d’observation météorologique ou
quand on les oriente difféeremment?
La question est importante, car les
satellites ne fonctionnent habituelle-
ment que quatre ans, avant d’étre rem-
placés par d’autres satellites, qui sont
placés sur des orbites différentes et
sont équipés de nouveaux instru-
ments. Au total, les signaux enregis-
trés représentent a la fois les variations
climatiques et les changements dus
aux modifications méthodologiques.
Si I’on ne se préoccupe pas rapide-
ment d’évaluer les modifications des
techniques d’observation, les enre-
gistrements climatiques déja effectués
risquent de devenir inutilisables :
on ne pourra comparer les nouvelles
données aux anciennes.

Nous avons la responsabilité de
donner aux climatologues qui nous
succéderont des moyens d’évaluer
leurs simulations climatiques avec des
données claires, correctement archi-
vées. Aujourd’hui, toutefois, les don-
nées que les climatologues accumulent
a partir des satellites et des détec-
teurs répartis a la surface du Globe ris-
quent d’étre perdues. Aux Etats-Unis,
par exemple, les observations de nom-
breuses stations climatologiques conti-
nuent a étre enregistrées sur des bandes
de papier perforé ou sont stockées
sur des ordinateurs périmés, ou les
données sont perdues ou illisibles
par les ordinateurs modernes. La moi-
tié des données enregistrées par les
nouveaux radars Doppler est perdue,
parce que le systeme d’enregistrement
n’est pas automatique : comme on doit
archiver les données manuellement,
les taches urgentes font inévitablement
perdre des données.

Si de bons choix scientifiques et
techniques sont faits, les travaux des
50 prochaines années diront com-
ment les activités humaines modifient
le climat terrestre et commentelles per-
turbent les climats locaux. N’ayons pas
I'imprudence d’attendre trop avant de
lancer une étude internationale, bien
coordonnée : les gaz a effet de serre
subsistent si longtemps dans I’atmo-
spheére, et cette derniéere évolue si len-
tement, que le climat global risque de
changer considérablement, méme si
I’lhumanité interrompt aujourd’hui ses
activités a risque.

La fonte des glaciers dans les
Andes et dans d’autres endroits du
monde est un premier signe d’un
réchauffement planétaire. Un réchauf-
fement global qui atteindrait deux
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degrés avant la fin du siecle prochain
s’accompagnerait d’une élévation du
niveau de la mer qui menacerait cer-
taines cotes. Le changement clima-
tique risque d’avoir des conségquences
politiques et sociales. Les habitations
et les équipements des régions
cotieres, de plus en plus peuplées,
seront menaces, et I'approvisionne-
ment en eau potable deviendra loca-
lement difficile. Les Etats devraient
prendre des mesures pour éviter les
catastrophes, de ce double point de
vue, mais ils restent génés par les
incertitudes; tant qu’on ignorera I'im-
pactde ’lhomme sur le climat, les lois
sur I’émission de gaz a effet de serre,
sur laconsommation de combustibles
fossiles ou sur le déboisement seront
difficiles a édicter. Les études du cli-
mat global favoriseront la planifica-
tion des équipements : par exemple,
elles révéleront comment les barrages
et les réservoirs pourraient étre mieux
congus pour s’adapter aux inonda-
tions prévues ou a des pénuries d’eau.

Le climatchange; il changeraencore
certainement, peut-étre beaucoup. Les
Etats peuvent agir pour ralentir ce chan-
gement et préparer judicieusement
les réactions aux effets inévitables du
changement. Aujourd’hui, toutefois, ils
ne font ni I’'un ni l'autre.

Si nous voulons vraiment connaitre
les changements climatiques et les effets
de I’activité humaine aux alentours de
2050 et si nous voulons activement trai-
ter le probléme des perturbations éco-
logiques, nous devons agir autrement
gu’aujourd’hui. La Convention cadre
de I'Organisation des Nations unies
sur le changement climatique lie
179 gouvernements qui se sont enga-
gés a remédier aux influences préju-
diciables de I’homme sur le climat
global. Le protocole de Tokyo, en 1997,
a permis des progres dans la stabili-
sation des émissions de gaz a effet de
serre, mais les observations climatiques
globales a long terme et les systemes
de contrble climatique manquent. 1l
faut poursuivre le travail.

