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      INTRODUCTION

         
            Cet ouvrage a pour point de départ la notion de « vieillissement », que nous pouvons
               situer, au premier abord, à l’interface entre plusieurs domaines et au croisement
               de diverses approches : la médecine et la biologie, d’une part, pour lesquelles « le
               vieillissement » du corps, des tissus et des organes est un objet d’étude à part entière ;
               les sciences humaines et sociales, d’autre part, qui éclairent l’expérience humaine,
               individuelle ou collective, du phénomène et nous enseignent ce que « vieillir » veut
               dire d’un point de vue subjectif, intersubjectif ou encore social. 
            

            Bien que cette position d’« interface » soit a priori féconde, notamment parce qu’elle invite à une approche inter- sinon pluridisciplinaire
               de son objet, le terme de « vieillissement » lui-même doit nous interpeler. En effet,
               un premier examen des travaux publiés sur le sujet révèle qu’il n’existe pas de définition
               unique ni consensuelle de ce terme1. En outre, celui-ci n’est pas toujours clairement distingué d’autres notions connexes
               dont les significations, bien que relativement proches, ne sont pas interchangeables,
               telles que « sénescence », « vieillesse », ou encore « fin de vie ».
            

            En particulier, vieillissement n’est pas vieillesse. La vieillesse est une période
               de la vie ; elle s’oppose traditionnellement à l’enfance et à la jeunesse et se distingue
               de l’âge mûr. Elle peut être tour à tour considérée comme « l’objet d’un savoir »,
               comme « une expérience vécue » ou encore « un état »2. Elle est aussi « l’aboutissement et le prolongement d’un processus » ‒ celui qui
               consiste à vieillir. La vieillesse est donc avant tout une phase de l’existence, délimitée
               par une borne inférieure, un « seuil », considéré comme son point de départ, qui est
               l’âge d’entrée dans celle-ci, et qui varie selon les époques et selon le contexte
               social3. Montaigne se disait vieux à l’âge de quarante-sept ans, quand Hippocrate faisait
               commencer la vieillesse à cinquante-six ans, Aristote à cinquante ans, saint Augustin
               à soixante. Aujourd’hui, dans les pays les plus développés, il est de plus en plus
               difficile d’assimiler le début de la vieillesse à l’âge du départ à la retraite, peu
               après soixante ans. 
            

            Le terme de « sénescence », très utilisé en biologie cellulaire, sous-entend quant
               à lui une augmentation de la mortalité avec l’âge4 ; il permet de dire de certaines espèces qu’elles sont « non-sénescentes », car leur
               mortalité reste constante, voire décroît avec le temps. 
            

            Dans cet ouvrage, c’est bien de « vieillissement » qu’il sera question. Contrairement
               à la vieillesse, relative à une période donnée, le vieillissement désigne une évolution
               du corps, un processus qui se déroule dans le temps et s’inscrit dans la durée. C’est
               donc dans la durée – en tenant compte d’une temporalité qui se déroule, se déploie – qu’il nous faudra
               appréhender notre objet d’étude. Ceci constitue d’ailleurs une certaine difficulté
               pour la recherche, notamment biologique, sur laquelle nous reviendrons. 
            

             

            Dans la tradition philosophique, la question du vieillissement a pu être abordée selon
               au moins deux perspectives distinctes. La première consiste à appréhender le vieillissement
               comme une expérience vécue. Celle-ci peut être subjective, voire existentielle – elle
               représente alors le point de vue de l’individu – sinon sociale ou collective, du point
               de vue de la société. C’est notamment la perspective adoptée par Cicéron dans son
               célèbre De senectute : dans le cadre d’un dialogue fictif entre Caton l’Ancien et deux jeunes hommes,
               Cicéron brosse un portrait idyllique du vieillissement et de la vieillesse, qu’il
               dépeint comme un temps de désengagement, propice à de nouvelles occupations et aux
               plaisirs intellectuels. Le vieillissement, bien que souvent associé à un déclin du corps et
               de l’âme, est pour lui l’occasion de cultiver son désir de vivre, à condition de mobiliser
               toutes ses forces – intelligence et volonté – pour mieux jouir de cette situation5. 
            

            Cette première perspective est aussi celle de Montaigne qui, dans ses Essais, décrit et s’efforce d’analyser sa propre perception – certes, complexe – du vieillissement :
               que ressent-on en prenant de l’âge ? Comment bien vivre cette expérience ? La vieillesse
               apporte-t-elle systématiquement la sagesse ? Notons que, chez Montaigne, il est bien
               davantage question du vieillissement, c’est-à-dire d’une évolution lente et progressive
               de l’organisme, décrite du point de vue individuel et subjectif, que de cet état relativement
               statique qu’est la vieillesse6. 
            

