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Un mot du Dr DiNicolantonio
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Dans mes deux précédents ouvrages, The Salt Fix et Superfuel (NDT — La dose de sel et Supercarburant, non traduits en français), je me suis attaqué à plusieurs idées reçues en nutrition, en particulier ces contre-vérités que l’on nous assène depuis quarante ans selon lesquelles le sel est mauvais pour la santé et que les huiles végétales sont bénéfiques. La Solution longévité s’appuie sur ces travaux et part à la découverte des mystères de mTOR, des protéines alimentaires et de la restriction calorique, tout en observant la manière dont s’alimentent les individus qui jouissent d’une excellente santé sur cette Terre, afin de percer les secrets de la longévité. La Solution longévité s’intéresse également aux bénéfices du jeûne intermittent, du collagène et de la glycine, du thé vert, du café et du vin rouge. Enfin, le Dr Fung et moi-même proposons ici un plan d’action de cinq étapes faciles à suivre pour vivre plus longtemps et en meilleure santé.


Vous pensez peut-être qu’il vous suffit de suivre les recommandations officielles, dont l’éternel refrain vous rabâche de consommer moins de sel et davantage d’huiles végétales et de glucides pour rester en bonne santé. Malheureusement, mes années de recherche en médecine cardio-vasculaire et la longue expérience clinique du Dr Fung nous ont convaincus que ces conseils diététiques sont, pour la plupart, totalement erronés. La consommation, par exemple, de glucides très raffinés, engendre une alternance de phases d’hypo et d’hyperglycémie, effet qui provoque une forme d’addiction que l’on appelle la dépendance aux glucides. Les recommandations nutritionnelles négligent, en outre, de mentionner que les Japonais et les autres peuples d’Asie à la longévité exceptionnelle, ont tendance à consommer des produits de la mer riches en sel et à éviter les huiles végétales raffinées, faisant ainsi l’exact opposé de ce que recommandent les autorités sanitaires.


Des changements alimentaires simples peuvent vous aider à rompre le cycle de la dépendance aux glucides, à stimuler votre métabolisme et vos gènes de la longévité. Le jeûne intermittent en est un excellent exemple. Il relance votre métabolisme en favorisant le renouvellement de vos cellules et protéines endommagées. Ce processus d’autoréparation porte le nom d’autophagie. Encourager l’autophagie grâce au jeûne est l’une des «bio-astuces» qui pourrait vous permettre de vivre plus longtemps, votre organisme se concentrant alors sur l’autoréparation plutôt que sur la croissance qui favorise le vieillissement. D’autres habitudes alimentaires courantes chez les populations connues pour leur longévité, comme la consommation de vin rouge, de thé et de café, sont faciles à adopter et ont un impact positif tant sur notre santé que sur notre espérance de vie.


Laissez-vous guider par La Solution longévité et améliorez dès aujourd’hui votre santé, avec des changements d’alimentation et de mode de vie simples et faciles à mettre en œuvre! Activez vos gènes de la longévité et misez sur la réparation de vos cellules plutôt que sur leur autodestruction.


 


Un mot du Dr Fung
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Les gens croient souvent qu’ils trouveront le secret de la longévité dans de nouvelles technologies miraculeuses ou de fabuleux compléments alimentaires, alors que, depuis des siècles, voire des millénaires, le secret pour vieillir en bonne santé se transmet de génération en génération. La Solution longévité redécouvre ces secrets ancestraux oubliés et nous explique en quoi nos connaissances actuelles en biologie viennent les étayer. Des recherches récentes ont mis en lumière les mécanismes scientifiques qui se cachent derrière ces pratiques anciennes, gages de longévité, comme la restriction calorique, l’optimisation des protéines alimentaires, la consommation de thé, de café et de vin rouge, et une augmentation de l’apport en sel et en matières grasses d’origine naturelle (voir p. 204). Plus les choses ont l’air de changer, plus elles restent les mêmes, en réalité.


Je ne vous parle pas là des dernières astuces à la mode, mais de pratiques qui ont fait leurs preuves. Connues et utilisées depuis l’Antiquité, elles faisaient partie intégrante de la définition du bien-être. Les anciens étaient convaincus de leur efficacité, mais la science moderne commence tout juste à en comprendre les raisons. Ces secrets étaient exposés à la vue de tous, mais nous ne savions tout simplement pas où regarder.


On cherche toujours le petit quelque chose que l’on pourrait ajouter à notre régime alimentaire pour vivre plus longtemps et en meilleure santé. Au fil des ans, la liste s’est allongée à l’infini. On nous a triomphalement présenté les compléments en vitamines A, B, C, D et E comme des remèdes révolutionnaires qui allaient tout soigner. Chacun d’entre eux a été un échec, parfois lamentable. Le problème, c’est que l’on ne se pose pas les bonnes questions. Il faut se demander «Que faut-il que je consomme en plus grande quantité pour aller mieux?», mais aussi «Que faut-il que je consomme en plus petite quantité pour aller mieux?». La Solution longévité pose ces deux questions et, mieux encore, y répond.
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Le légendaire conquistador espagnol Ponce de León (1460-1521), comme bon nombre d’impitoyables aventuriers de son époque, explora le Nouveau Monde en quête de fortune et de gloire. Il s’installa dans un premier temps sur la partie de l’île d’Hispaniola qui correspond aujourd’hui à la République dominicaine, avant d’occuper pendant deux ans les fonctions de gouverneur de Puerto Rico. Lorsque le fils de Christophe Colomb, Diego, vint le relever, de León dut reprendre la mer une fois encore. Il avait entendu des récits indigènes évoquant une fontaine capable de rendre leur jeunesse à ceux qui buvaient de son eau. Il n’eut alors de cesse de retrouver cette mystérieuse source de vie et y consacra ses expéditions suivantes.


