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Préface
 
L’âme qui loge la philosophie doit par sa santé rendre sain encore le corps.
Elle doit luire jusqu’au dehors son repos et son aise.
Montaigne, Essais 1.26

Montaigne est le modèle exemplaire du « malade en bonne santé » ! Il souffrit plusieurs années de la « maladie de la pierre », dont les douleurs atroces ne l’empêchèrent pas d’effectuer un voyage à cheval en Italie. Le secret de son état morbide, que je désigne par un oxymore (sa santé) ? La confrontation consciente et la mise en respect de ses affects négatifs, raisonnablement tempérés par son goût de la vie...
Ce livre s’adresse principalement au patient, grand absent de la techno-médecine d’aujourd’hui. Les maladies neurologiques chroniques sont de véritables monuments médicaux dont témoigne leur dénomination, souvent en hommage au « découvreur » de l’affection. Vient en tête la maladie d'Alzheimer, suivie de la maladie de Parkinson et de la sclérose en plaques, puis la maladie de Charcot et la chorée de Huntington, parmi d'autres. Il est à craindre de l'appellation de « maladies neurodégénératives » qu’elle ne suscite chez le malade le sentiment d’être dégénéré... Le propos de l'ouvrage est franchement compassionnel : il exige du thérapeute la présence effective et affective du patient (l’autre). Face à cet autre, le médecin se trouve devant son semblable ; ému, il partage son émotion avec lui.
La maladie de Parkinson est caractérisée par le déficit d'un neuromédiateur, la dopamine, dans les voies cérébrales, dont le remplacement se fait grâce à son précurseur dans le sang, la L-Dopa. Ses fonctions portent globalement sur l’activation des systèmes désirants dans le cerveau profond. Le bon dosage médicamenteux doit être soumis à un réajustement et un accompagnement par d’autres molécules, notamment des anticholinergiques. Une surcharge médicamenteuse peut entraîner de graves complications – stéréotypie, hypersexualité, état délirant paranoïaque à thème de jalousie pouvant aboutir au crime (syndrome d’Othello) ; le malade qui en est atteint doit être surveillé comme le lait sur le feu... L'un des auteurs est à l’origine d'une thérapeutique nouvelle qui fait appel à la stimulation électrique sous-corticale : traitement spectaculaire, dont les effets sur la rigidité et l'akinésie se font sentir immédiatement !
Les maladies d'Alzheimer et de Parkinson, par leur polymorphisme clinique, leur évolution et l’importance du « vécu » du patient, sont des modèles valables pour l’ensemble des maladies neurodégénératives, dont il est donné ici une vision synoptique qui éclaire autant les patients que les aidants. On entre ainsi dans un autre domaine médical : l’éducation thérapeutique, visant à connaître et comprendre les « représentations » du patient ; à le considérer comme un « sujet », avec ses représentations de sa maladie et de ce qu’elle signifie comme événement de sa vie. Le précieux vade-mecum de Corinne Soulay et Bernard Bioulac est à mettre entre toutes les mains, des malades comme de l'entourage.
Professeur Jean-Didier Vincent
Membre de l’Institut (Académie des sciences)
Membre de l’Académie nationale de médecine