Thomas KARL dirige le Centre des don-
nées climatiques de Denver depuis 1998.
Kevin TRENBERTH dirige la Section
d’analyse du climat du Centre de recher-
ches atmosphériques de Boulder.

Kerin E. TRENBERTH, Global Warming :
It’s Happening, in naturalSCIENCE, vol. 1,
article 9, 1997.




Le vielllissement
est-1l iInéluctable?

MICHAEL ROSE

On retardera peut-étre le vieillissement, mais pas a I’aide d’un élixir
de jouvence. Plusieurs traitements antivieillissement devront inhiber
divers mécanismes biochimiques déléeteres.

e nombreuses cultures ont voulu

retarder le vieillissement. Aujour-

d’hui, les régimes macrobiotiques,

les pratiques hindoues remises au
goQt du jour, les hormonothérapies
paralleles et quelques autres remedes
miracle promettent une jeunesse qu’ils
ne peuvent restituer.

Les médecins ont trouvé des trai-
tements contre les maladies dont la
fréquence augmente avec I'age, tels
le cancer ou les maladies cardio-
vasculaires, et, au cours des 120 der-
nieéres années, les progrés de I’hygiéne
et la découverte des antibiotiques
ontaugmenté I’espérance de vie dans
les pays industrialisés. Pourtant,
aucune substance ne retarde ni ne
ralentit les mécanismes innés du
vieillissement et du déclin des fonc-
tions physiologiques. Quand on par-
vient a guérir une maladie du grand
age, une autre survient peu de temps
apres. Les personnes de plus de 80 ans
présentent souvent un handicap,
méme si, parfois, les médias font leur
une d’un marathonien de 90 ans.

Toutefois, rien ne dit qu’on ne par-
viendra pas aretarder le vieillissement.
Depuis 1980, de nombreux biologistes
ontobtenu de bons résultats chez I'ani-
mal, méme si les méthodes ne sont pas
applicables a ’homme. L’état de la
recherche sur le vieillissement res-
semble a celui de la physique atomique
alafindesannées 1920: les physiciens
venaient de découvrir le monde, mais
on ignorait comment exploiter ces
forces. La recherche sur le vieillisse-
ment a récemment progressé, mais
les progrés suffiront-ils & repousser nos
années d’infirmité?

Pasencore. Les biologistes doivent
d’abord mieux comprendre les méca-
nismes physiologiques de la sénes-
cence. A mon avis, ces mécanismes
seront élucidés, car nous avons
répondu & une question essentielle :
pourquoi le vieillissement est-il
apparu? Les études ont simultanément
révélé les voies biochimiques suscep-
tibles d’étre modifiées pour prolon-
ger les années de vie en bonne santé.

Le vieillissement n’est pas dG aun
défaut qui serait présent dans tous
les types cellulaires. Si une imperfec-
tion de toutes les cellules leur impo-
sait de mourir un jour, aucun animal
n’échapperaitau vieillissement. Pour-
tant, certains organismes ne vieillis-
sent pas : lesanémones de mer asexuées
vivent parfaitement en aquarium pen-
dant des dizaines d’années.

Un ralentissement
de la sélection naturelle

Le vieillissement ne résulte pas non
plus d’un programme génétique, forgé
par I’évolution, pour éviter la surpo-
pulation. La sénescence est plutdt la
conséquence indirecte d’un mécanisme
de sélection naturelle qui touche
I’lhomme et les autres vertébrés, mais
pas les anémones de mer. Plus préci-
sément, les espéces a reproduction
sexuée vieillissent parce que la pres-
sion de la sélection naturelle diminue
des le début de I'age adulte.