Ponce de Léon explora en grande partie les Bahamas et on dit qu’il accosta près de l’emplacement actuel de la ville de Saint Augustine au nord-est de la Floride en 1513. Il donna à cette «nouvelle terre» le nom de Floride, du mot espagnol florido, qui signifie «couvert de fleurs». Il poursuivit ses recherches le long des côtes de la Floride et dans les Keys, mais il mourut sans jamais avoir découvert l’insaisissable fontaine de Jouvence.


Cette histoire bien connue tient sans doute de la légende. On ne retrouve aucune trace de cette quête de la fontaine miraculeuse dans les écrits laissés par de León et ses explorations acharnées cachaient des motivations bien plus matérielles: trouver de l’or, des terres à coloniser et convertir les populations locales au christianisme. Cette idée qu’une substance magique pourrait être capable d’inverser le cours du temps est toutefois si puissante qu’elle a irrémédiablement marqué les esprits. Il est intéressant de noter qu’on retrouve dans certaines cultures du Moyen-Orient, de l’Europe médiévale et de la Grèce antique des récits évoquant la légende d’une fontaine de Jouvence, et ce, bien avant les explorations de Ponce de Léon. Peut-on vraiment inverser le cours du vieillissement? La science a-t-elle réussi là où le conquistador espagnol a échoué?





Qu’est-ce que le vieillissement?


Commençons par nous intéresser à la nature du vieillissement. Chacun sait intuitivement ce que vieillir signifie, mais pour résoudre un problème, il faut à la science une définition précise. Nous pouvons considérer le vieillissement sous différents angles.


Tout d’abord, un changement d’apparence trahit souvent de manière évidente le vieillissement. L’apparition de cheveux blancs, de rides et d’autres altérations superficielles sont autant de signes de l’âge. Ces changements physiques sont le reflet de changements physiologiques sous-jacents, comme la baisse de la production de pigments dans les follicules pileux et la perte d’élasticité de la peau. Si la chirurgie esthétique parvient à modifier l’apparence, elle reste sans effet sur la physiologie.


Ensuite, nous pouvons considérer le vieillissement comme une perte fonctionnelle. Au fil du temps, et dans le cadre d’un processus déterminé en grande partie par l’âge, la fertilité des femmes vient à diminuer jusqu’à l’arrêt complet de l’ovulation au moment de la ménopause. Les os deviennent plus fragiles, d’où le risque accru de fractures, comme celle du col du fémur, que l’on observe rarement chez les personnes jeunes. Les muscles, eux aussi, s’affaiblissent, ce qui explique l’invariable jeunesse des athlètes les plus performants.


Enfin, la réponse aux hormones, aux niveaux cellulaire et moléculaire, décroît avec l’âge. Par exemple, des niveaux élevés d’insuline (l’hormone qui régit le stockage des graisses et du glucose) ou d’hormones thyroïdiennes ne vous seront que de peu d’utilité si vos cellules n’y sont plus sensibles. Les mitochondries, ces importants organites cellulaires, souvent décrites comme les «centrales énergétiques de nos cellules», perdent en efficacité et deviennent moins aptes à produire de l’énergie. Un organisme vieillissant devient moins performant, ce qui se traduit par une plus grande propension aux maladies.


Le risque de contracter une maladie et de mourir augmente de manière proportionnelle avec l’âge. Les crises cardiaques, par exemple, sont rarissimes chez l’enfant, mais fréquentes chez les personnes âgées. Si le vieillissement n’est pas en lui-même une maladie, il augmente toutefois les probabilités de tomber malade. Freiner le vieillissement constitue donc le meilleur moyen d’enrayer les maladies chroniques ou d’inverser leurs effets. D’un point de vue chronologique, vieillir s’apparente à une rivière qui s’écoule inexorablement dans une seule direction, mais d’un point de vue physiologique, les choses sont plus complexes. De nombreux facteurs contribuent au vieillissement et aux maladies, et dans cet ouvrage, nous nous intéresserons surtout aux aspects liés à l’alimentation.