Quand la machine se dérègle
Les maladies neurodégénératives (MND) : vu de loin, le sujet semble ardu. Pire, si vous avez déjà tendu l’oreille dans un couloir d’hôpital pour tenter de comprendre une discussion entre médecins, cela devient parfois franchement sibyllin. « Dégénérescences fibrillaires », « lésions démyélinisantes », « atteintes des motoneurones »… Vite, un interprète s’il vous plaît ! Parce que nous n’avons pas tous fait des études de médecine, il nous a paru urgent de proposer un livre accessible. Par le biais d’un style vivant et d’une multitude d’exemples concrets, vous découvrirez d’abord les mécanismes mis en jeu dans les principales MND. Un passage incontournable, car comprendre où et comment ces pathologies se développent, c’est déjà (un peu !) les apprivoiser. L’occasion aussi de faire un point sur les différents traitements possibles, les prises en charge classiques mais aussi des pistes inattendues. Saviez-vous par exemple que le sport était bon pour la mémoire, que chanter améliorait les symptômes de la maladie de Parkinson ou que le jeu vidéo était indiqué en cas de sclérose en plaques ? Et ce n’est pas fini ! La recherche est en pleine ébullition. Les scientifiques sont sur la brèche pour trouver de nouvelles thérapies. Vous serez d’ailleurs surpris de voir que pour arriver à leurs fins, ils empruntent parfois des voies insolites, n’hésitant pas à se servir de virus ou à tester des remèdes improbables. Bonne nouvelle : en 30 ans, la vie quotidienne des malades s’est aussi clairement améliorée. En partie grâce aux aidants, ces proches dévoués qui les accompagnent au quotidien. Ils se comptent aujourd’hui par millions en France. Ce livre est aussi – et surtout – pour eux. La maladie arrive parfois par effraction dans leur vie, alors qu’ils n’y étaient pas préparés. Ils trouveront des conseils avisés et des clés pour y faire face et vivre au mieux ce bouleversement.
Mais avant d’entrer dans le vif du sujet, remuons-nous un peu les méninges. Difficile d’aborder les MND sans avoir même une petite idée du fonctionnement de leur cible principale : le cerveau. Un, deux, trois… Plongeons dans les arcanes et les replis de cette machine fantastique.
Première observation : Facebook et Twitter n’ont rien inventé ! Le plus vaste réseau social existe depuis des millions d’années... et se cache dans notre tête. Notre cerveau abrite plusieurs milliards de cellules nerveuses. Ces neurones sont loin d’être indépendants les uns des autres, ils communiquent entre eux. Et plutôt deux fois qu’une : chacun est doté de milliers de terminaisons qui le relient à d’autres neurones, lui-même étant stimulé par autant de congénères. Si on sort la calculatrice, les chiffres donnent le tournis. Cela équivaut au total à un immense réseau de plusieurs dizaines de milliards de connexions entre neurones. Et encore, ce n’est que la partie émergée de l’iceberg…
Comment ça marche, un cerveau ?
Digérer, se projeter dans l’avenir, courir, dessiner, résoudre une équation mathématique, dialoguer avec un ami… Tous ces processus, qu’ils soient conscients ou non, sont contrôlés par le grand chef d’orchestre de l’organisme : notre cerveau. Les artisans de cette symphonie, ce sont les fameux neurones. De leur grosse tête, qui contient le noyau cellulaire, partent de courtes ramifications aux faux airs de vigne bordelaise. Ces dendrites sont chargées de capter l’information provenant de leurs voisins. Un autre prolongement, plus long celui-là, peut atteindre quelques dizaines de microns à plusieurs centimètres. C’est par cet axone que transite l’influx nerveux sous forme de courant électrique. À l’image d’un tronc d’arbre pourvu de racines, il aboutit à plusieurs terminaisons qui vont permettre le transfert de cette information aux neurones suivants. Problème : entre ces « racines » et les autres cellules nerveuses, il y a un espace, la synapse. Et même s’il est très mince – de l’ordre de 0,02 micron –, le courant électrique n’est pas capable de le franchir, sauf dans les très rares cas de synapses spécifiques. La communication se fait alors par l’intermédiaire de messagers chimiques, les neurotransmetteurs, qui sont libérés dans la synapse et captés via des récepteurs sur le neurone destinataire. Simple comme une lettre à la poste !