            Dans cet ouvrage, cette première perspective sera laissée de côté, non par désintérêt
               pour les réflexions existentielles qu’elle engage (au contraire : nous y ferons d’ailleurs
               référence à plusieurs reprises), mais afin de laisser toute sa place à la seconde.
               Cette dernière, estimons-nous, a plutôt tendance à être écartée des réflexions globales
               sur le vieillissement et mérite cependant d’être approfondie. L’expérience vécue du
               vieillissement, et le sens que nous pouvons lui attribuer – tant d’un point de vue
               individuel (existentiel) que collectif (politique) – seront évoqués dans la troisième
               partie, moins pour elle-même qu’en lien avec l’objet privilégié de cet ouvrage : l’approche organique du vieillissement et les enjeux épistémologiques
               et conceptuels qu’elle recèle. 
            

             

            La seconde perspective que la philosophie peut adopter sur le vieillissement est organique : il s’agit alors d’appréhender le phénomène comme un processus essentiellement physiologique,
               corporel, incorporé. Bien qu’elle soit moins courante dans la tradition philosophique,
               cette seconde perspective n’en est cependant pas absente. Rappelons que la philosophie
               a longtemps été avant tout une « science de la nature » ‒ et c’est d’abord à ce titre,
               en tant que « philosophie naturelle », qu’elle s’est intéressée au vieillissement.
               Plus généralement considérée comme une démarche générale de connaissance, le corps
               vivant se devait de faire partie de ses objets d’étude, tout comme la transformation
               et la possible dégradation de celui-ci avec le temps. 
            

            Ainsi, au IVe siècle avant Jésus-Christ, Aristote décrit le vieillissement comme une « diminution »
               ou une « extinction graduelle de la chaleur innée », une perte de la chaleur cardiaque7. Au IIe siècle après Jésus-Christ, Galien évoque « un processus d’assèchement », un « lent
               dessèchement de l’organisme » : dans son Traité sur l’hygiène, il est question d’un
               appauvrissement de « l’humidité innée » (plutôt que de la « chaleur innée »), qui
               débute « à la conception de l’organisme »8. De façon similaire, au Xe siècle, Avicenne, dans son Canon, assimile le vieillissement à « un processus de dessiccation [qui] commence dans
               l’embryon » : le déclin du corps est comparé au fonctionnement d’une lampe à huile9. 
            

            Au XIIIe siècle, bien qu’il refuse d’utiliser les notions de « chaleur innée » ou d’« humidité
               innée », Bacon reprend très largement les théories d’Aristote et de Galien10. Il évoque la présence d’« esprits », qui consistent en une combinaison d’air et
               de feu. Ces « esprits », bien qu’essentiels au fonctionnement de l’organisme, en assèchent
               les fluides et en consument progressivement les substances huileuses ; cette raréfaction
               des « esprits » constitue le vieillissement. 
            

            Au XVIIe siècle, Descartes décrit un « durcissement des membres » ou des « fibres élémentaires »
               qui « s’attachent de plus en plus les [unes] aux autres » jusqu’à ce que le corps
               « cesse entièrement de croître »11. Dans la philosophie cartésienne, le vieillissement est ainsi avant tout « un défaut
               de nutrition provoqué par des causes mécaniques12 ». 
            

            Ainsi, d’un siècle et d’un auteur à l’autre, certaines théories ou explications du
               vieillissement sont mobilisées de façon récurrente : épuisement de la chaleur innée,
               dessèchement de l’organisme, perte d’humidité, durcissement des membres – et plus
               tard avec Baglivi13, Stahl14 ou encore Metchnikoff15 : perte progressive de l’énergie ou du pouvoir vital(e), empoisonnement, ou encore
               corruption. 
            

            Certains questionnements sont également récurrents. Ils portent notamment sur : 1)
               la définition du vieillissement : quand commence-t-il ? est-ce un phénomène universel ? ;
               2) sa nature : est-ce un phénomène naturel ? réversible ? quantifiable ? quel est
               le lien entre vieillissement et maladie ? ; 3) ses causes : quels sont les rapports
               entre les dimensions physique et psychique, psychologique voire morale du vieillissement ?
               quel est le rôle joué par l’environnement, au sens le plus large ? ; enfin 4) le sens
               que nous pouvons lui donner : quel est le lien entre le vieillissement et la mort
               individuels et le fonctionnement global de l’univers, ou l’équilibre d’une espèce ?
               
            

            Cette seconde approche, biologique, du vieillissement n’est donc pas entièrement nouvelle.
               Pourtant, avec la spécialisation progressive des sciences, l’avènement de la physiologie
               puis de la médecine moderne, et surtout l’émergence de la biologie au tournant du
               XVIIIe siècle, comme pour d’autres objets, la philosophie a perdu le privilège exclusif
               de traiter du vieillissement. Elle a même été progressivement écartée de l’ensemble
               des domaines susceptibles d’appréhender le vieillissement du point de vue organique.
               