Compte tenu du déclin fonctionnel global, comment expliquer le vieillissement des organismes? En résumé, le vieillissement résulte d’une accumulation de dommages. Il est très facile pour les animaux jeunes, humains compris, de réparer les dégâts du quotidien, comme les enfants lorsqu’ils s’écorchent les genoux. La survie de l’espèce dépend de sa capacité à pouvoir «se réparer» en soignant des blessures ou des os fracturés, par exemple. Avec l’âge, cependant, cette capacité diminue à tous les égards, qu’il s’agisse de lutter contre les infections, désobstruer des artères ou tuer des cellules cancéreuses. Pourtant, cette baisse de performance n’est en rien inéluctable. L’alimentation et le mode de vie déterminent en grande partie la vitesse et l’ampleur du vieillissement. Partout sur la planète, les populations qui vivent longtemps et en bonne santé et qui consomment peu d’aliments transformés nous enseignent qu’il est possible de ralentir ce processus.


Hippocrate, illustre médecin de la Grèce antique et père de la médecine moderne, avait, il y a bien longtemps déjà, désigné l’alimentation comme la pierre angulaire de la santé et de la longévité. Si la famine est l’un des quatre cavaliers de l’Apocalypse, les problèmes actuels que sont l’obésité, la résistance à l’insuline et le diabète sont des fléaux tout aussi meurtriers. Dans un cas comme dans l’autre, notre alimentation joue un rôle majeur en favorisant ou prévenant ces affections.
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L’autophagie est un important mécanisme de réparation des dommages. (Le prix Nobel de médecine décerné, en 2016, à Yoshinori Ohsumi pour ses «découvertes sur les mécanismes de l’autophagie» souligne l’importance de ce processus.) L’autophagie consiste à décomposer et recycler périodiquement des composants cellulaires appelés organites dans le cadre d’un vaste système de contrôle qualité. Tout comme une voiture dont il faut faire la vidange, changer les filtres et les courroies, une cellule doit renouveler ses organites régulièrement pour continuer de fonctionner normalement. Lorsque les organites cellulaires atteignent leur date d’expiration, l’organisme fait en sorte de les éliminer et de les remplacer afin qu’aucun dommage résiduel ne vienne entraver son bon fonctionnement. L’impact majeur de notre alimentation sur ces procédures de contrôle des dommages constitue une des principales découvertes de ces 25 dernières années.


L’évolution se fiche que l’on vieillisse


On pourrait penser que l’évolution s’ingénierait à perfectionner nos mécanismes de contrôle des dommages afin de nous permettre de vivre éternellement, mais il n’en est rien. L’évolution n’a que faire de notre vieillissement, ni même de notre survie. Elle garantit la survie de l’espèce, pas celle de l’individu. Dès lors que vous avez des enfants, vos gènes vous survivent même si vous disparaissez. La sélection naturelle n’œuvre donc pas en faveur d’une prolongation de la durée de vie. Ce raisonnement est à la base de la théorie du vieillissement qu’on appelle pléiotropie antagoniste. Bien que son nom semble laisser penser le contraire, cette théorie est relativement simple.


L’évolution par sélection naturelle fonctionne au niveau des gènes et non des organismes individuels. Nous sommes tous porteurs de milliers de gènes différents que nous transmettons à nos enfants. Les gènes les mieux adaptés à l’environnement d’un individu présentent un taux de survie plus élevé et garantissent ainsi à ce dernier un plus grand nombre de descendants. Avec le temps, le nombre d’individus porteurs de ces gènes bénéfiques augmente. L’âge joue un rôle majeur dans l’incidence qu’a un gène sur la population.


Un gène fatal à l’âge de 10 ans (avant que la personne ait des enfants) est rapidement éliminé de la population dans la mesure où le porteur n’a pas la possibilité de le transmettre. Un gène fatal à l’âge de 30 ans sera également éliminé (bien que plus lentement), car les individus non porteurs de ce gène auront plus d’enfants. Un gène fatal à 70 ans pourrait ne jamais être éliminé, car il est transmis à la génération suivante bien avant que ses effets mortels ne se manifestent.


La pléiotropie antagoniste suggère que les gènes ont des effets différents aux différents stades de la vie. Par exemple, un gène qui favorise la croissance et la fertilité, mais aussi le risque de cancer chez les individus âgés, signifie plus d’enfants, ainsi qu’une espérance de vie plus courte. Ce gène pourrait continuer de se répandre dans une population donnée, car l’évolution favorise la survie du gène lui-même plutôt que la durée de vie du porteur. Un gène peut avoir deux effets différents et non liés (pléiotropie) qui semblent se contredire (antagoniste). La survie du gène est toujours prioritaire sur la longévité de l’individu.


Ce gène particulier que je viens de décrire code pour une protéine appelée IGF-1, de l’anglais insulin-like growth factor 1 (facteur de croissance analogue à l’insuline de type 1). Des niveaux élevés d’IGF-1 favorisent la croissance et permettent aux organismes de grandir, de se reproduire plus rapidement et de surmonter les blessures. C’est là un avantage indéniable dans la lutte pour la survie dont le but est d’assurer une descendance. Chez les individus âgés, en revanche, un taux élevé d’IGF-1 contribue à l’apparition de cancers, de maladies cardiaques et de décès prématurés, mais à ce moment-là, le gène a déjà été transmis à la génération suivante. Lorsque la croissance et la reproduction se heurtent à la longévité, l’évolution privilégie la reproduction et des niveaux d’IGF-1 élevés. Il en va ainsi de l’équilibre naturel et fondamental entre croissance et longévité.


