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    Préface de Patrice Queneau,

    membre de l'Académie nationale de médecine


    
      Je suis heureux ce matin: je viens de lire Athanase Benetos, et j'ai appris que mon espérance de vie augmente de 3 à 4heures chaque jour, près de 2mois par an. Ainsi avons-nous gagné 33ans sur une période de 100ans! Du jamais vu dans l'histoire de l'humanité! La médecine y est pour beaucoup, les conditions de vie aussi, bien sûr. Et il est à noter que la poursuite de cette progression, constante, est en grande partie liée aux progrès de la médecine face aux maladies chroniques liées à l'âge.


      Deuxième bonne nouvelle: j'avais toujours désespéré de n'être pas crétois, pour le bonheur de cette civilisation, mais aussi pour la longévité de la race. Et voilà qu'Athanase Benetos me confirme que je puis être crétois tout en restant français. Il me suffit de m'interdire le beurre (ah, que c'est dur!) et de forcer sur l'huile d'olive vierge, les noix, les fruits et légumes, les poissons et quelques ingrédients annexes...


      Et puis, je me suis enflammé pour ce match contre notre andropause. Faut-il être in fine pour ou contre la prise d'hormone de croissance et de DHEA, les greffes de testicules de singe, de bouc ou même de prisonniers californiens (effarant!), les anti-aging drugs, les suppléments alimentaires...?


      J'y ai relevé la prudence de mon jeune (et vieil) amiAthanase Benetos prompt à décrire en scientifique avisé–mais lent à s'enflammer d'extrapolations hasardeuses– la sexualité des mites japonaises et celle des congrégations religieuses...


      Il redouble de vigilance avant d'admettre que Cuba, l'Everest des centenaires, apporte la preuve du bénéfice d'activités sexuelles intenses, que 100orgasmes annuels de plus diminueraient la mortalité des Anglais de 36%, alors que l'abstinence sexuelle serait le secret de la longévité à Hong-Kong.


      De fil en aiguille, je me suis alors jeté sur le couple «sexe-sommeil». Plus exactement, je me suis jeté sur ma compagne préférée (j'ai noté que les hommes fidèles vivent plus longtemps!), protectrice de mes coronaires, en lui rappelant qu'après les joies du sexe –il n'y a plus de péché de la chair à cet âge– il fallait s'attacher à... dormir, dormir et dormir! Pour bénéficier à fond dusommeil, médicament préventif «rêvé» de l'athérosclérose, avec tout ce qui éloigne du stress. Sans oublier la sieste –crapuleuse bien sûr–, la propagation du bonheur et le rire thérapeutique.


      Et puis on trouve dans ce livre pétillant d'anecdotes le rôle, majeur, de l'hérédité, du stress social et du stress cellulaire, les profondeurs insondables de la biologie du vieillissement... Que de questions! Pourquoi Dolly est-elle née vieille? Que devons-nous attendre de la longueur de nos télomères, horloges de notre âge biologique et de mille autres marqueurs de ce maudit vieillissement? Toujours insaisissable, malgré quelques éclaircies salutaires: respecter une bonne hygiène de vie qui ne soit pas un éteignoir à concupiscence; faire de l'exercice; bien observer les traitements nécessaires en récusant les improvisations et les automédications inopportunes; sans oublier que, à défaut de bois bandé macéré dans du rhum vieux (uniquement pour les amis!), les stimulateurs de l'érection peuvent être bénéfiques à condition d'en respecter les contre-indications médicales (cardiaques... attention!) et de se méfier des contrefaçons sans scrupules des drogues de l'amour achetées par Internet.


      J'ai envie d'appliquer à Athanase Benetos ce mot de Montaigne: «Je n'enseigne pas, je raconte.» Et je souhaite bon vent à cet ouvrage instructif, richement argumenté, vivant, joyeux, bourré d'anecdotes amusantes et coquines, toujours imprégné de sérieux et... d'humour! À déguster sans modération.

    

  


  
    

  


  
    Introduction


    
      
        Nous rêvons tous d'une éternelle jouvence, mais quel en est le prix?


