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Jamais deux sans trois. Ce troisième livre était logiquement attendu car le caractère révolutionnaire mais aussi et surtout très scientifique du protocole ReCODE justifiait grandement d’avoir un retour des premiers patients l’ayant initié, et tous rapportent un cheminement vers une franche amélioration. Leurs hésitations, réticences et parfois l’incompréhension de leur famille et de leur médecin permettent de comprendre, dans leur vécu au fil du temps, les difficultés de la mise en œuvre de ce programme de soins, mais elles montrent aussi que si l’on parvient à les surmonter, les résultats vont souvent au-delà de l’espérance.

Comme on l’a vu lors des deux premiers livres du Dr Bredesen, le protocole ReCODE est très logique, se fondant sur des analyses très précises pour identifier différentes carences biologiques et les combler, associées à des mesures d’hygiène alimentaire, physique et mentale. Ce protocole nécessite de grands changements dans la vie des patients et de leur famille, des changements d’autant plus difficiles à mettre en place que la maladie est déjà évoluée, ce qui limite l’implication de la personne malade et fait tout reposer sur le conjoint. Les cas les plus favorables sont ceux où les troubles mnésiques sont déjà nettement présents mais où les capacités cognitives ne sont pas encore trop affaiblies. Les effets sont encore plus spectaculaires en cas de troubles cognitifs subjectifs (SCI), entité récemment individualisée où les principales explorations sont négatives. Mais, même à des stades avancés, le protocole bien suivi peut permettre de récupérer en partie certaines fonctions cérébrales comme le langage ou la motricité, ce qui change beaucoup de choses dans la vie quotidienne.

La recherche sur la maladie d’Alzheimer est dans une impasse car la cible visée n’est pas la bonne, raison pour laquelle je pense que la commercialisation d’un traitement réellement efficace n’est pas pour demain. Comme le Dr Bredesen l’explique parfaitement dans ce livre, la substance amyloïde est initialement un mécanisme de défense du cerveau face à de multiples défaillances métaboliques, alors que les chercheurs de l’industrie pharmaceutique la prennent pour un agent pathogène. À ce jour, toutes les molécules testées ont été écartées faute de résultats, mais comme les statistiques peuvent être triturées de multiples façons, un laboratoire a réussi à faire autoriser l’Aducanumab par la FDA alors que l’efficacité de ce traitement avait été réfutée par des experts indépendants.

Finalement, le Dr Bredesen explique que ce protocole s’adresse plus largement à toutes les personnes en quête d’un vieillissement en bonne santé à la fois physique et cérébral, ainsi qu’aux personnes atteintes d’autres pathologies neuro-dégénératives telles que la maladie de Parkinson, la dégénérescence maculaire, la sclérose latérale amyotrophique… Je partage tout à fait son point de vue. Le protocole ReCODE est porteur d’un grand espoir pour les familles, je forme le vœu que de nombreux neurologues lui prêtent une oreille attentive.

Dr Bernard Aranda,

neurologue, micronutritionniste,

co-auteur du livre Le Régime cétogène pour votre cerveau,

Éditions Thierry Souccar
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Perdus en chemin

Si vous voulez aller vite, allez-y seul;
si vous voulez aller loin, allez-y ensemble.

— PROVERBE AFRICAIN

Imaginez que l’on vous annonce que vous êtes atteint de la maladie d’Alzheimer. Comme il s’agit d’une maladie très fréquente, il y a de fortes chances que cela arrive un jour à quelqu’un que vous aimez. Imaginez maintenant qu’au lieu de vous dire qu’il n’y a aucun espoir, on vous dise que cette maladie se soigne facilement et que vous pouvez vous attendre à retrouver vos facultés cognitives normales. Imaginez, en outre, que vos enfants puissent être assurés qu’eux, leurs enfants et les générations suivantes, pourront éviter la maladie d’Alzheimer. Ce retournement de situation change la vie et se répercute à l’infini sur toute votre descendance. C’est dans ce but que nous avons utilisé les recherches que j’ai menées avec mes collègues pendant 30 ans pour établir une approche thérapeutique.

Vous souvenez-vous de la première fois où vous avez appris qu’une maladie incurable pouvait enfin être traitée? Tout au long de l’Histoire, nous, les humains, nous avons vaincu les maladies l’une après l’autre, souvent grâce à la recherche en biochimie, parfois grâce à des anecdotes tirées de la médecine ancestrale, et d’autres fois par hasard. Quelle que soit la méthode employée, chaque victoire sur une maladie: soudain, l’arrêt de mort est levé pour des milliers, voire des millions de personnes, redonnant espoir et avenir à chacun. Ces événements représentent l’un des aspects les plus gratifiants de l’être humain, et ils ne cessent de m’inspirer.

Dans les années 1940, Najiv, un adolescent, vivait dans un village indien. Un jour, il a eu de la fièvre et des maux de tête, puis il a perdu connaissance. Il a été transporté en charrette à bœufs de son village à la ville, où le médecin a diagnostiqué une méningite bactérienne. À l’époque, il s’agissait d’une maladie mortelle qui évoluait en général rapidement. Mais cette fois, le médecin a dit aux parents de Najiv: «Jusqu’à la semaine dernière, je n’aurais rien pu faire pour sauver votre fils, mais un nouveau médicament vient d’arriver d’Angleterre, la pénicilline». Au lieu de mourir, Najiv s’est donc complètement rétabli. Cette guérison est très intéressante pour nous tous: le fils de Najiv est devenu l’un des chercheurs en médecine les plus doués que j’ai jamais rencontré. Ses recherches très prometteuses laissent entrevoir la possibilité d’un traitement antiviral efficace, non seulement pour le COVID-19a de la pandémie actuelle, mais aussi pour toutes les pandémies à venir de coronavirus.

