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Résumé : L'addiction résulte d'interactions complexes entre la génétique, I'exposition aux drogues et les conditions environnementales. Si la génétique
ne peut actuellement pas étre modifiée, et si limiter l'exposition aux drogues s'est révélé difficile, voire parfois contre-productif, les
environnements, eux, peuvent étre modifiés. Depuis les expériences pionnieres du « Rat Park », I'enrichissement environnemental (EE) s'est
imposé comme lune des démonstrations précliniques la plus convaincante que ce levier fonctionne : des rongeurs hébergés dans des
environnements stimulants consomment moins de drogue, rechutent moins, et certains effets protecteurs de I'EE persistent méme apres
l'installation de 1'addiction. Cette revue retrace comment I'EE agit comme un opposé fonctionnel du stress, en remodelant 1'axe hypothalamo-
hypophyso-surrénalien, la plasticité cérébrale et I'épigénome, et montre comment ces mécanismes éclairent des pratiques cliniques déja en usage
— communautés thérapeutiques, exercice physique, pleine conscience — sans qu'elles n'aient jamais été reconnues comme des formes d'EE. Nous
présentons également deux avancées translationnelles récentes : une échelle mesurant l'enrichissement percu chez I'humain, validée chez des
fumeurs et des patients alcoolodépendants, et un essai contrdlé randomisé testant une intervention multisensorielle inspirée de I'EE dans le
trouble sévére de l'usage de l'alcool. Au-dela du laboratoire, ces travaux invitent a repenser l'addiction comme une pathologie a la fois
neurobiologique et environnemental — avec des implications immédiates pour la prévention de la rechute en pratique clinique, et des perspectives

a plus long terme pour des stratégies combinant urbanisme, acces aux loisirs et enviromimétiques pharmacologiques.

Mots-clés : Addiction ; enrichissement environnemental ; rechute ; stress ; neuroplasticité

Abstract : Addiction depends on complex interactions between genetic background, drug exposure, and environmental conditions. Whereas genetic
background cannot currently be modified, and limiting drug exposure has proven difficult and at times counterproductive, environments can be
deliberately changed. Since the pioneering "Rat Park" experiments, environmental enrichment (EE) has emerged as one of the most powerful
preclinical demonstrations that this lever works: rodents housed in stimulating environments take less drug, relapse less, and some of EE's
protective effects persist even after addiction has already developed. This review traces how EE acts as a functional opposite of stress, reshaping
the HPA axis, brain plasticity, and the epigenome, and shows how these mechanisms illuminate clinical practices already in use — therapeutic
communities, exercise, mindfulness — that have never been formally recognized as forms of EE. We also present two recent translational
advances: a scale measuring perceived enrichment in humans, validated in smokers and patients with severe alcohol use disorder, and a
randomized controlled trial testing an EE-inspired multisensory intervention in severe alcohol use disorder. Beyond the laboratory, this work
invites us to rethink addiction as both a neurobiological and an environmental disorder — with immediate implications for relapse prevention
in clinical practice, and longer-term perspectives for strategies combining urban planning, access to enriching activities, and pharmacological

enviromimetics.
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1. ADDICTION ET FACTEURS DE VULNERABILITE

L’addiction aux drogues est un trouble chronique récidivant caractérisé par une perte progressive du controle de la
consommation de drogue (Koob et Volkow, 2016). Il est important de noter qu'il existe des différences interindividuelles
significatives dans la vulnérabilité a I’addiction ; bien que de nombreuses personnes expérimentent des drogues a un
moment de leur vie, seule une minorité développe l'usage compulsif qui définit les troubles addictifs (Swendsen et Le
Moal, 2011).