Ces cellules nerveuses communiquent entre elles en formant des chaînes mais aussi des boucles. Un neurone A peut projeter un signal sur le neurone B qui lui-même le projettera sur le C ou bien renverra un message au neurone A pour l’informer de l’état du signal qu’il a reçu... Les interconnexions sont multiples. Et toute la vie, de nouvelles synapses peuvent se former si les neurones sont suffisamment stimulés. C’est ce qu’on appelle la plasticité cérébrale. Cette capacité augmente d’ailleurs en cas de lésion. Le cerveau met alors en place un système de compensation. À force, des redondances apparaissent dans ce méli-mélo de connexions ; d’autres réseaux peuvent donc prendre le relais de la zone lésée ou bien les cellules survivantes, éventuellement se reconnecter entre elles. Une capacité qui vaut de l’or pour les médecins : une partie de la thérapeutique est basée sur cette plasticité. Il s’agit alors de stimuler la formation de nouvelles connexions en modulant l’activité des neurones par voie électrique, magnétique ou intellectuelle.
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En bon chef d’orchestre, le cerveau sait répartir les tâches. Il est partagé en quatre grands lobes (frontal, temporal, occipital et pariétal), divisés eux-mêmes en multiples aires auxquelles sont associées différentes fonctions de l’organisme. Le langage, la mémoire, les apprentissages, le toucher, l’audition, le mouvement, le goût… Pour compléter le tableau, il faut ajouter le tronc cérébral et le cervelet – qui ne font pas à proprement parler partie du cerveau, mais qui assurent aussi des fonctions importantes – et la moelle épinière, qui court le long de la colonne vertébrale et transmet l’information aux différentes parties du corps. Le tout forme le système nerveux central (SNC).
De loin, ça a l’air simple : globalement, les aires visuelles dans le lobe occipital gèrent la vision, le cortex auditif du lobe temporal, l’audition ; le cortex moteur qui appartient au lobe frontal contrôle les mouvements, le cortex pariétal, les sensations tactiles, etc. Mais si on regarde à la loupe, chaque information traitée par le cerveau emprunte une route différente, un réseau de neurones spécifique. Écouter la voix d’un proche ou de la musique, ce n’est pas tout à fait la même chose ! Dans les deux cas, l’aire cérébrale liée à l’audition sera activée mais l’information circulera à travers des chaînes neuronales différentes.
En réalité, il est rare qu’une seule zone soit impliquée dans telle ou telle fonction. Plusieurs aires sont généralement activées de manière corrélée. Lorsqu’on descend les escaliers, par exemple, on anticipe son mouvement, on évalue la hauteur des marches, on fait appel à la mémoire de ce geste, puis on l’exécute… Divers réseaux de neurones sont donc mis en branle dans différentes régions. Une répartition qui s’avère très utile pour les médecins ! En neurologie, un examen classique consiste à demander à un patient de placer son index sur l’extrémité de son nez. Facile… Pourtant, certains n’y arrivent pas. S’ils butent à la dernière étape – celle consistant à poser le bout du doigt sur la cible –, c’est qu’ils présentent une atteinte du cervelet. C’est lui en effet qui contrôle l’ajustement fin du mouvement.
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Et la complexité du cerveau ne s’arrête pas là ! Si on zoome sur notre neurone, lui-même se présente comme une immense usine dont l’efficacité dépend de toute une série de processus et de métabolismes parfois liés au fonctionnement d’autres cellules. Pendant longtemps, il a été considéré comme l’élément essentiel. À tort. Armés de leurs microscopes et de toutes les nouvelles techniques d’imagerie cérébrale, les scientifiques se sont aperçus que les cellules gliales qui l’entourent jouent un rôle de soutien déterminant. Imaginez une équipe de football professionnelle sans soigneur, sans coach et sans supporteurs : ce serait la défaite assurée. Eh bien, les neurones se retrouveraient aussi dépourvus sans les cellules gliales. Celles-ci ont une mission de nature immunitaire, puisqu’elles s’occupent de nettoyer les débris produits par les neurones, mais elles sont aussi impliquées dans le bon fonctionnement des synapses. Et leur bataillon est impressionnant : on en compte plus que les neurones !
Dotée de ses milliards de cellules nerveuses interconnectées, elles-mêmes soutenues par une kyrielle de cellules gliales, les capacités de notre fabuleuse machine semblent infinies. Et pourtant, c’est un fait : à partir de la soixantaine, nos performances cognitives diminuent progressivement. Qui veut donc la peau de notre cerveau ?