        La mythologie grecque nous apprend que Hélios (le Soleil) avait deux sœurs Éos (l'Aurore) et Séléné (la Lune). Ils étaient tous les trois immortels et enfants du Titan Hypérion et de sa sœur Théia. Séléné était très amoureuse d'Endymion qui, pour rester éternellement jeune et beau, demanda à Zeus de l'endormir pour l'éternité. Le dieu du Sommeil (Hypnos) accepta de satisfaire cette demande, et c'est ainsi que Séléné passa ses jours aux côtés d'un jeune homme beau, certes, mais totalement inerte et inexpressif. Sa sœur Éos, elle aussi très éprise d'un mortel nommé Tithonos, ne supportait pas l'idée qu'un jour son amant mourrait; elle demanda donc à Zeus de le rendre immortel. Zeus l'exauça mais Éos, pour avoir omis de préciser qu'elle voulait que Tithonos reste jeune, passa l'éternité auprès d'un compagnon qui devint très vieux, faible et dément.


        Nous rêvons tous de l'immortalité, mais quel en est le prix? Un éternel sommeil comme Endymion, ou unelongévité alourdie par des incapacités comme Tithonos?
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          Éos avec le jeune Tithonos

        


        


        Il n'en est pas moins vrai que, en ce début du XXIesiècle, l'augmentation de l'espérance de vie (fièrement proclamée), les avancées de la recherche et les progrès de la médecine suscitent bien des espoirs, et ce vieux rêve inhérent à l'humanité s'exprime avec une force nouvelle.


        Ainsi une mise au point s'impose-t-elle sur ce qu'il est possible d'espérer réellement.


        

      


      
        Peut-on espérer (craindre?) une augmentation de l'espérance de vie aussi importante au XXIesiècle qu'au XXe?


        Une espérance de vie à la naissance correspond globalement à l'âge moyen des décès à un endroit et dans un temps donnés (exemple: en France en 2010). L'augmentation enregistrée, considérable au cours du dernier siècle, est essentiellement due à la baisse drastique de la mortalité infantile ainsi que, chez les sujets jeunes et d'âge moyen, à une baisse de la surmortalité précoce liée à l'éradication de certaines maladies. Ces progrès conjugués ont permis d'augmenter l'espérance moyenne de vie d'environ 33ans sur une période de 100ans, du jamais vu dans l'histoire de l'humanité. L'amélioration des conditions de vie et les progrès considérables de la médecine ont également permis une évolution de l'espérance de vie à des âges plus avancés, ce qui contribue à la poursuite de l'augmentation globale de l'espérance de vie. Ainsi, depuis 1960, nous avons gagné 8ans et, contrairement à certaines prévisions, l'espérance de vie continue à augmenter de façon constante avec une progression d'environ 1,5 à 2mois par an. Chaque jour elle augmente de 3 à 4heures! Cette évolution progressive de la seconde moitié du XXesiècle, beaucoup moins importante que celle de la première moitié, est en grande partie due aux progrès de la médecine, notamment face aux maladies chroniques liées à l'âge: cela entraîne une augmentation inexorable du nombre d'octogénaires, nonagénaires et centenaires. Mais toutes ces données statistiques ne signifient pas forcément que nous ayons repoussé les barrières de l'espèce humaine en termes de longévité maximale, du moins pas de façon spectaculaire: des nonagénaires et des centenaires ont toujours existé, même dans un passé lointain et même si leur nombre était très faible. Certains chercheurs pensent que la longévité maximale de l'espèce humaine se situe aux alentours de 120ans, et qu'elle serait plutôt stable depuis plusieurs siècles, voire quelques milliers d'années. En effet, au cours de ces 2000ans (et même plus), l'espérance de vie s'est progressivement rapprochée de la longévité maximale. Ainsi, si la différence entre la longévité maximale et l'espérance de vie moyenne était d'environ 90ans au cours de l'époque romaine (puisque l'espérance de vie était de l'ordre de 30ans), cette différence est actuellement de 40ans.