Le premier vaccin a été développé par Edward Jenner, un médecin qui a sauvé plus de vies que n’importe quel autre être humain dans l’Histoire. L’insuline a été découverte par Banting et Best. Ils ont ainsi permis de sauver des millions de personnes atteintes de diabète. Citons également la trithérapie qui a été développée par David Ho pour traiter le VIH avec efficacité. Chacun de ces pionniers a fait renaître l’espoir, là où régnait le désespoir. Chacun a provoqué un choc dans notre vie, créant des possibilités infinies qui n’existaient pas jusqu’alors et modifiant irrévocablement l’avenir du monde.

Les sept survivants que vous allez découvrir ici, selon leurs propres mots, sont également des pionniers. Tout d’abord Kristin. Elle est la première à avoir adopté notre protocole («patient zéro»). Elle a vu sa mère sombrer dans la démence, puis son propre médecin lui a dit qu’elle allait bientôt subir le même sort, car il n’y avait aucun espoir de traitement. Comment chacun d’entre nous se sentirait-il s’il recevait une telle nouvelle de son médecin? Vous lirez également le témoignage de Deborah, qui a souffert de la disparition de son père et de sa grand-mère, tous deux atteints de la maladie d’Alzheimer. Elle a ensuite été désemparée lorsqu’elle a découvert qu’elle développait les mêmes symptômes qu’eux. Elle se demandait ce que la vie allait réserver à ses enfants. Vous découvrirez également le témoignage d’Edward, à qui on a recommandé de fermer ses entreprises et de mettre de l’ordre dans ses affaires. Puis vous lirez le récit de Marcy, qui a accumulé des dizaines de contraventions parce qu’elle oubliait toujours de payer les parcmètres. Vous pourrez ensuite lire le témoignage de Sally, une infirmière professeure qui a enseigné à ses étudiants que la médecine n’avait aucun traitement efficace à proposer aux patients atteints de la maladie d’Alzheimer. Puis elle l’a développée elle-même. Elle a participé à un essai d’un médicament qui s’est soldé par un échec. Et vous découvrirez aussi Frank, qui avait l’intention d’écrire un livre relatant sa propre descente dans la démence. Et enfin, Julie, qui a demandé à un neurologue expert s’il pouvait simplement l’aider à éviter que son état ne se détériore davantage, et à qui on a répondu «Bonne chance.» Les pensées, les préoccupations, les émotions et les victoires de ces survivants sont décrites avec une intensité que seuls ceux qui les ont vécues peuvent exprimer.

Tous ces pionniers sont encore en vie. Ils ont survécu à des PET scans et à des examens IRM «terminaux», à leurs antécédents familiaux et aux pronostics de leurs médecins, grâce à leur propre curiosité et à leurs propres ressources pour trouver une nouvelle solution, à leur courage pour s’attaquer aux facteurs sous-jacents de leur déclin cognitif et à leur détermination à suivre un protocole novateur.

Grâce à ces premiers survivants, la voie est désormais libre pour les millions d’autres personnes qui en ont besoin, aussi bien pour prévenir que pour inverser le déclin cognitif. Ces pionniers déclenchent un changement de paradigme et modifient la façon dont nous pensons, nous évaluons, nous prévenons et nous traitons la maladie d’Alzheimer, les affections pré-Alzheimer, le DCL (déficit cognitif léger) et le DCS (déficit cognitif subjectif).

Mais pourquoi a-t-il fallu attendre si longtemps? La maladie d’Alzheimer a été décrite pour la première fois en 1906 et les premiers survivants n’ont commencé à être traités qu’en 2012, soit plus d’un siècle plus tard. Pourquoi tant de temps? Le traitement utilisé aujourd’hui par tous les survivants de la maladie d’Alzheimer est totalement différent du traitement qui a été utilisé de 1906 à 2012 et il est malheureusement très différent de ce qui est encore largement utilisé de nos jours, sans succès. Un traitement très étriqué a été utilisé, avec un seul médicament, l’Aricept, mais il n’a rien à voir avec ce qui cause réellement le déclin cognitif.

En revanche, les antécédents de chacun des survivants ont été examinés pour déterminer les différents facteurs à l’origine du déclin lui-même. Ces éléments ont ensuite été ciblés par le protocole de médecine de précision personnalisé que nous avons baptisé ReCODE (pour Reversal of Cognitive Decline). Certains souffraient d’infections non diagnostiquées. Par exemple, Marcy, comme vous le verrez dans son récit, souffrait d’une infection non diagnostiquée due à une morsure de tique, une infection relativement courante appelée ehrlichiose. Le traitement de cette infection, ainsi que de nombreux autres facteurs pathologiques, était important pour obtenir le meilleur résultat possible. Sally, de son côté, avait été exposée à des mycotoxines (toxines produites par certaines moisissures), et l’élimination de cette exposition était essentielle à la réussite du protocole. Chacun des survivants dont vous allez entendre le témoignage présentait un ensemble de facteurs très différents, aussi le protocole optimal est-il différent pour chacun d’eux.

Il semble évident qu’une maladie chronique complexe comme la maladie d’Alzheimer ne devrait pas être traitée à l’aveuglette. Il convient plutôt de s’attaquer aux facteurs sous-jacents. Tenter de traiter la maladie d’Alzheimer à l’aveuglette, c’est comme essayer de faire atterrir une capsule spatiale sur la lune en la dirigeant dans une direction aléatoire et en croisant les doigts. Pourtant c’est exactement ce qui constitue la norme de soins dans de nombreux centres Alzheimer à travers le monde. Pourquoi?