            

            À l’inverse, la biologie est devenue la discipline de référence, vers laquelle nous
               pouvons nous tourner pour obtenir des connaissances scientifiques sur le vieillissement
               – le vieillissement humain et, plus généralement, le vieillissement des êtres vivants –,
               le plus souvent élaborées sur la base d’une approche mécanistique et réductionniste du phénomène.
               
            

             

            Étonnamment, une revue – même superficielle – des articles de presse et rapports gouvernementaux
               récents publiés sur le thème du vieillissement montre qu’aujourd’hui, en France, la
               biologie du vieillissement est le plus souvent absente des échanges, débats et réflexions
               collectives sur le sujet, en réponse à une supposée « omniprésence » du discours biomédical16. Pourtant, elle apporte des éléments de connaissance qu’il nous faudra préciser,
               ainsi qu’une approche originale que nous tâcherons de caractériser, que d’autres disciplines
               ne peuvent offrir et qui méritent d’être soigneusement examinés.
            

            L’objectif de cet ouvrage sera ainsi, non de substituer la philosophie à la biologie
               du vieillissement, mais d’interroger philosophiquement cette branche de la biologie
               contemporaine. Il ne s’agira cependant pas de nous limiter à une simple démonstration
               de l’intérêt qu’il peut y avoir à « tenir compte » de la biologie du vieillissement
               pour mieux appréhender ce phénomène. 
            

            Nous montrerons en effet que la biologie du vieillissement est un domaine particulièrement
               complexe, varié, morcelé, qui véhicule de nombreuses théories et s’appuie sur des
               hypothèses de recherche et des postulats divers et parfois contradictoires, souvent
               discutés voire controversés, que nous expliciterons. Plus généralement, nous verrons qu’il n’existe à ce jour aucun positionnement ni paradigme consensuel, y compris
               sur les questions les plus fondamentales17. À cela s’ajoute l’utilisation de notions floues, ambiguës, métaphoriques, ou dont
               la signification varie selon le contexte : celles-ci seront au cœur de la deuxième
               partie de cet ouvrage. 
            

            Nous tâcherons ainsi d’appréhender cette discipline par l’analyse de la sémantique
               et de la terminologie mobilisées. L’un des principaux enjeux de notre propos sera
               de répondre à la problématique suivante : y a-t-il, existe-t-il aujourd’hui une biologie du vieillissement – c’est-à-dire : peut-on en parler au singulier ? Quels
               sont, le cas échéant, ses principaux aspects et ses caractéristiques les plus fondamentales ?
               Par ailleurs, comment qualifier, comment caractériser le regard que la biologie du
               vieillissement pose sur son principal objet d’étude ? 
            

            Pour répondre à ces interrogations, nous nous appuierons principalement sur la littérature
               scientifique publiée en biologie du vieillissement au cours des deux dernières décennies,
               soit depuis le début du XXIe siècle. Les années 2000 coïncident en effet avec l’émergence de nouvelles techniques
               et le développement d’approches innovantes, dites « -omiques », ayant notamment permis
               le séquençage complet de l’ADN du génome humain en 2003. Ces techniques ont eu un
               profond impact sur la recherche en biologie, au point d’en bouleverser les fondamentaux
               méthodologiques, techniques, mais aussi conceptuels et théoriques18. C’est de cette biologie-ci que nous proposerons une analyse épistémologique et conceptuelle
               approfondie. 
            

            Tout au long de cet ouvrage, il s’agira ainsi d’appréhender en philosophe, des éléments de connaissance produits et véhiculés par une discipline scientifique
               particulière : la biologie du vieillissement. Notre réflexion tirera également parti
               de l’exploitation d’un second corpus, composé quant à lui d’articles de sciences humaines
               et sociales et d’ouvrages de philosophie des sciences, publiés pour la plupart aux
               XXe et XXIe siècles, qui guideront notre propos et étayeront nos arguments. Nous ferons ainsi
               appel à certains philosophes dits « canoniques », Georges Canguilhem, Michel Foucault,
               Henri Bergson, ainsi qu’à quelques auteurs plus contemporains, Thierry Hoquet, Evelyn
               Fox Keller, Andrew Reynolds et Sandra Laugier. 
            

            Notre lecteur pourra avoir parfois le sentiment d’un mouvement de va-et-vient de l’un
               de ces corpus à l’autre : qu’il ne s’y trompe pas. Tout au long de cet ouvrage, et
               jusqu’à sa conclusion, c’est bien de vieillissement qu’il sera question, et plus spécifiquement de biologie contemporaine du vieillissement – une biologie que, rappelons-le, nous examinerons principalement par le biais de
               la littérature scientifique publiée dans ce domaine. De notre second corpus, composé
               d’articles et d’ouvrages de philosophie, nous tirerons certains outils et méthodes
               qui nous permettront, en philosophe, d’identifier les questionnements les plus pertinents, de proposer une analyse des
               notions et des théories les plus fécondes, et de conceptualiser, enfin, ce phénomène
               biologique si difficile à appréhender. 
            