Ce phénoméne s’explique par la
théorie de I’évolution. Les caractéres

1. LE VIEILLISSEMENT, aujourd’hui inévitable,
pourrait étre retardé.

~»
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héréditaires persistent et se répan-
dent dans une population (ils sont
«sélectionnés») quand ils permettent
aux individus qui les possedent d’at-
teindre I’dge de la reproduction et
d’avoir une descendance. Les carac-
téres les plus avantageux permet-
tent aux individus qui les portent
d’avoir plus de descendants que les
autres, de sorte que les genes qui
conferent ce caractére se répandent
dans la population au fil des généra-
tions. Inversement, les génes qui pro-
voquent une forte mortalité infantile
se raréfient, car ceux qui les portent
meurent avant de procréer. Contrai-
rement aux génes déléteres qui agis-
sent précocement, ceux qui sont
responsables des maladies du grand
age s’accumulent dans la population,

car les porteurs de ces génes les trans-
mettent a leurs enfants avant que leurs
effets déléteres ne les empéchent de
se reproduire (plus le handicap
conféré par un géne est tardif, plus ce
géne se répand, car les porteurs peu-
vent se reproduire plus longtemps).
Ainsi, le vieillissement est une consé-
guence de la sélection naturelle.

Ce phénomeéne explique la répar-
tition de deux maladies génétiques
graves : la progeria et la maladie de
Huntington. La progeria, due a une
mutation aléatoire sur une des deux
copiesd’un géne de I’embryon, estune
maladie grave de I’enfant. Nanisme,
maigreur et dégénérescence de plu-
sieurs organes conferent aux enfants
atteints une apparence de vieillard. Ils
meurent généralement de maladie car-

diovasculaire quand ils sont 4gés d’une
quinzaine d’années. La maladie de
Huntington, également due a une ano-
malie génétique, se manifeste a I’age
adulte : le systéme nerveux dégé-
nére, entrainant la mort.

Pourquoi la progeria est-elle rare,
tandis que la maladie de Huntington
est assez fréquente? Parce que les per-
sonnes atteintes de progeria meu-
rent avant d’avoir des enfants : la
sélection naturelle élimine du patri-
moine génétique la mutation res-
ponsable de la progeria, des qu’elle
survient. Au contraire, lamutation de
la maladie de Huntington ne perturbe
pas la reproduction, car elle ne se
manifeste généralement pas avant que
les personnes porteuses de 'anoma-
lie génétique aient eu leurs enfants.




Elle se manifeste & un moment de la
vie ou la pression de la sélection natu-
relle est faible.

Dans les années 1940 et 1950, a I’'Uni-
versité de Londres, John Haldane et
Peter Medawar (prix Nobel de méde-
cine en 1960) furent les premiers a
proposer cette explication du vieillis-
sement. Puis, dans les années 1960 et
1970, les biologistes anglais W. Hamil-
ton et B. Charlesworth formaliserent
I'idée.

W. Hamilton et B. Charlesworth
ont notamment démontré que, chez
les organismes qui ne se reprodui-
sent pas par simple division, I'im-
pact de la sélection naturelle sur la
survie diminue a I’age adulte et dis-
parait complétement en fin de vie.
Comme lasélection naturelle estal’ori-
gine de toutes les adaptations et, par
conséquent, de lasanté, lavigueur des
organismes agés diminue a mesure
que lasélection naturelle s’affaiblit. En
I’absence de sélection naturelle durant
la vieillesse, la survie est a ce point
menacée qu’aucun traitement ne sera
peut-étre capable de maintenir en vie
les personnes agées.

Depuis les années 1970, plusieurs
tests expérimentaux ont confirmé les
premiers modeles mathématiques: on
a prolongé la période de sélection
naturelle intense et observé I'état de
santé des animaux. En pratique, les
biologistes ont retardé I’age
du début de la reproduction
en éliminant tous les ceufs
fécondés produits par les ani-
maux jeunes et en ne conservant
que les ceufs fécondés a un age
plus avancé. Ainsi, seuls les
individus assez robustes pour
se reproduire tard transmettent
leurs genes a la génération sui-
vante.

Si le vieillissement est réel-
lement d( a une diminution de
la pression de sélection natu-
relle aprés le début de larepro-
duction, on devrait le différer
en maintenant la pression de
sélection sur plusieurs géné-
rations dans une méme popu-
lation expérimentale.
Effectivement, on I’a vérifié 0
chez des drosophiles, ou I'on
a retardé le vieillissement sur
plus de dix générations. Les
souches de drosophiles obte-
nues au terme de ces expeé-
riences vivent deux a trois fois
plus longtemps que lanormale

100%

PRESSION DE SELECTION SUR LA SURVIE

et restent plus longtemps en bonne
santé.