La réponse se trouve dans le proverbe africain: «Si tu veux aller vite, avance seul; si tu veux aller loin, avançons ensemble». C’est un excellent conseil dans de nombreux cas, mais que se passe-t-il lorsque vous avancez ensemble, et que vous allez effectivement très loin, mais dans la mauvaise direction? Le fait d’être ensemble vous a effectivement beaucoup éloigné de votre objectif de départ, et vous entraîne de plus en plus loin. Mais ce qui amplifie ce problème, c’est que le groupe dans lequel vous êtes, continue d’essayer de se convaincre qu’il va dans la bonne direction, malgré toutes les preuves du contraire. De plus, tous les membres du groupe ont établi des liens étroits entre leurs moyens de subsistance et cette mauvaise direction. Par exemple, des collectes de fonds importantes, le développement de médicaments, des fortunes pharmaceutiques, des publications permettant de faire carrière, des start-ups de biotechnologie, l’octroi des subventions, des cérémonies d’autocongratulation, et ainsi de suite. Aujourd’hui, il est pratiquement impossible de changer de cap. Ce qui a commencé de façon idéaliste par de la science et de la médecine s’est transformé en politique. Or en politique, l’une des armes les moins puissantes est la vérité.

Il y a cependant une bonne nouvelle, une très bonne nouvelle, en fait. En effet, la recherche fondamentale elle-même, celle sur laquelle repose le développement des traitements de la maladie d’Alzheimer, est assez solide, reproductible et même pertinente. On a beaucoup appris sur la pathologie, l’épidémiologie, la microbiologie et la biochimie de la maladie d’Alzheimer, et ces connaissances ont été publiées dans plus de 100 000 articles biomédicaux. Les outils dont nous avons besoin pour jouer aux échecs avec le diable Alzheimer sont donc disponibles. La recherche est solide, les données sont précises, et nous en savons beaucoup sur la stratégie et les mouvements du diable, mais nous n’avons pas réussi à traduire toutes ces données en un protocole de traitement et de prévention efficace. Ceci est lamentable.

Comme nous avons tous suivi cette marche véritablement laborieuse, toutes les recommandations en matière de traitement et de prévention de la maladie d’Alzheimer sont complètement erronées! Les experts nous disent de ne pas dépister le gène ApoE4 qui représente le facteur de risque génétique le plus important de la maladie d’Alzheimer, parce qu’ils estiment que nous ne pouvons rien y faire. Pourtant vous aurez un avis contraire si vous consultez le site ApoE4.info et demandez à plus de 3 000 personnes qui partagent leurs stratégies de prévention (la grande majorité d’entre elles suivent une variante du protocole ReCODE que nous avons développé). Les experts nous disent que «rien ne peut prévenir, inverser ou retarder la maladie d’Alzheimer». Cependant, des publications évaluées par des pairs et provenant de multiples groupes contredisent cette affirmation1.

On dit aux patients que les troubles cognitifs légers ne sont pas forcément ou pas obligatoirement «la maladie d’Alzheimer» et de ne pas s’inquiéter… On leur explique également qu’il est inutile de consulter tôt car si c’est la maladie d’Alzheimer, il n’y a rien à faire de toute façon. Or nous devrions faire le contraire. En réalité, les premiers changements dans notre cerveau commencent environ 20 ans avant le diagnostic de la maladie d’Alzheimer. Comme l’ont découvert ces survivants, il est possible de faire énormément de choses, aussi bien pour la prévention que pour inverser le processus. Plus on commence tôt, plus il est facile d’obtenir une amélioration. Et si vous avez des problèmes cognitifs qui ne sont pas liés à la maladie d’Alzheimer, il est quand même utile de les traiter, bien sûr!

On dit souvent aux patients que les problèmes de mémoire font partie du vieillissement normal. Cette attitude retarde le traitement dont ils ont besoin, s’ils découvrent qu’ils ont la maladie d’Alzheimer. Souvent, le médecin dit: «Revenez l’année prochaine, vous allez bien», et ainsi de suite, jusqu’à ce qu’enfin, un jour, il explique: «Oh, c’est la maladie d’Alzheimer, nous n’avons aucun traitement, sauf un médicament qui ne fonctionne pas». Je ne saurais trop insister sur ce point: lorsque vous suivez un protocole de prévention ou un traitement approprié, votre vieillissement ne doit pas être synonyme de problèmes cognitifs. Ce que l’on appelle «perte de mémoire liée à l’âge» signifie que quelque chose ne va pas. Nous pouvons maintenant identifier les facteurs qui contribuent à ces troubles et les traiter efficacement, le plus tôt sera le mieux, et la démence doit rester une maladie rare.

Cette idée que la perte de mémoire fait simplement partie du vieillissement normal est si répandue qu’elle retarde nos évaluations et conduit à un malentendu généralisé: parmi mes patients ayant des «moments de sénilité» se trouve un excellent médecin. Or il s’est avéré qu’il était atteint de la maladie d’Alzheimer, comme l’ont démontré les PET scans de l’amyloïde, PET scan au FDG (fluorodéoxyglucose, qui mesure l’utilisation du glucose par le cerveau) et IRM (imagerie par résonance magnétique). En outre, il avait de lourds antécédents familiaux et une susceptibilité génétique à l’ApoE4. Malgré toutes ces informations, on lui a dit qu’il ne présentait que de légers troubles de mémoire liés à l’âge! Cependant, ses tests ont montré qu’il était destiné à aller en maison de retraite si nous n’intervenions pas efficacement. Heureusement, il se porte bien aujourd’hui.

