Les antioxydants et le cerveau

Les neurones sont parmi les cellules les plus fragiles. Elles
sont notamment sensibles au stress oxydatif généré par
toute une série de facteurs. Quelques exemples tirés de la

littérature medicale peuvent I'lllustrer a souhait.

La physiopathologie de beaucoup de troubles neurologiques
et psychiatriques n'est pas encore bien comprise, méme si les
connaissances saccumulent a ce sujet. On connait un certain
nombre de toxiques exogenes, dont Talcool est Texemple le
plus flagrant. Le glutamate, que Ton utilise dans certaines
cultures gastronomiques a titre de renforcateur du gott, en
est un autre. On sait qu'il agit notamment en provoquant un
stress oxydant intense au niveau cérébral'. Dans beaucoup de
troubles du systeme nerveux central,un constat revient régulie-
rement : beaucoup de ces troubles sont accompagnés par des
anomalies dans le métabolisme du glutathion et les défenses
antioxydantes.Et plusieurs toxiques sont connus pour se lier au
gluthation dans le cerveau et y diminuer sa teneur. lls rendent
ainsi le cerveau plus vulnérable aux attaques par les radicaux
libres. D'autres mécanismes passent vraisemblablement par
une excitotoxicité directe’ et des dommages a TADN neuronal.
Ces derniers peuvent dailleurs résulter aussi de l'agressivité des
especes oxydantes.

Le r6le des radicaux oxydants dans la maladie dAlzheimer est
reconnué. Dans des modeles expérimentaux de cette affection
chez le rat, les résultats donnent a croire que la consomma-
tion de jus de raisin, riche en antioxydants, pourrait jouer un
role préventif, voire contribuer a 'amélioration de la mémoire.
D'autres constats lient encore latteinte neuronale au stress
oxydant. Ainsi, quand le taux de glutathion baisse, les cellules
du cerveau meurent beaucoup plus rapidement quen temps
normal. Les généticiens ont par ailleurs constaté que le gene
de la glutathion S-transférase est capable de moduler 'age
de début de la maladie dAlzheimer et de la maladie de Par-
kinson : il n'influence pas le fait détre atteint mais le moment
de T'atteinte*. On a de bonnes raisons de penser que le peptide
béta-amyloide (AR) qui saccumule dans les plaques séniles
qui caractérisent la maladie d'Alzheimer, induit 1a mort des oli-
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godendrocytes (des cellules non neuronales du cerveau) via un
mécanisme oxydatif’. Les précurseurs du glutathion (GSH), au
contraire, semblent pouvoir empécher la mort de ces cellules
induite par les plaques amyloides.

L'abus d'alcool est connu lui aussi pour altérer la mémoire et
dautres fonctions de cerveau et pour augmenter la mort de
neurones cérébraux. Le mécanisme putatif de cette destruc-
tion semble lié au stress oxydatif et « nitrosatif ». En tout cas,
une étude menée chez le rat a montré que sous l'action d'un
antioxydant synthétique appelé Ebselen, le phénomene de
mort neuronale était contrecarré®.

Toutes ces notions vont donc dans le méme sens. Et s'il fallait
encore se persuader du réle du stress oxydant dans la dégéné-
rescence et la mort neuronale et de la place potentielle des an-
tioxydants dans leur prévention, il suffit dévoquer le Sélénium.
Cet élément est I'un des facteurs qui peuvent limiter le risque
de déclin cognitif. Les sélénoprotéines occupent une place im-
portante dans la lutte contre le stress oxydatif. Les données de
Tétude EVA, revues par Berr et al, sont compatibles avec I'hypo-
these selon laquelle un statut pauvre en Se pourrait consti-
tuer un facteur de risque de déclin cognitif, méme si on tient
compte des troubles vasculaires et des risques qu'ils entrainent
eux-mémes’.
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