses enfants
malades pour rendre compte au médecin de tout ce
qui s’est passé dans l’intervalle des deux visites. Cette
observation doit se faire dès les premiers jours de la vie
et de façon continue1. » Ainsi l’âge de la station assise,
celui des premiers mots, de la marche étaient notés,
mais le plus souvent, de façon individuelle, au gré des
rapports maternels et médicaux.
 
Certains chercheurs avaient également déjà compris que
le nourrisson n’était pas un individu passif, mais qu’au
contraire il était doué de facultés.
 
Ainsi, le psychologue suisse Jean Piaget (1896-1980)
publie dans les années 1930 des travaux sur l’intelligence de l’enfant2. Selon sa théorie, elle se développe en
plusieurs stades : d’abord celui de l’intelligence sensorimotrice (de la naissance à 2 ans), puis celui de l’intelligence préopératoire (de 2 à 6 ans), suivi de celui des
opérations concrètes (de 6 à 10 ans), et enfin de celui
des opérations formelles (de 10 à 16 ans). Chacun de
ces stades étant eux-mêmes divisés en plusieurs étapes.
Par exemple, la coordination préhension/vision est un
outil indispensable à l’enfant pour explorer son environnement entre 0 et 2 ans. Vers 9-10 mois, le bébé
acquiert donc la compréhension de la permanence de
l’objet : il découvre qu’un objet hors de sa vue existe toujours, et qu’il va pouvoir le rechercher de façon active.
Cette notion est une question centrale du développement cognitif que Piaget est le premier à développer.
En 1953, Arnold Gesell (1880-1961) décrit également
l’évolution linéaire des comportements moteurs (tenue
de la tête, station assise, marche) des bébés comme un
marqueur de maturation développementale3. Mais cette
observation ne tient pourtant pas compte des interactions de l’enfant avec son environnement. Elles ne sont
prises en considération qu’à partir des années 1970,
marquant le début des recherches en psychologie du
développement.
 
J’ai commencé mes études de médecine un peu après.
David Barker, un épidémiologiste anglais, pointait tout
juste alors l’idée que la malnutrition du fœtus pouvait
être à l’origine, à l’âge adulte, de certaines maladies,
comme le diabète de type 2, l’hypertension, le surpoids4.
L’Unicef publiait les premiers travaux sur le rôle des
facteurs épigénétiques, ces changements de l’activité
des gènes induits par des éléments totalement extérieurs : l’alimentation, le stress, etc. Et parallèlement,
les techniques d’exploration cérébrale, les avancées en
neurobiologie, en neurosciences, en neuro-imagerie, en
génétique… émergeaient. J’ai assisté à leurs progrès fascinants. Elles sont venues illustrer au sens propre les
compétences du nouveau-né que l’on observait jusque-là
en clinique. Avec elles, nous pouvons désormais visualiser en direct la mise en place de toute la connectique intracérébrale. Elles nous offrent aujourd’hui des
images des différentes étapes du neurodéveloppement
dès les premières semaines de grossesse. Cela ne cesse
de m’étonner et de susciter mon enthousiasme. Mais
surtout, elles nous font prendre conscience de l’importance de ces 1 000 premiers jours de construction. Neuf
mois de grossesse + deux ans (270 jours + 365 + 365 =
1 000 jours). Plus qu’un concept, plus qu’une somme,
cette période qui s’étend du jour de sa conception aux
deux ans de l’enfant porte toutes les prémices et les
fondations de sa santé et de son bien-être futurs. C’est
un temps sensible, une fenêtre critique de vulnérabilité capitale. Loin d’être négligeable et « végétative »,
il faut la prendre en considération. Car s’y jouent la
bonne mise en place et le fonctionnement à venir des
structures cérébrales essentielles. En septembre 2020, à
la demande du ministère de la Santé, une commission
d’experts présidée par Boris Cyrulnik lui a consacré un
rapport complet, portant l’accent sur les mesures de
prévention et de protection à établir5. Enfin.
1 000 jours tout rond
 
Neuf mois in utero plus les deux premières années de
vie qui suivent : nos 1 000 premiers jours. Ceux dont on
ne se souviendra jamais sont pourtant capitaux, période
pendant laquelle notre cerveau est en pleine formation. Des lobes, des plis, des hémisphères, un avant,
un arrière… Sa structure semble planifiée à l’avance.
Cette programmation se transmet de génération en
génération, immuable et fragile à la fois, ne tolérant
aucune modification.
 