Les marques du temps
Pendant longtemps, dans l’imaginaire collectif, l’équation était simple : vieillissement = destruction massive de neurones = déclin cognitif. Faux, disent aujourd’hui les scientifiques. Non seulement, on ne perd pas plus de neurones à 70 ans qu’à 30, mais à différents moments de notre vie, nous avons tous fait le deuil de grosses quantités de cellules nerveuses sans que cela influe pour autant sur nos performances. Au cours du développement par exemple, toutes les cellules du corps humains se multiplient de manière spectaculaire… Mais beaucoup meurent aussi. Regardez ce fœtus aux doigts palmés : par un phénomène d’apoptose, c’est-à-dire de mort programmée des cellules, il perdra progressivement ce tissu inutile entre les doigts. Des processus sont comparables dans le cerveau. Les premières cellules nerveuses se créent à la fin du premiers mois de grossesse, alors que l’embryon dépasse à peine la taille d’un petit pois. Il s’en forme alors 3 000 par seconde ! Mais en parallèle, au moins 30 % des neurones disparaissent au cours de nos trois premières années de vie. Pas de panique, c’est normal. Car ensuite, stimulées par les apprentissages et l’environnement, les connexions entre les cellules nerveuses se multiplient jusqu’à l’âge de 12 ans environ. Là, rebelote, l’organisme fait le grand ménage. À l’adolescence, les liaisons inutiles entre les neurones sont supprimées – jusqu’à 30 000 chaque seconde ! –, tandis que d’autres sont renforcées et que de nouvelles s’établissent.
Finalement, on n’observe aucun phénomène d’une telle ampleur à la soixantaine. C’est davantage la baisse de performance des neurones restants qui est en jeu que la mort cellulaire en tant que telle. Les dendrites, ces « branchages » qui réceptionnent les messages des autres neurones, tout comme le « tronc », l’axone, ont tendance à se rétracter, ce qui réduit le nombre de synapses. Le métabolisme des neurones diminue aussi : ils sont moins réactifs, leur nombre de récepteurs synaptiques baisse et la qualité des neuromédiateurs qui s’y fixent est altérée. Bref, rien de spécifique au cerveau. Avec le temps, les neurones, comme toutes les autres cellules du corps humain, fonctionnent moins bien. Le temps de conduction nerveuse s’allonge, on met donc plus de temps à retrouver ou traiter l’information stockée.
Pour comprendre pourquoi, il faut à nouveau sortir sa loupe et descendre au niveau inférieur. Ces processus liés au vieillissement sont de deux types : d’un côté, les mécanismes protecteurs des cellules diminuent ; de l’autre, les phénomènes toxiques augmentent.
Et cela se décline sous différentes formes. Arrêtons-nous sur quelques-unes. D’abord, avec le temps, les radicaux libres, ces déchets provenant de l’oxydation des cellules, sont moins bien dégradés. Il existe une quantité physiologique de radicaux libres bonne pour les cellules, mais si celle-ci est dépassée, ils deviennent toxiques et se mettent à oxyder tous les composants de la cellule. Vous voyez votre vieux vélo attaqué par la rouille ? Ça donne à peu près ça.
On observe aussi des phénomènes plus fonctionnels. Les neurones sont des usines complexes. En temps normal, ils travaillent bien car ils produisent des protéines à durée de vie limitée. À un moment donné, celles-ci disparaissent et sont remplacées par d’autres qui disparaîtront elles aussi, et ainsi de suite… Leur vie et leur mort sont réglées comme du papier à musique. Mais avec l’âge, ce processus d’élimination ne marche plus aussi bien, ou les protéines elles-mêmes commencent à dysfonctionner. Bref, ce phénomène autrefois protecteur est fragilisé. Sans compter que le vieillissement s’accompagne aussi d’une inflammation tissulaire.
Tous ces phénomènes convergents fragilisent les neurones et ont un impact négatif sur nos capacités cognitives. À quelques exceptions près ! Rassurons-nous, l’expérience a quand même du bon. Par rapport aux jeunes, les personnes âgées ont acquis plus de connaissances. Elles sont aussi plus rapides dans leur prise de décision et leur intuition est plus efficace car elle s’appuie sur un long parcours de vie. Une étude canadienne (Martins et al., 2011) le confirme : pour certaines tâches, le cerveau des personnes âgées n’est pas plus lent, seulement plus avisé. Les chercheurs ont ainsi soumis 24 jeunes de 18 à 35 ans et 10 personnes de 55 à 75 ans à des exercices d’appariement de mots, changeant les règles régulièrement pendant le test. Confronté à la nécessité de modifier leur stratégie, le cerveau des jeunes avait tendance à « s’emballer » avant même le début de l’exercice suivant, tandis que celui des participants plus âgés ne s’activait qu’au début de l’essai. Le tout pour des performances équivalentes. En gros, fort de son expérience, le cerveau des aînés sait qu’il n’est pas utile de se mettre en action trop tôt. Rien ne sert de courir, il faut partir à point !
Reste que globalement, nos performances ont malgré tout tendance à décliner avec l’âge. Si on traduit cela par une courbe, celle-ci descend progressivement à partir de 65 ans environ. En revanche, si elle présente une cassure suivie d’une chute importante, ce n’est plus le vieillissement normal qui est en cause, mais la maladie.