Vu sous cet angle, lutter contre les ravages du vieillissement revient à lutter contre la nature elle-même. Le vieillissement est un processus complètement naturel, mais son ampleur et sa vitesse varient. Une vie et une alimentation totalement en accord avec la nature n’empêchent pas de vieillir. La nature et l’évolution se «fichent» de notre longévité, la survie de nos gènes est leur seule préoccupation. Il nous faut, d’une certaine façon, transgresser les lois de la nature pour ralentir ou prévenir le vieillissement.


Vieillissement et maladie


Nous assistons aujourd’hui à un phénomène choquant et presque sans précédent dans l’histoire de l’humanité, où les enfants pourraient vivre moins longtemps que leurs parents.1 Le XXe siècle a été le témoin de progrès incroyables et constants dans le domaine de la médecine et de la santé publique qui ont considérablement augmenté l’espérance de vie moyenne. Pourtant, depuis peu, une épidémie de maladies chroniques menace de venir renverser ce bilan enviable.


Avant l’ère industrielle moderne et ses progrès dans le domaine de l’assainissement et de la médecine, les maladies infectieuses représentaient la principale cause de mortalité «naturelle». Aux États-Unis, en 1900, l’espérance de vie à la naissance était de 46 ans pour les hommes et de 48 ans pour les femmes, principalement en raison de la mortalité infantile élevée.2 Ceux qui en réchappaient avaient néanmoins de fortes chances de vivre plus vieux. À cette époque, les trois principales causes de mortalité étaient toutes des maladies infectieuses, à savoir la pneumonie, la tuberculose et les infections gastro-intestinales.3 Ces maladies infectieuses peuvent survenir à tout âge, mais les enfants et les personnes âgées sont particulièrement vulnérables.


Aujourd’hui, la situation a changé. Les deux principales causes de mortalité sont les maladies cardio-vasculaires et le cancer, et elles sont toutes deux étroitement liées à l’âge. Les maladies cardio-vasculaires, dont font partie les maladies cardiaques et les accidents vasculaires cérébraux, constituent la première cause de mortalité dans les pays occidentaux, avec un décès sur quatre, et leur incidence augmente considérablement avec l’âge.4 Les enfants sont rarement victimes d’infarctus, mais à 65 ans, la majorité d’entre nous souffre d’une forme de maladie cardio-vasculaire.


Il en est de même avec le cancer. Chaque année, environ 1% seulement des nouveaux cas de cancers frappent les enfants et les jeunes adultes.5 Dix pour cent touchent les adultes âgés de 25 à 49 ans, alors que près de 89% de tous les nouveaux cas de cancers concernent les individus âgés de 50 ans et plus. D’autres maladies comme la cataracte, l’ostéoporose, le diabète de type 2, la maladie d’Alzheimer et la maladie de Parkinson sont directement liées au vieillissement. Elles sont responsables de près des ⅔ des quelque 150 000 décès recensés tous les jours dans le monde. Rares sont les individus âgés de moins de 40 ans qui souffrent de ces maladies. Dans les pays industrialisés occidentaux, 90% des décès sont dus à des maladies provoquées par le vieillissement.6


La médecine moderne étant venue à bout de maladies infectieuses telles que la variole, on retrouve aujourd’hui une population vieillissante qui présente un risque inhérent plus élevé de maladies chroniques. Mais ce n’est pas tout. L’épidémie d’obésité actuelle, qui semble incontrôlable et sans précédent, nous fait courir, elle aussi, un risque accru de cancer et de maladie cardiaque. Il est cependant possible de vous prémunir de ce risque de maladie chronique en adoptant de nouvelles habitudes alimentaires et en changeant votre mode de vie.


Le vieillissement est la manifestation d’une accumulation lente de dommages cellulaires qui se produit en raison d’une incapacité croissante à les réparer. Il en résulte une inflammation chronique que les Anglo-Saxons appellent inflammaging (contraction des mots anglais «inflammation», dont le sens est le même qu’en français et de «aging» qui signifie «vieillir») et que l’on peut traduire par «inflammation chronique qui favorise le vieillissement». Le stress oxydatif, un état dans lequel le système de protection antioxydant de l’organisme se trouve débordé par les radicaux libres (molécules hautement réactives présentant un électron non apparié), augmente avec l’âge. Vous pouvez toutefois apporter à votre mode de vie des changements capables de vous offrir de meilleures chances de vieillir en bonne santé. Vous avez non seulement la possibilité d’augmenter votre espérance de vie, mais également votre «espérance de vie en bonne santé». Personne n’a envie de passer ses dernières années dans une maison de retraite, malade et fragile. La prévention du vieillissement s’attache à offrir une vie en bonne santé plus longue, sans maladie ni autres désagréments liés à l’âge, pleine d’énergie, de vigueur et de joie de vivre. La longévité, c’est prolonger la jeunesse, pas prolonger la vieillesse.
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Fig. 1.1: Sources d’inflammation


Mécanismes hérités de l’évolution


Des organismes unicellulaires simples appelés procaryotes (cellules dépourvues de noyau), comme les bactéries, sont les plus anciennes formes de vie sur Terre et sont encore abondantes de nos jours. Les eucaryotes (cellules présentant un noyau), organismes unicellulaires plus complexes, ont fait leur apparition près de 1,5 milliard d’années plus tard. Ces humbles débuts sont à l’origine de formes de vie pluricellulaires appelées métazoaires. Toutes les cellules animales, y compris celles des humains, sont des cellules eucaryotes. Leurs origines communes expliquent qu’elles se ressemblent toutes. L’évolution a conservé de nombreux mécanismes moléculaires (gènes, enzymes, etc.) et des processus biochimiques que l’on retrouve dans des organismes plus complexes.


