
Editorial
L'aluminium: la cause fumante de la
maladie d'Alzheimer?

II est de plus en plus evident qu'une population vieillissante se traduit par
une incidence plus elevee de deficience mentale. Les certificats de deces de
personnes agees de plus de 75 ans revelent que le nombre officiel de cas de
demence a connu une hausse d'un facteur de 20 au cours des 15 dernieres
annees (Forbes, Lessard, & Gentleman, 1995, ce numero). En toute proba-
bilite, cette augmentation resulte surtout d'une meilleure capacite clinique
de diagnostiquer la demence, bien que le vieillissement de la population y
contribuent peut-etre egalement. L'importance de deceler les liens possibles
entre la deficience cognitive et l'exposition a des toxines putatives dans l'en-
vironnement represente une question capitale chez les personnes agees, car
l'efficacite des mecanismes de defense normale contre la toxicite diminue
au fil des ans.

Nos collegues en epidemiologie, dont la tache consiste a exploiter des
bases de donnees en vue d'etablir des correlations, avancent a grands pas.
Dans le cadre d'une serie d'articles publies dans cette revue, Forbes et al.
etudient la relation entre les fonctions mentales et certains aspects geochi-
miques, notamment la presence d'aluminium dans l'eau potable. La princi-
pale hypothese soulevee est que l'aluminium dans l'eau potable constitue
un facteur causal declenchant la maladie d'Alzheimer (MA). Ces chercheurs
se servent d'une methode fondee sur les donnees tirees de l'etude longitu-
dinale sur le vieillissement en Ontario (ELV) (Ontario Longitudinal Study
on Aging), et etablissent une correlation avec les niveaux d'aluminium et
d'autres facteurs pertinents presents dans l'eau potable auxquels etaient
exposees les personnes participant a l'etude. Les quatre premiers articles
n'evaluent pas directement la maladie d'Alzheimer chez les sujets, mais
plutot la presence ou l'absence de fonctions cognitives normales chez les su-
jets et ce, au moyen de questionnaires. Cette fa$on de proceder est raison-
nable, car la maladie d'Alzheimer n'etait a peine reconnue pendant presque
toute la duree de l'etude, qui a debutee en 1959 et comptait un groupe de
2000 hommes de 45 ans. Dans le cinquieme article, les donnees de l'ELV
sont comparees aux certificats de deces des personnes dont la cause
antecedente de deces etait la maladie d'Alzheimer ou la demence presenile.
Les donnees concernant la qualite de l'eau potable ont ete tirees d'un pro-
gramme de surveillance de l'eau potable mene par le ministere de l'Envi-
ronnement de l'Ontario, qui a commence en 1986. Les variables de la qualite
de l'eau etudiees comprenaient les niveaux dans l'eau potable d'aluminium
(Al), de fluorure (F), de silice, de turbidite, de contenu organique dissous
(COD) et du coefficient d'acidite (pH).

La maladie d'Alzheimer a ete decrite pour la premiere fois en 1907 par le
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neurologue Alois Alzheimer. Depuis quelques annees, le public est mieux
renseigne sur la maladie d'Alzheimer, aujourd'hui reconriue comme un
probleme de sante majeur ayant des effets deVastateurs pour les personnes
atteintes et les membres de leur famille. Historiquement, on ne compte que
trois facteurs de risque etablis pour la maladie d'Alzheimer (Berg, 1994),
soit le vieil age, les antecedents familiaux et le syndrome de Down (prati-
quement toutes les personnes ayant le syndrome de Down sont atteintes de
la maladie d'Alzheimer a l'age de 40 ans) (Jorm, 1990). La maladie d'Alzhei-
mer se definit comme une demence clinique progressive presentant des vices
particuliers dans le tissu cerebral. La demence causee par la maladie d'Al-
zheimer se declare subtilement par une perte de memoire graduelle qui s'ac-
centue, puis par une deterioration d'aptitudes motrices specifiques, et est
accompagnee parfois de troubles de comportement et d'humeur. Les chan-
gements au niveau du tissu se manifestent par la presence de plaques seniles
dans le cortex cerebral du cerveau et un enchevetrement de neurofibrilles
dans les neurones atteints (Berg, 1994). Un lien a ete etabli entre la proteine
beta-amyloide et les plaques seniles; et la recente decouverte d'un gene as-
socie avec la production de la proteine beta-amyloide a suscite beaucoup
d'enthousiasme dans le milieu (Sherrington et al., 1995; Levy-Lahad et al.,
1995). Cette percee a permis de conflrmer une hypothese de longue date se-
lon laquelle certains cas de la maladie d'Alzheimer comportaient une com-
posante g^netique. En depit de l'identification de ces elements genetiques
fondamentaux expliquant le debut pr6coce de la maladie d'Alzheimer fami-
liale, ce facteur ne forme probablement qu'une partie du tableau. Nous de-
vons 6tablir quelles sont l'identite et la fonction de la proteine que les genes
pertinents codent, quel est leur role dans le developpement de la maladie et,
particulierement, quels sont les facteurs intrinseques qui sont egalement
concernes.