Les experts nous disent qu’il est inutile de faire des analyses génétiques, car selon eux, il n’y a rien à faire. Ils affirment que la perte de mémoire fait partie du vieillissement normal, la plupart omettent de nous dire l’essentiel, le point le plus important: lorsqu’une personne souffre de perte de mémoire, il est particulièrement important d’évaluer ses enfants à partir de la quarantaine et de commencer un protocole de prévention ciblé, afin de mettre fin à la perte de mémoire pour la génération actuelle. Mais est-ce que votre médecin vous en a parlé, et a-t-il proposé de faire une évaluation appropriée pour chacun de vos enfants?

Toutes les informations que nous avons sur l’évaluation, la prévention et le traitement du déclin cognitif sont complètement erronées. Non seulement ce que disent nos médecins, mais aussi nos propres réactions. Je ne peux pas vous dire combien de fois j’ai entendu un patient dire: «Ce n’est pas si grave. Mon conjoint perd aussi la mémoire». Il y a une vieille blague sur un couple de personnes âgées: le mari Bob dit à sa femme Sadie: «Je m’inquiète à propos de ta mémoire, alors je vais te faire passer un petit test: peux-tu aller à la cuisine et préparer deux œufs sur le plat, des pommes de terre rissolées, trois tranches de bacon et une tasse de café noir?» Sadie rit: «C’est facile!» et elle file vers la cuisine. Bob entend des bruits de casseroles et de poêles, puis environ 15 minutes plus tard, Sadie revient fièrement, portant un verre rempli de crème glacée, garni de caramel et de crème fouettée, et saupoudré de noix. Bob tourne la tête, lui jette un regard perplexe et râle: «Hé, tu as oublié la cerise!». Donc, si votre conjoint et vous présentez tous deux des pertes de mémoire, cela ne signifie pas que vous n’avez pas besoin d’une évaluation. Cela signifie qu’elle est nécessaire pour tous les deux! Et, comme vous pouvez l’imaginer, les couples qui suivent tous deux le protocole s’entraident souvent pour le respecter, ce qui facilite les choses.

Les experts affirment également que «des médicaments prometteurs sont en cours de développement». Cela fait des décennies que nous entendons cela. En 1980, on nous a dit qu’il devrait y avoir quelque chose d’efficace en 1990; en 1990, on nous a dit qu’il devrait y avoir quelque chose en 2000, et ainsi de suite. Plus de 400 essais cliniques ont maintenant échoué. Comme la pensée dominante estime que l’amyloïde qui s’accumule dans le cerveau des patients atteints de la maladie d’Alzheimer est la cause de la maladie, des milliards de dollars ont été dépensés pour développer et tester des anticorps qui éliminent l’amyloïde («mabs», abréviation de «monoclonal antibodies»). L’un après l’autre, ces anticorps n’ont pas réussi à améliorer les capacités cognitives des patients atteints de la maladie d’Alzheimer: du Bapineuzumab au Solanezumab, en passant par le Crenezumab, le Gantenerumab et, plus récemment, l’Aducanumab.

L’Aducanumab était considéré comme le médicament candidat contre la maladie d’Alzheimer le plus prometteur depuis des années, et il a entraîné une augmentation de la valeur des actions de sa société pharmaceutique, Biogen, de plusieurs milliards de dollars. Cela n’a rien d’étonnant, car un médicament contre la maladie d’Alzheimer qui connaîtrait un réel succès serait susceptible de rapporter 100 milliards de dollars. Nous avons sans aucun doute besoin d’un tel médicament. Mais à quel moment les enjeux financiers deviennent-ils si incroyablement élevés que la pensée et l’analyse rationnelles nécessaires pour obtenir les meilleurs résultats pour les patients sont obscurcies? À quel moment la caisse enregistreuse devient-elle si lourde qu’elle écrase le patient? Peut-être pouvez-vous en juger par vous-même: après l’échec de deux essais cliniques, la FDA a rejeté l’approbation de l’Aducanumab. Normalement, cela devrait mettre fin au processus de demande d’autorisation de mise sur le marché, comme cela a été le cas pour tant d’autres médicaments à l’étude. Mais il est très difficile de renoncer à un potentiel de 100 milliards de dollars. Ainsi, un statisticien interne, employé par Biogen a «réanalysé» les données. Et voilà que ce dernier a trouvé ce que le statisticien externe et impartial n’avait pas trouvé, à savoir que l’Aducanumab devait finalement être approuvé. (Peu après la «réanalyse», le statisticien a quitté la société. Il a affirmé que cela n’avait rien à voir avec la réanalyse.)

Et pourquoi croyait-il que le médicament devait être autorisé? Pas parce qu’il améliorait les capacités cognitives des patients. Personne ne suggère que l’Aducanumab améliore les capacités cognitives des patients atteints de la maladie d’Alzheimer. L’argument est plutôt qu’il pourrait avoir légèrement ralenti le déclin des capacités cognitives. Dans une étude, il n’a cependant montré aucun effet en ce sens, alors que dans une autre étude, à une dose mais pas à une autre, il a effectivement montré un ralentissement du déclin. Il n’a donc eu aucun effet ou presque. Cependant, ce fut suffisant pour que Biogen intimide, je veux dire demande, que la FDA reconsidère la demande d’approbation.

