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« Ô vie, tu n’es que signes, masques

et symboles, mais peut-être qu’un jour

nous saurons de quoi. »

 

Paul-Jean Toulet






Avant-propos

Le développement d’une politique de prévention de la maladie d’Alzheimer sera un enjeu majeur dans les années à venir. Il est pour cela essentiel de connaître et de maîtriser les facteurs qui pourraient retarder le déclin cognitif du vieillissement et l’apparition de la maladie d’Alzheimer. Ceci implique des essais cliniques en population générale, dont certains sont déjà en cours et dont il nous faut attendre 
les résultats.

L’entourage joue un rôle de plus en plus important dans l’aide aux patients atteints de maladie d’Alzheimer. En effet, la durée de la maladie est aujourd’hui plus longue. Le diagnostic est fait plus précocement et l’évolution de la maladie est plus lente.

On est en effet capable de nos jours de poser le diagnostic de maladie d’Alzheimer à des stades très précoces, c’est-à-dire avant même que le patient ne présente une atteinte de l’ensemble de ses capacités cognitives. Le rôle de l’aidant ou accompagnant sera essentiel à ce stade de la maladie, face à l’anxiété de la réalisation et de l’annonce du diagnostic et de la prise des premiers traitements. L’aidant devra ici aider le patient à réaliser des activités complexes de la vie quotidienne, évaluer avec l’équipe médicale s’il peut continuer à conduire, gérer ses finances, discuter de ses souhaits pour l’avenir.

L’évolution de la maladie est en général plus lente. Nous avons pu observer, grâce à la mise en place d’études d’observation sur de larges cohortes de patients, que la baisse moyenne de MMSE sur un an n’est en général que de 1,9 points aujourd’hui, contre 3 il y encore quelques années. Cela souligne bien qu’un suivi régulier chez des patients correctement traités permet de ralentir l’évolution de la maladie.

Il semble même que certains patients puissent rester stables plusieurs années.

C’est insister ici sur le rôle de l’entourage du patient, qui va être amené à s’occuper plus longtemps de son proche. Les complications de la maladie, comportementales, perte de poids, troubles de la mobilité, psychiatriques, accidentelles, sont aujourd’hui mieux connues. Il apparaît donc essentiel de les anticiper, de les dépister et de les prévenir ou de les combattre. Un suivi régulier est ici essentiel.

C’est ensemble, entourage du malade, médecins traitants et centres spécialisés, que, peu à peu, chaque année de mieux en mieux, nous lutterons contre la maladie.

 

Une note d’espoir : plusieurs grandes études de cohortes montrent de nos jours une baisse de l’incidence de la maladie d’Alzheimer, c’est-à-dire que, par exemple, pour 100 sujets de plus de 70 ans, ils seront moins nombreux à souffrir d’une maladie d’Alzheimer. C’est ici une preuve que la prévention est possible. En revanche, comme il y a de plus en plus de personnes âgées, la prévalence de la maladie d’Alzheimer, c’est-à-dire le nombre de malades à un temps donné, continue d’augmenter.
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Préface

De nombreuses personnes ont, après la cinquantaine, une mémoire qui ne les satisfait plus : les noms propres s’échappent, on égare ses lunettes, on oublie le coup de téléphone promis. Pour la majorité d’entre nous, ces manifestations sont et resteront banales et sans gravité. Pour un petit nombre de sujets, ces anomalies s’accompagnent d’autres altérations plus inquiétantes : la notion de temps s’estompe, l’espace devient étranger, la personne ne reconnaît plus son environnement familier, les gestes de la vie quotidienne deviennent, au bout d’un laps de temps, difficiles.

Après un itinéraire parfois encore long et parsemé d’embûches, le verdict tombe : il s’agit de la maladie d’Alzheimer.

L’annonce de ce diagnostic reste encore une tragédie pour le patient et sa famille, car, si les stratégies médicamenteuses sont actuellement disponibles et les essais de prévention en cours de validation, il n’existe aujourd’hui ni traitement curatif ni prévention efficaces de cette maladie.

Il est cependant beaucoup de raisons d’espérer.

Le Plan Alzheimer 2008-2012 a insisté sur la nécessité d’une prise en charge globale des malades et de leurs aidants. Ce plan a permis de structurer les centres de diagnostic et les équipes de recherche. Le plan maladies neurodégénératives. 2014-2019 continue dans cette voie.

La recherche, en dépit de son financement insuffisant, fait des progrès. L’étude des lésions anatomiques (plaques amyloïdes, filaments en hélice…) accroît les connaissances sur leur mécanisme.

La biologie moléculaire permet de mieux cerner le déterminisme génétique des exceptionnelles formes familiales et d’identifier des facteurs favorisants pour les formes non familiales, de loin les plus nombreuses.

Le soutien actif de ces recherches reste une des clés des progrès évidents que l’on peut faire pour la prévention et le traitement de cette maladie terrifiante.

En attendant, patients et proches ne sont plus seuls. Le mouvement associatif unissant familles et professionnels (France Alzheimer, associations départementales) suscite une dynamique d’espoir : des brochures d’information circulent, des démarches sont tentées auprès des pouvoirs publics, des bourses de recherche sont créées et surtout, une solidarité de groupe attentive, chaleureuse, permet de partager les soucis, les solutions à certains problèmes, les « trucs » qui peuvent changer la vie, les peines mais aussi les joies.

 

Un livre tel que celui-ci est l’émanation directe de la brèche à présent ouverte dans l’océan d’indifférence qui noyait jusqu’à maintenant les personnes dont le vieillissement ne peut se dérouler comme il le devrait : dans la paix, la sérénité d’une longue route accomplie et le bonheur d’une autre vie avec… quelques années de plus.
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Introduction

Alzheimer : une maladie dont les médias parlent de plus en plus souvent, mais qui n’est pas encore considérée comme une maladie comme les autres.

Les espoirs

La prévention et les conséquences à venir seront largement abordées. Les espoirs dans la recherche des thérapeutiques médicamenteuses, les traitements.