L'interet face au lien entre l'aluminium et la maladie d'Alzheimer decoule
du fait que des dep6ts d'aluminium importants (4-19%) on ete trouves dans
le code de plaques seniles (Edwardson et al., 1986), et que ceux-ci s'accumu-
lent egalement dans les neurones comptant des enchevetrements neurofi-
brillaires (Perl, 1983). Cette constatation souleve la question suivante:
l'aluminium est-il un facteur de causalite de la maladie d'Alzheimer, ou est-
il une consequence incidentale de la progression de la maladie d'Alzheimer?
L'aluminium est le metal le plus abondant sur terre; il forme environ 8 pour
cent de la croiite terrestre, et on le trouve sous diverses formes dans l'envi-
ronnement auquel nous sommes exposes. Par exemple, les aliments, l'eau
potable, les ustensiles de cuisine, les desodorisants et les antiacides en
contiennent. La theorie de toxicite de l'aluminium dans la maladie d'Alzhei-
mer demeure une controverse, et il existe plusieurs etudes qui n'arrivent
pas a demontrer une hausse d'incidences de la maladie d'Alzheimer chez les
personnes exposees a diverses sources d'aluminium (Jorm, 1990; Halliwell
& Gutteridge, 1989).

Le premier article de la serie (Forbes, Hayward, & Agwani, 1992) com-
pare les fonctions cognitives aux niveaux d'aluminium et de fluorure dans
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l'eau municipale traitee et les sources d'eau naturelles auxquelles les per-
sonnes etaient exposees. Considerees isolement, les fortes concentrations
d'aluminium dans l'eau traitee n'avaient aucun effet statistique apprecia-
ble sur le risque de d6ficience cognitive, bien que les fortes concentrations
de fluorure en reduisaient le risque. Toutefois, les echantillons d'eau traitee
contenant de faibles concentrations de fluorure ont ete associes a une defi-
cience cognitive importante s'ils contenaient de fortes concentrations d'a-
luminium, et ce risque accru decoulant d'un taux eleve d'aluminium
disparaissait lorsque les concentrations de fluorure 6taient egalement ele-
vees. Ces risques relatifs n'etaient pas presents lorsque l'eau etait de source
naturelle plutot que traitee. Dans la deuxieme etude (Forbes, McAiney, Hay-
ward, & Agwani, 1994), les chercheurs ont etudie le role que joue le pH, ain-
si que les niveaux d'aluminium et de fluorure dans la deficience cognitive.
Bien que certaines tendances indiquaient que la presence d'aluminium com-
portait moins de risques de deficience cognitive avec un pH neutre, les
differences accordees au pH n'etaient pas suffisamment importantes au
plan statistique. Le troisieme article (Forbes & Agwani, 1994) etudie de nou-
velles variables, soit les degr6s de turbidite et de COD dans l'eau munici-
pale traitee. Ces variables sont importantes, car elles peuvent representer
des formes de rechange d'aluminium non soluble possedant une toxicite
differente de l'aluminium soluble: de l'eau turbide peut contenir de l'alumi-
nium element et colloide, et une portion du contenu d'aluminium des 6chan-
tillons d'eau comptant une forte teneur en COD peut etre liee a des matieres
organiques. Une analyse multifactorielle a revele que dans le cas de defi-
cience cognitive, le risque est quelque peu plus eleve" avec des echantillons
d'eau turbide, et moins eleve avec de l'eau ayant une teneur eleve"e en COD.
Ces tendances elaient modere'es, presentant a peine une valeur statistique
significative, et leur importance est tres relative en raison d'un manque d'in-
formation quant au contenu r6el des composantes organiques et turbides
des echantillons d'eau. Bien que la quantite totale d'aluminium dans un
echantillon d'eau donn6 peut se trouver sous une forme chimique modifiee,
contribuant ainsi a la turbidity ou au COD, aucune donnee quantitative ne
soutient cette theorie, et il semble que le meme argument pourrait servir
dans le cas du fluorure et d'autres ions.