La FDA a examiné la demande de réexamen de Biogen, mais avant même que son équipe d’examinateurs externes se réunisse, la FDA a publié une annonce express suggérant que le médicament serait approuvé, et déclarant qu’«il existe des preuves significatives de l’efficacité soutenant l’approbation»2. Comme vous pouvez l’imaginer, l’action de Biogen s’est envolée, et la valeur de la société a augmenté de 20 milliards de dollars! Cependant, à peine deux jours plus tard, à peine le temps que le champagne perde ses bulles, un groupe d’experts non affiliés à Biogen a vivement critiqué la FDA pour avoir émis une annonce qui indiquait une approbation prochaine, et a voté à une écrasante majorité pour recommander à la FDA de refuser l’approbation du médicament. Cela a entraîné une chute de 31% de l’action Biogen, en réduisant la valeur de la société de 19 milliards de dollars. Une perte financière aussi importante s’était déjà produite suite aux résultats obtenus précédemment pour le même médicament. Ainsi l’Aducanumab pourrait devenir le Bernie Madoffb des médicaments contre la maladie d’Alzheimer.

Avant même que le groupe d’experts analystes se réunisse, la FDA a publié une déclaration faisant allusion à l’approbation. Vous pensez probablement que c’est choquant mais il y a pire. La FDA envoie habituellement deux évaluations différentes de chaque médicament candidat: une évaluation réalisée par la FDA elle-même (destinée à être impartiale, bien sûr) et une autre par la société (qui est naturellement biaisée en faveur de l’approbation). Cette fois, la FDA a eu un comportement inhabituel et a mélangé les deux rapports pour en faire un seul! Cette manœuvre a fait rire les pires charlatans.

Mais voici la chute: malgré la forte critique des experts, l’échec de l’essai et le rejet précédent, la FDA a quand même réussi à approuver l’Aducanumab (oui, vous avez bien lu), et les critiques véhémentes du groupe d’experts ont été ignorées. En fait, certains ont suggéré l’approbation du médicament malgré l’absence d’efficacité prouvée, ce qui revient à dire: «OK, je sais que ce parachute ne fonctionne pas, mais j’aimerais quand même le porter pendant la descente. Et je suis prêt à payer 100 milliards de dollars pour cela».

Il est ironique de constater que ces anticorps conçus pour réduire l’amyloïde pourraient s’avérer très utiles dans le traitement de la maladie d’Alzheimer, s’ils étaient utilisés d’une manière complètement différente. Aujourd’hui, concrètement, les anticorps sont utilisés pour essayer d’éliminer l’amyloïde sans supprimer les diverses agressions qui poussent le cerveau à produire l’amyloïde comme les infections chroniques, le pré-diabète, les lésions vasculaires, les toxiques, etc. Si les anticorps étaient utilisés pour éliminer l’amyloïde après avoir supprimé ces diverses agressions et optimisé le métabolisme, cela aurait un sens.

Comme vous pouvez le constater, le traitement et la prévention de la maladie d’Alzheimer issus des recherches ont conduit à un échec. Pour cette raison, les recommandations destinées aux personnes à risque ou à celles qui présentent des symptômes, ont peu de sens. L’avenir passe par une approche fondamentalement différente afin de déterminer tous les facteurs qui contribuent au déclin cognitif. Il est ensuite nécessaire de les cibler grâce à un protocole de médecine de précision personnalisé. C’est cette approche qui a permis pour la première fois à des personnes de réchapper de la maladie. Ces personnes se comptent aujourd’hui par centaines. Je n’ai pas rejeté l’enseignement classique sur la maladie d’Alzheimer, ni suggéré cette nouvelle approche à la légère, mais après 30 ans de recherche, il est devenu évident que l’approche conventionnelle n’avait pas de sens.

Une leçon de Disneyland

Après avoir étudié l’anatomie, la physiologie et la chimie du cerveau, j’ai voulu comprendre comment des maladies comme la maladie d’Alzheimer, de Parkinson et de Huntington affectent le fonctionnement normal du cerveau. Lorsque le cerveau est touché par ces diverses maladies, des symptômes surprenants apparaissent et révèlent le fonctionnement interne de nos systèmes neuronaux. Dans l’insomnie familiale fatale, certaines personnes perdent complètement la capacité de s’endormir. Dans le trouble du comportement en sommeil paradoxal (Rapid eye movement, REM), les personnes se débattent en rêvant, et blessent souvent leur conjoint. Dans le syndrome de Capgras, les personnes sont convaincues que leur conjoint a été remplacé par un imposteur.

Cependant, mes études de médecine m’ont vraiment fait prendre conscience de la triste réalité du travail avec des patients atteints de maladies du cerveau. Le terme «soignant» ne devrait pas être pris au pied de la lettre en neurologie, car il s’agissait surtout de diagnostic et non de thérapeutique. Les stages de la faculté de médecine en obstétrique nous ont montré des mères heureuses et des bébés miracles. La chirurgie thoracique a guéri des cœurs. Même l’oncologie nous a montré des survivants du cancer. Mais je comprenais pourquoi mes collègues ne voulaient pas devenir neurologues: dans 99% des cas, le métier de neurologue ne consistait pas à améliorer la santé des gens, mais à diagnostiquer des pathologies sans pouvoir aider les patients, de la maladie d’Alzheimer à la maladie de Charcot en passant par la démence frontotemporale, et ainsi de suite. Nous avons assisté, impuissants, à la dégradation des réseaux neuronaux complexes qui rendent chaque patient humain. Il est devenu évident que les plus grands échecs des traitements médicaux portaient sur ces maladies neurodégénératives. J’espérais comprendre pourquoi, si j’en apprenais davantage à leur sujet en tant qu’interne en neurologie, puis en tant que neuroscientifique.