Cette vulnérabilité différentielle résulte d’interactions complexes entre la génétique, les effets des drogues et
I'environnement (Kreek et al., 2005). Bien que les facteurs génétiques puissent expliquer une part substantielle de cette
vulnérabilité, il est évident que l'environnement — entendu au sens large des expériences de vie — joue un role
dominant dans la détermination du risque d’addiction. Par exemple, des individus présentant un bagage génétique
vulnérable peuvent ne pas développer d’addiction s’ils sont exposés a un environnement favorable, tandis que ceux
dont le bagage génétique est présumé résilient peuvent malgré tout développer une addiction si leur environnement
est défavorable. D'un point de vue pratique, la génétique ne peut actuellement pas étre modifiée, mais les
environnements peuvent l'étre afin de réduire les risques d'addiction, ce qui fait de 1'étude des déterminants
environnementaux de l'addiction un axe de recherche aux retombées plus directement exploitables.

Cette breve revue explore comment 1'enrichissement environnemental (EE), en tant qu’intervention environnementale
modifiable, peut réduire la vulnérabilité a l'addiction et favoriser la rémission, ainsi que la maniére dont ces
connaissances peuvent éclairer utilement la pratique clinique et la recherche translationnelle.

2. ENRICHISSEMENT ENVIRONNEMENTAL : DEFINITION PRATIQUE ET ENJEUX CONCEPTUELS

D’un point de vue pratique, I'EE peut étre simplement défini comme le fait de fournir un environnement plus stimulant
que les conditions standard d’hébergement des rongeurs en laboratoire. Cela consiste généralement a héberger les
animaux dans des cages plus grandes, en groupes sociaux plus larges, avec des objets avec lesquels interagir, et souvent
avec une roue permettant 'exercice physique (Kempermann, 2019; Nithianantharajah et Hannan, 2006; Rosenzweig et
Bennett, 1996; Solinas et al., 2010).

D’un point de vue plus conceptuel, nous estimons que quatre facteurs principaux doivent étre pris en compte pour
comprendre ce qu’est 'EE et le transposer a la pratique clinique. Premiérement, I'EE constitue une stimulation active,
car les animaux ne sont pas stimulés passivement mais ont accés a un environnement avec lequel ils peuvent interagir.
Deuxiemement, les animaux en EE ont la possibilité de choisir d’interagir ou non avec leur environnement et leurs
congéneéres, ainsi que le moment ot ils le font. La capacité a choisir entre différentes options semble déterminante pour
les effets de I’EE (Solinas et al., 2010), et, dans des contextes différents, les modeles de choix ont clairement démontré
que, face a plusieurs options, les rats réduisent voire cessent completement la prise de drogue (Ahmed et al., 2013).
Troisiemement, afin de favoriser l'interaction avec l’environnement, les activités constituant ’'EE doivent étre
gratifiantes (Solinas et al., 2010). Ce n’est que si les individus prennent plaisir a interagir avec I'environnement qu’ils
s’y engageront volontairement et en tireront pleinement bénéfice. Quatriemement, les objets et activités de I'EE doivent
étre percus comme siirs ; sinon, les animaux ne s’y engageront pas. Cela signifie que, les rongeurs étant souvent
néophobes (craignant la nouveauté), ils doivent disposer du temps nécessaire pour s’habituer aux changements de leur
environnement, une nouveauté excessive pouvant avoir des conséquences négatives (voir le stress chronique léger
évoqué plus haut).

Dans I'ensemble, ces facteurs sont considérés comme conférant aux individus un sentiment de contréle ou d’agentivité
(« sense of agency ») sur leur propre expérience (Veissier et al, 2024). C’est probablement l'un des principaux
enseignements de la recherche sur I'EE. En effet, I'enrichissement doit étre envisagé comme un moyen de donner aux
individus le pouvoir de fagonner leurs propres expériences.
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3. L’EE ET LA PROTECTION CONTRE LE DEVELOPPEMENT DE L’ADDICTION

Alors que la plupart des études se sont concentrées sur les effets négatifs de 1'environnement, notamment le stress, sur
I’addiction (Sinha, 2024), un nombre croissant de données chez I’humain suggere que des conditions environnementales
positives peuvent favoriser la résilience et réduire les risques d’addiction (Hsiung et al., 2022; Kodjo et Klein, 2002).
Dans les modeéles animaux, ces conditions environnementales positives peuvent étre reproduites par I'EE
(Kempermann, 2019; Nithianantharajah et Hannan, 2006; Rosenzweig et Bennett, 1996; Solinas et al., 2010).