Les mouches au vieillissement
retardé sont étonnamment vives. Non
seulement leurs fonctions biologiques
restent normales pendant plus long-
temps, mais elles présentent aussi
de meilleures capacités a I’age adulte.
Les jeunes et les adultes résistent
mieux a des stress normalement mor-
tels, tels que la déshydratation ou le
jetine. Elles sont plus fortes que les
drosophiles non sélectionnées du
méme age : elles marchent ou volent
plus longtemps.

De telles expériences sont impos-
sibles avec notre espéce : non seule-
ment elles seraient barbares, mais, de
surcroit, on n’obtiendrait de résultats
qgue plusieurs dizaines de généra-
tions plus tard. Pour retarder le vieillis-
sement humain, les biologistes doivent
trouver d’autres méthodes, qui repro-
duisent les modifications physiolo-
giques provoquées par des générations
de naissances tardives.

Des indices biochimiques

La théorie de I’évolution et quelques
expériences préliminaires ont mon-
tré que des centaines de voies biochi-
miques (des cascades d’interactions
moléculaires), déterminées généti-
guement, imposent la longévité. Tou-
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2. L’EVOLUTION explique le vieillissement. Les calculs mon-
trent que I'impact de la pression de sélection naturelle sur
la survie des organismes a reproduction sexuée diminue nota-
blement aprés I’age de reproduction. Le vieillissement se
manifeste, car les génes qui ont des effets déléteres au cours
de la vieillesse sont peu (ou pas) soumis a la sélection natu-
relle, de sorte qu’ils persistent dans le patrimoine génétique.

tefois, on n’a découvert que quelques
génes du vieillissement, principale-
ment chez le ver nématode Caeno-
rhabditis elegans et chez la mouche
Drosophila melanogaster. Les biologistes
ignorent encore s’ils pourront appli-
quer a I’homme les résultats obtenus
sur ces deux espéces.

Quelques études ont également été
réalisées chez I’homme. En France,
la Fondation IPSEN a mené la premiére
étude épidémiologique rigoureuse
consacrée aux centenaires. Elle a été
réalisée en 1990 et a porté sur 800 cen-
tenaires dont I’age a été validé. Cette
enquéte a identifié deux génes qui
interviendraient dans la longévité.
L’'un de ces génes code une des trois
formes de I'apolipoprotéine E, une
protéine qui intervient dans le trans-
port du cholestérol ; I’autre code
I’enzyme de conversion de I’angio-
tensine, qui intervient dans la régu-
lation de la pression artérielle. Des
alleles particuliers de ces génes, encore
nommeés variants, sont plus fréquents
chez les centenaires que dans la
moyenne de la population adulte.

Toutefois, ces découvertes ne
conduisent a aucun traitement anti-
vieillissement. On ignore comment
les alleles plus fréquents chez les cen-
tenaires luttent contre le vieillisse-
ment. De surcroit, méme si ces alléles,
ou ceux que I’on a découverts chez
le ver et la drosophile, étaient
bien liés a une meilleure santé
chez I’lhomme &gé, cette décou-
verte ne serait qu’une toute pre-
miéere étape vers le report de
lasénescence. Le vieillissement
repose sur de multiples fac-
teurs, de sorte que, pour le
retarder, on devra certainement
agir sur de nombreuses voies
biochimiques.

Pour découvrir les alléles qui
participent au vieillissement
chez I’homme, on pourraitcom-
parer le patrimoine génétique
d’animaux dont la durée de
vie est dans la norme et celui
d’animaux qui viventtres long-
temps. L’approche expérimen-
tale qui nous a permis de tester
I’'influence de la pression de
sélection sur le vieillissement
estapplicable a larecherche des
génes qui déterminent ladurée
de vie. Ainsi, les drosophiles
dont la longévité est prolon-
gée grace a une reproduction
retardée possédent un mélange
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3. LA REPARTITION DIFFERENTE de deux maladies génétiques s’ex-
plique par la sélection naturelle. La personne de gauche est
atteinte de progeria, une maladie qui provoque une dégénéres-
cence corporelle pendant I’enfance : elle parait trés agée, mais ce
n’est qu’un enfant. A droite, cet homme est atteint de la maladie de
Huntington, une maladie neurodégénérative qui survient générale-
ment vers la cinquantaine. La progeria est rare, car la sélection

naturelle, forte pendant I’enfance, élimine les génes responsables
de la maladie : les enfants atteints de progeria ne se reproduisent
pas et ne transmettent donc pas le géne aux générations ultérieures.
La maladie de Huntington est plus fréquente, car la sélection natu-
relle a peu d’effet sur elle. Lorsque les premiers symptomes sur-
viennent, les malades ont déja transmis leurs genes déléteres a la
moitié de leurs enfants.