Humains et chimpanzés ont en commun près de 98,8% de leurs gènes. Ce 1,2% restant suffit, à lui seul, à expliquer les différences entre les deux espèces. Il est peut-être encore plus surprenant d’apprendre que des organismes aussi différents que l’homme et la levure partagent de nombreux gènes. On retrouve chez la levure au moins 20% des gènes humains jouant un rôle dans l’apparition de maladies.7 Lorsque des scientifiques ont introduit plus de 400 gènes humains différents dans la levure Saccharomyces cerevisiae, ils ont constaté que 47% d’entre eux pouvaient remplacer ceux de la levure.8


Les similitudes sont plus grandes encore avec des organismes plus complexes, comme les souris. Sur plus de 4 000 gènes étudiés, moins de 10 présentent une différence entre l’homme et la souris. Parmi tous les gènes codant pour des protéines (à l’exception de l’ADN non codant), on observe une similitude de 85% entre les deux génomes. Sur le plan génétique, l’homme et la souris sont très proches.9


De nombreux gènes liés au vieillissement se retrouvent dans toutes les espèces, ce qui permet aux chercheurs de parfaire leurs connaissances de la biologie humaine en étudiant les levures et les souris. De nombreuses études citées dans cet ouvrage portent sur des organismes aussi divers que les levures, les rats et les macaques rhésus qui présentent divers degrés de similitude avec l’homme.


Tous les résultats ne s’appliquent pas à l’homme, mais dans la plupart des cas, les résultats sont suffisamment proches pour pouvoir en apprendre davantage sur le vieillissement. S’il serait idéal de pouvoir s’appuyer sur des études réalisées sur des humains, il n’en existe pratiquement pas, ce qui nous oblige à recourir aux études sur les animaux.
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Fig. 1.2: Similitudes entre les génomes des humains et des animaux


Théories du vieillissement


Les pages qui suivent présentent les grands principes de plusieurs théories sur le vieillissement et notre verdict sur la recevabilité de chacune.


THÉORIE DU SOMA JETABLE


Selon la théorie du soma jetable relative au vieillissement, proposée à l’origine par Thomas Kirkwood, professeur à l’université de Newcastle, les organismes disposent d’une quantité déterminée d’énergie destinée à l’entretien et à la réparation du corps (soma) ou à la reproduction.10 Comme avec la pléiotropie antagoniste, il existe une corrélation: si de l’énergie est affectée à l’entretien et à la réparation, les ressources énergétiques disponibles pour la reproduction seront réduites. L’évolution privilégiant les dépenses énergétiques liées à la reproduction pour favoriser la transmission des gènes à la génération suivante, le soma de l’individu est considéré comme jetable après reproduction. Pourquoi dilapider de précieuses ressources pour vivre plus longtemps si cela ne favorise pas la transmission des gènes? Dans certains cas, la meilleure stratégie consiste à s’assurer une descendance aussi nombreuse que possible, puis à mourir.


Le saumon du Pacifique en est un exemple. Il se reproduit une seule fois au cours de sa vie, puis meurt. Le saumon consacre toutes ses ressources à la reproduction, puis dépérit, tout simplement.11 Quand bien même il parviendrait à survivre aux prédateurs et autres dangers pour accomplir un autre cycle de reproduction, l’évolution ne lui aurait pas donné la possibilité de ralentir son vieillissement. Les souris atteignent leur maturité sexuelle à l’âge de deux mois et se reproduisent de manière spectaculaire. Soumises à une forte prédation, les souris consacrent davantage d’énergie à se reproduire qu’à lutter contre la dégénérescence de leur organisme.


Une plus grande longévité permet en revanche de développer des mécanismes de réparation plus performants. Une souris de 2 ans est vieille alors que la vie d’un éléphant du même âge commence à peine. L’énergie consacrée à la croissance est supérieure chez les éléphants dont la descendance est, par ailleurs, nettement plus réduite. La période de gestation d’un éléphant va de 18 à 22 mois pour un seul petit. Les souris ont des portées pouvant atteindre 14 petits et peuvent avoir 5 à 10 portées par an.


La théorie du soma jetable, même si elle offre un cadre utile, présente un certain nombre de problèmes. Si l’on s’y fie, une restriction calorique délibérée qui limite les ressources globales nuirait à la reproduction ou à la longévité. Or, les animaux soumis à une restriction calorique, pouvant parfois pratiquement aller jusqu’à la famine, ne meurent pas plus jeunes — ils vivent beaucoup plus longtemps. On observe ce phénomène dans de nombreuses espèces animales. En effet, priver les animaux de nourriture les pousse à affecter davantage de ressources à la lutte contre le vieillissement.