Une fois sa base en place, le cerveau commence à se
développer, à connecter ses différentes régions entre
elles, à les rendre de plus en plus complexes. Que se
passe-t-il exactement pendant ces 1 000 premiers jours ?
La fabrique de la mémoire est en chantier, le mécanisme
à graver les souvenirs n’est pas abouti. La construction est en cours. Les sensations, les gestes, les intentions émergent à peine. Eux aussi apprennent à vivre,
s’adaptent, se découvrent. Comment naissent-ils ? Par
quoi sont-ils influencés ? Sont-ils innés ou doivent-ils
s’acquérir ? Les 1 000 premiers jours sont là pour guider
leur installation, les solliciter, leur faire découvrir l’environnement dans lequel ils vont devoir évoluer.
 
Au cours de ces 1 000 jours, le cerveau doit faire feu
de tout bois, profiter de chaque nouvelle expérience
pour recruter de nouveaux neurones, exploiter chacun
de ses millimètres cubes, s’étoffer et gagner de nouvelles
compétences. Il a besoin de travailler pour s’éveiller.
Pour activer sa vision, la reconnaissance des visages, des
voix, des sons, et permettre de se tenir droit, marcher,
avancer, interagir avec les autres, être autonome.
 
Ces 1 000 jours vont en voir de toutes les couleurs, se
découper en moments clés, alterner entre phases de
grande intensité, périodes de constructions lentes surfant sur leurs lancées et moments dits « explosifs ». Le
cerveau prend ses marques et le bébé aussi. Regardez-le,
il progresse si vite, jamais plus tard il n’apprendra si
rapidement. À ce stade, aucun ordinateur n’est encore
capable de telles prouesses. Il emmagasine, analyse,
restitue. L’enfant observe, procède, mime, communique, s’adapte plus vite que jamais. Être attentif à ses
1 000 premiers jours, les choyer, c’est s’assurer qu’il progresse, qu’il se prépare à la suite. Et retrouver un peu
en miroir ces 1 000 premiers jours par lesquels chacun
est passé et en a tout oublié.

1 Fonssagrives J.-B., « Le rôle des mères dans les maladies des enfants ou ce qu’elles doivent
savoir pour seconder le médecin », 1868, in Rollet C., « Pour une histoire du carnet de santé
de l’enfant : une affaire publique ou privée ? », https://www.cairn.info/revue-francaises-des-affaires-sociales-2005-3-page-129.htm

2 Piaget J., La naissance de l’intelligence chez l’enfant, Delachaux et Niestlé. Neuchatel 1936.

3 Gesell A. et Amatruda, L’Embryologie du comportement. Les débuts de la pensée humaine,
PUF, Paris, 1945.

4 Barker DJ, Winter PD, Osmond C, Margetts B, Simmonds SJ., “Weight in Infancy and
Death from Ischaemic Heart Disease”, Lancet 1989 ; 2 (8663) : 577 – 80.

5 « Les 1 000 premiers jours, là où tout commence », rapport de la commission des
1 000 premiers jours, septembre 2020, http://solidarites-sante.gouv.fr
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Partie I Les 270 premiers jours
La grossesse
 
Durant toutes ces années, j’ai eu la chance d’assister à des
progrès exceptionnels en génétique qui, non seulement
ont permis de mieux comprendre les programmes de
développement – en particulier au niveau cérébral – mais
aussi de comprendre la cause d’un certain nombre de
handicaps observés chez l’enfant. Et de mieux les aborder.
 
La génétique repose sur les principes de l’hérédité,
laquelle explique la façon dont les caractéristiques des
individus se transmettent d’une génération à l’autre, et
qui est elle-même fondée sur la structure et les fonctions
d’une molécule indispensable à la vie : l’acide désoxyribonucléique ou ADN. C’est elle qui détermine le patrimoine génétique d’un individu.
 
L’ADN est organisé comme une double hélice, totalement
compactée au sein des noyaux de toutes nos cellules. C’est
le support de nos gènes, qui se replie au moment de la
division cellulaire pour former 46 chromosomes. On estime
que l’ADN humain compte environ 20 000 gènes. Pour
autant, nous sommes tous différents, signe des variations
qui apparaissent au fur et à mesure des divisions cellulaires.
 