Pourquoi le processus s’enraye-t-il ?
Parmi les grandes pathologies susceptibles d’affecter le cerveau, et plus globalement le système nerveux, celles qui nous intéressent dans ce livre sont les MND. Elles entraînent la destruction progressive de neurones dans différentes zones. Avec à la clé des symptômes aux niveaux cognitif, perceptif et moteur. Car selon la (ou les) région(s) touchée(s), et les fonctions auxquelles elles sont associées, les manifestations diffèrent. En fait, ces maladies vont, comme le vieillissement, agir sur les phénomènes protecteurs ou toxiques des cellules, mais de manière répétée ou plus intense. Résultat, nos neurones déjà fragilisés par le grand âge résistent moins longtemps… et ils meurent.
Parmi les MND les plus connues, la maladie d’Alzheimer ou celle de Parkinson. À elles deux, elles touchent plus d’un million de personnes en France. Et elles affectent en majorité les plus de 60 ans… Est-ce à dire que les MND seraient forcément associées au grand âge ? Pas si simple. La sclérose en plaques, par exemple, concerne près de 100 000 Français, âgés pour la plupart d’entre 20 et 40 ans. Pour une raison qu’on ignore encore, le système immunitaire se retourne contre l’organisme, ce qui a des répercussions sur la transmission des messages nerveux. Les symptômes – notamment des faiblesses musculaires, des troubles de l’équilibre, des engourdissements et fourmillements ou des problèmes visuels – évoluent alors par poussées.
Une autre MND touche aussi des patients jeunes : la maladie de Huntington. Mouvements involontaires, troubles de l’équilibre, dépression, difficultés de mémorisation et de concentration… Cette affection génétique est plus rare que les maladies citées précédemment. Mais cette accumulation de symptômes est particulièrement difficile à vivre pour les 6 000 patients qui en sont atteints et leur entourage. Même constat pour la sclérose latérale amyotrophique (SLA), plus connue sous le nom de « maladie de Charcot », qui entraîne une paralysie progressive des muscles chez 800 nouveaux cas chaque année en France.
Maintenant que les présentations sont faites, il est temps de faire plus ample connaissance. Bientôt, ces cinq pathologies neurodégénératives n’auront plus de secret pour vous.