        Serait-elle en train d'évoluer actuellement de façon spectaculaire? Le record de Jeanne Calment (122ans et 164jours), établi en août 1997, sera-t-il dépassé un jour? Certainement, mais en tout cas, d'après les informations actuelles, ce record ne sera pas battu avant 2015 puisque la doyenne de l'humanité a actuellement 115 ans, et encore cette hypothèse est hasardeuse puisque la probabilité que cette personne décède avant est malheureusement très élevée. En effet, la probabilité pour un centenaire de ne pas atteindre l'année d'après est de l'ordre de 50%. Par conséquent si on fait le calcul, MmeEdna Parker de 115ans a une probabilité de 50% à la puissance7, soit un peu moins de 1%, de passer le cap de ces sept prochaines années. Et si ce n'est pas elle, ce sera quelqu'un d'autre, puisque le nombre de centenaires et de supercentenaires ne cesse d'augmenter, et ce sera probablement une autre dame puisque c'est parmi la gente féminine que se recrutent le plus de centenaires. Quoi qu'il en soit, quelques-uns auront la possibilité de traverser tous ces obstacles, statistiques entre autres, et d'égaler le record de MmeCalment. Mais on voit tout de même que, pendant au moins une vingtaine d'années (depuis 1997), ce record n'aura pas changé.


        

      


      
        Est-il réaliste d'envisager qu'on puisse prolonger la vie et/ou prévenir le déclin fonctionnel et la perte d'autonomie au cours du vieillissement?


        L'expansion démographique de la population âgée, notamment celle de plus de 80ans, sera constante dans les 40ans qui viennent. Ainsi, si cette tranche représentait environ 3,8% de la population européenne en 2006, elle avoisinera 9,5% en 2050, soit une croissance d'environ 130%. L'Italie est, et restera d'après les estimations, le pays européen abritant le plus d'octogénaires, avec 5,5% en 2006 et des prévisions de plus de 15% en 2050. La Roumanie, actuellement en dernière position avec 2,5%, restera à cette place mais verra ce pourcentage grimper à plus de 7% selon les prévisions en 2050. Cependant, ces chiffres ne traduisent pas uniquement l'augmentation du nombre absolu d'octogénaires, elle reflète également la réduction parfois importante de la natalité et la décroissance de la population générale dans plusieurs pays européens et dans l'ensemble de notre continent.


        Nous allons donc assister à une augmentation inéluctable du nombre de sujets fragiles aux capacités réduites, même en l'absence de maladie grave. C'est en effet au cours du vieillissement que les altérations des fonctions cognitives, locomotrices, sensorielles et cardiovasculaires sont les plus fréquentes. Elles peuvent entraîner une plus grande vulnérabilité et conduire ainsi à une perte d'autonomie. Comment prolonger le maintien des capacités fonctionnelles? Peut-on éviter ou du moins ralentir la fragilisation du sujet âgé? Peut-on prolonger la vie sans incapacité? Ces questions sont au cœur d'une réflexion intense des cliniciens et chercheurs, mais également des pouvoirs publics confrontés au problème du vieillissement et de ses conséquences médicales, sociales et économiques.


        

      


      
        Quels sont les sujets qui vivront le plus longtemps? Quels sont ceux qui vieilliront le mieux?


        D'Hippocrate à Aristote et de Roger Bacon à Luigi Cornaro jusqu'aux théories les plus récentes, le vieillissement est la conséquence de l'épuisement progressif d'un stock d'énergies et de capacités présent à la naissance et enrichi au cours de nos premières années. Toute la question est de gérer ce capital par la suite. Un exemple classique est notre capital osseux ou musculaire: sa constitution dépend certes de facteurs génétiques, mais aussi du mode de vie, activité physique, nutrition, etc. L'homme doit par la suite gérer ce capital pour ne pas l'épuiser trop vite sauf (et c'est là la grande question) s'il est capable de le restaurer à nouveau à l'aide de médicaments, substances miraculeuses ou autres interventions.


        Existe-t-il une ou des méthodes qui modifient le cours du vieillissement? Avons-nous la possibilité de ralentir ce déclin et/ou de restaurer notre capital vital? Possédons-nous la ou les molécule(s) capable(s) de nettoyer le corps des lésions accumulées, et qui sont à l'origine de l'épuisement de ce capital, du vieillissement et de la mort? Pouvons-nous évaluer l'âge biologique, c'est-à-dire le degré de vieillissement d'un individu, et avoir une approche préventive plus individuelle? Nous sommes quotidiennement bombardés par les «révolutions scientifiques et médicales» qui proclament les effets miraculeux de nouvelles méthodes pour prolonger la jeunesse, qu'il s'agisse d'un régime, d'une molécule ou d'une manipulation génétique.