             

            Notre propos sera divisé en trois temps, comme autant de réponses possibles aux problématiques
               formulées ci-dessus. La première partie offrira une présentation générale de la biologie
               du vieillissement contemporaine, selon trois approches relativement « classiques » :
               1) du point de vue historique, à travers l’histoire de l’élaboration et de la constitution
               progressive de cette discipline ; 2) du point de vue théorique, par l’examen de sa
               structuration actuelle, de ses principales caractéristiques, et de ses grandes hypothèses
               de recherche ; enfin 3) du point de vue disciplinaire, par l’analyse des rapports
               que la biologie du vieillissement entretient avec d’autres domaines ou disciplines
               connexes.
            

            Dans un second temps, nous tâcherons d’appréhender la biologie du vieillissement au
               prisme de sa sémantique, en examinant soigneusement la formulation des théories, les
               termes utilisés et les concepts mobilisés. Nous nous intéresserons ici à quelques
               notions structurantes de la biologie contemporaine du vieillissement : usure, erreur,
               maladaptation, vieillissement intrinsèque, fragilité, « trade-off » (compromis). L’analyse
               épistémologique et conceptuelle de chacune de ces notions nous aidera à mieux caractériser le regard
               que les biologistes – et peut-être plus généralement les scientifiques – posent sur
               le vieillissement aujourd’hui. 
            

            Dès notre première partie, nous formulerons l’hypothèse qu’il existe un « style de
               pensée » caractéristique de la biologie du vieillissement, qui oriente la recherche
               dans ce domaine et qu’il est possible de mettre en évidence. Nous emprunterons à Ludwik
               Fleck cette notion de « style de pensée », qu’il définit, dans son ouvrage de 1934,
               comme « une force contraignante spécifique s’exerçant sur la pensée » des scientifiques.
               Ce « style de pensée » englobe, chez Fleck, « la totalité de ce qui est intellectuellement
               disponible, la disposition pour telle manière de voir ou d’appréhender et non pas
               telle autre »19. Pour notre part, nous sommes convaincue que les termes et les expressions les plus
               fréquemment utilisés par les biologistes révèlent sinon trahissent la présence d’un
               « style de pensée » particulier, qui mérite d’être mis en lumière, et interrogé. 
            

            Aussi, dans un troisième et dernier temps, nous tâcherons de caractériser le « style
               de pensée » de la biologie du vieillissement contemporaine. Nous mettrons ici en lumière
               quelques particularités du domaine, qui méritent à notre avis d’être soulignées. La
               troisième partie de cet ouvrage nous permettra, ensuite, de repenser la place de la
               biologie du vieillissement dans les débats, échanges et réflexions menés collectivement sur ce sujet – et ainsi, d’encourager la société actuelle
               à « re-biologiser » sa vision du vieillissement. 
            

            Tout au long de cet ouvrage, nous nous efforcerons d’identifier quelques potentielles
               implications de cette biologie sur la perception individuelle et collective que nous
               avons ou pourrions avoir du phénomène. Notre propos n’aura pas pour ambition d’être
               explicitement politique, mais il contiendra, en germe, des éléments de réflexion pour
               penser le vieillissement à ces deux échelles, individuelle et sociale. 
            

             

            Enfin, il n’est probablement pas inutile de souligner que notre corpus principal,
               composé d’articles scientifiques publiés en biologie du vieillissement dans des revues
               souvent internationales, a pour caractéristique notable d’être essentiellement anglophone.
               Or cet ouvrage portera en grande partie sur le langage de la biologie du vieillissement, compris dans un sens très large20 : de l’utilisation de certaines notions plutôt que d’autres, à la formulation particulière
               de certaines théories, en passant par le recours souvent significatif à tel ou tel
               type de vocabulaire. 
            

            L’utilisation d’une littérature principalement anglophone n’est pas sans conséquence
               pour notre analyse ; elle soulève aussi un certain nombre de questions. Par exemple,
               en quoi une biologie locale, formulée dans une langue relative à une société, avec ses propres représentations du vieillissement,
               serait-elle distincte de la biologie internationale et anglophone que nous examinerons
               dans ce livre ? 
            

            En outre, s’il est vrai que l’utilisation d’un « anglo-américain mondialisé21 » facilite le partage des connaissances et la circulation des savoirs, s’il est probable
               qu’il accélère ainsi le rythme de la recherche, la pluralité des langues et la diversité
               des cultures multiplient de fait les perspectives et les pistes de recherche envisageables.
               Quels sont alors les enjeux théoriques et épistémologiques associés à la traduction
               d’une pensée biologique locale dans cet « anglo-américain » scientifique et globalisant ? 
            