Les défis à relever, ce sont les données démographiques, dans les pays émergents et les autres. Selon l’Organisation Mondiale de la Santé (OMS), on estime que le nombre total de personnes atteintes de démence devrait atteindre 75,6 millions en 2030. Les chiffres en France sont impressionnants : avec 900 000 personnes atteintes de la maladie d’Alzheimer, 225 000 nouveaux cas sont diagnostiqués chaque année, soit près d’un nouveau toutes les trois minutes. En 2020, 1 Français de plus de 65 ans sur 4 devrait être touché par la maladie d’Alzheimer. Sommes-nous prêts à assumer les énormes coûts financiers et sociétaux ? Changer le regard porté sur la maladie qui en stigmatise les aspects négatifs. Les malades eux-mêmes nous demandent de les aider à relever ce défi car ils constatent trop souvent qu’ils sont considérés et traités différemment s’ils se déclarent atteints de la maladie d’Alzheimer.

Les actions. Il y a eu l’application des différents plans Alzheimer, maintenant on attend la déclinaison du plan Maladies neurodégénératives 2014-2019 (Maladie d’Alzheimer, maladie de Parkinson, sclérose en plaques et maladie de Charcot). Les associations ont pris leur place, et les aidants sont mieux reconnus aujourd’hui, eux sans qui la prise en charge de ces malades ne serait pas possible.

 

Et encore Alzheimer : un nom qui fait encore peur.

Peur parce que cette maladie atteint le cerveau, et que le cerveau fait partie de nos organes nobles, mystérieusement fabuleux et inquiétant.

Peur parce que la médecine paraît encore désarmée face

à celle-ci, même si le combat est engagé et la maladie moins subie qu’autrefois et que des espoirs thérapeutiques existent pour l’avenir.

Peur parce que, si elle concerne surtout les sujets âgés

(symbole le plus marquant des handicaps de la vieillesse), des personnes plus jeunes peuvent être atteintes par cette maladie.

Peur parce que la maladie d’Alzheimer n’est pas seulement une maladie du cerveau ; elle frappe l’individu dans son fonctionnement psychique et relationnel.

Peur parce que la plupart d’entre nous ont pu reconnaître les ravages qu’elle peut faire sur un proche ou dans leur entourage.

Plus que d’autres maladies peut-être, celles qui altèrent le fonctionnement intellectuel ont une répercussion sur l’entourage. La personne la plus proche, celle qui a la charge du malade (que les professionnels nomment souvent « l’aidant »), souffre au premier chef de ce retentissement.

 

Pour le grand public, la maladie se caractérise essentiellement par une perte de mémoire et des troubles du comportement, alors que tous les patients ne souffrent pas des mêmes symptômes.

On parle beaucoup de la dépendance des malades, une notion qui effraie les familles et favorise l’isolement des personnes atteintes. Au contraire, dédramatisons en montrant que des compétences persistent, que les patients sont encore capables d’exprimer leur désir et de prendre des décisions.

 

Un malade Alzheimer, c’est toute une famille qui a besoin d’aide. S’occuper d’un parent ayant des troubles de la mémoire, se mesurer avec la dure réalité d’un déclin progressif constituent une épreuve, un parcours plein d’embûches. Peut-on assister au changement inéluctable et progressif d’un être aimé sans en être affecté ? Hélas non !

La vie au quotidien avec un parent qui manifeste des troubles de mémoire de plus en plus fréquents, ou importants, est déroutante et bouleversante dans bien des domaines ; plus rien ne peut être envisagé comme par le passé. C’est une vie épuisante, aussi bien émotionnellement que physiquement. L’entourage plus éloigné réagit aussi : la famille, les amis, les collègues de travail. Les réactions les plus diverses peuvent survenir et se comprendre. Ces familles font pour la plupart preuve d’une patience, d’un courage, d’une dignité admirables et, s’il existe parfois des réactions d’indifférence, de rejet même, elles sont rares et dénotent plutôt le fait d’un manque d’informations. Quelques familles rapportent des expériences positives, avec acquisition de nouvelles compétences, un sentiment d’utilité et des gratifications.

Si certaines trouvent spontanément ou à force de tâtonnements l’attitude la plus adaptée et les aménagements à effectuer dans leur mode de vie, d’autres n’y parviennent pas ou mal, ce qui peut se traduire schématiquement par deux attitudes : la première faite de surprotection propice à une perte plus rapide de l’autonomie, la seconde faite de rigorisme ou d’intolérance expliquant l’existence ou l’aggravation de bien des troubles du comportement.

Que faire ? Faut-il s’inquiéter et quand ? Le laisser faire ou le secouer, le reprendre ? Et s’il s’énerve ? Que réserve l’avenir ? À quel moment consulter un médecin ? Quels sont les traitements disponibles ?

Autant de questions auxquelles cet ouvrage se propose de répondre, en précisant que ces réponses ne doivent pas être considérées comme des règles absolues, ni des conseils qui « marchent » à chaque fois qu’un problème se pose.

Ce livre, conçu à partir de témoignages de familles qui vivent, ont vécu ou se préparent à vivre cette épreuve, souhaite vous démontrer qu’il y a toujours quelque chose à faire pour améliorer la qualité de vie du malade lui-même, et pour alléger le fardeau de celui qui s’en occupe. Il ne s’agit donc pas d’un ouvrage médical, et il ne remplace pas les conseils ou informations que vous pouvez recevoir directement des professionnels qui vous entourent. Il ne remplace pas davantage l’indispensable examen et suivi médical.

Pour « vivre avec », il faut d’abord être informé quant à la nature des troubles, leur évolution, les possibilités thérapeutiques existantes. On doit savoir vers qui se diriger pour faire pratiquer un bilan diagnostique et une évaluation approfondie.

Le premier chapitre aborde un aspect nouveau, en pleine mutation, fait d’espoirs et d’incertitudes, celui de la prévention ; il fait le point sur les principales théories actuelles. Dans le cadre des pathologies neurodégénératives, l’usage des nouvelles technologies est envisagé.

Les chapitres suivants aborderont les questions médicales et les différents problèmes qui se posent dans l’éventualité d’une maladie de mémoire, et donc de la plus fréquente : la maladie d’Alzheimer.

Informer aussi quant aux possibilités d’aides sociales, financières et paramédicales. Des solutions seront proposées tout au long de l’ouvrage, et des conseils ou informations précises sont rassemblées au chapitre 8.

À vos questionnements, des explications possibles sont fournies et des solutions proposées, en sachant que c’est un guide et que d’autres explications et solutions seront peut-être plus pertinentes dans un cas particulier. Ces conseils sont utiles pour l’entourage familial mais aussi l’entourage professionnel.

« Vivre avec… », suppose aussi que l’on connaisse les conséquences des troubles de son parent bien sûr, mais aussi leurs répercussions sur soi-même.