Les premieres études fondatrices sur ce sujet furent les célebres expériences du « Rat Park » menées par Bruce Alexander
ala fin des années 1970. Ces études ont montré que des rats hébergés en groupes dans de grandes cages consommaient
moins de morphine (administrée par voie orale) que les animaux témoins (Alexander et al., 1981, 1978; Hadaway et al.,
1979). Ces travaux étaient clairement en avance sur leur temps et n’ont pas été pleinement reconnus, en partie parce que
la plupart des chercheurs critiquaient I’approche méthodologique (par exemple, des effectifs faibles, une administration
orale forcée ou facilitée par du saccharose, et I’absence de données individuelles). De plus, les difficultés pratiques liées
a la mise en ceuvre de conditions d’hébergement de type Rat Park dans des laboratoires conventionnels ont
probablement découragé les chercheurs de poursuivre ces travaux.

11 a ainsi fallu attendre les années 1990 et les travaux de Michael Bardo, fondés sur des protocoles d’enrichissement plus
simples, pour que ce champ de recherche commence véritablement a se développer. Ces études ont mis en évidence les
effets bénéfiques de I'EE sur la préférence de place conditionnée et la sensibilisation locomotrice induites par
I’'amphétamine et la morphine (Bardo et al., 1997, 1995; Bowling et al., 1993; Bowling et Bardo, 1994), puis, plus tard,
par la nicotine (Green et al., 2003). Ce n’est toutefois qu’a partir des années 2000 que ces travaux se sont pleinement
développés dans plusieurs laboratoires, dont le notre. Ils ont permis de répliquer les résultats initiaux, de les étendre a
différentes drogues et a des approches d’auto-administration, et d’étudier les mécanismes neurobiologiques sous-
jacents (Bardo et al., 2001; El Rawas et al., 2009; Green et al., 2010; Solinas et al., 2009).

4. L’EE COMME TRAITEMENT DE L’ADDICTION AUX DROGUES

Alors que la recherche s’est initialement concentrée sur les effets préventifs de I'EE sur le développement de I’addiction,
un aspect important, apparu surtout au cours des dernieres décennies, concerne les effets thérapeutiques de la
stimulation environnementale (Solinas et al., 2010, 2008). En effet, si comprendre comment prévenir 1'addiction est
essentiel pour orienter les décideurs politiques afin d’améliorer la vie des individus et réduire le risque d’addiction, ces
connaissances laissaient les professionnels de santé avec des outils limités pour traiter I'addiction une fois celle-ci
installée, les rendant souvent démunis lorsque les individus venaient chercher de I'aide.

Dans cette optique, nous avons congu une expérience simple utilisant une approche de préférence de place conditionnée
(CPP) afin de déterminer si des animaux ayant déja développé une addiction pouvaient bénéficier de 'EE et présenter
un risque de rechute réduit (Solinas et al., 2008). Conformément a notre hypothese, nous avons constaté que 1'exposition
a I'EE pendant les périodes d’abstinence bloquait completement la recherche de cocaine et la rechute induite par la
cocaine (Solinas et al., 2008). Cet effet était associé a une diminution de l'activation de plusieurs aires cérébrales a la
suite de I'exposition a des contextes associés a la cocaine (Solinas et al., 2008). Ces effets bénéfiques de I'EE sur la rechute
ont rapidement été confirmés dans des modéles d’auto-administration plus pertinents sur le plan translationnel, et
étendus a des drogues appartenant a différentes classes pharmacologiques (Barrera et al., 2021; Chauvet et al., 2012,
2009; Gauthier et al., 2017; Ma et al., 2016; Nicolas et al., 2022; Sikora et al., 2018; Thiel et al., 2009).