            Enfin, certains termes, et notamment certaines des « notions » que nous examinerons
               dans la deuxième partie, peuvent-ils, doivent-ils être considérés comme des « intraduisibles »,
               pour reprendre le terme de Barbara Cassin22 ? Bien que cet ouvrage ne permette pas d’y répondre de façon univoque, ce sont là
               des questions qui méritent d’être posées, et dont le lecteur trouvera un écho dans
               l’ensemble de notre analyse. 
            

         

      

   
      
I. Trois approches classiques de la biologie du vieillissement


         
            Dans cette première partie, nous proposons d’aborder la biologie du vieillissement
               selon trois perspectives relativement « classiques » : historique, théorique, et disciplinaire.
               Nous montrerons que celles-ci ne suffisent pas à répondre de manière catégorique à
               la question soulevée en introduction : existe-t-il une biologie du vieillissement
               et, le cas échéant, quels en sont les principaux aspects, les principales caractéristiques ?
               

         

      

   
      
1 Une histoire de la biologie du vieillissement


         
            Revenons d’abord, au moins dans les grandes lignes, à l’histoire des premières « théories
               biologiques » du vieillissement et, partant, à la constitution progressive de la biologie
               du vieillissement. 
            

            La biologie, au sens large, est une discipline relativement récente, qui ne s’est
               véritablement constituée qu’au tout début du XIXe siècle23. Jusqu’à la fin du XVIIIe siècle, ce sont les termes de « science naturelle » et d’« histoire naturelle » qui
               désignent l’étude des êtres vivants. Depuis François Jacob, et bien que la question
               de la première occurrence du mot « biologie » soit encore débattue, il est d’usage
               de considérer que l’on doit à Lamarck, Treviranus et Oken d’avoir pour la première
               fois, et presque simultanément (entre 1801 et 1802), employé le terme de « biologie »24. 
            

            Or la perspective dite « organique » sur le vieillissement, mentionnée dans l’Introduction,
               est en réalité bien antérieure à l’émergence de la « biologie » proprement dite :
               elle est déjà présente dans certaines sources antiques dont nous disposons. Aussi,
               l’histoire de ce que nous appelons les « théories biologiques » du vieillissement
               pourrait nous faire remonter beaucoup plus loin dans le temps, bien avant le milieu
               du XVIIIe ou le début du XIXe siècle. 
            

            Déjà Paracelse, au XVIe siècle, comparait le vieillissement à une « corruption » progressive du corps : dans
               son Livre de longue vie, ce médecin et alchimiste suisse assimilait le vieillissement au phénomène de rouille
               qui ronge et détruit progressivement le métal. Il préconisait d’adopter, pour le ralentir,
               une alimentation et un mode de vie sains. 
            

            Mentionnons également la théorie de Carl von Linné, fondateur de la classification
               des êtres vivants, qui fut l’un des premiers à faire du vieillissement et de la mort
               deux objets d’étude pour la science moderne. Fort de sa croyance en un « souverain
               modérateur », créateur du monde, il s’agissait pour lui de phénomènes « naturels »
               auxquels on ne pouvait guère apporter qu’une explication : vieillissement et mort
               permettraient le remplacement des générations. Ils s’inscriraient donc de fait dans
               une vaste « économie de la nature ». Selon Linné, puisque des organismes viennent
               au monde en permanence, il est finalement « naturel » que d’autres le quittent au fur et à mesure25. 
            

            Mais plus encore, il est important de souligner qu’en réalité, philosophes, naturalistes
               et plus tard biologistes ont longtemps délaissé, voire ignoré, l’étude du vieillissement.
               À tel point que d’aucuns voient là un sujet de plaisanterie : ne s’intéresseraient
               au vieillissement que quelques « vieux » biologistes, en fin de carrière, et pouvant
               se permettre de n’apporter que peu de chose à un domaine de recherche considéré comme
               non prometteur26. Ainsi, le vieillissement fut longtemps simplement assimilé à une augmentation, avec
               l’âge, de la probabilité de mourir. Le processus de vieillissement et l’ensemble de
               ses manifestations étaient alors considérés comme absolument « naturels », et ne méritant
               pas d’être interrogés. 
            

            Progressivement, une observation plus attentive de ces phénomènes va néanmoins susciter
               quelques questionnements : comment expliquer les grandes différences de longévité
               inter-espèces ? Qu’est ce qui cause l’affaiblissement progressif du corps d’un individu ?
               Est-il possible d’influencer, voire de ralentir le vieillissement, puisqu’alors, il
               n’est pas encore question de l’arrêter tout à fait ?
            