La quatrieme partie de cette serie d'articles (Forbes, Agwani, & Lachma-
niuk, 1995), publiee dans ce numero, etudie le role de la silice au niveau du
lien entre l'aluminium et la deficience cognitive. En accord avec les autres
articles, les auteurs soulignent que les donnees demontrent un accroisse-
ment important du risque de deficience avec la presence d'aluminium dans
l'eau et une diminution du risque avec des niveaux de fluorure plus eleves.
Toutefois, il est moins clairement demontre comment le contenu de silice
dissoute modifie ces risques. Consideres isolement, les niveaux «moderes»
de silice offrent en toute apparence une forme de protection, par opposition
aux niveaux de silice peu eleves ou eleves. Le risque augmente lorsque les
echantillons d'eau ayant une faible teneur en aluminium comptent un taux
eleve de silice, par opposition a de faibles concentrations de silice. Ce fait
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suggere que la forte teneur en silice constitue une forme de protection contre
les niveaux eleves d'aluminium, mais cette hypothese n'est pas statistique-
ment fondee. Les auteurs discuterit des mecanismes physiologiques d'inter-
action possibles entre l'aluminium, le fluorure, la silice et les «groupes de
phosphate» dans les membranes biologiques; ces hypotheses sont toutefois
tres conjecturales.

La cinquieme etude compare les certificats de deces (de 1984 a 1991) ou
la maladie d'Alzheimer et la demence presenile constituaient une des causes
antecedentes du deces des participants a l'ELV, et chez qui la presence ou
l'absence d'une deficience cognitive a ete evaluee au moyen d'un question-
naire. Cette comparaison se revele utile, car les certificats de deces fournis-
sent une plus vaste serie de donnees: l'etablissement du nombre de cas de
maladie d'Alzheimer en utilisant les certificats de deces est plus precis que
les resultats du questionnaire rempli par les participants a l'ELV, et les
donnees de l'ELV peuvent etre moins concluantes si certains repondants at-
teints de la maladie d'Alzheimer ou de demence decident de ne plus parti-
ciper a l'etude. Eh general, les donnees des certificats de deces et les resultats
du questionnaire de l'ELV concordent, et ce fait merite d'etre souligne, car
il valide Putilisation de questionnaires sur l'etat mental en vue d'etudier les
liens d'interet.

En somme, les donnees presentees dans cet ouvrage demontrent un lien
important au plan statistique entre la deficience cognitive et la maladie d'Al-
zheimer lorsque les taux d'aluminium dans l'eau potable sont eleves. Un
fait interessant a noter est qu'une forte concentration de fluorure semble
offrir un effet de protection. Toutefois, nous avons certaines reserves quant
aux donnees sur la qualite de l'eau, car les niveaux d'aluminium dans l'eau
potable des participants a l'ELV etaient inconnus jusqu'a il y a quelques
annees. Le programme de surveillance de la qualite de l'eau a commence en
1986, et comptait 35 lieux d'echantillonnage. Aujourd'hui, il est present dans
la majorite des municipality de l'Ontario. Les auteurs ne soulignent pas le
degre" d'exactitude, ni la variability d'une annee a l'autre des variables me-
surees au cours de la periode de prelevement. De plus, dans quelle mesure
ces donnees peuvent-elles etre extrapolees dans le temps, etant donne que
l'ELV a commence en 1959? Ces preoccupations semblent egalement s'ap-
pliquer particulierement aux estimations du taux de pH, de la turbidite et
du COD. En Europe, par exemple, les pluies acides ont fait augmenter au
cours des dernieres annees le niveau d'aluminium dans l'eau potable
(Pearce, 1985), ce qui illustre comment les parametres peuvent changer au
Ml des ans. Forbes et al. auraient pu egalement discuter de ce que devient
l'aluminium une fois ingere: le milieu acidique de l'estomac ne neutralise-
rait-il pas les caracteristiques de l'eau potable comme le pH, les formes chi-
miques de l'aluminium, la turbidite et le COD? Dans quelle mesure peut-on
demontrer que les personnes buvant de l'eau a forte teneur en aluminium
ont une concentration elevee d'aluminium dans le sang? Bien que nous
soyons conscients que ces enquetes, etant de nature epidemiologique, n'ont
pas ete congues pour traiter directement cette facette du probleme, ces ques-
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tions font obstacle aux commentaires des auteurs touchant la solubilite et
la biodisponibilite de l'aluminium. Comme les auteurs le suggerent dans le
dernier article, l'aluminium exacerbe-t-il la situation des personnes at-
teintes de la maladie d'Alzheimer precoce plutot que d'en etre un facteur de
causalite?

Bien que Forbes et al. aient demontre des liens importants entre les taux
d'aluminium et la deficience cognitive, nous sommes d'avis qu'il existe cer-
taines limites dans les series de donnees, ainsi que des indications dans d'au-
tres etudes qui n'etablissement pas de correlation entre l'aluminium et la
maladie d'Alzheimer. En raison de ces preoccupations, nous sommes incer-
tains quant a la relation entre la presence d'aluminium dans l'eau potable
et la maladie d'Alzheimer. Par consequent, nous appuyons avec de grandes
reserves les recommandations de politiques regissant la qualite de l'eau po-
table enumerees dans le dernier article.
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