Dans ma pratique de neuropédiatre, la recherche d’une
anomalie génétique responsable d’un trouble du neurodéveloppement est capitale. Pour expliquer les techniques
de diagnostic utilisées, je compare souvent le génome
d’un individu à un rayonnage d’une bibliothèque, constitué de 46 livres (les 46 chromosomes). Il est désormais
possible de vérifier le nombre de livres (de chromosomes
donc) sur ce rayonnage, c’est le caryotype. Celui-ci permet de savoir s’il y en a un de moins ou un de plus (c’est
le cas par exemple lors d’une trisomie 21 où il existe trois
chromosomes 21 au lieu de deux), mais aussi s’il manque
un chapitre (un morceau de chromosome).
 
Mieux, des techniques de recherche plus poussées dites
en CGH array1 permettent d’aller plus loin au cœur de
l’ouvrage. Et de mettre en évidence des maladies dues
à des mutations plus discrètes, comme des microremaniements (perte d’une partie d’un chromosome) non vus
sur un caryotype. D’autres techniques encore (analyse
directe d’un gène par séquençage) peuvent montrer une
lettre en moins (mutation) dans un mot (un gène) d’une
page du livre (c’est le cas des maladies rares génétiques).
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Caryotype humainIl représente le matériel génétique d’un individu, avec ses 23 paires de
chromosomes. 22 + 1 paire de chromosomes sexuels. Ici, ceux d’une
petite fille, puisqu’il y a deux chromosomes X (ils apparaissent à côté
de la paire no 12) et pas de chromosome Y.

Enfin, on peut faire appel maintenant à des techniques
particulièrement sophistiquées dites d’exome et de
génome qui permettent une lecture plus poussée du
capital génétique d’un individu, ce qui correspond à la
lecture des pages des 46 livres sur le rayonnage de notre
bibliothèque personnelle.
L’IRM, outil révolutionnaire
 
Dans les années 1980-1990, au cours de mon internat
de neurologie pédiatrique, une drôle de machine pour
explorer le cerveau est apparue. Très prometteuse, elle
a été mise à notre disposition rapidement. Il s’agissait
de l’imagerie par résonance magnétique : l’IRM.
 
D’emblée, elle se révéla très performante. Elle disait plus et
mieux qu’un scanner ou qu’une échographie. Elle consiste
à construire une image à partir des différences de réponse
des atomes d’hydrogène lorsqu’ils sont soumis à un champ
magnétique. Cette technique est non invasive et n’utilise pas de rayons ionisants, contrairement au scanner.
Seul inconvénient : elle requiert une immobilité complète
de l’enfant. Difficile à obtenir dans une machine un peu
effrayante au premier abord. Une sédation préalable est
donc souvent nécessaire pour pouvoir réaliser cet examen.
 
Chez le nourrisson, ces images permettent de suivre les
stades de développement et de maturation cérébrale,
l’IRM peut être utilisée dès la vie intra-utérine à partir de 23-24 semaines. Elle n’est demandée que lors
d’anomalies découvertes à l’échographie cérébrale
anténatale3.
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J’aime bien ce schéma qui représente une machine IRM. On y voit la
position de l’enfant, la grosse machine comme un tunnel dans lequel
il ne faut pas bouger et qui permet d’avoir une image du cerveau2.Puis, plus récemment, d’autres techniques sont venues
enrichir ces données : diffusion, tractographie, IRM
fonctionnelle. La connectique intracérébrale est alors
apparue encore plus foisonnante. L’IRM du XXIe siècle
nous a livré des cartes du cerveau in vivo au cours de
chaque étape de son développement4. Des renseignements précieux, là où jusque dans les années 1980, nous
ne disposions que des seules études anatomopathologiques post-mortem.
Le premier trimestre de grossesse : le cerveau commence à se développer
 
Sur le plan neurologique, les trois premiers mois se font
souvent discrets, ils passent parfois inaperçus, quasi
invisibles même en imagerie. Le début de l’histoire est
souvent sous-estimé. Et pourtant, c’est une période fondamentale, où déjà tout a un sens, car les premières
étapes du neurodéveloppement sont aussi importantes
que les dernières. Elles commencent là. Très tôt après
la fécondation. Lorsque le spermatozoïde du père et
l’ovule de la mère se rencontrent dans la trompe maternelle, ils fusionnent et apportent chacun avec eux leur
jeu de 23 chromosomes. Le programme du développement de l’être humain est alors complet. Il est inscrit
dans l’ADN, une molécule longue de plusieurs mètres,
répartie sur ces 46 chromosomes. Comme autant d’éléments d’une notice d’assemblage.
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