            Les « régimes de santé » du Moyen Âge, dans la lignée des recommandations des médecins
               grecs de l’Antiquité, regorgent ainsi de conseils pratiques pour garantir une vie
               « saine », et surtout la plus longue possible. 
            

            

            La publication de l’ouvrage de Charles Darwin, De l’origine des espèces, en 1859, fait émerger l’idée d’une possible valeur adaptative du vieillissement.
               Tout l’enjeu est alors de parvenir à concilier la théorie de l’évolution, telle que
               formulée par Darwin – et notamment l’hypothèse de la survie des individus les plus
               adaptés (survival of the fittest) – avec l’existence de mécanismes de vieillissement, qui vont plutôt dans le sens
               d’un déclin, d’une diminution, d’une détérioration des capacités physiques et cognitives
               des êtres vivants avec l’âge. 
            

            En 1882, August Weismann élabore sa propre théorie du vieillissement, qui repose essentiellement
               sur l’hypothèse d’une « mort programmée27 ». En écho aux considérations de Linné, la valeur adaptative du vieillissement est
               ici liée au fait que la vie des êtres vivants est limitée dans le temps, afin de permettre
               le remplacement et la transformation des générations, dans le sens d’une évolution
               et d’une amélioration. À cette époque, le vieillissement est encore exclusivement
               étudié chez les organismes complexes, et en particulier chez les mammifères ; les
               organismes unicellulaires qui, en se divisant, donnent naissance à deux individus
               identiques, sont considérés comme immortels.
            

            Cette hypothèse d’une « mort programmée », bien qu’elle soit encore présente aujourd’hui
               sous diverses formes, a pourtant été immédiatement soumise à la critique. Le vieillissement était alors considéré comme un phénomène presque inexistant
               dans des conditions naturelles, où les animaux sont très souvent éliminés avant d’avoir
               atteint des âges avancés. De fait, il semblait difficile de parler de sélection « naturelle »
               pour un phénomène qui ne pouvait être observé que dans des conditions artificielles
               (animaux domestiques, conditions de laboratoire, sociétés humaines). 
            

            Par ailleurs, l’hypothèse d’une « mort programmée » semblait aller plutôt à l’encontre
               de la théorie de Darwin, davantage fondée sur l’hypothèse d’une survie des individus
               les plus adaptés que sur l’élimination d’une frange de la population aux capacités
               physiologiques déclinantes (bien que n’écartant pas cette possibilité). De fait, plusieurs
               décennies de recherche en biologie du vieillissement et en gérontologie ont échoué
               à mettre en évidence de façon claire et surtout indiscutable l’existence d’un « programme
               de vieillissement ». 
            

            L’idée d’une « mort programmée » ou d’un « programme de vieillissement » connaîtra
               cependant un regain d’intérêt à la fin du XXe siècle, à la lumière de diverses avancées scientifiques, notamment à l’échelle cellulaire :
               la découverte de la limite de Hayflick en 1960, montrant que les cellules humaines
               somatiques ne peuvent se diviser qu’un nombre fini de fois, avant d’entrer en sénescence
               et de mourir ; la mise en évidence du phénomène d’attrition des télomères par Harley,
               Futcher et Greider, en 199028 ; la découverte, enfin, des premiers « gérontogènes », gènes associés au vieillissement
               et dont la répression, ou à l’inverse, l’activation, influencent le vieillissement
               et/ou la durée de vie moyenne des individus d’une population, à partir de 199229.
            

            Au début du XXe siècle, une nouvelle théorie biologique du vieillissement, dite « de l’empoisonnement
               de l’organisme », est élaborée par Élie Metchnikoff, prix Nobel de physiologie ou
               médecine de 1908 et père fondateur de la « gérontologie », dont il invente le nom.
            

            En réalité, Metchnikoff reprend partiellement la théorie de Paracelse, évoquée plus
               haut. Mais plutôt que de parler d’une « corruption » du corps, il décrit le vieillissement
               comme un « empoisonnement » progressif de l’organisme par les micro-organismes contenus
               dans les intestins. « La clé du problème se trouve dans les organes de la digestion »,
               écrit-il dans son ouvrage de 1908, intitulé The Prolongation of Life. Metchnikoff y met en rapport l’apparente inutilité du gros intestin et l’impressionnante
               quantité de micro-organismes que celui-ci contient : selon lui, cette « flore intestinale
               abondante » finit nécessairement par atteindre l’organisme et par l’empoisonner. 
            

            Outre la théorie de Paracelse, Metchnikoff s’inspire de diverses théories, élaborées
               dès le milieu du XIXe siècle. Selon ces théories, l’organisme est engagé dans une lutte permanente contre
               un empoisonnement chronique par les produits toxiques issus de l’activité physique, et le premier moyen de cette « lutte »
               est le sommeil. 
            