« Vivre avec… », suppose enfin qu’on soit prêt à faire face et à s’adapter aux changements qui surviennent et vont survenir dans le futur.

Les chapitres intermédiaires proposent des conseils pour mieux comprendre son parent diminué et ses réactions contradictoires, pour mieux s’adapter, pour mieux conserver son équilibre physique et affectif, et organiser sa vie quotidienne.

Un chapitre aborde les modifications plus subtiles qui surviennent au cours des premières phases de la maladie et les problèmes rencontrés.

Les malades « jeunes » sont mieux reconnus et sont à aider selon leurs problèmes spécifiques.

La place des nouvelles technologies et leur apport dans la vie quotidienne de l’aidant et son proche est abordée

Les atteintes intellectuelles et les autres manifestations caractérisant la maladie d’Alzheimer constituent un univers qui peut être très varié, dans lequel chaque patient vit une histoire qui lui est propre. Un conseil pourra être utile à l’un, inefficace pour l’autre, ou bien convenir aujourd’hui et s’avérer inutile ou insuffisant demain.





CHAPITRE 1

Maladie d’Alzheimer : 
quelle prévention ?

Début 2008, une enquête parue dans le magazine Le Pèlerin indiquait que la maladie d’Alzheimer était la maladie la plus redoutée des Français (54 % des personnes interrogées la citent comme une cause d’angoisse et ce pourcentage était en augmentation de 13 % depuis l’année 2001). Un sondage plus récent (Ipsos 2015) place la maladie d’Alzheimer derrière la peur du cancer. Cependant, ces chiffres et les préoccupations des aidants justifient les réflexions qui vont suivre.

Même s’il est impossible de dire, en dehors des formes génétiques, pourquoi la maladie surviendra chez certaines personnes et pas chez d’autres, il est possible ayant maintenant le résultat d’études de mettre en place des stratégies permettant de minimiser les risques de développer la maladie. La prévention de la maladie d’Alzheimer n’en est pas au point d’éradiquer la maladie, malheureusement, mais les différentes approches que nous évoquerons permettront peut-être de retarder la survenue de la maladie de plusieurs années.

Les facteurs susceptibles d’influencer le déclin cognitif sont de mieux en mieux identifiés.

 

De nombreuses équipes de recherche travaillent à développer des stratégies permettant de retarder, voire d’éradiquer certaines pathologies neurodégénératives, dont la maladie d’Alzheimer. Ces espoirs, qui paraissaient peu envisageables il y a quelques années, se transforment en réalité.

L’espoir dans la prévention existe, même si les résultats ne sont pas encore tous définitivement démontrés et il est logique que chacun s’en préoccupe.

 

Des données nouvelles sont publiées qui, même si elles sont contradictoires, justifient le bien-fondé des actions de prévention :

–  On observe une diminution de la prévalence de la démence, malgré le vieillissement et l’augmentation de la population. Cela peut s’expliquer par un meilleur niveau d’éducation, l’amélioration de certains facteurs liés au mode de vie et une meilleure gestion des facteurs de risque. Cette tendance est retrouvée dans les études françaises ainsi que dans les pays du nord de l’Europe1.

–  Il existe aussi des éléments en faveur d’une augmentation de cette prévalence : liée vraisemblablement à une augmentation de certains facteurs de risque (diabète, obésité), une augmentation de la survie après un événement cardio-vasculaire, une augmentation de la longévité. L’amélioration des approches diagnostiques, le diagnostic posé de plus en plus précocement et le poids plus grand des associations de familles expliquent peut-être l’intérêt plus marqué pour cette maladie.

En guise de mise en garde, tous les conseils que vous trouverez dans ces chapitres ne sont pas tous étayés par des confirmations scientifiques, même si certains le sont.

Il n’y a pas encore suffisamment de certitudes, mais les pistes de prévention sont multiples et nous allons évoquer les plus prometteuses, les plus avancées.

Une question se pose : à partir de quel âge faudrait-il se préoccuper de la prévention des maladies neurodégénératives ? La raison est de répondre, dans l’attente de preuves scientifiques : le plus tôt possible dans les quatrième, cinquième décennies, surtout s’il y a plusieurs cas dans une même famille.

 


Un cas toutes les 4 secondes

En 2015, près de 47 millions de personnes atteintes de la maladie d’Alzheimer. Ce nombre devrait atteindre 75 millions en 2030 et 131 millions en 2050.

Au-delà de 75 ans, retarder l’âge de début de la démence augmenterait les risques de décéder d’autres causes avant que les premiers signes de la maladie n’aient eu le temps d’apparaître.



 

Pourquoi la maladie ?

La maladie d’Alzheimer est une maladie multifactorielle, à savoir qu’il faut la combinaison de plusieurs éléments, en plus des facteurs génétiques, pour que la maladie se développe. Un seul élément pris isolément n’entraînerait pas la maladie. Les études épidémiologiques permettent de mieux cerner les facteurs qui vont favoriser son apparition (facteurs de risque) et les facteurs qui peuvent empêcher ou freiner son développement (facteurs protecteurs).

Les facteurs de risque et de protection

En France, plusieurs études épidémiologiques sont en cours. L’étude Paquid, réalisée par l’Inserm en Gironde et en Dordogne sur une population suivie depuis plus de vingt ans avec pour objectif, entre autres évaluations, une meilleure connaissance de ces facteurs « environnementaux » de la maladie. Les résultats sont très instructifs sur le niveau culturel, les premiers signes de la maladie, l’estimation du risque de démence, les facteurs de risque et les facteurs protecteurs.

 

L’étude des 3Cités (Bordeaux, Montpellier, Dijon) depuis 1996, source d’information essentielle y compris sur les facteurs vasculaires. Les experts ont pu fournir les chiffres d’estimation sur lequel s’appuient toutes les décisions de politiques sanitaires et sociales actuelles.

 


Facteurs de risque

Les facteurs de risques rassemblent les caractéristiques liées à une personne, à son environnement, sa culture ou son mode de vie et qui entraîne pour elle une probabilité plus élevée de développer la maladie.



 

•  L’âge est très certainement le facteur de risque le plus évident, puisque le nombre de malades croît de façon exponentielle avec l’âge. Le risque de développer la maladie augmente avec l’âge, même si c’est à mettre en regard de certains travaux (voir p…).

•  Les antécédents familiaux : le risque étant accru s’il y a plus d’un ascendant ou collatéral atteint.