omo sapiens vit déja plus long-

temps que bien des especes (les
arbres exceptés). Pourtant, nombre
d’entre nous souhaiteraient vivre
encore plus longtemps, surtout si nous
étions assurés d’étre en bonne santé.
Ce désir, qui aveugle parfois, fait I'af-
faire des charlatans.

Plusieurs traitements possibles
ont été récemment évoqués : I'acti-
vité physique, les régimes alimentaires,
I'administration de substances telles
que I'hormone de croissance, la télo-
mérase (une enzyme) ou les anti-
oxydants. L'activité physique améliore
le fonctionnement de I'organisme, a
condition qu’elle soit pratiquée régu-
lierement, mais personne n’a démon-
tré qu'elle augmente la longévité. De
surcroit, ses effets bénéfiques ne
persistent pas apres I'arrét de cette
activité. La restriction alimentaire est
efficace chez les rongeurs, mais son effet chez ’'homme n’est pas
connu, et elle ne serait guére applicable. Par ailleurs, toute modifi-
cation arbitraire des concentrations hormonales serait délétere.

Les médias ont récemment prétendu que la télomérase pour-
rait retarder la sénescence des cellules humaines in vitro. Cette
enzyme agit sur les télomeres, les extrémités des chromosomes.
Les télomeéres raccourcissent un peu a chaque division cellulaire,
et, quand ils sont devenus trop courts, les cellules cessent de se

cente (en jaune).

Pas de solution simple

Les télomeres, présents a chaque extrémité des chro-
mosomes, ont été marqués par une substance fluores-

diviser. Selon certains biologistes, des
substances qui préservent les télo-
meéres devraient permettre aux cellules
de continuer a se reproduire et de
rester éternellement saines ; une telle
action cellulaire aurait des répercus-
sions sur I'organisme entier et en retar-
derait le vieillissement. Toutefois,
personne n’a encore réussi a prolon-
ger la vie d’un organisme en agissant
sur les télomeéres de ses cellules. De
plus, tout ce qui contribue & immor-
taliser les cellules augmente les risques
de cancer.

D’aprés les recherches faites sur
les drosophiles ou sur d’autres orga-
nismes, les radicaux libres (des molé-
cules trés réactives) semblent intervenir
dans les mécanismes du vieillissement.
Ainsi, les drosophiles dotées d’'un
variant génétique qui produit une forme
particulierement active de I'enzyme
superoxyde dismutase — une enzyme qui élimine les radicaux
libres destructeurs — vivent plus longtemps que la moyenne. Si les
réactions d’oxydation participent au vieillissement humain, on pour-
rait retarder la sénescence en bloquant la production de radicaux
libres ou en les éliminant. Malgré ce que I'on entend parfois, per-
sonne ne sait encore retarder le vieillissement en toute sécurité chez
I’'hnomme, et aucune étude n’a méme évalué les bénéfices que I'on
pourrait attendre de telles tentatives.
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De la m e a I’lhomme

es expériences de Michael Rose sur les drosophiles
|_ sont fascinantes. Aprés avoir sélectionné sur plusieurs
générations des mouches congues tardivement, il obtient
des insectes dont la longévité est accrue. Les durées de
vie des drosophiles sélectionnées atteignent 120 jours
(méme si certaines meurent bien avant, voire a la nais-
sance), tandis que chez les mouches non sélectionnées,
la durée de vie ne dépasse pas 60 jours. Plus de la moi-
tié des insectes méles sélectionnés ont des durées de
vie supérieures a la durée de vie maximale des males
non sélectionnés. Ainsi, la sélection des mouches congues
tardivement a changé I’espérance de vie du groupe, mais
aussi I'intervalle des valeurs prises par les durées de
vie des individus.