             

            Tout au long du XXe siècle, selon la célèbre distinction d’Ernst Mayr30, deux approches biologiques distinctes se développent et coexistent : la biologie
               fonctionnelle, dite « des causes prochaines » (qui cherche à répondre à la question
               « comment ? ») s’oppose à la biologie « évolutionniste » ou « des causes ultimes »
               (qui insiste sur le « pourquoi ? »). 
            

            Cette distinction se retrouve en biologie du vieillissement : les approches fonctionnalistes,
               d’une part, cherchent à expliquer « comment » l’organisme vieillit, par quels mécanismes
               sous-jacents. Elles reposent la plupart du temps sur l’hypothèse d’un « programme »
               inscrit dans le génome des individus : les chromosomes contiendraient, codée, toute
               l’information nécessaire au déploiement de la vie entière de l’organisme, dont le
               vieillissement fait partie. Déjà présente dans la théorie de Weismann, cette notion
               de « programme » persiste donc au XXe siècle, notamment dans les travaux de François Jacob : « Les limites de la vie »,
               écrit-il en 1970 dans La Logique du vivant, « sont prescrites par le programme qui, dès la fécondation de l’ovule, fixe le destin
               génétique de l’individu ». 
            

            D’autre part, les approches dites « évolutionnistes » s’efforcent quant à elles de
               trouver une justification au vieillissement, c’est-à-dire de comprendre « pourquoi »
               nous vieillissons : principalement, il s’agit d’expliquer comment un tel phénomène
               a pu être si soigneusement conservé par la sélection naturelle, alors qu’il ne confère
               aucun avantage reproductif. Trois grandes explications ou « théories évolutionnistes »
               du vieillissement sont ainsi élaborées à partir des années 1970. Parce qu’elles laissent
               une place au hasard et à la contingence pour que puisse opérer une forme de « sélection
               naturelle », elles s’inscrivent dans la lignée des travaux de Darwin. 
            

            La première est la théorie de l’accumulation de mutations de Peter Medawar (1915-1987).
               Selon cette théorie, le vieillissement serait causé par l’accumulation de mutations
               délétères, dont les effets ne se manifesteraient qu’à un âge avancé. La pression de
               sélection diminuant avec l’âge, ces effets tardifs expliqueraient pourquoi de telles
               mutations ne sont pas éliminées par la sélection naturelle. D’après Medawar, ces mutations
               seraient à l’origine d’une phase dite de « sénescence » (qu’il distingue du vieillissement)
               en fin de vie, et donc de la mort des êtres vivants. Cette théorie aurait été formulée
               à la lumière des travaux de John B. S. Haldane, et notamment de ses observations de
               patients atteints de la chorée de Huntington, une maladie génétique dont les symptômes
               ne se manifestent qu’après la période de reproduction. 
            

            La seconde théorie est celle de la pléiotropie31 antagoniste, élaborée par George C. Williams (1926-2010). Comme Medawar, Williams
               tente d’expliquer comment le phénomène de sénescence, pourtant défavorable, a pu être sélectionné par l’évolution.
               Il postule ainsi l’existence de gènes, de mutations ou d’allèles à effets antagonistes :
               ceux-ci conféreraient un avantage reproductif à un âge jeune, mais auraient des effets
               délétères à un âge plus avancé, notamment après la période de reproduction. Ils seraient
               donc conservés par la sélection naturelle, tout en étant responsables du phénomène
               de sénescence. Par la suite, la découverte de mutations qui, chez la souris, permettent
               d’allonger l’espérance de vie (en ralentissant, du moins en apparence, le phénomène
               de sénescence) mais réduisent leur capacité reproductive, semble conforter cette théorie.
            

            Enfin, la théorie du « soma jetable » de Thomas Kirkwood (1951-) repose sur l’hypothèse
               que l’organisme dispose d’une quantité d’énergie limitée, qu’il peut choisir d’allouer
               préférentiellement à sa survie, à sa reproduction ou à sa conservation – c’est-à-dire
               à l’entretien de son organisme, son « soma ». Elle postule ainsi l’existence d’un
               équilibre entre croissance, reproduction et métabolisme. La théorie de Kirkwood est
               ainsi élaborée dans le cadre d’une conception énergétique ou économique de l’organisme ;
               de fait, son texte de 1977 fourmille de références et d’analogies empruntées aux domaines
               de l’énergie et de l’économie32.
            

            Les conséquences de la théorie du « soma jetable », toujours d’actualité pour de nombreux
               chercheurs, sont multiples. Par exemple, selon cette théorie, l’augmentation de la longévité des êtres
               multicellulaires ne serait possible qu’au prix d’une réduction de leur croissance
               ou de leur reproduction. La théorie de Kirkwood suppose donc l’existence d’un lien
               entre longévité et reproduction, plus étroit encore que ce que laissait entendre la
               théorie de Williams. L’existence d’un tel lien est aujourd’hui une hypothèse de recherche
               qui reste très largement débattue. 
            