        Si les fantasmes de l'immortalité ont toujours existé, l'homme moderne ne se tourne plus uniquement vers les dieux pour l'obtenir. Des potions magiques et des cocktails juteux (surtout pour ceux qui les vendent) lui sont proposés pour lutter contre le vieillissement et prolonger la vie, mais...


        Théoriquement, pour augmenter la probabilité d'atteindre un âge très avancé –100ans par exemple– quatre types d'actions sont possibles, voire nécessaires:


        1.Des actions préventives ou thérapeutiques qui peuvent empêcher la mortalité précoce, notamment accidentelle: le port de la ceinture de sécurité, la lutte contre le sida...


        2.La prise en charge de différentes maladies et leurs complications, notamment celles liées au vieillissement: les cancers, l'insuffisance cardiaque, les démences...


        3.La lutte contre les facteurs de risque des maladies liées au vieillissement: traitement antihypertenseur, exercice physique régulier...


        4.des actions qui peuvent ralentir le vieillissement cellulaire, tissulaire ou organique en agissant directement sur son mécanisme même: la restriction alimentaire ou les antioxydants pourraient le ralentir (preuves uniquement expérimentales chez l'animal, pas de preuve clinique pour l'instant).


        


        Dans ce livre nous commenterons essentiellement les actions de type3 ou 4, qui sont celles classiquement proposées chez les sujets vieillissants (fixons ce seuil àl'âge de la préretraite, soit à partir de la sixième décennie de la vie) et ayant comme objectif de vieillir mieux et plus longtemps.


        Avons-nous vraiment les preuves de l'efficacité de ces actions? Comment opérer la distinction entre les avancées réelles de la science, le fantasme, la tromperie et le charlatanisme? Une seule réponse: il faut exiger les preuves scientifiques démontrant un effet réel et ne jamais se fier à la conviction intime, aussi importante soit-elle, de telle ou telle personne. Une chose est sûre: si la fontaine de jouvence avait été découverte et surtout si elle était à vendre (de toute façon tout peut se vendre, même l'air pur), des dizaines d'études seraient financées pour confirmer ses effets. Et, à une époque où l'information circule à la vitesse de la lumière et en quantité illimitée, on n'aurait pas beaucoup de difficulté à apprendre cette bonne nouvelle.


        Les 26chapitres qui suivent commentent un certain nombre de situations, pratiques et propositions supposées pouvoir influencer le capital vital de chaque organe et ralentir, voire annuler le processus du vieillissement. L'ambition de cet abécédaire n'est certainement pas de donner des solutions «faciles» à des questions compliquées, mais de faire réfléchir en tenant compte de deux constats sûrs:


        •La quête de la longévité, voire de l'immortalité, est aussi ancienne que le monde et elle est innée chez l'homme.


        •Les grands changements dans le domaine de la biologie, de la médecine, et surtout de la communication et des médias ont donné une tout autre dimension à la fois sociale, médicale et économique à cette question.


        C'est pourquoi nous présentons dans ce livre des données de la littérature scientifique la plus récente, mais aussi des légendes historiques ou des mythes sur la prévention du vieillissement.
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    Avantage héréditaire et gènes de susceptibilité


    
      
        Protégés, mais jusqu'où?


        Plaisir d'un café à une terrasse du centre d'Athènes avec un ami. Il sort une cigarette en me disant: «De toute façon, on va tous mourir de la pollution et du stress d'Athènes; et personnellement, je suis protégé par mon avantage héréditaire: mes parents sont toujours vivants à 88 ans, et mes grands-parents sont tous morts après 85ans.»


        En l'écoutant, j'ai repensé au Pr Frantz Messerli, cardiologue de Louisiane et grand spécialiste de la maladie coronarienne, qui, dans l'une de ses conférences, a soumis à ses auditeurs le cas suivant: Que doit faire un homme de 45 ans dont le père a fait un infarctus du myocarde à l'âge de 43ans pour éviter de faire lui aussi un infarctus à un âge jeune?


        Choisir parmi ces quatre réponses:


        1.Exercice physique tous les matins.


        2.Régime strict.