En outre, les femelles de la plupart des espèces vivent plus longtemps que les mâles. La théorie du soma jetable prédirait l’inverse puisque les femmes, forcées d’allouer davantage d’énergie à la reproduction, devraient disposer de moins d’énergie ou de ressources à consacrer à l’entretien.




Verdict: Si certains faits viennent valider la théorie du soma jetable, d’autres la réfutent néanmoins. Elle est soit incomplète soit incorrecte.





THÉORIE RADICALAIRE


Les processus biologiques génèrent des molécules, appelées radicaux libres, qui peuvent endommager les tissus environnants. Les cellules les neutralisent avec des antioxydants, mais cette opération étant imparfaite, des dommages s’accumulent au fil du temps, ce qui provoque les effets du vieillissement.


Des essais cliniques d’envergure montrent qu’une supplémentation en antioxydants, comme les vitamines C et E peut paradoxalement augmenter le taux de mortalité ou entraîner une dégradation de l’état de santé. Certains facteurs connus pour leurs effets bénéfiques sur la santé ou la longévité, comme la restriction calorique et l’exercice physique, augmentent la production de radicaux libres. Ces derniers servent de signaux aux cellules pour qu’elles améliorent leurs défenses antioxydantes et le fonctionnement de leurs mitochondries productrices d’énergie. Une supplémentation en antioxydants peut anéantir les effets bénéfiques de l’exercice physique sur la santé.12




Verdict: Malheureusement, certains faits viennent contredire la théorie radicalaire. Elle est, elle aussi, soit incomplète soit incorrecte.





THÉORIE MITOCHONDRIALE


Les mitochondries sont les composants de la cellule (organites) qui produisent de l’énergie, ce qui leur vaut le nom, comme indiqué précédemment, de centrales énergétiques des cellules. Leur travail n’est pas facile et elles subissent de nombreux dommages moléculaires qui nécessitent un recyclage et un remplacement régulier pour une efficacité optimale. Comme les cellules avec l’autophagie, les mitochondries sont soumises à la mitophagie, un processus de même type qui élimine les organites défectueux afin de les remplacer. Les mitochondries contiennent leur propre ADN qui s’abîme au fil du temps. Un cercle vicieux s’instaure alors, avec des mitochondries moins efficaces qui provoquent à leur tour plus de dommages. Sans la quantité d’énergie suffisante, les cellules peuvent mourir, ce qui est un signe de vieillissement.


L’atrophie musculaire est liée à un taux élevé de dommages mitochondriaux.13 Cependant, la comparaison de l’énergie produite par les mitochondries chez un individu jeune et chez un individu âgé révèle peu de différence.14 Chez les souris, un taux de mutation très élevé de l’ADN mitochondrial ne semble pas induire une accélération du vieillissement.15




Verdict: Cette théorie est intéressante, mais les recherches ne font que commencer. Certains arguments viennent l’appuyer, d’autres la contredisent.





HORMÈSE


En 120 av. J.-C., Mithridate VI était le futur héritier du Pont, une région d’Asie Mineure où se trouve la Turquie actuelle. Au cours d’un banquet, sa mère empoisonna son père afin de s’emparer du trône. Mithridate s’enfuit et se réfugia pendant sept ans dans les montagnes. Craignant d’être empoisonné à son tour, il s’administra régulièrement de petites doses de poison afin de s’immuniser. Il revint à l’âge adulte pour renverser sa mère et revendiquer le trône et devint un roi puissant.


Pendant son règne, il s’opposa à l’Empire romain, mais ne parvint pas à repousser l’envahisseur. Avant sa capture, Mithridate tenta de se suicider en avalant du poison. Malgré les hautes doses ingérées, celui qu’on surnomme «le roi des poisons» ne succomba pas, et la cause exacte de sa mort reste encore inconnue aujourd’hui.16 Ce qui ne vous tue pas vous rend plus fort, en effet!


L’hormèse est un processus par lequel un organisme, à qui l’on administre de faibles doses d’agents générateurs de stress, normalement toxiques, se trouve renforcé et montre ensuite une plus grande résilience à des doses plus élevées de ces mêmes toxiques ou facteurs de stress. Les fans du film Princess Bride se souviennent que le héros, Westley, s’était entraîné pendant de nombreuses années à ingérer de petites doses de poudre d’iocane, ce qui l’avait immunisé contre ses effets toxiques. Ainsi, lorsque Westley verse le poison dans son verre et celui de Vizzini, seul Vizzini succombe. C’est cela, l’hormèse.


L’hormèse n’est pas une théorie du vieillissement, mais ses implications sur les autres théories sont considérables. En toxicologie, on nous apprend que «c’est la dose qui fait le poison.» L’hormèse nous apprend que de faibles doses d’un agent toxique peuvent renforcer la santé.