  
    Maladie d’Alzheimer :
quand on oublie qu’on oublie

    C’était il y a plus de 100 ans. Le 25 novembre 1901, un jeune neurologue en poste à l’hôpital de Francfort voit arriver dans son service une femme en pleine confusion mentale. Auguste Deter souffre de troubles de la mémoire et du langage, mais aussi de désorientation et d’hallucinations auditives. Pour le spécialiste, pas de doute, elle est atteinte de démence. Problème : elle n’a que 51 ans, un âge particulièrement précoce pour présenter ces symptômes. Ce détail attise la curiosité du médecin…

    À la mort de sa patiente en 1906, il réussit à convaincre sa famille de pratiquer une autopsie… et fait une découverte étonnante ! Le cerveau d’Auguste Deter est atrophié au niveau du cortex, cette fine couche de substance grise qui recouvre les deux hémisphères cérébraux et qui est impliquée dans la mémoire, le langage, le jugement et la réflexion. Armé d’un microscope, le neurologue détecte également des dépôts anormaux à l’intérieur et entre les cellules nerveuses. Quelques mois plus tard, il fait part de ses observations à ses confrères lors de la 37e conférence des psychiatres allemands à Tübingen. Le jeune médecin s’appelle Alois Alzheimer. La maladie qu’il vient de décrire pour la première fois portera bientôt son nom.


    Du temps a passé depuis la découverte du Dr Alzheimer. En un siècle, les progrès de la médecine et de l’hygiène ont quasiment fait doubler l’espérance de vie dans les pays industrialisés. Mais le vieillissement de la population a une contrepartie : le nombre de malades d’Alzheimer a explosé. À tel point qu’en 2006, la bible des scientifiques, la revue The Lancet, n’hésitait pas à la qualifier d’« épidémie du xxie siècle ». Même son de cloche en France. Dans les actualités de l’Institut national de la santé et de la recherche médicale (Inserm), en octobre de la même année, on évoque une « épidémie des temps modernes ». Pas de panique, le terme n’est pas à prendre au pied de la lettre. Cette MND ne se transmet pas par contagion d’un agent infectieux comme la peste ou le choléra. Ce qui lui vaut ce qualificatif, c’est l’augmentation rapide des nouveaux cas ces dernières années et leur nombre spectaculaire. Pour vous donner une idée, selon le psychiatre canadien Judes Poirier, on comptabiliserait un nouveau cas d’Alzheimer toutes les six secondes dans le monde.


    
      Que se passe-t-il dans le cerveau ? 


      
        

        Une double attaque de protéines


        Dans la maladie d’Alzheimer, l’ennemi vient à la fois de l’intérieur et de l’extérieur. Les coupables ? Deux protéines qui se dérèglent. D’abord, le cerveau du malade est progressivement envahi par le peptide bêta-amyloïde. Est-il produit en excès ou insuffisamment dégradé par l’organisme ? Le mécanisme reste encore flou. Toujours est-il que cette substance se dépose et s’agglutine entre les neurones, formant petit à petit des plaques qui vont empêcher les cellules nerveuses de bien communiquer entre elles et, à terme, les détruire. Voilà pour l’attaque externe. Mais ce n’est pas tout ! À l’intérieur des neurones, c’est la protéine tau qui se met à dysfonctionner. Faites un petit effort de concentration et imaginez un neurone (ou reportez-vous à la figure p. 17, ce sera plus facile), avec son corps cellulaire contenant le noyau et son prolongement, l’axone. À travers celui-ci transitent l’influx électrique qui va permettre la communication entre les neurones mais aussi de nombreuses substances telles que des nutriments nécessaires à la survie de la cellule nerveuse ou les mitochondries, ces petites usines chimiques qui lui apportent de l’énergie. En temps normal, elles sont acheminées le long de l’axone dans des tubes minuscules appelés microtubules. Ceux-ci sont maintenus à distance les uns des autres grâce à la protéine tau. Pour faire simple, notre protéine joue un peu le rôle des traverses de chemins de fer qui maintiennent le bon écartement entre les rails. Problème, dans la maladie d’Alzheimer, ces traverses sont défectueuses. La protéine tau se désagrège sous forme de filaments qui s’enchevêtrent les uns autour des autres. Et c’est toute l’architecture de ce système complexe qui se retrouve déstabilisée. On appelle cela la « dégénérescence neurofibrillaire » (Duyckaerts et al., 2009 ; Dubois et al., 2016). Progressivement, toutes les substances essentielles aux neurones ne sont plus acheminées correctement. Et c’est la mort cellulaire.