            Dans les années 1970, ces trois grandes explications évolutionnistes du vieillissement
               se développent et coexistent, sans être nécessairement en compétition les unes avec
               les autres : chacune présente en effet ses forces et ses faiblesses. En parallèle,
               de nouvelles découvertes scientifiques continuent d’alimenter la recherche sur le
               vieillissement et de nourrir la réflexion des chercheurs : entre autres choses, ceux-ci
               prennent progressivement conscience de la multiplicité des formes de vieillissement
               présentes dans la nature. En effet, si la mort de certaines espèces semble étroitement
               liée à un comportement spécifique, tel le saumon, dont la mort survient immédiatement
               après la reproduction, dans la majorité des cas, le taux de longévité augmente progressivement
               avec l’avancée en âge. Comment justifier, alors, l’existence d’espèces dites « non-sénescentes »,
               dont le vieillissement paraît négligeable ? Comment expliquer les importantes différences
               de profils de vieillissement inter-espèces33 ? 

            

            Au début des années 1980, l’approche fonctionnaliste redevient dominante en biologie
               du vieillissement, alors que se popularise l’utilisation d’animaux modèles, comme
               le nématode C. elegans. Il s’agit désormais de mettre en évidence les mécanismes du vieillissement. De nombreuses
               pistes sont examinées : certaines équipes se focalisent sur le rôle des agents antioxydants,
               d’autres s’intéressent à la formation d’agrégats de protéines ou au phénomène de sénescence
               cellulaire, d’autres encore se concentrent sur les mécanismes responsables de l’inflammation,
               de la modification de la réponse immunitaire, ou de l’épuisement progressif des cellules
               souches. La biologie du vieillissement devient essentiellement mécanistique et réductionniste.
               
            

            Une telle tendance n’est ni réduite ni spécifique à la biologie du vieillissement.
               En 1970, François Jacob déplore déjà que l’« on n’interroge plus la vie […] dans les
               laboratoires. On ne cherche plus à en cerner les contours ». Selon lui, c’est alors
               « aux algorithmes du monde vivant que s’intéresse […] la biologie ». Au début des
               années 1990, la tendance s’est encore renforcée. Dans son ouvrage Question de vie, Henri Atlan souligne le rôle devenu central de la notion d’« algorithme » en sciences
               du vivant : comprendre le déploiement de la vie revient désormais à le décomposer
               en une succession d’étapes ou d’opérations élémentaires. 
            

            En biologie du vieillissement, cette approche mécanistique et réductionniste permet
               de formuler de nouvelles descriptions du phénomène, puis d’en élaborer de nouvelles
               théories explicatives, à différentes échelles. Elle soulève cependant certaines difficultés.
               Par exemple, à ce jour, de très nombreux mécanismes biologiques sont considérés comme
               associés plus ou moins directement au processus de vieillissement ; il reste cependant
               très difficile de les hiérarchiser, c’est-à-dire de déterminer avec précision leur
               contribution relative au vieillissement global de l’organisme. 
            

            Par ailleurs, ces mécanismes affectent souvent plusieurs, sinon l’ensemble des niveaux
               biologiques de l’organisme : cellulaire, moléculaire, organique, systémique ou encore
               homéostatique. Ceci complique l’identification d’une échelle biologique d’étude qui
               soit réellement pertinente, et rend particulièrement difficile l’accès à une vision
               d’ensemble. La plupart du temps, il est également difficile de distinguer les causes
               du vieillissement, à savoir les mécanismes sous-jacents, de ses simples conséquences
               ou manifestations. 
            

            Ainsi, face à la multiplicité et à la diversité des mécanismes du vieillissement,
               émergent de très nombreux questionnements, qui constituent la toile de fond de la
               recherche biologique sur le sujet : comment concilier toutes les explications actuelles
               du vieillissement ? Quels sont les liens entre les différents mécanismes du vieillissement déjà identifiés ? Comment distinguer les effets des causes ? Qu’est-ce
               qui est programmé par l’organisme ? Qu’est-ce qui n’est que contingent ? Qu’est-ce
               qui est interne à l’organisme, ou au contraire lié à son environnement ? Comment évacuer
               les « fausses pistes » ? 
            

            Si l’approche historique offre de retracer, au moins dans les grandes lignes, l’histoire
               de la biologie du vieillissement, elle ne permet pas d’identifier un « style de pensée »
               qui serait aujourd’hui caractéristique du domaine. D’où l’idée d’aborder ensuite la
               biologie du vieillissement d’un point de vue théorique, en exhibant sa structure actuelle.
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