5. L’EE, UN OPPOSE FONCTIONNEL DU STRESS

De nombreuses données convergentes appuient fortement I’hypothése selon laquelle le stress joue un réle central dans
la compréhension des mécanismes sous-tendant les bénéfices de I'EE (Crofton et al., 2015; Segovia et al., 2009; Solinas
et al.,, 2010). Bien que I'EE agisse sur une multitude de mécanismes cérébraux et corporels et affecte largement la
plasticité cérébrale, nous-mémes ainsi que d’autres auteurs avons proposé que — en particulier dans le contexte de
I'addiction aux drogues — I'EE puisse exercer des effets fonctionnellement opposés a ceux du stress chronique (Solinas
et al., 2010).
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Cette idée rejoint 'hypothese de I'« inoculation du stress » (Crofton et al., 2015; Segovia et al., 2009), selon laquelle I'EE
expose les individus a des facteurs de stress légers et contrdlés (par exemple la nouveauté, l'activité physique et
l'interaction sociale) qui activent 'axe hypothalamo-hypophyso-surrénalien (HPA) et les systemes d’éveil sans les
submerger, ce qui entraine un renforcement des mécanismes anti-stress. Tout comme la vaccination expose les individus
a des fragments atténués de virus ou de bactéries pour provoquer une réaction immunologique légere et générer des
anticorps, les composantes de I'EE pourraient agir comme des défis modérés qui entrainent le systéme de stress a
répondre de maniere plus adaptative. Sur le plan neurobiologique, cet « entrainement » est supposé améliorer
I'efficacité de 'axe HPA, conduisant a un déclenchement plus rapide, une intensité plus faible et une résolution plus
rapide des réponses cortisoliques face aux futurs facteurs de stress. De telles adaptations pourraient également
impliquer une modulation des systemes de neurotransmetteurs, des facteurs de transcription, une augmentation de la
neurogenese hippocampique, etc., autant de processus souvent dérégulés dans ’addiction (Solinas et al., 2010).

6. L'EE ET L'EPIGENETIQUE

Les mécanismes épigénétiques — notamment la méthylation de I’ADN, les modifications des histones et les processus
impliquant des ARN (tels que les miARN et les fragments d’ARNt) — régulent 1'expression des genes sans modifier la
séquence d’ ADN sous-jacente (Borrelli et al., 2008). Ces mécanismes sont aujourd’hui reconnus comme une voie majeure
par laquelle les expériences environnementales induisent des changements persistants dans le fonctionnement cérébral
et le comportement, assurant ainsi la médiation des interactions gene-environnement largement documentées (Kubota
et al., 2012; Sweatt, 2009). Il est important de noter que les drogues induisent une grande variété de modifications
épigénétiques qui joueraient un role majeur dans la persistance de ’addiction (Robison et Nestler, 2011).

Dans ce cadre, il n’est pas surprenant que I'EE induise un large éventail de modifications épigénétiques, a la fois dans
le cerveau et dans les systemes périphériques (Baroncelli et al., 2010). Notamment, I'EE favorise des états de chromatine
permissifs, tels qu'une acétylation accrue des histones, associés a une neuroplasticité renforcée (Baroncelli et al., 2010).
De plus, il a été démontré que I'EE inverse les altérations épigénétiques induites par le stress (de Sousa Fernandes et al.,
2024) et contrecarre méme la dérive épigénétique associée au vieillissement (Zocher et al., 2021), ce qui souligne encore
son potentiel en tant que puissant modulateur de la plasticité neuronale, de la résilience et du processus de rémission
dans l’addiction.

7. IMITER L’EE PAR LA PHARMACOLOGIE : LES ENVIROMIMETIQUES

L'un des apports les plus concrets de la recherche sur I'EE est sa capacité a identifier des mécanismes cérébraux pouvant
étre ciblés pharmacologiquement pour favoriser le rétablissement de 1’addiction (Solinas et al., 2020). En effet, I'EE
permet d’identifier des voies neurobiologiques spécifiques — telles que l'augmentation de la neurogenese
hippocampique, la modulation des niveaux de BDNF (Brain Derived Neurotrophic Factor) et des altérations des
mécanismes liés au stress — qui pourraient étre reproduites par des interventions pharmacologiques.