Paradoxalement, les experts en neurologie m’ont enseigné l’expertise de l’échec. Apprendre à utiliser un système qui n’avait jamais fonctionné n’était peut-être pas la meilleure stratégie. Les experts se contentaient de répéter comme un perroquet la phrase suivante: «Il n’y a rien qui puisse prévenir, inverser ou retarder la maladie d’Alzheimer». Cette phrase était considérée comme un principe fondamental, à ne pas remettre en question. Comme le disait le philosophe grec Épictète: «Il est impossible de commencer à apprendre ce que l’on pense déjà savoir». Nous nous sommes donc concentrés sur les diagnostics, la neuroanatomie et la neurophysiologie, la neurochimie et la neurogénétique, sur tout sauf sur les nouvelles approches thérapeutiques. Au fil des années, j’ai abandonné l’idée de guérir les patients et je me suis concentré sur le métier de neurologue.

Après toutes ces années de formation, on m’avait tellement inculqué le fait que les maladies neurodégénératives sont incurables, impossibles à traiter, que j’étais devenu un expert de l’échec. Comme l’a fait remarquer Walt Disney, il existe deux types de personnes: les «oui si» et les «non parce que»3. Les «non parce que» peuvent toujours vous donner une longue liste de raisons pour lesquelles toute nouvelle idée est vouée à l’échec, alors que les «oui si» vous feront remarquer que, si vous tenez compte de certaines considérations, votre idée pourrait avoir une chance de réussir. C’est ainsi qu’est né Disneyland, mais aussi qu’on a pu faire nos premiers pas sur la lune, qu’Internet et pratiquement toutes les autres avancées ont vu le jour.

Je me suis rendu compte que j’étais devenu un «non parce que», un expert armé d’une multitude de détails techniques finement élaborés, hermétiques et sophistiqués, expliquant pourquoi on ne pouvait rien faire pour les personnes atteintes de la maladie d’Alzheimer. J’étais devenu un prêtre ordonné de l’Église Sans Espoir. J’expliquais à chaque membre de la famille qui souffrait que l’empereur de la maladie d’Alzheimer était drapé dans les vêtements de l’impossibilité et que, même s’ils ne pouvaient pas les voir, en tant qu’expert, je pouvais leur assurer qu’ils étaient bien là. Dire que ce travail était décourageant serait un euphémisme.

J’ai donc décidé d’abandonner les instituts des maladies neurodégénératives qui me semblaient sans espoir. Je n’ai pas vu un seul patient pendant 20 ans et j’ai créé un laboratoire. Le but était d’étudier les mécanismes biochimiques fondamentaux qui entraînent la mort des cellules du cerveau et de leurs connexions synaptiques. Qu’est-ce qui ne va pas? Comment cela commence-t-il? Pourquoi est-ce si fréquent? L’idée était de revenir à la médecine clinique seulement si mon équipe de laboratoire et moi-même pouvions trouver quelque chose de prometteur.

Les nouvelles sont à la fois bonnes et mauvaises: bonnes, car plus de 100 000 articles ont été publiés sur la maladie d’Alzheimer, et mauvaises, parce qu’il devient ainsi très facile de rejeter toute nouvelle théorie à partir de ce qui a déjà été publié. En effet, il est presque impossible de trouver une théorie qui soit cohérente avec toutes les découvertes déjà publiées. La maladie d’Alzheimer est peut-être une maladie impossible à traiter.

J’ai imaginé l’avenir. À un moment donné, peut-être dans 50 ou 100 ans, un groupe de recherche parviendra à établir un modèle précis de la maladie d’Alzheimer et expliquera les résultats disparates des nombreuses études épidé-miologiques, des études génétiques et des études pathologiques et, surtout, pourra envisager un traitement efficace et expliquera les nombreux échecs des traitements passés. À quoi ce groupe pensera-t-il? À quoi n’avons-nous pas pensé? Quel paradigme que nous n’avons pas vu, serait rompu par ce groupe?

Toutes les théories précédentes expliquaient seulement des parties du tableau général. Par exemple, certaines expliquaient des parties de la génétique, d’autres de la pathologie, d’autres encore de l’épidémiologie. Mais aucune n’était compatible avec l’ensemble des résultats. Et surtout, aucune n’avait jamais conduit à un traitement efficace.

Nous avons imaginé ce qu’une théorie devrait expliquer:

•  Pourquoi les nombreux facteurs de risque semblent n’avoir aucun lien entre eux, qu’il s’agisse d’une baisse de la vitamine D, d’une baisse des œstrogènes, d’infections chroniques, d’un taux élevé d’homocystéine, de maladies cardio-vasculaires, d’apnée du sommeil, d’inflammation systémique ou d’exposition au mercure, etc.?

•  Pourquoi certaines personnes accumulent de grandes quantités d’amyloïde associée à la maladie d’Alzheimer, mais ne présentent pas de déclin cognitif, alors que d’autres souffrent de déclin cognitif avec peu ou pas d’amyloïde?

•  Comment le gène de l’ApoE4, un gène porté par 75 millions d’Américains, crée-t-il un tel risque pour la maladie d’Alzheimer?

•  Pourquoi le risque d’Alzheimer augmente considérablement avec l’âge?

•  Pourquoi la maladie d’Alzheimer débute à cet endroit-là du cerveau, souvent dans une zone spécifique du lobe temporal et s’étend?

•  Pourquoi la maladie d’Alzheimer est associée à des zones plastiques du cerveau, des zones associées à l’apprentissage et à la mémoire?

•  Pourquoi le traitement médicamenteux de la maladie d’Alzheimer a échoué?

•  Dans un premier temps, comment réussir à traiter la maladie d’Alzheimer?