        3.Aspirine.


        4.Prières...


        La bonne réponse qui figurait sur la diapositive était... la 4: prier... pour que sa mère ait eu un amant lors de sa conception!


        Bien sûr, je n'ai pas raconté cette histoire à mon ami mais, bien que persuadé que les femmes grecques des années 1950 étaient toutes d'une fidélité exemplaire, je pense que lui aussi devrait prier pour que sa filiation biologique soit bien celle qu'il croit!


        

      


      
        Le triangle de la vérité: gènes, chance et environnement


        Peut-on dire aujourd'hui que bénéficier d'un avantage héréditaire (avoir des parents ayant atteint un âge très avancé) donne beaucoup plus de chances de vieillir plus longtemps, voire devenir centenaire? La réponse est à la fois simple –oui, cette personne a plus de chances qu'une autre dont les parents sont décédés à un âge précoce– mais en même temps très compliquée puisqu'il est difficile d'établir dans la longévité les parts respectives de l'hérédité, des facteurs environnementaux et de leurs interactions. Il faut dire aussi que lorsqu'on parle d'hérédité, tout n'est pas génétique puisque certains traits familiaux dépendent aussi d'un environnement commun que les membres d'une même famille partagent pendant des années. Un exemple type: l'obésité familiale est dans la plupart des cas liée aux habitudes alimentaires. Cela explique par ailleurs la présence de traits communs à des membres de la famille sans proximité génétique, comme les époux par exemple. Mais au-delà du rôle de la génétique et de l'environnement, il y a une part aléatoire, que les chercheurs appellent le facteur stochastique. Ce hasard, populairement désigné comme roulette de la vie, joue un rôle très important de notre conception à la fin de nos jours et rend la réponse à cette question quasi impossible. Autrement dit, on peut avoir deux parents centenaires, faire du jogging tous les jours, prendre un verre de vin rouge à chaque repas, n'avoir jamais touché à une cigarette et se faire tuer à l'âge de 53ans par un petit avion de tourisme qui s'écrase dans le jardin où l'on fait du yoga...


        La question de l'héritabilité de la longévité a fait l'objet d'un grand nombre de recherches expérimentales et cliniques. Des études chez des jumeaux ont ainsi estimé à 20, à 30% la part génétique de l'espérance de vie. D'autres, faites chez des descendants de centenaires, ont montré une part héréditaire importante de la longévité. Les centenaires représentent le modèle d'un vieillissement ralenti et d'une relative résistance aux maladies liées à l'âge. Chez les descendants de centenaires, on a relevé une réduction de 60% de mortalité toutes causes confondues, de 70% pour la mortalité liée aux cancers et de 85% pour ce qui est de la mortalité liée aux pathologies cardiovasculaires. Chez ces mêmes sujets, on a également constaté un moindre risque de développer ces pathologies: risque inférieur de 23 à 65% par rapport à la population générale du même âge pour les maladies liées au vieillissement telles que maladies cardiovasculaires, accident vasculaire cérébral, hypertension ou diabète. Enfin, il a été montré que, s'ils développent ces maladies, ce sera plus tardivement.


        Des études ont également évalué l'avantage héréditaire au sein des fratries. Selon elles, la probabilité pour un frère de centenaire de le devenir était multipliée par 17 par rapport à celle de la population générale du même âge, alors que pour les femmes qui ont une sœur centenaire cette probabilité n'était multipliée que par 8, toujours par rapport à la population générale du même âge1. Ces résultats soulignent à l'évidence une influence significative de l'avantage héréditaire sur la longévité et les maladies liées au vieillissement, mais il faut savoir les interpréter. Multiplier une chance par 8 ou 17 est très important certes, mais en réalité ce calcul fait passer d'une chance sur 1000 à une sur 150 ou 80, ce qui reste dans la catégorie du rarissime. Il ne faut pas oublier par ailleurs que toutes ces comparaisons supposent que les groupes soient comparables, notamment quant à leur mode de vie. En d'autres termes, l'avantage héréditaire part en fumée en allumant une cigarette.