Comment distingue-t-on cet intervalle et I’espérance
de vie du groupe? L’intervalle des valeurs prises par
les durées de vie des individus, concept de biologiste,
correspond a I’ensemble des durées de vie possibles pour
une espéce : pour les drosophiles normales, par exemple,
quelques unes meurent a la naissance, quelques-unes a
un jour, etc. ; la plupart meurt vers 40 jours et les plus
agées (peu nombreuses) atteignent 60 jours. Au contraire,
I’espérance de vie, concept de démographe, est un chiffre
prévisionnel, une estimation de la durée de vie moyenne
alanaissance, ou du nombre d’années qui restenta vivre
a un age donné. La distinction entre ces deux concepts
est essentielle si I’on veut appliquer a ’'hnomme les conclu-
sions d’expériences faites sur les animaux.

Si, pour les animaux, on peut assimiler la longévité
al’un et I’autre de ces concepts, il n’en va pas de méme
pour I’espéce humaine, car, en améliorant sans cesse son
environnement, I’homme a augmenté la durée de vie
effective moyenne de son espéce. A-t-il pour autant aug-
menté le potentiel biologique de survie de chacun? La
question reste ouverte. Chez I’lhomme, I'augmentation
de I’espérance de vie a la naissance comme celle de I’es-
pérance de vie des personnes agés a été considérable
au cours du xxe siécle : depuis 1900, I’espérance de vie
a 65 ans a augmenté relativement plus que I’espérance
de vie a la naissance, dans les pays industrialisés. Cepen-
dant, on ignore de combien I’intervalle des valeurs prises
par les durées de vie des individus a augmenté.

S elon Buffon, en tout temps et en tout lieu, I’lhnomme
en bonne santé a vécu 90, voire 100 ans. Pourtant deux
faits remettent en cause cette assertion : I’age réel des
prétendus centenaires vivant avant 1800 a été mis en
doute et, au contraire, on constate, aujourd’hui, une aug-
mentation avérée de leur nombre. Toutefois, cette aug-
mentation ne prouve pas que I’homme a modifié son
potentiel biologique de longévité.

En fait, deux questions fondamentales restent
ouvertes : existe-t-il une limite intrinseque a la durée
de lavie de ’lhomme? Cette limite évolue-t-elle au cours
du temps? Notre potentiel de longévité est peut-étre bien
supérieur a celui qu’aimaginé Buffon, ce qui signifie que
notre espérance de vie atteindra des valeurs inattendues,

sans que nous soyons biologiquement différents. Aujour-
d’hui, le gain d’espérance de vie se fait surtout en fin
de vie.

Le taux de vieillissement est une autre facon d’esti-
mer I’évolution de la longévité ; il est souvent défini
par les biologistes, d’apreés la loi de Gompertz, comme
le temps qu’il faut & un taux de mortalité pour doubler
avec I’laugmentation de I’age apres la maturité (apres
30 ans chez I’lhomme). Ce taux de vieillissement varie
selon les espéces. Cette conception relative de la vitesse
de vieillissement, néglige les valeurs absolues du taux
de mortalité qui intéressent davantage les démographes.
Alinsi, avec un doublement tous les huitans chez I’'hnomme,
la situation sera trés différente si, a I’age de 30 ans, le
taux de mortalité est égal a 2,5 pour cent par an (comme
C’était le cas avant la transition démographique, au milieu
du xviii® siécle) ou a 0,5 pour cent par an (comme c’est
le cas aujourd’hui) : dans le premier cas, le taux est de
2,5 pour cent a 30 ans, de 5 pour cent a 38 ans, de
10 pour cent & 46 ans, etc. A 62 ans, aprés quatre dou-
blements, la mortalité sera de 40 pour cent dans le pre-
mier cas et de 8 pour cent seulement, dans le deuxieme
(cas actuel).