L’exercice physique et la restriction calorique sont des exemples d’hormèse. L’exercice physique, par exemple, exerce sur les muscles un stress auquel l’organisme répond en augmentant la force musculaire. Les exercices de musculation, quant à eux, exercent sur les os un stress auquel l’organisme répond en les renforçant. Les muscles et les os s’affaiblissent rapidement lorsque l’on est cloué au lit ou en apesanteur, comme les astronautes.


La restriction calorique peut être considérée comme un facteur de stress, car elle provoque une hausse du cortisol, également connu sous le nom d’hormone du stress. Cette hausse du cortisol augmente la production de protéines de choc thermique (une famille de protéines qui aide à stabiliser les nouvelles protéines ou à réparer celles qui sont endommagées) et la résistance aux facteurs de stress ultérieurs.17 La restriction calorique satisfait donc aux exigences de l’hormèse. L’exercice physique et la restriction calorique sont des formes de stress et produisent par conséquent des radicaux libres.


L’hormèse n’est pas un phénomène rare. L’alcool, par exemple, agit par hormèse. Une consommation modérée d’alcool est généralement plus profitable à la santé qu’une complète abstinence. En revanche, la santé des gros buveurs est généralement moins bonne et ces derniers développent souvent une maladie hépatique. L’exercice physique est réputé avoir des bienfaits sur la santé, mais poussé à l’extrême, il peut devenir nocif en provoquant des fractures de fatigue. Même de petites doses de radiation peuvent améliorer la santé, alors que des doses élevées vous tueront.18


L’hormèse peut expliquer les effets bénéfiques de certains aliments. Les polyphénols sont des composés présents dans les fruits et légumes, ainsi que dans le café, le chocolat et le vin rouge. Ils améliorent la santé, peut-être en partie en agissant comme de faibles doses de toxiques, régulant ainsi les enzymes antioxydantes endogènes naturelles de l’organisme.


Pourquoi l’hormèse est-elle importante pour le vieillissement? Les autres théories du vieillissement partent du principe que tous les dommages sont nocifs et s’accumulent avec le temps. L’hormèse montre pourtant que le corps dispose de puissantes capacités réparatrices dont l’activation peut s’avérer bénéfique. Prenons l’exemple de l’exercice physique. L’haltérophilie provoque des déchirures musculaires microscopiques. Cela semble inquiétant et pourtant, le processus de réparation de ces muscles les rend plus forts. La pesanteur exerce une pression sur nos os. Les exercices avec mise en charge, comme la course à pied, provoquent de microfractures osseuses. Le processus de réparation consolide les os. La situation inverse se produit dans l’espace. Libérés de la pression qu’exerce la pesanteur, les os s’affaiblissent et présentent des symptômes d’ostéoporose.


Tous les dommages ne sont pas nocifs, ils peuvent même être bénéfiques à petites doses. Il s’agit là d’un cycle de renouvellement. L’hormèse permet la dégradation des tissus tels que les muscles ou les os, qui sont ensuite reconstruits pour mieux supporter les contraintes auxquelles ils sont soumis. Les muscles et les os peuvent se renforcer, mais ce renforcement n’est possible qu’après une phase de dégradation et de réparation.




Verdict: De nombreuses preuves démontrent que l’hormèse constitue une véritable réponse biologique aux dommages de faible ampleur.
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Croissance et longévité


L’hormèse, comme la théorie du soma jetable, suggère qu’il existe une corrélation fondamentale entre croissance et longévité. La vitesse à laquelle un organisme vieillit est proportionnelle à sa taille et à sa vitesse de croissance. La pléiotropie antagoniste peut jouer un rôle si l’on considère que certains gènes bénéfiques aux premiers stades de la vie peuvent s’avérer nocifs à un stade ultérieur. Lorsque l’on compare les durées de vie au sein d’une même espèce, comme les souris19 ou les chiens, les plus petits individus (ceux à plus faible croissance) vivent plus longtemps.20 Les femmes dont la taille est, en moyenne, inférieure à celle des hommes, vivent également plus longtemps. C’est aussi le cas des hommes de plus petite taille.21 Essayez d’imaginer une personne centenaire. Vous vous la représentez plutôt comme un homme musclé de 1 m 80 ou comme une femme de petite taille?


Si l’on compare des espèces différentes, en revanche, les grands animaux vivent plus longtemps. Les éléphants, par exemple, ont une longévité supérieure à celle des souris. On peut toutefois expliquer cette différence par le développement plus lent des grands animaux.22 Dans leur cas, l’absence relative de prédateurs a permis à l’évolution de favoriser une croissance et un vieillissement plus lents. À taille égale, les petits animaux qui ont moins de prédateurs, comme les chauves-souris, vivent également plus longtemps.