        Alors, comment doit-on interpréter l'avantage héréditaire? La première façon est de le considérer comme une sorte de capital initial qui nous est donné à la naissance, et qui nous permet de «dépenser» davantage au cours de notre vie avant de devenir «pauvres». C'est certainement vrai, et cette conception peut expliquer l'apparition plus tardive chez les sujets ainsi nantis de certaines maladies liées au vieillissement. La deuxième façon de voir cet avantage héréditaire est de le considérer comme une sorte de bouclier renforcé, qui nous protège des effets néfastes de notre environnement et de nos mauvaises habitudes. En d'autres termes, comme une sorte de filtre qui nous rend plus ou moins perméables aux effets nocifs de l'environnement tels que la cigarette, la pollution ou le stress. Je pense d'ailleurs que mon ami grec était un adepte de cette seconde approche et qu'il pensait avoir en permanence ce bouclier protecteur autour de lui: cela explique sans doute aussi pourquoi il n'a pas bouclé sa ceinture lorsqu'il m'a raccompagné en voiture!


        En tout cas, du moins théoriquement, cette approche est la plus complète puisque l'on sait actuellement que c'est l'interaction gènes-environnement qui est à l'origine de la plupart des maladies, notamment celles qui augmentent avec l'âge (maladies cardiovasculaires, démences, cancers...). Cette interaction a été clairement démontrée au niveau expérimental: la manipulation génétique de l'activité antioxydante chez des mouches (fruit flies) a permis d'allonger d'environ 50% leur durée de vie, qui est passée de 50 à 75jours!


        C'est également sur cette base que la recherche sur les gènes de susceptibilité a été développée.


        

      


      
        Les gènes de susceptibilité


        Pourrions-nous envisager que dans le futur, grâce à la cartographie de notre ADN, il soit possible de tout prévoir: la date de notre première attaque cardiaque, la probabilité d'avoir un cancer, voire la probabilité de décéder le 15juillet 2033? Certainement pas, et ceci pour plusieurs raisons: on ne connaît pas avec précision les traits génétiques susceptibles de jouer ce rôle de bouclier contre les agressions de l'environnement, que nous pourrions ainsi qualifier de biomarqueurs de la longévité. Bien entendu, certaines maladies génétiques entraînent une mortalité précoce, ou sont responsables de progérias (voir chapitreK): il s'agit de maladies monogéniques (liées à un seul gène), qui influencent directement l'espérance de vie. Ce que nous connaissons actuellement, c'est un certain nombre de gènes quel'on appelle gènes de susceptibilité. Ceux-ci, sous l'influence de l'environnement, peuvent favoriser ou, aucontraire, réduire le risque de développer certaines maladies, notamment celles liées à l'âge. Prenons l'exemple de la présence du gène de l'ApoE, dont certaines variantes (génotypeE4) augmentent le risque de maladie d'Alzheimer. Est-ce que pour autant les gens qui en sont porteurs développeront la maladie? Certainement pas tous, même si statistiquement la probabilité en est chez eux accrue. En effet, comme dans toutes les maladies fréquentes polyfactorielles, l'influence de facteurs environnementaux est nécessaire pour que la maladie se développe.


        L'interaction gène-environnement a surtout été étudiée dans le cas des maladies cardiovasculaires, qui se développent notamment au cours du vieillissement. Il a ainsi été montré que certains profils génétiques favoriseraient les effets du sel ou de l'obésité sur le développement d'une hypertension artérielle. En d'autres termes, en fonction de votre profil génétique vous développerez ou non une hypertension artérielle si vous mangez trop salé ou si vous grossissez à l'âge de 50ans. De façon similaire, si vous mangez gras ou trop sucré, vous développerez ou non une dyslipidémie ou un diabète. Mais cette prédisposition génétique, qui augmente la probabilité de développer un facteur de risque tel qu'une hypertension artérielle, un diabète ou une dyslipidémie, peut également avoir une influence sur la probabilité de faire des complications cardiovasculaires liées à ces facteurs de risque.


        Malgré l'intérêt scientifique indiscutable de ces résultats, leur application pratique pour l'évaluation d'un risque individuel reste très limitée, voire fortement risquée. Il est actuellement impossible de déterminer l'image précise de ce bouclier génétique, et donc de dire à quelqu'un ce qu'il doit faire pour éviter à coup sûr telle ou telle complication, ou bien au contraire ce qui lui est autorisé sous prétexte d'une protection génétique.


