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Le lithium influence
la maladie d’Alzheimer

Une étude montre que les
cerveaux de patients touchés
par la maladie d’Alzheimer
contiennent des quantités
anormalement basses de
lithium, ce qui suggére que
Putilisation de nouvelles thé-
rapies de remplacement par
ce métal pourrait améliorer la
prévention et le traitement de
cette maladie.

Le carbonate de lithium est uti-
lisé depuis pres de 200 ans pour le
traitement du trouble bipolaire, ce
qu’on appelait autrefois la maladie
maniaco-dépressive. Ce trouble de
I’humeur, qui touche environ une
personne sur 100 dans le monde, peut
se transformer en un cycle incessant
de hauts et de bas émotionnels qui,
§’ils ne sont pas traités, empéchent le
fonctionnement normal des individus
et haussent considérablement le taux
de suicide.

Ce risque est cependant drastique-
ment réduit grace au traitement au
lithium. Le mécanisme biochimique
exact responsable de son impact
positif sur les processus mentaux
demeure mystérieux, mais implique
probablement une modulation des
canaux ioniques dans les membranes
des neurones, permettant la trans-
mission de I'influx nerveux qui est
responsable des activités cérébrales.

BENEFICES ADDITIONNELS

Plusieurs études réalisées au fil des
années suggerent que les bénéfices
du lithium ne seraient pas restreints
au traitement des personnes bipo-
laires. Par exemple, on a observé que
le traitement au lithium de personnes
affectées par un déclin cognitif était
associé a une amélioration de leur
mémoire et retardait 1a progression
vers la maladie d’Alzheimer.

On a aussi observé que les per-
sonnes bipolaires traitées au lithium
présentaient un risque significative-
ment réduit (40 %) de développer la
maladie d’Alzheimer, un effet pro-
tecteur qui n’est pas observé pour
d’autres médicaments utilisés pour
le traitement de ces patients2.

Une étude récente d’'une grande
importance permet de mieux com-
prendre les effets positifs du lithium
sur les processus cognitifs et 1a pré-
vention des neurodégénérescencess.
Dans cette étude, les chercheurs ont
mesuré les concentrations de 27
métaux distincts dans le cortex

préfrontal (une région tres affectée
par la maladie d’Alzheimer) et le
cervelet (région non affectée par la
maladie et qui a servi de controle).

En comparant les mesures réalisées
sur des cerveaux sains, des cerveaux
affectés par un déclin cognitif ou
encore par la maladie d’Alzheimer,
ils ont observé que le lithium était le
seul métal qui diminuait significati-
vement dans le cortex préfrontal des
cerveaux provenant de personnes
malades, atteintes de déclin cognitif
ou de la maladie d’Alzheimer.

DECLIN COGNITIF

En utilisant un modele de souris
prédisposée a développer la mala-
die d’Alzheimer, les chercheurs ont
montré qu'une réduction drastique de
la quantité de lithium dans le cerveau
(en éliminant le métal de la nourri-
ture des animaux) augmentait dras-
tiquement la formation d’agrégats
des protéines béta-amyloide et tau,
deux types de dépots typiquement
observés dans le cerveau des patients
atteints de la maladie d’Alzheimer.

Ceci s’accompagne d’une forte ré-
action inflammatoire qui mene a une
perte des connexions interneurones
(synapses) et a une accélération du
déclin des fonctions cognitives.

FONCTIONS COGNITIVES

A T'inverse, lorsque les animaux
sont traités avec un composé de
lithium qui améliore sa biodisponibi-
lité (ororate de lithium), on observe
une diminution marquée de I’appari-
tion des dépots d’amyloide et de tau
et une préservation des fonctions
cognitives des animaux.

Ces observations suggerent que
des perturbations du métabolisme
du lithium pourraient représenter
une étape précoce du développement
de problemes cognitifs menant a la
maladie d’Alzheimer. Corriger cette
déficience a I'aide de thérapies de rem-
placement par le lithium pourrait donc
représenter une nouvelle approche
prometteuse dans notre combat contre
ces maladies incapacitantes; c’est 1a
un progres important de la science.

1TFORLENZA OV ET COLL. CLINICAL AND BIOLOGICAL
EFFECTS OF LONG-TERM LITHIUM TREATMENT IN
OLDER ADULTS WITH AMNESTIC MILD COGNITIVE
IMPAIRMENT: RANDOMISED CLINICAL TRIAL. BR. J.
PSYCHIATRY 2019 ; 215 : 668-674.

2KESSING LV ET COLL. DOES LITHIUM PROTECT
AGAINST DEMENTIA? BIPOLAR DISORD. 2010; 12:
87-94.

3ARONLET COLL. LITHIUM DEFICIENCY AND THE
ONSET OF ALZHEIMER’S DISEASE. NATURE, PUBLIE
LE 6 AOOT 2025.
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