        Où ce double phénomène naît-il ? Dans une région située en profondeur du cerveau. On l’appelle hippocampe du fait de sa forme incurvée qui rappelle cet étrange animal des mers à tête de cheval. Et devinez à quoi sert notre hippocampe ? Il est responsable du processus de mémorisation. D’où les fameux troubles de la mémoire associés à la maladie d’Alzheimer. Mais les lésions ne se cantonnent pas à cette seule zone. L’altération de nos deux protéines provoque des dysfonctionnements de réseaux. Petit à petit, les lésions se propagent dans les aires cognitives et comportementales, induisant d’autres types de troubles que nous détaillerons plus loin.

      


      
        

        Une maladie peut en cacher une autre


        Or justement, plusieurs maladies présentent des symptômes communs avec celle d’Alzheimer. Il n’y a encore pas si longtemps, on les regroupait toutes sous l’expression de « démences séniles ». Aujourd’hui, on les désigne plus volontiers comme des « maladies apparentées ». Parmi elles, on retrouve évidemment des MND. Mais même si, comme dans le cas de la maladie d’Alzheimer, elles sont dues à une destruction progressive de certains neurones, ce qui se passe dans le cerveau se révèle souvent très différent.


        
          

          La maladie à corps de Lewy


          La démence à corps de Lewy par exemple, qui représenterait 20 % des MND, est également due au dysfonctionnement d’une protéine. Mais ici, il ne s’agit ni de tau, ni de la bêta-amyloïde : c’est l’alpha-synucléine qui est en jeu. Elle s’accumule dans les cellules nerveuses, formant des amas appelés « corps de Lewy » qui étouffent les neurones. Un processus qui se traduit par des troubles cognitifs, des difficultés d’attention et d’orientation dans l’espace, des hallucinations visuelles mais aussi une kyrielle de symptômes semblables à ceux de la maladie de… Parkinson ! Parmi lesquels notamment une certaine raideur ou des troubles du sommeil.

        


        
          

          Les dégénérescences fronto-temporales


          Autres maladies apparentées : les dégénérescences fronto-temporales (DFT). En réalité, l’expression rassemble un groupe hétérogène de pathologies. Leurs points communs ? Comme leur nom l’indique, elles se caractérisent toutes par une atteinte des neurones des lobes frontaux, situés à l’avant du cerveau, et temporaux, qu’on retrouve sur les côtés. Elles diffèrent de la maladie d’Alzheimer, considérée elle comme une dégénérescence temporo-frontale, car les premières lésions apparaissent dans le lobe temporal où se trouve l’hippocampe. Revenons à nos DFT. Les symptômes qui en découlent sont alors principalement des troubles de la personnalité et du comportement, notamment des changements de caractère, des troubles du langage, une indifférence aux autres et à l’environnement, une désinhibition… Mais ces dégénérescences ont des origines multiples. Dans la plupart des cas, les coupables sont encore des protéines. Elles s’accumulent à l’intérieur des neurones et deviennent toxiques. Dans la maladie de Pick par exemple, ces amas sont constitués notamment de protéines tau anormales. Sauf que, contrairement à la maladie d’Alzheimer, ces « corps de Pick » vont entraîner un gonflement de la cellule nerveuse… puis sa mort. Phénomène étrange, d’autres DFT en revanche ne se caractérisent par aucune lésion. Et pourtant, les neurones meurent progressivement… En France, environ 5 000 personnes seraient atteintes de DFT.