•  Les facteurs de prédisposition génétique :

•  Pas moins de 30 gènes de prédisposition pour la forme dite sporadique et non familiale de la maladie d’Alzheimer.

•  Un niveau d’éducation faible (moins de six ans). Ceci peut choquer, la maladie paraissant atteindre toutes les couches de la population mais, et les statistiques le confirment, plus le niveau de scolarité est élevé, plus basse est la fréquence de la maladie ; comme si une utilisation maximum, à un âge d’adolescent et de jeune adulte, des neurones et de leurs connexions permettait en quelque sorte d’avoir un capital de réserve plus grand et protecteur à un âge plus avancé. Le niveau d’éducation plus élevé atténuerait les manifestations cliniques de ce processus et augmenterait la « réserve cognitive » (World Alzheimer Report 2014)

•  Les facteurs vasculaires

•  Rappelons ces risques : hypertension artérielle, diabète, hypercholestérolémie, athérosclérose, pathologie cardiaque, tabac… qui sont à l’origine des pathologies cérébrovasculaires (hémorragies cérébrales, accidents vasculaires cérébraux, etc.). mais elles sont aussi liées au développement de démences vasculaires et de pathologies de type Alzheimer.

•  Les traumatismes crâniens graves, avec perte de connaissance, l’exemple des boxeurs ayant subi de nombreux KO et développant une démence nous le confirme.

•  Les antécédents de dépression posent un problème de causalité : est-ce un facteur de risque ou une conséquence ? Les dépressions sont une affection fréquente et, heureusement, elles ne vont pas toutes être suivies de pathologie de type Alzheimer. Il s’agit de formes de dépression bien particulières, le plus souvent chez la personne âgée, où l’on peut mettre en évidence des altérations cognitives précoces.

•  Les facteurs environnementaux sont des suspects potentiels, mais non confirmés parmi eux citons : l’exposition aux pesticides comme pour la maladie de Parkinson*, (2Singh C, Ahmad I, Kumar A. Pesticides and metals induced Parkinson’s disease : involvement of free radicals and oxidative stress. Cell Mol Biol (Noisy-le-grand). 2007 May 30 ;53(5):19-28. Review).

L’aluminium, en raison d’incertitudes et de résultats très contradictoires de travaux antérieurs, il est impossible d’affirmer le rôle potentiellement pathogène de l’aluminium dans cette maladie.

 

On divise les facteurs de risque en facteurs de risques confirmés, non modifiables et modifiables. Les facteurs de risque modifiables sont le plus souvent des éléments accumulés tout au long de la vie citons l’obésité, le tabagisme, le niveau scolaire, la protection cardiovasculaire. Ils regroupent les facteurs de protection.

 


Facteurs de risque confirmés

Âge

Génétique

Antécédents familiaux

 

Facteurs de risque modifiables

Facteurs vasculaires

Environnementaux

Comportementaux

Nutrition

 

Autres facteurs de risque

Inflammation

Hormones

Nutrition

Autres facteurs non identifiés



Ce qui ne cause pas la maladie d’Alzheimer

Ce n’est pas une maladie causée par le surmenage, la retraite, le manque d’activité, les contrariétés, ou les anesthésies. Ces événements ont quelquefois un rôle aggravant, souvent déclenchant mais ne la créent pas. Si celle-ci leur est attribuée, c’est qu’elle est découverte à ces moments fragilisants où les repères sont bousculés. Une enquête soigneuse permet le plus souvent de découvrir que les signes de la maladie étaient antérieurs aux événements incriminés.

Une sous-utilisation ou une surutilisation des fonctions intellectuelles ne causent pas non plus la maladie.

C’est une maladie « démocratique », qui atteint toutes les couches socioculturelles mais l’activité professionnelle antérieure, les circonstances de la vie, la personnalité, l’expression et le retentissement de la maladie pourront varier considérablement.

Ce que l’on doit savoir sur la prévention

La prévention est l’ensemble des mesures visant à éviter ou à réduire le nombre et la gravité des maladies ou des accidents.

Les objectifs de prévention en matière de santé sont clairement définis : il s’agit d’éradiquer une maladie, de diminuer sa fréquence dans la population générale, de modifier son évolution vers une pathologie moins grave, ou bien, et c’est un des objectifs spécifiques concernant la maladie d’Alzheimer, retarder son apparition au cours de l’avance en âge.

Plusieurs définitions existent pour différencier les objectifs et les actions de prévention. La classification selon l’Organisation Mondiale de la Santé (OMS) est la plus opérationnelle. La prévention est appelée selon la cible à atteindre : prévention primaire, secondaire ou tertiaire, avec des « passerelles » entre ces trois appellations.

•  La prévention primaire est l’ensemble des moyens mis en œuvre pour empêcher ou retarder l’apparition d’un trouble, d’une pathologie ou d’un symptôme. Elle agit en amont de la maladie. En ce qui concerne la maladie d’Alzheimer, il s’agit de diminuer les facteurs de risques et de déclenchement de la maladie.

•  La prévention secondaire d’une maladie consiste à poser un diagnostic précoce. Ceci s’apparente à un dépistage précoce afin de proposer des mesures au plus tôt et d’éviter ainsi une aggravation du phénomène, y compris la mise en place de traitements. S’adressant à des personnes fragiles, à risque, et non à toute la population (prévention primaire), ces mesures englobent également une action sur le contexte favorisant l’apparition du problème. L’objectif de l’identification des sujets à haut risque serait de leur faire bénéficier soit de consultations/conseils, d’éducation pour la santé, soit faire l’objet d’interventions pharmacologiques validées.

Un dépistage précoce à l’échelon de la population des patients supposerait des moyens thérapeutiques actuellement indisponibles. Cette approche sera d’une importance considérable, dès lors que les traitements curatifs seront disponibles.

•  La prévention tertiaire est l’action sur les conséquences de la maladie et sur les complications. Dans le cas de la maladie d’Alzheimer, il s’agit de corriger les symptômes et, éventuellement, de ralentir la progression de la maladie. Actuellement, la prise en charge de la maladie réalise une prévention tertiaire, instauration de traitements symptomatiques, prévention des complications et prises en charge non médicamenteuses.