        Les raisons de cette impossibilité sont multiples, mais en voici quelques-unes:


        •La plupart des maladies (notamment celles liées au vieillissement) sont multifactorielles, et leur apparition –ou non– dépend d'un faisceau de facteurs, en particulier génétiques.


        •Le rôle de ces facteurs génétiques peut changer avec l'âge: si un profil génétique est bénéfique pendant une certaine période de la vie, il peut exercer des effets négatifs par la suite.


        •En présence d'un facteur de risque, un gène peut très bien empêcher le développement d'une maladie mais pas d'autres effets nocifs de ce facteur. Un exemple typique concerne la recherche de facteurs génétiques qui modulent le risque de cancers dus au tabagisme: on a constaté que si certains fumeurs sont relativement protégés contre le développement d'un cancer pulmonaire, ils ne le sont aucunement contre les autres effets néfastes du tabac (maladies artérielles, cardiaques, etc).


        Ainsi la réponse à la question «Faut-il rechercher ces gènes de susceptibilité pour informer les gens à risque, dans la mesure où nous ne pouvons pas intervenir au niveau génétique?» est non: dans l'état actuel des connaissances, une telle recherche à des fins diagnostiques individuelles est sans intérêt, et il est beaucoup plus utile de rechercher les facteurs modifiables sur lesquels nous pouvons agir afin de réduire le risque d'apparition de ces maladies.

      


      


      
        Piste à suivre?


        
          OUI. Les aspects génétiques sont d'une importance certaine, mais ni triomphalisme ni fatalité: vous pouvez très bien annuler les avantages en fumant un paquet de cigarettes par jour, ou au contraire lutter contre le handicap héréditaire en faisant du jogging régulièrement.


          


          Ne pas oublier: votre père présumé a 9chances sur 10 d'être aussi votre père biologique, ce qui est tout de même assez considérable.
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        1Perls, T. et coll., « Life-long sustained mortality advantage of siblings of centenarians », Proc Natl Acad Sci USA, 2002;99:8442-7.
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Botox®



Un poison adulé

Impossible de l'ignorer : il est dans toutes les conversations... et même dans mes consultations, les accompagnants de mes patients s'y intéressant fortement pour eux-mêmes.

Le Botox (forme commerciale la plus connue de la toxine botulique) est utilisé pour la première fois dans un but esthétique en 1987, au Canada. Ayant constaté la régression des rides péri-orbitaires lors du traitement des blépharospasmes (petites contractions involontaires des paupières), un ophtalmologiste et son épouse dermatologue eurent l'idée d'étendre les indications de la toxine botulique à la médecine esthétique antirides.

Le Botox est l'un des poisons les plus violents connus à ce jour : un milligramme de cette toxine pure suffirait à causer la mort de plusieurs millions de souris. En inhibant la libération d'acétylcholine, neurotransmetteur principal du système parasympathique responsable de la motricité, la toxine botulique entraîne une paralysie. En effet, les cellules musculaires sont stimulées lorsqu'elles reçoivent un signal transmis par les neurones. Cette connexion nerf-muscle, appelée synapse nerveuse, fonctionne grâce à la libération de vésicules d'acétylcholine, qui permet aux cellules musculaires de se contracter. Cela explique que seules les rides produites ou renforcées par des contractions musculaires soient atténuées par le Botox. Et rien n'étant parfait, cette action paralysante est transitoire et les injections doivent être répétées tous les 4 à 6 mois pour avoir un effet durable sur les marques d'expression.

Il est important de savoir que le déficit en acétylcholine n'a pas que des conséquences sur la motricité musculaire : au niveau cérébral, ce déficit est la modification pharmacologique principale de la maladie d'Alzheimer... Mais aucune inquiétude à avoir, cette maladie ne s'attrape pas par injection, même mal dirigée, de Botox.

Tout cela explique comment cette toxine, qui fait partie des armes potentielles de la guerre biologique et du terrorisme international, est devenue l'exterminateur officiel des rides d'expression ! Son entrée en scène a été spectaculaire : 2,2 millions d'injections à visée esthétique en 2003 d'après les statistiques américaines officielles, juste un an après l'autorisation de son utilisation dans cette branche2.