        


        
          

          Les dégénérescences cortico-basales


          Plus rare encore, la dégénérescence cortico-basale a été décrite il y a seulement une vingtaine d’années. Encore un coup de la protéine tau ! Celle-ci s’accumule à différents endroits du cerveau, en particulier les ganglions de la base – des noyaux qui participent au contrôle de la motricité et aux mouvements volontaires –, et dans une partie du cortex, cette couche grise riche en neurones en périphérie du cerveau. Les manifestations sont alors proches de celles de la maladie de Parkinson : troubles de la marche, rigidité, posture anormale, lenteur dans les mouvements, contractions musculaires involontaires et rapides (myoclonies)… L’apraxie, qui se traduit par l’incapacité d’utiliser un membre pour effectuer des tâches complexes, est l’un des principaux symptômes. Mais les patients peuvent aussi présenter des troubles de la parole et des difficultés cognitives. D’où également une confusion possible avec la maladie d’Alzheimer.

        


        
          

          Les démences vasculaires


          D’autres pathologies miment les effets de ces MND sans être directement causées par à une dégénérescence neuronale : ce sont les démences vasculaires. Car pour bien fonctionner, notre cerveau n’a pas seulement besoin de neurones en bonne santé, il faut aussi qu’il soit bien irrigué ! Le sang, c’est un peu comme l’essence d’une voiture : c’est lui qui donne de l’énergie au cerveau, en distribuant le sucre (glucose) et l’oxygène. Un vaisseau est obstrué ou une hémorragie se déclare au niveau du cerveau ? C’est l’accident vasculaire cérébral… et des cellules nerveuses peuvent se retrouver lésées. En fonction de la zone touchée, des symptômes proches de ceux de la maladie d’Alzheimer peuvent alors se développer, rendant le diagnostic difficile. Les facteurs de risque de ces démences sont bien identifiés : diabète, hypertension artérielle, taux de cholestérol élevé, maladie cardiaque… Et comme si ce n’était pas déjà assez compliqué, il arrive aussi que ces atteintes vasculaires soient couplées à un processus neurodégénératif, une maladie d’Alzheimer par exemple. On appelle alors ce phénomène une « démence mixte ». Une association assez courante chez les personnes âgées.

        

      


      
        Portrait-robot du malade


        Difficile de connaître le nombre exact de personnes touchées par ces pathologies. Malheureusement, il n’existe pas d’indicateur en temps réel ! Les chiffres proviennent donc d’estimations. Parmi les données prises comme bases pour les extrapolations, l’enquête Paquid[1]. Lancée en 1988 par Jean-François Dartigues, en collaboration notamment avec Jean-Marc Orgogozo et Sophie Auriacombe, elle consistait à suivre sur plusieurs années une population âgée de plus de 65 ans habitant la Gironde et la Dordogne. Au total, près de 4 000 personnes y ont participé, répondant régulièrement à des entretiens et des tests de dépistage pour déceler l’apparition d’éventuelles démences. Dans la même veine, en 1999, 9 294 personnes ont été recrutées dans l’étude 3C[2] – pour « Trois cités », car les volontaires tirés au sort et âgés de plus de 65 ans provenaient des villes de Bordeaux, Montpellier et Dijon. Durant dix ans, ces participants ont accepté de se soumettre à des examens et entretiens réguliers. Questionnaires sur leur mode de vie, consommation de tabac, d’alcool, de thé, prise de médicaments, bilans cognitifs, prises de sang, mesures vasculaires, examens cérébraux… Bref, on les a surveillés comme le lait sur le feu ! Objectifs de ce suivi drastique : comptabiliser les nouveaux cas de maladies d’Alzheimer diagnostiqués pendant la durée de l’étude mais aussi repérer d’éventuels facteurs protecteurs.


        Revenons à la comptabilité. En s’appuyant sur ces différentes études et d’autres enquêtes épidémiologiques donc, puis en extrapolant à la population française, les chercheurs sont finalement tombés d’accord sur un chiffre. Au final, la prévalence – qui correspond au nombre de malades dans une population à un moment précis – serait donc aujourd’hui d’environ 900 000 en France pour les...
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