Le concept d’enviromimétiques désigne des médicaments qui reproduisent les effets neurobiologiques et
comportementaux de I'EE, offrant une alternative ou un complément pharmacologique aux interventions
environnementales pour le traitement de troubles neurologiques et psychiatriques tels que 1'addiction (McOmish et
Hannan, 2007; Solinas et al., 2020). Ces composés peuvent étre soit de nouvelles molécules, soit des médicaments déja
existants repositionnés, tels que des antidépresseurs (par exemple la fluoxétine), des modulateurs des récepteurs
NMDA (par exemple la D-cyclosérine), des inhibiteurs de la FAAH (Fatty Acid Amide Hydrolase), des statines, ou
encore des modulateurs épigénétiques (Solinas et al., 2020).

Le développement des enviromimétiques est particulierement précieux car I'EE lui-méme, bien qu’efficace, présente
des limites pratiques. En effet, 'EE nécessite un engagement actif de l'individu, qui peut étre compromis dans
I'addiction en raison d'une motivation ou d’une capacité réduite a interagir avec I'environnement. De plus, 'acces a
I'EE peut étre limité par des obstacles socio-économiques, géographiques ou logistiques. Les enviromimétiques
pourraient ainsi permettre de reproduire certains effets bénéfiques de 'EE de fagon standardisée et facilement
déployable, notamment en complément de thérapies comportementales, environnementales ou pharmacologiques déja
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utilisées. Plus généralement, ces composés pourraient étre plus efficaces lorsqu’ils s’'inscrivent dans une stratégie
thérapeutique multimodale, plutot qu’en tant que solutions isolées, en potentialisant les prises en charge existantes.

8. IMPORTANCE DE L'EE POUR LA RECHERCHE SUR L’ADDICTION ET LA PRATIQUE CLINIQUE

L’EE offre des perspectives importantes sur les processus de I'addiction et le r6le des facteurs environnementaux dans
la construction de la vulnérabilité et de la résilience. Il est a noter que de nombreux principes sous-tendant I'EE —
stimulation sociale, activité physique, engagement cognitif et exposition a la nouveauté — sont déja appliqués, au moins
implicitement, par les cliniciens prenant en charge 1’addiction. Par exemple, les communautés thérapeutiques (De Leon
et Unterrainer, 2020) et la thérapie de milieu (Jones, 1968) integrent des éléments de 1'EE, tels que des interactions
sociales structurées, des activités de développement de compétences et une stabilité environnementale, qui ont été
associées a de meilleurs résultats dans les troubles liés a 1'usage de substances. De méme, les programmes de
réadaptation professionnelle (Tkachuk et Martin, 1999) et les interventions fondées sur I'exercice physique (Lynch et
al., 2013) s’alignent sur les principes de I'EE en favorisant l'engagement physique et cognitif dans le cadre du
rétablissement.

La contribution distinctive de la recherche sur I'EE a donc moins consisté a découvrir de nouveaux principes qu’a
construire un cadre expérimental rigoureux, fondé sur des études animales controlées, apportant un appui mécanistique
neurobiologique a ces intuitions cliniques. En démontrant comment la stimulation environnementale peut moduler la
plasticité cérébrale, la réactivité au stress et les systémes de récompense, la recherche sur I'EE a validé et élargi les
fondements scientifiques d’interventions jusque-la empiriques.