Le vieillissement n’est pas délibérément programmé, mais il est induit par les mêmes mécanismes physiologiques que ceux qui sont impliqués dans la croissance. Le vieillissement n’est rien de plus que la poursuite du programme de croissance et il est soumis aux mêmes facteurs de croissance et aux mêmes nutriments. Si vous faites monter en régime le moteur d’une voiture, vous atteindrez rapidement des vitesses élevées, mais si vous continuez à le pousser, il finira par tomber en panne. Le programme reste fondamentalement le même, seule l’échelle de temps varie: performance à court terme ou longévité. Toutes les théories du vieillissement s’accordent sur cette corrélation essentielle. Ces informations sont capitales, car certains programmes peuvent se révéler bénéfiques à certains moments de notre vie. Lorsque nous sommes jeunes, par exemple, nous devons grandir. À un âge moyen ou avancé, en revanche, ce programme axé sur la croissance peut être à l’origine d’un vieillissement prématuré et il y aurait tout intérêt à ralentir la croissance. Les aliments que nous consommons jouent un rôle important dans cette programmation. Nous pouvons donc opérer intentionnellement des ajustements de notre alimentation pour prolonger notre espérance de vie et vivre plus longtemps en bonne santé.
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La Calorie Restriction Society, qui compte plus de 7 000 membres, préconise une limitation systématique de l’apport calorique dans l’espoir de vivre plus longtemps. Fantasme ou réalité? En fait, parmi les pratiques permettant d’accroître l’espérance de vie, la restriction calorique est probablement la mieux documentée grâce à des études sur les animaux remontant à plusieurs décennies. La restriction calorique (RC) associée à une alimentation adéquate, est sans doute le procédé antivieillissement le plus efficace connu à ce jour.1


Dès 1917, des études sur les animaux ont montré que la restriction calorique pouvait allonger la vie. La réduction de l’apport alimentaire a permis de repousser la ménopause de jeunes rates restées fécondes bien au-delà de la normale. En 1935, le chercheur Clive McCay a découvert qu’une croissance moindre induite par une restriction calorique chez les rats blancs se traduisait par une longévité accrue.2 Les animaux ne devaient toutefois pas souffrir de malnutrition (en effet, un apport inadéquat en vitamines et minéraux essentiels provoque de nombreuses maladies et les souris sous-alimentées sont souvent en mauvaise santé donc meurent jeunes). Limiter l’apport en énergie (calories) tout en garantissant celui en nutriments essentiels avait la capacité de prolonger la durée de vie, ce qui était totalement inédit.


Une restriction calorique de 40% a le plus souvent été utilisée dans ces études, mais chez les rats, la réduire à 10% offre pratiquement les mêmes bienfaits.3 En effet, une restriction calorique de 10% a permis d’augmenter la durée de vie des rats d’environ 15%, contre 20% avec une restriction calorique de 40%. En 1942, des chercheurs ont montré pour la première fois que la restriction calorique chez les animaux pouvait prévenir l’apparition du cancer.4 Aucune étude contrôlée chez l’homme n’est disponible, en raison de la quasi-impossibilité de les mener de manière éthique. Dans cet ouvrage, l’expression restriction calorique exclut de manière implicite toute notion de malnutrition.





La restriction calorique augmente la durée de vie de tous les organismes sur lesquels elle a été testée, notamment les levures, les vers, les mouches, les rongeurs et les singes. Elle permet en outre de ralentir et même de prévenir les maladies liées à l’âge, comme la démence, le diabète, les maladies cardio-vasculaires, coronariennes et neurodégénératives et plusieurs types de cancers. En 1946, des chercheurs ont eu l’intuition qu’il serait difficile, voire impossible, de suivre un régime hypocalorique dans un environnement où la nourriture est abondante, et c’est ce qu’ont effectivement démontré les décennies qui ont suivi. Ils se sont alors interrogés sur la possibilité de recourir à une forme de restriction calorique plus réaliste avec un protocole de jeûne périodique. Des expériences sur les rongeurs ont permis de démontrer que cette stratégie est efficace en matière de longévité et de prévention du cancer.5


En transposant cette idée sur l’homme, M. H. Ross remarqua en 1959 que les maladies étaient rares dans les communautés souffrant de carences nutritionnelles.6 En d’autres termes, les populations qui consomment peu de calories semblent moins sujettes aux maladies cardiaques. C’est également à cette époque que les chercheurs ont découvert l’effet, certes moins important, de la restriction protéique sur la longévité. Une alimentation riche en caséine (une forme de protéine alimentaire) réduit la durée de vie des rats.7
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Fig. 2.1: Les effets de la restriction calorique


Dans les années 1970, le Dr Roy Walford de l’université de Los Angeles (UCLA) fut le précurseur et plus fervent défenseur de la restriction calorique au service de la longévité. Il est par la suite devenu le médecin de Biosphère 2. Ce projet expérimental du début des années 1990 consistait en une serre autonome où vivaient, dans un environnement totalement clos, huit «Terranautes». Ils produisaient leurs propres ressources et recyclaient leurs déchets. Ils ne parvinrent toutefois pas à faire pousser autant de nourriture qu’ils l’avaient escompté. Le Dr Walford réussit à convaincre les autres membres de l’équipe de mener à son terme leur mission de deux ans en adoptant un régime hypocalorique, mais les choses ne se sont malheureusement pas terminées comme ils l’espéraient. L’alimentation des Terranautes, outre la restriction calorique, n’était probablement pas adéquate. Le Dr Walford qui ne pesait que 66 kg à son entrée dans Biosphère 2 en sortit avec 11 kg de moins et considérablement vieilli. Il développa par la suite la maladie de Charcot et mourut à l’âge de 79 ans.
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