Prévention de la maladie d’Alzheimer 
et des pathologies apparentées

Nous envisagerons la prévention des facteurs de risque modifiables dans la santé globale de la personne (en particulier par le biais des facteurs cardiovasculaires et hygiéno-diététiques) puis les différents domaines qui, de manière directe ou indirecte, vont mobiliser l’activité cérébrale.

Vous trouverez dans les chapitres suivants des références

à des études3 qui emploient souvent, pour exposer leurs résultats, l’expression « réduire la survenue de pathologie démentielle ou de maladie d’Alzheimer ». S’il est exact qu’à la fin de telle ou telle étude le pourcentage de personnes malades est plus faible grâce à l’action entreprise, il n’y a que peu d’indications qui permettent de savoir si l’on réduit le risque ou bien si l’on retarde la survenue. Cela ne remet pas en cause la validité de ces travaux, puisque sur le plan des politiques de santé publique, l’on sait que retarder la survenue de la démence de cinq ans aurait un impact important en terme de prévalence de la maladie et des conséquences socioéconomiques capitales, sans compter les conséquences sur le plan humain.

Les facteurs impliqués dans l’état de santé global

Facteurs cardiovasculaires

Le médecin généraliste est à la base du repérage et de la prise en charge du patient à risque cardiovasculaire. Les risques cardiovasculaires augmentent avec l’âge, mais sont modifiables.

 

Quels sont ces risques ? Citons le surpoids, l’obésité, le diabète, le tabagisme.

Outre la maladie coronarienne, les pathologies cardiaques et les accidents vasculaires cérébraux, on sait que le mauvais contrôle des facteurs de risque cardiovasculaires actuellement identifiés augmente le risque d’apparition de maladie neurodégénérative.

Contrôle de la pression sanguine

Les mesures hygiéno-diététiques sont préconisées chez tous les hypertendus. Il est désormais démontré que le traitement antihypertenseur réduit le risque de développer une maladie cérébro-vasculaire ainsi qu’une maladie neurodégénérative.

À noter : il semble que le meilleur suivi des hypertensions modérées est réalisé par des automesures régulières, reflétant mieux le profil d’évolution de l’hypertension.

 


Stratégies de prise en charge pour stabiliser 
la tension artérielle

• Contrôle régulier de la tension artérielle ;

• Éviter la sédentarité ;

• Éviter le surpoids ;

• Suivre les recommandations du médecin traitant ;

• Un traitement antihypertenseur doit être surveillé et pris régulièrement.

• L’excès de cholestérol doit être pris en charge dans une démarche globale de réduction des facteurs de risques cardiovasculaires.



 

Contrôle du cholestérol

Les maladies par athérosclérose sont très liées au métabolisme du cholestérol. Il existe probablement une relation entre ce métabolisme au niveau du cerveau et la maladie d’Alzheimer. Les données sont toutefois discordantes, parfois très contreversées, mais il semble bien admis que l’association d’une hypertension et d’une hypercholestérolémie soit un facteur de risque de démence.

 


Stratégies pour stabiliser le taux de cholestérol

• Choisir ses matières grasses ;

• Manger des légumes verts (protéines végétales) ;

• Éviter le surpoids ;

• Connaître son taux de cholestérol ;

• Suivre les prescriptions médicales.

• L’excès de cholestérol doit être pris en charge dans une démarche globale de réduction des facteurs de risques cardiovasculaires.



 

Les solutions

Il s’agit pour l’essentiel de règles hygiénodiététiques. Un bon contrôle des apports de cholestérol dans l’alimentation est fondamental.

Si un traitement est jugé nécessaire (si le taux de cholestérol reste élevé), les statines sont des molécules qui pourraient limiter la progression de la maladie d’Alzheimer.

Parmi les médicaments anti-cholestérol, les statines avaient soulevé beaucoup d’espoir parmi les chercheurs. Le verdict vient de tomber : les statines n’auraient pas d’intéret dans la prévention4

Le diabète de type 2

Celui où le taux d’insuline sanguin est trop élevé est un facteur de risque d’athérosclérose cérébrale. La surveillance du taux de glycémie de ces patients revêt une importance supplémentaire. Les liens entre diabète de type 2 et survenue de maladie d’Alzheimer sont maintenant confirmés. Le diagnostic de diabète de type 2 est le plus souvent fait fortuitement, à l’occasion d’un examen systématique, ce qui pose évidemment un problème.

La lutte contre les facteurs de risque nutritionnels et la sédentarité qui sont aussi des facteurs de risque sera envisagée en tant que prévention des troubles cognitifs.

La prévalence de l’obésité

L’obésité augmente régulièrement dans les pays industrialisés, expliquant en partie l’augmentation parallèle de la fréquence du diabète de type 2. L’obésité abdominale, caractérisée par une accumulation sélective de graisse autour des viscères dans la cavité abdominale, a été identifiée comme à risque d’anomalies métaboliques faisant le lit du diabète de type 2 et/ou des maladies cardiovasculaires.

Place de la nutrition

Si l’on considère la nutrition, deux aspects peuvent intervenir : les carences alimentaires souvent observées chez les personnes âgées, avec des conséquences au niveau cérébral, et les facteurs nutritionnels impliqués spécifiquement dans la maladie d’Alzheimer et donc dans sa prévention.

Le risque de déficit nutritionnel augmente avec l’avance en âge, pour des raisons très diverses : il existe parfois une modification du goût et de l’odorat. L’impact des facteurs environnementaux, économiques et sociaux, tels que l’isolement, la diminution des ressources, la dégradation de l’état de santé, est mal quantifié mais reconnu.

La diminution du goût et de l’odorat peuvent altérer l’appétit ; les troubles de la vision et de l’audition peuvent rendre plus aléatoires les activités d’achat de denrées, puis la façon de les cuisiner. Si l’on y ajoute la survenue de pathologies, tous ces facteurs augmentent le risque de dénutrition chez les personnes âgées.

 


Mettre l’accent sur la qualité et la quantité 
de l’alimentation est une évidence et une nécessité

Le surpoids a déjà été évoqué comme facteur de risque. Notons qu’un apport calorique et en graisse trop élevé est associé à un risque plus grand de développer une maladie d’Alzheimer chez les personnes porteuses de l’apolipoprotéine avec l’allèle Apo E4.



 

Carences nutritionnelles

Elles sont très fréquentes chez les personnes âgées comme l’ont montré diverses enquêtes épidémiologiques, elles sont par ailleurs la cause d’aggravation ou d’accélération du processus du vieillissement. Par ailleurs, il est essentiel de suivre le statut nutritionnel non seulement en prévention, mais même lorsque la maladie est installée et à ce stade d’envisager des mesures interventionnelles de supplémentation5.