Le vieillissement de la peau

Comme tous les autres systèmes et organes, la peau vieillit. Ses altérations sont liées aussi bien à des facteurs génétiques ou hormonaux qu'environnementaux, et parmi ces derniers la nutrition, l'exposition au soleil et le tabagisme sont probablement les plus importants. Ces facteurs intrasèques et extrinsèques entraînent une moins bonne fonction de réparation cellulaire et des altérations des composantes de la matrice extracellulaire de la peau, notamment du collagène (mauvaise qualité) et des fibres élastiques (cassures). La circulation sanguine, elle aussi altérée, est à l'origine des effets toxiques sur la peau par accumulation de radicaux libres.

Les rides correspondent à l'atrophie, la perte d'élasticité et la sécheresse résultant de ces altérations anatomiques, histologiques et hormonales. La peau n'a plus la capacité de revenir à son état préalable après chaque contraction musculaire, et progressivement les rides d'expression se forment. Les meilleures indications du traitement par la toxine botulique sont les rides du lion (entre les deux yeux), celles du front et celles de la patte-d'oie, au coin des yeux.

En France, les médecins formés à cela peuvent depuis quelques années injecter cette toxine. Ses effets secondaires sont liés à la diffusion aux muscles adjacents : maux de tête, œdèmes, sensation de « tension » frontale et fixité exagérée du front peuvent être observés à la suite des premières injections. Mais il ne faut pas oublier que les rides ne sont qu'une des manifestations du vieillissement cutané, et que taches brunes, apparition de poils indésirables et disparition de ceux du crâne signent malgré tout notre âge !

Prévenir étant toujours mieux que guérir, voici les mesures de base à suivre :

• Éviter le soleil, ou au moins se protéger des UVA, qui sont le facteur majeur du vieillissement de la peau.

Une exposition solaire excessive n'entraîne pas seulement un vieillissement cutané précoce, mais aussi des maladies, notamment des cancers de la peau. Par contre, consommée avec modération, l'énergie solaire peut nous être bénéfique à la fois physiquement et moralement (voir influence de la météo, chapitre F).

Et, parfois, la coquetterie rejoint la prudence : à Hô Chi Minh-Ville, au Vietnam, on est surpris de voir toutes les femmes à vélo ou à scooter entièrement protégées avec chapeaux, masques et longs gants blancs afin d'éviter tout bronzage, et garder une peau la plus claire possible.

• Consommer des vitamines et des antioxydants simplement en favorisant les aliments qui en contiennent de grandes quantités (voir aussi chapitre V).

• Boire de l'eau afin de lutter contre la déshydratation, état quasi constant chez les personnes âgées (voir chapitre E).

• Ne pas fumer. Les fumeurs ont un âge apparent plus avancé que les non-fumeurs : le vieillissement accéléré de leur peau est dû aux produits toxiques de combustion, qui sont transférés des poumons vers l'ensemble des organes. Cet argument peut être avancé pour faire arrêter le tabagisme, notamment chez les femmes d'âge moyen, même si, comme on le signale ailleurs, il peut parfois permettre d'arrêter tout vieillissement... par mortalité cardiovasculaire ou tumorale précoce !

• Et, bien sûr, éviter toute mimique faciale, donc le rire. Cette méthode est franchement déconseillée, car l'expression des émotions – notamment le rire – est un indice et un support de bonne santé physique, psychologique et mentale (voir chapitre R).






Les risques liés au Botox

Les complications systémiques du Botox sont très rares lorsque les injections sont pratiquées par un spécialiste, mais des cas d'hypersensibilité, de céphalées et de syndromes grippaux ont été décrits lorsqu'il y a une automédication. Les réactions locales sont par contre plus fréquentes, comme des paralysies musculaires proches du site d'injection, une diminution de l'expression faciale, quelques réactions allergiques et des hématomes. D'après les spécialistes, ces réactions peuvent être plus fréquentes chez le sujet âgé, à la fois pour des raisons de fragilité de la peau et pour des raisons de comédication. En effet, la prise de fluidifiants sanguins (anti-agrégants et anticoagulants) ou de vasodilatateurs étant beaucoup plus fréquente chez les plus de 70 ans, le risque hémorragique en cas d'injections est accru.
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