Dans le premier cas, celui des situations démogra-
phiques anciennes, quelle que soit la taille de la popu-
lation, quasiment tous les individus mouraient avant
80 ans. Dans le deuxieme cas, les personnes qui vivent
plus de 80 ans sont nombreuses et une partie d’entre elles
devient centenaire. Et pourtant le taux de vieillissement,
exprimé par le temps de doublement de la mortalité,
est resté le méme!

ujourd’hui, un réseau international de recherche,

dénommé ARLES, en I’lhonneur de Jeanne Calment,
décédée a 122 ans, en 1997, regroupe démographes,
biologistes et gérontologues, qui étudient la longévité
humaine en combinant les approches des trois disci-
plines. La Fondation IPSEN et I’'Université de Montpel-
lier font partie de ce réseau.

Les calculs d’espérance de vie en bonne santé fonc-
tionnelle, c’est-a-dire sans incapacité, régulierement effec-
tués dans les pays a faible mortalité, montrent que
I’espérance de vie sans incapacité grave augmente autant
—sice n’est plus—que I’espérance de vie totale. La encore,
le rdle de I’environnement est important : I’hygiéne, la
sécurité alimentaire, la qualité de I’eau de boisson, la
diminution des travaux pénibles, ainsi que les progres
de la médecine — notamment dans I’anesthésie-réani-
mation des personnes agées — et de la médecine pré-
ventive ontamélioré la qualité de vie des personnes agées.
L’étude des centenaires frangais a montré qu’une bonne
partie d’entre eux ont encore des capacités fonctionnelles
correctes : chez I’lhomme, age et handicap sont de
moins en moins liés.

Jean-Marie ROBINE, Equipe Démographie et santé,
INSERM UNV40520, Montpellier —
Michel ALLARD Fondation IPSEN, Paris
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4. DES EXPERIENCES SUR LA DROSOPHILE confirment que le vieillis-
sement est di a I’affaiblissement de la pression de la sélection natu-
relle, a I’age adulte. Le groupe témoin (a gauche) s’est reproduit des
la maturité sexuelle, de sorte que la période de sélection naturelle
intense a été courte. Simultanément, la reproduction a été retardée

au sein d’un autre groupe (a droite), ce qui

la sélection naturelle. Aprés plusieurs générations, cette manipulation
aretardé le vieillissement chez les individus du second groupe et pro-

longé leur durée de la vie (voir les graphes).

d’alléles différent de celui des droso-
philes ordinaires. Ces alléles n’ont pas
été sélectionnés a I’'avance, ni trans-
mis aux mouches qui vivent long-
temps ; mais, en réaction a une
reproduction tardive, des organismes
dont la longévité est supérieure a la
normale ont été sélectionnés.

L’identification des alleles propres
aux animaux qui vivent trés longtemps
sera labase de nouvelles expériences:
on cherchera des traitements qui imi-
teront ou renforceront les effets des
alléles avantageux, et inhiberont les
effets des alleles délétéres. De tels trai-
tements seront bien sOr testés sur I’ani-
mal avant de I’étre sur ’lhomme.

Technique et
rythme des progres

Les études de la sénescence, méme
avec des animaux, seront difficiles. On
devrad’abord identifier les centaines,
voire les milliers d’alléles les plus
fréquents chez les individus qui vivent
longtemps, puis on devra chercher les
fonctions biologiques des protéines
codées par ces alléles. Les techniques
nécessaires a la réalisation de ces
études sont du domaine de la «géno-
mique fonctionnelle», qui se développe
aujourd’hui. Si les progreés sont suffi-
samment rapides, la médecine retar-
dera le vieillissement, a partir de
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atteint. Ladurée de la vie augmentera,
et les capacités des personnes agées
s’amélioreront progressivement. A
mon avis, la vieillesse sera repoussée
sans limites si I’on réussit a activer
les génes anti-age chez les jeunes ou
a préparer des cocktails de médica-
ments agissant comme une thérapie
génique.

L’entreprise ou nous sommes
engageés pose des questions politiques
et éthiques. Comment fonctionnera
la Sécurité sociale? A quel 4ge devra-
t-on fixer I’age de la retraite? Com-
ment devra-t-on modifier les systemes
d’héritage? La Terre sera-t-elle mena-
cée de surpopulation? Est-il moral
que les personnes agées se cram-
ponnent alavie? Aujourd’hui, retar-
der le vieillissement humain ne
représente en aucune fagcon une
menace. Toutefois, d’ici 2050, les
enjeux politiques et sociaux devront
8tre précisés.
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