On observe une moins bonne assimilation des nutriments essentiels, d’où des carences.

Ces carences concernent surtout le calcium, les vitamines A et C, le fer, la vitamine B1 ou thiamine et la vitamine B2 ou riboflavine.

De nombreux travaux rapportent en effet une association entre le statut vitaminique, principalement les vitamines du groupe B et les vitamines antioxydantes, et l’altération des fonctions cognitives.

Alimentation méditerranéenne

Rappelons les principes de cette alimentation appelée aussi « régime méditerranéen ». Une place prépondérante est faite aux fruits, aux légumes, au poisson et à l’huile d’olive.

Ses bienfaits sont connus. Il a été associé à une diminution d’un ensemble de pathologies de surcharge, obésité, dyslipidémie, hypertension artérielle, maladie coronarienne, ainsi que certains cancers. Certaines études montreraient un effet protecteur de ce type d’alimentation dans la survenue de la maladie d’Alzheimer, avec moins de déclin cognitif6. Cependant, il est difficile de faire la part de l’effet protecteur vasculaire7.

Le stress oxydatif

Le vieillissement s’accompagne d’une modification de la production de radicaux libres et des systèmes de défense antioxydants qui lui sont spécifiques.

La relation entre stress oxydatif et la maladie d’Alzheimer a été démontré, sans qu’il soit encore possible de dire si le stress oxydatif dans ce cas est une conséquence ou une cause.

 

Le vieillissement s’accompagne d’une modification de la production de radicaux libres et des systèmes de défense antioxydants qui lui sont spécifiques.

La relation entre stress oxydatif et la maladie d’Alzheimer a été démontrée, sans qu’il soit encore possible de dire si le stress oxydatif dans ce cas est une conséquence ou une cause.

 

Nous aurions trop de radicaux libres, pas assez d’antioxydants. La libération de radicaux libres par les plaques amyloïdes mène donc par la suite à une accumulation de radicaux libres qui accélère le processus de dégénérescence. A l’inverse, les antioxydants gardent en bonne santé. Les antioxydants diététiques sont des composants naturels qui ralentissent le processus chimique appelé oxydation des cellules nerveuses.


L’alimentation pourrait limiter ce déclin cognitif en apportant des éléments essentiels luttant contre le stress oxydatif et l’accumulation des radicaux libres.



 

Effets neuroprotecteurs et antioxydants 
des vitamines

Les vitamines C, A, bêtacarotène, E pourraient jouer un rôle protecteur vis-à-vis du déclin cognitif, par l’intermédiaire de leur pouvoir antioxydant. Chez des sujets âgés de plus de 60 ans en bonne santé, les performances de la mémoire semblent liés aux taux sanguins en vitamine C, bêtacarotène et vitamine E.

La consommation de vitamine C et de légumes diminuerait aussi ce risque. De la même manière, même si les risques associés à la prise de supplémentation à hautes doses de vitamine C sont peu importants, le manque d’effet à long terme, selon les diverses études, n’est pas en faveur de l’utilisation en routine dans le cadre d’une prévention primaire ou secondaire de la maladie d’Alzheimer.

Les acides gras

Les acides gras oméga 3 constituent une famille d’acides gras indispensables.

Les aliments qui contiennent le plus d’oméga 3 sont issus de végétaux terrestres (la noix, l’huile de colza, de soja, de lin, etc.) et des poissons (les poissons gras comme le saumon, le thon, le maquereau, le hareng, la sardine et l’anchois, etc.)

Les personnes âgées mangeant du poisson au moins une fois par semaine présenteraient un risque moindre de développer une pathologie cérébrale dégénérative, y compris une maladie Alzheimer.

Les acides gras oméga 3 contenus dans les huiles de poissons pourraient assurer la protection vasculaire mais également réduire l’inflammation cérébrale et avoir un rôle spécifique dans le développement du cerveau. Toutefois, ces habitudes alimentaires pourraient être associées à d’autres facteurs à préciser.

 


Si vous voyez sur une étiquette de produit :

acide gras hydrogéné, 
huile hydrogénée,

huile partiellement hydrogénée,

évitez, surtout si c’est en tête de liste 
(les ingrédients sont classés par quantité décroissante).



 

Comment faire en pratique

–  Rappelons que pour éviter l’oxydation et les radicaux libres en excès, les nutritionnistes sont unanimes pour recommander l’apport alimentaire naturel. Il s’agit d’apporter dans la nourriture habituelle une quantité suffisante d’antioxydants :

–  privilégier la consommation régulière de fruits et légumes

–  (cinq portions par jour),

–  privilégier le régime méditerranéen (apports élevés et réguliers en fruits, légumes, céréales, poissons). Il comprend aussi un apport important d’acides gras insaturés, surtout sous forme d’huile d’olive.

 


Où trouver

Vitamine B12 : dans les poissons, le lait et les produits laitiers, les œufs, la viande et la volaille.

Acide folique, ou vitamine B9 : dans les légumes feuillus, les agrumes, les haricots et dans plusieurs sortes de graines.

Vitamine E : dans les huiles végétales, la margarine, les noix et les amandes. La vitamine E peut aussi être trouvée mais en quantité moindre dans le jaune d’œuf, les légumes verts et fruits.

Vitamine C : dans les agrumes.

Acides gras oméga 6 : on les trouve dans les huiles végétales, telles que l’huile d’olive, l’huile de colza et l’huile d’arachide.

Acides gras oméga 3 : Acide alphalinolénique, précurseur des oméga 3, dans l’huile de noix ou l’huile de colza par exemple.

Autres précurseurs des oméga 3 dans l’alimentation, l’acide eicosapentaénoïque (EPA) et l’acide docosahexaénoïque (DHA) : dans les poissons gras, tels que le thon, le saumon, le hareng, le maquereau, la truite, etc.



 


Repères nutritionnels 
du Programme national nutrition santé (PNNS)

Fruits et légumes

Au moins 5 par jour ;

À chaque repas et en cas de petits creux ; Crus, cuits, nature ou préparés ;

Frais, surgelés ou en conserve.

 

Pains, céréales, pommes de terre et légumes secs

À chaque repas et selon l’appétit ;

Favoriser les aliments céréaliers complets ou le pain bis ; Privilégier la variété.