La recherche sur I'EE met également en lumiére deux autres facteurs essentiels a prendre en compte pour ses effets : la
régulation du stress et le sentiment de contr6le. Chez '’humain, ces principes pourraient étre transposés au moyen de
plusieurs approches comportementales, parmi lesquelles les interventions fondées sur la pleine conscience (mindfulness)
constituent un candidat particulierement prometteur. La pleine conscience partage des caractéristiques structurelles
essentielles avec 'EE — elle implique un engagement cognitif actif, entraine la capacité d’autorégulation et vise a
réduire la réactivité au stress mal adaptée — et des données de plus en plus nombreuses montrent qu’elle produit des
changements neurobiologiques qui se recoupent partiellement avec ceux observés sous EE, notamment des
modifications accrues dans des régions cérébrales connues pour étre affectées par I'EE et impliquées dans I'addiction
(Tang et al., 2015). Ces paralleles suggerent que la pleine conscience pourrait mobiliser certains des mécanismes sous-
tendant les effets protecteurs de 1'EE, bien que les données comparatives directes restent limitées et que I’hypothese
selon laquelle elle constituerait une forme d’« EE comportementale » n’ait pas encore été formellement testée.

I est important de noter que, bien que toutes ces approches de stimulation environnementale — exercice physique,
communautés thérapeutiques ou pleine conscience — produisent certains bénéfices contre 1'addiction, leurs effets
restent modérés. La recherche sur I'EE suggere que la combinaison de ces stimulations pourrait constituer une stratégie
particulierement prometteuse, produisant des effets synergiques et offrant une approche thérapeutique plus efficace de
I’addiction. Par exemple, I'intégration de 1’exercice physique, de I'entrainement cognitif, de I'interaction sociale et de
techniques de régulation du stress au sein d’une intervention unifiée pourrait mieux reproduire la nature multimodale
de I'EE observée dans les modéles animaux, renforc¢ant ainsi son potentiel a réduire la rechute et a améliorer les résultats
a long terme.

Forts de ces éléments, nous avons développé ces dernieres années des approches translationnelles pour étudier les effets
de I'EE sur I'addiction, qui seront détaillées dans les sections suivantes.

9. MESURER L’ENRICHISSEMENT CHEZ L’"HUMAIN : L’ECHELLE D’ENRICHISSEMENT ENVIRONNEMENTAL

Afin d’examiner si les effets protecteurs de I'EE observés dans les modéles animaux se retrouvent dans les populations
humaines, nous avons développé un nouvel instrument d’auto-évaluation — 1’échelle d’enrichissement
environnemental (Environmental Enrichment Scale, EES) — congu pour évaluer dans quelle mesure les individus
percoivent leur environnement quotidien comme stimulant et enrichissant (Barillot et al., 2025). L’EES capture les cinq
dimensions de 1’enrichissement percu: l'activité physique, les relations sociales, I'immersion multisensorielle, les
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activités culturelles et artistiques, ainsi que la passion et 'engagement au quotidien. L’échelle a démontré de bonnes
propriétés psychométriques, notamment une forte cohérence interne et une bonne fiabilité test-retest sur un mois
(Barillot et al., 2025).

L’EES a été administrée a deux échantillons distincts : des fumeurs réguliers et des patients hospitalisés pour un trouble
sévere de 'usage de l'alcool. Dans les deux cas, les personnes percevant leur environnement comme plus stimulant
présentaient des niveaux significativement plus faibles de comportements addictifs (Barillot et al., 2025). Pris ensemble,
ces résultats fournissent des premieres preuves que 1'EE, tel que perqu subjectivement par les individus, est
significativement associé a la sévérité de 1’addiction et au risque de rechute, quelles que soient les substances et les
populations concernées.

Ainsi, I'EES pourrait constituer un outil intéressant pour étudier le rdle des environnements positifs (et négatifs) aux
différents stades de I’addiction, y compris la maniere dont les traitements influencent I'EE percu et ses conséquences
sur I'addiction.

10. UN ESSAI CONTROLE RANDOMISE DE L’EE DANS LE TROUBLE SEVERE DE L'USAGE DE L’ALCOOL

Afin de tester directement si 'EE peut réduire la rechute en contexte clinique, nous avons congu un essai controlé
randomisé actuellement en cours au Centre Hospitalier Henri Laborit de Poitiers, en France (Barillot et al., 2023). L’étude
(https:/clinicaltrials.gov: NCT05577741) a recruté 135 patients hospitalisés pour un trouble sévere de l'usage de 1’alcool
(TUA), répartis de maniere randomisée soit dans un groupe témoin recevant les soins standard, soit dans un groupe
d’intervention renforcée recevant six séances d’EE de 40 minutes sur 2 semaines d’hospitalisation, en plus du traitement
standard (Barillot et al., 2023).