Quelques décennies plus tard, après avoir observé la mort de cellules cérébrales dans une boîte de Pétri, utilisé des mouches à fruits pour créer la maladie d’Alzheimer et des souris transgéniques pour créer la maladie de «Mouzheimer», et après avoir testé des milliers de composés pour identifier le meilleur médicament candidat… Toutes ces milliers d’expériences nous ont conduits à des conclusions choquantes:

•  L’essence de la maladie d’Alzheimer, sa nature la plus fondamentale, est une insuffisance chronique ou répétée. Il ne s’agit pas d’une simple insuffisance comme une carence en vitamine C menant au scorbut, mais plutôt d’une insuffisance dans un réseau de neuroplasticité, un réseau cérébral qui change avec l’apprentissage et la mémoire; il ne s’agit pas de protéines mal repliées, d’amyloïde, de tau, de prions, d’espèces réactives de l’oxygène, qui sont tous des médiateurs de la réponse à l’insuffisance, non la cause. Il s’agit d’une insuffisance dans un réseau de neuroplasticité. C’est un peu comme si une nation entière entrait en récession. Il y a de nombreux facteurs potentiels, et ceux-ci doivent être identifiés et corrigés pour mettre fin à la récession.

•  Ce réseau de neuroplasticité a besoin de nombreux facteurs pour fonctionner de manière optimale, qu’il s’agisse d’hormones, de nutriments, de facteurs de croissance, de flux sanguin oxygéné ou d’énergie. En outre, pour fonctionner efficacement, il faut aussi qu’il n’y ait pas d’infection, de toxiques ni d’inflammation.

•  L’amyloïde et la protéine tau qui ont été vilipendées dans la maladie d’Alzheimer font en fait partie de la réponse protectrice aux agressions responsables de l’insuffisance. Par conséquent, il n’est pas très utile de les cibler avec des médicaments si l’on n’identifie pas d’abord les différentes agressions, qu’on ne les élimine pas et qu’on ne supprime pas l’insuffisance.

Ces conclusions suggéraient une stratégie de traitement complètement différente de tout ce qui avait été essayé auparavant: au lieu d’utiliser un seul médicament qui serait le même pour chaque personne, nous devions inverser le scénario: tester chaque personne pour évaluer tous les différents paramètres nécessaires au fonctionnement du réseau: les hormones, les nutriments, les infections, etc., et ensuite cibler ceux qui ne sont pas optimaux. C’est pourquoi, en 2011, nous avons proposé le premier essai complet pour la maladie d’Alzheimer. Malheureusement, nous avons reçu un refus de l’IRB (Institutional Review Board, qui détermine si les essais cliniques sur les humains sont autorisés) parce que nous proposions un nouveau type d’essai clinique pour tester un algorithme. Au lieu de tester un seul médicament, nous proposions une approche personnalisée qui dépendrait de ce qui cause le déclin cognitif. Le refus de l’IRB était très décourageant: comment allions-nous pouvoir déterminer si cette approche était la bonne?

Peu après, j’ai reçu un appel de la personne qui allait devenir la patiente zéro. C’était assez surprenant, car je n’avais pas vu de patients depuis 20 ans. Kristin vivait à quelques milliers de kilomètres de chez moi, mais elle avait un ami qui habitait la baie de San Francisco et qui avait entendu parler de nos recherches. Kristin a changé le monde de la maladie d’Alzheimer. Dans les pages suivantes, vous pourrez lire son récit pour découvrir comment elle l’a fait, tout comme six autres personnes également.

 

a  Note du traducteur: L’édition originale de ce livre a été publiée en août 2021.

b  Note du traducteur: Bernie Madoff est un escroc américain, condamné pour son rôle dans l’une des plus grandes affaires d’escroquerie financière.


Première partie

))) Le glas ne sonne plus pour toi: les premiers survivants racontent leur histoire
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L’histoire de Kristin: zéro ce n’est pas rien

«La nécessité est la mère de l’invention.»

– PLATON

«Le désespoir est la force dominatrice de la perturbation.»

– PAS PLATON


Début du journal, 2011

Je sais que je suis sur la pente glissante de la maladie d’Alzheimer et je suis terrifiée. Je n’ai plus de mémoire à court terme. Les pensées s’envolent de ma tête quelques secondes après leur formation. Je ne peux plus le nier ou le cacher. Je me sens perdue. Ma gorge est serrée. Je n’arrive pas à avaler. Mes oreilles sifflent. Je fais de l’hyperventilation. Voir ces mots dans mon journal les rend réels. Mon cerveau se dérobe. J’ai vraiment peur. Le train a quitté la gare et il descend la pente sans freins.

J’ouvre le tiroir de la commode et je sors le sac de somnifères que j’ai accumulé au cours des deux dernières années. J’ai gardé chaque ordonnance dans son emballage d’origine pour suivre les dates d’expiration. Je veux qu’ils fonctionnent le moment venu. Mais ce n’est pas le moment, pas encore. J’ai des choses à faire avant de mourir. J’espère seulement que j’aurai le courage d’agir et que je le ferai avant de ne plus savoir comment ni quand le faire. Je range les comprimés et ferme le tiroir à clé.



Ce passage effrayant de mon journal intime me rappelle tout le chemin que j’ai parcouru. Le relire est douloureux, mais cela me permet de me concentrer sur l’importance de rester sur la voie que j’ai choisie. Cet aperçu de mon histoire est un témoignage du succès de ReCODE, le protocole Bredesen. Sans lui, je ne serais pas capable d’exprimer mes pensées, d’écrire sur ce sujet et, j’en suis sûre, je ne serais même pas en vie aujourd’hui. Je ressens des sentiments mitigés à l’idée de raconter mon histoire. J’ai vraiment tardé à l’écrire parce que me souvenir des détails, et surtout revivre ces sentiments, fait resurgir ma peur. Même si j’ai réussi à inverser les troubles cognitifs, la terreur de ce qui a failli se produire me prend à la gorge et me coupe le souffle. Mais je vais le faire en espérant que partager mon histoire aidera d’autres personnes et dissipera peut-être une partie du scepticisme.