 

Autres précurseurs des oméga 3 dans l’alimentation, l’acide eicosapentaénoïque (EPA) et l’acide docosahexaénoïque (DHA) : dans les poissons gras, tels que le thon, le saumon, le hareng, le maquereau, la truite, etc.

 

Lait et produits laitiers (yaourts, fromages)

3 par jour ;

Privilégier la variété ;

Privilégier les fromages les plus riches en calcium, les moins gras et les moins salés.

 

Viandes et volailles, produits de la pêche et œufs

1 à 2 fois par jour ;

En quantité inférieure à celle de l’accompagnement ;

Viandes : privilégier la variété des espèces et les morceaux les moins gras ; 

Poisson : au moins 2 fois par semaine.

 

Matières grasses ajoutées

Limiter la consommation ; Attention aux boissons sucrées ;

Attention aux aliments gras et sucrés à la fois (pâtisseries, crèmes desserts, chocolat, glaces…).

 

Boissons

De l’eau à volonté ;

Au cours et en dehors des repas ;

Limiter les boissons sucrées (privilégier les boissons allégées).

 

Boissons alcoolisées

Ne pas dépasser, par jour, 2 verres de vin (de 10 centilitres) pour les femmes et

3 pour les hommes. Deux verres de vin sont équivalents à 2 demis de bière ou 6 centilitres d’alcool fort.

 

Sel

Limiter la consommation ; 

Préférer le sel iodé ;

Ne pas resaler avant de goûter ;

Réduire l’ajout de sel dans les eaux de cuisson ;

Limiter les fromages et les charcuteries les plus salés et les produits apéritifs salés.



 

Place des stratégies médicamenteuses 
dans la prévention

Les résultats contradictoires de la possible action préventive des anti-inflammatoires non stéroïdiens (aspirine, celécoxib, diclofénac…) et des œstrogènes ne doivent pas clore le débat, de prochaines études viendront sans doute valider certaines de ces approches thérapeutiques. Il faut insister sur le fait que ces médicaments n’ont pas l’AMM (l’autorisation de mise sur le marché) dans cette indication, il n’est donc pas licite de les prescrire pour prévenir la maladie d’Alzheimer.

Les anti-inflammatoires

Le rôle protecteur des anti-inflammatoires non stéroïdiens a surtout été démontré dans des enquêtes épidémiologiques sur des populations présentant des pathologies rhumatismales et prenant de ce fait des anti-inflammatoires au long cours.

Les AINS agissent-ils indépendamment de leur action sur l’inflammation ?

 

Cependant, pour montrer un effet protecteur, ces médicaments doivent être pris avant l’apparition de la maladie et pendant plus de deux ans. Là aussi des études ultérieures sont nécessaires. Compte tenu des effets secondaires des AINS, il n’est pas envisageable dès maintenant une prévention de la maladie d’Alzheimer par les traitements anti-inflammatoires et les dernières donnes ne confirment pas l’effet protecteur8.

Les œstrogènes

Les résultats des essais sur l’œstrogénothérapie substitutive post-ménopausique chez les femmes, après avoir soulevé des espoirs, ont été décevants, ne protégeant pas contre l’apparition d’atteintes cognitives. Mais les études chez l’animal continuent et, malgré des résultats contradictoires, elles semblent prometteuses ; il est indispensable d’attendre le résultat d’études ultérieures.

Les éléments mobilisant l’activité cérébrale

La réserve cérébrale ou réserve cognitive permet de comprendre pourquoi un niveau d’éducation élevé retarderait l’apparition de la maladie.

Le cerveau, doté d’une extrême plasticité, n’est pas un organe figé. La réserve cérébrale est la quantité de neurones disponibles et le nombre de connexions interneuronales. La réserve cognitive est le processus actif de mobilisation des neurones. L’objectif est d’augmenter la réserve cognitive par un ensemble de stimulations permettant d’optimiser les performances par le recrutement d’autres régions cérébrales, ou par l’utilisation de nouvelles stratégies cognitives. Plus cette réserve est importante, plus le retard d’apparition symptomatique de la maladie est probable, mais là encore, cette hypothèse mérite confirmation par des recherches scientifiques.

 

Le cerveau n’est pas un muscle et au terme de musculation qui ne plaît pas beaucoup aux spécialistes, il est plus juste de parler d’entraînement, de travail mettant en jeu l’intelligence et surtout les savoirs et connaissances accumulés tout au long de la vie.

 

Le concept de réserve cérébrale potentiellement mobilisable se réfère à la capacité de faire face aux changements dus à l’âge et/ou pathologies cérébrales sans avoir de signes ou de symptomatologie clinique. De plus en plus de travaux en recherche fondamentale9 ont mis en évidence le rôle d’un certain nombre de facteurs, incluant l’éducation, les tâches professionnelles complexes, le réseau social et les activités de loisirs. La sollicitation de cet ensemble de domaines à l’âge adulte pourrait contribuer à activer une réserve cérébrale permettant aux capacités cognitives et intellectuelles de se maintenir au cours de l’avance en âge. L’état actuel des recherches cliniques ne permet pas de déterminer quel type d’activités ou de combinaison d’activités est la plus importante en matière de prévention.

Place de l’activité physique


« Mens sana in corpore sano », Juvénal,

Ier siècle ap. J.-C.



La stimulation du cerveau est effective aussi bien sous l’effet des activités mentales que sous celui des exercices physiques. Il est de ce fait difficile de démontrer l’efficacité de l’activité physique en tant que facteur de protection pris isolément, puisque que la plupart des activités physiques supposent des sollicitations cognitives et souvent aussi sociales.

L’exercice pourrait ainsi être un puissant régulateur de l’activité du cerveau : plus on fait de l’exercice, plus le cerveau est protégé.

 


Les personnes qui s’adonnent à la plus grande quantité d’activité courent 50 % moins de risque de développer la maladie d’Alzheimer, et environ 40 % moins de risque de développer d’autres démences et un déclin mental (d’après les travaux de recherche publiés).

Même ceux qui s’adonnent à de l’exercice léger ont moins de risques de développer un déclin mental et la maladie d’Alzheimer, puisque (toujours d’après les travaux de recherche) même la simple promenade à pied régulière retarderait l’apparition des baisses des fonctions cognitives.