L’intervention a été congue pour transposer les composantes essentielles des paradigmes d’EE animaux — engagement
actif, choix, récompense, controle du stress et sentiment de contréle — en un protocole cliniquement réalisable, associant
des exercices de pleine conscience réalisés dans un environnement de réalité virtuelle multisensorielle, un exercice
physique et un entrainement cognitif simultanés. L’objectif principal est d’évaluer la rechute a deux semaines post-
traitement, avec des objectifs secondaires s’étendant jusqu’a trois mois, incluant le craving, les compétences de pleine
conscience et I'enrichissement environnemental percu, mesuré par I'EES. L’étude est dimensionnée pour détecter une
réduction cliniquement significative de la rechute d’au moins 25 %, et le recueil des données est désormais terminé. Cet
essai constitue la premiere tentative de transposer de maniere systématique I'approche multimodale de I'EE, validée
dans la recherche préclinique sur I'addiction, en une intervention controlée chez I’humain. L’analyse des données est
actuellement en cours, et nous espérons publier les résultats dans les mois a venir.

11. CONCLUSIONS

Les travaux passés en revue ici convergent vers un message translationnel clair : les conditions environnementales ne
sont pas un simple bruit de fond dans le développement et le traitement de I’addiction, mais des déterminants actifs de
la vulnérabilité et de la résilience, pouvant non seulement étre étudiés de maniere systématique mais également étre
modifiés. Des décennies de travaux précliniques ont établi que I'EE réduit a la fois I’acquisition de la consommation de
drogue et le risque de rechute, a travers de multiples substances et modéles animaux, avec des mécanismes
neurobiologiques bien caractérisés impliquant la régulation de 'axe HPA, la neuroplasticité et la reprogrammation
épigénétique.

Sur le plan de la pratique clinique, la recherche sur I'EE fournit une justification neurobiologique a des approches
d’intervention déja utilisées mais souvent dépourvues de fondement mécanistique. Les communautés thérapeutiques,
la réadaptation fondée sur l'exercice, I'ergothérapie et les programmes fondés sur la pleine conscience présentent tous
des caractéristiques essentielles de I'EE — engagement actif, choix, récompense et sentiment de contrdle — et la
recherche sur I’EE aide a comprendre pourquoi ces approches fonctionnent et comment elles pourraient étre optimisées.
Surtout, elle suggere que ces approches sont plus efficaces lorsqu’elles sont combinées en interventions multimodales
reproduisant collectivement I'étendue de la stimulation fournie dans les modeles animaux, plutét que déployées
isolément.
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Au niveau sociétal et politique, les implications dépassent le cadre clinique. Si 'appauvrissement environnemental
constitue un facteur déterminant de la vulnérabilité a 'addiction, alors I'urbanisme, I'offre éducative, la politique du
logement et l'accés aux ressources sociales et récréatives deviennent des cibles légitimes pour la prévention de
I'addiction. Réduire les inégalités d’acces a des environnements stimulants, siirs et gratifiants pourrait avoir, sur le
risque d’addiction a l'échelle de la population, un impact aussi important que celui de toute intervention
pharmacologique ou psychologique.

Néanmoins, 1'approche translationnelle reliant les modeles animaux a l'application humaine reste insuffisamment
explorée. Des essais contrdlés rigoureux sont nécessaires pour établir si I'EE multimodale est plus efficace que chacune
de ses composantes prises isolément, dans quelles populations et a quels stades de 1'addiction. Le développement
d’instruments validés pour mesurer I'EE percu chez ’humain, ainsi que celui d’enviromimétiques permettant d’étendre
les bénéfices de I'EE aux patients incapables de s’engager activement avec des environnements enrichis, constituent
deux orientations particuliérement importantes pour la recherche future.
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