Dans les semaines qui ont suivi la rédaction de ce journal, mon état s’est progressivement aggravé. Profondément déprimée et au bout du rouleau, j’ai appelé ma meilleure amie pour lui faire part de mes projets. Elle savait que j’avais passé des années à m’occuper de ma mère pendant sa longue bataille contre la maladie d’Alzheimer. Elle m’avait entendue jurer que je ne ferais pas subir cette douleur à ma famille si j’étais atteinte de cette maladie. Mon amie était bouleversée de m’entendre parler de mettre fin à mes jours. Elle m’a parlé d’un médecin chercheur qu’elle connaissait en Californie et qui travaillait sur un traitement curatif de la maladie d’Alzheimer. Elle a contacté le Dr Bredesen, a pris un rendez-vous et a insisté pour que je me rende en Californie pour le rencontrer. Malgré mon scepticisme, j’ai accepté. Je voulais absolument trouver un moyen de sauver mon cerveau.

Buck Institutea est situé sur une colline surplombant le paysage vallonné du magnifique comté de Marin, au nord de San Francisco. J’étais anxieuse. Je n’avais aucune idée du parcours difficile qui m’attendait, mais j’étais impatiente d’essayer tout ce qui pourrait arrêter la progression de la maladie. La réceptionniste m’a dirigée vers le bureau du Dr Bredesen. J’avais un petit carnet car je savais que j’oublierais tout ce que je n’avais pas noté. J’ai écouté attentivement le Dr Bredesen qui m’a décrit avec enthousiasme son travail de recherche auquel il a consacré tout son temps pendant plus de 30 ans. Il m’a demandé quelle était ma situation et pourquoi j’étais venue le voir. Nous avons parlé pendant des heures. Il a décrit sa théorie et le contexte dans lequel il avait fait ses récentes découvertes. Je comprends maintenant, mais à l’époque, mon cerveau était trop endommagé pour traiter l’information. Mais son analogie me semblait logique.

Le Dr Bredesen comparait un cerveau endommagé à un toit qui fuit et dont les 36 trous doivent être bouchés un par un. Il m’a expliqué que la maladie d’Alzheimer n’est pas la manifestation d’une maladie qui peut être guérie avec un médicament, mais plutôt une combinaison de nombreux facteurs déficients.

La plupart des problèmes qu’il décrivait me concernaient. Il y en avait même certains dont je n’avais pas conscience à ce moment-là. J’ai dit au Dr Bredesen que je m’engageais à suivre toutes ses recommandations. Je savais qu’il était mon seul espoir. Pleine d’enthousiasme, j’ai quitté son bureau déterminée à tout faire pour suivre le protocole. J’étais plus que prête à commencer.

À l’époque, je n’ai pas vraiment compris que j’étais le premier patient à tester son protocole. J’ai fini par apprécier d’être connue comme la «patiente zéro». Au fur et à mesure que d’autres patients ont suivi le protocole, notre groupe s’est élargi et nous étions dix. Neuf d’entre nous ont réussi à inverser les troubles cognitifs. Un succès vraiment remarquable, étant donné que jusqu’alors, aucun traitement n’avait réussi à inverser le déclin cognitif dans la maladie d’Alzheimer. Le Dr Bredesen a publié les résultats de ce petit échantillon de dix personnes en 2014. Depuis, des centaines de régression de la maladie ont été documentées en utilisant le protocole Bredesen. Je suis honorée d’avoir été la première!

À la fin de notre rencontre, j’avais griffonné les bases du protocole dans mon carnet et, pour la première fois, je me suis sentie optimiste en pensant que j’avais peut-être un avenir avec un cerveau qui fonctionne. Le Dr Bredesen m’a conseillé de suivre le protocole sous la supervision d’un médecin. Cela s’est avéré être un défi. Les médecins étaient sceptiques, surtout les neurologues. Pour la plupart, leur approche du traitement des personnes souffrant de troubles de la mémoire consiste à prescrire des médicaments pharmaceutiques, sachant que ces derniers n’offrent rien de plus que des améliorations à court terme pour certains, et des effets secondaires graves pour d’autres. Dans le cas de ma mère, l’Aricept semblait aggraver son état et les effets secondaires étaient importants. Je n’avais pas l’intention de prendre ces médicaments. Pire encore, les médecins sont souvent dédaigneux et parfois désagréables lorsque les patients refusent les médicaments et demandent des solutions alternatives. Heureusement, j’ai trouvé un médecin de famille qui était prêt à tester le protocole. Elle a également accepté de me prescrire les nombreux tests de laboratoire dont le Dr Bredesen avait besoin pour suivre mes progrès. J’étais souvent en contact avec ce dernier. Lorsque certains compléments provoquaient des réactions indésirables, nous avons modifié le protocole. J’ai subi des scanners rétiniens pour déterminer le niveau d’accumulation de la plaque amyloïde dans mon cerveau. J’ai fait part au Dr Bredesen de mes réactions lorsque certaines activités, comme l’exercice et le yoga, permettaient particulièrement d’améliorer ma concentration.

Voici une autre page de mon journal des «jours sombres» avant de commencer le protocole:


Je ne me souviens plus des chiffres, ni de mon numéro de téléphone, ni du numéro de ma rue, ni des dates d’anniversaire de ma famille; souvent, j’oublie en quelle année nous sommes.
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