 

De même, l’intérêt de promouvoir l’activité physique est corroboré par les travaux d’E.B. Larson*, portant sur près de 5 000 sujets âgés de 65 ans et suivis pendant cinq ans. Les sujets pratiquants une activité physique régulière avaient un risque significativement inférieur de présenter une démence que ceux qui n’avaient pas pratiqué une activité physique. Le degré de protection est proportionnel à l’intensité de la pratique de l’activité physique. Et à la diversité des activités.

Larson** suggère un lien entre les performances fonctionnelles et les fonctions cognitives, une relation corps esprit. Cela pourrait expliquer l’association entre l’activité physique et le risque de démence. L’exercice, en améliorant et en maintenant les capacités fonctionnelles, améliore les fonctions cognitives.

 

L’activité physique régulière réduit probablement le risque de développer une démence, en général, et la maladie d’Alzheimer, en particulier. Les modalités (fréquence, intensité, durée, type) ne sont pas encore connues.

 

Au cours de la vie adulte, une étude récente de suivi chez des jumeaux, en Suède, tend à démontrer que la pratique régulière d’une activité physique à l’âge adulte retarderait les risques de démence10.

Comment mettre en place un programme 
d’activités physiques

Débuter ou continuer une pratique physique, sportive ou de loisirs est en totale concordance avec le programme national Bien vieillir (2007-2009) qui précise :

 


Parmi les personnes déclarant pratiquer une activité physique et sportive :

– 80 % pratiquent au moins une fois par semaine (pourcentage identique chez les hommes et les femmes) ;

– 19 % adhèrent à un club (22 % des hommes et 16 % des femmes) ;

– 15 % détiennent une licence (21 % des hommes et 9 % des femmes) ;

– 9 % participent à des compétitions (15 % des hommes et 3 % des femmes).



 

Pratiquer une activité physique mobilise certes le corps, mais aussi les capacités attentionnelles, l’ensemble des sens.

Rappelons que l’activité physique inclut tous les mouvements effectués dans la vie quotidienne, elle ne se réduit pas à la seule pratique sportive ou de loisirs intensifs.

Pour débuter une activité physique, il est nécessaire d’avoir un avis médical.

 


Activités recommandées

Pratiquer régulièrement une activité physique d’intensité modérée, trente minutes, 3 fois par semaine : la marche, la marche active, la natation, le jogging, le bowling, le golf, le vélo, la danse, l’aérobic, etc.



 

Place de l’activité cognitive

Fonctionnement amnésique

Il est fondamental et très simple de comprendre les bases du fonctionnement de la mémoire et ensuite de stimuler isolément ou globalement les différentes phases mnésiques.

 

Voici trois temps essentiels schématiquement décrits ; à tous les stades, mémoire et affectivité se conditionnent mutuellement.

–  Le premier temps est celui de l’entrée des informations : ceci nécessite l’intégrité des sens (en particulier la vue et l’audition, bien voir et bien entendre). Il faut aussi être attentif, écouter une information en pensant à autre chose augmente les risques de ne pas se souvenir des informations à mémoriser, comme lire un message en pensant à autre chose ne permet pas de le retenir. Au niveau du cerveau, cette acquisition des informations implique le bon fonctionnement du système limbique.

 


Il est fondamental de renforcer les stratégies qui facilitent l’encodage 
des informations.



 

–  Le deuxième temps est celui de l’organisation des informations dans le cerveau. Les informations nouvelles sont stockées dans la région du cortex cérébral, selon le type d’information. C’est aussi la sélection, dans le flux d’informations qui arrivent constamment, des éléments à garder en mémoire et de ceux qui peuvent être oubliés et non mémorisés. Ce travail revient au cortex de l’hippocampe.

–  Le troisième temps est l’accès aux informations et souvenirs (on pense souvent que la mémoire constitue ce seul aspect).

Quoi qu’il en soit, il n’est pas inutile d’améliorer les performances mnésiques par des activités ou exercices qui stimulent l’attention, la perception visuelle, la reconnaissance, la construction d’images mentales, l’organisation des informations. Il faut souvent une attention complémentaire, une répétition pour mettre en mémoire, des efforts et une bonne motivation.

Ce n’est pas une musculation du cerveau, mais plutôt l’apprentissage de stratégies dont la bonne utilisation permet d’augmenter la mémoire.

Qui propose des actions de prévention en France ?

La CARSAT (Caisse d’assurance retraite et de la santé au travail) et certaines caisses complémentaires mettent en place des ateliers qui ont pour objectifs de :

–  prévenir les troubles cognitifs ;

–  améliorer la qualité de vie par la stimulation et le développement de la fonction de mémorisation ;

–  sensibiliser les personnes à des attitudes de vie favorables à la santé tant sur le plan physique, psychologique que social ;

–  favoriser l’autonomie et augmenter l’espérance de vie sans incapacité, avec pour objectifs opérationnels de découvrir le fonctionnement de la mémoire et tous les facteurs qui l’influencent, d’améliorer les processus mnésiques en trouvant des applications dans la vie quotidienne, de favoriser la confiance des personnes en elles-mêmes et d’encourager le lien social.

Renseignez-vous auprès la caisse d’assurance retraite et de la santé au travail, des mutuelles, des clubs proposent des activités de stimulation cognitive en groupe. Ces stratégies de cognition offrent une meilleure qualité de vie aux participants.

Les logiciels d’entraînement cognitif sont de plus en plus nombreux, certains programmes ont montré leur efficacité, non pas dans la prévention de la maladie d’Alzheimer, mais dans le maintien d’un bon fonctionnement cognitif d’un cerveau vieillissant.

Place de l’activité sociale et des loisirs

D’après A. Sanders11, il est possible que pendant la longue phase asymptomatique précédant le diagnostic, la diminution de la participation des sujets à des activités de loisirs soit plus une conséquence qu’une cause de déclin cognitif. Les auteurs ont réalisé une étude de suivi observationnel de vingt et un ans (« Honolulu-Asia Aging Study ») et ont démontré une association significative entre un niveau élevé de participation à des activités de loisirs à l’inclusion (dans leur étude) et un risque diminué de démence. La réduction du risque était proportionnelle à l’importance de la participation. Les auteurs avancent comme explication, la mobilisation probable de la réserve cérébrale, déjà évoquée, mais précisent que d’autres travaux sont nécessaires pour expliciter les mécanismes neurophysiologiques et neuropathologiques.

Toutes les activités impliquant les loisirs et la vie sociale sont probablement équivalentes, seules la régularité et la variété pourraient avoir leur importance.
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