Micronutrition: son intéxét dans les
pathologies liées au vieillissement

Le role de la micronutrition pour la prévention des maladies dégénératives liées au vieillissement,
touchant le cceur, le cerveau, le squelette ou les yeux, est de mieux en mieux étayé scientifiquement. Ainsi, une
alimentation riche en acides gras oméga 3 et en antioxydants diminue le risque cardiovasculaire et pourrait
également diminuer le risque de maladie d’Alzheimer ou de dégénérescence maculaire liée al’age.

Une approche globale de prévention nutritionnelle permettra probablement d’améliorer I’état de santé de nos
populations vieillissantes, par des recommandations nutritionnelles, ’adaptation de I'offre alimentaire et/ou
I'utilisation de compléments alimentaires.

— C. DELCOURT

Inserm, U897,
Université Victor Segalen,
BORDEAUX.

e vieillissement s’accompagne

de maladies chroniques dégéné-

ratives touchant la plupart des
organes: coeur (athérosclérose, insuffi-
sance cardiaque), cerveau (démences
vasculaires, maladie d’Alzheimer et de
Parkinson), squelette (ostéoporose et
arthrose), ceil (dégénérescence macu-
laire liée a I’4ge, glaucome, cataracte)...
Ces maladies sont responsables de I’es-
sentiel des incapacités et pertes d’auto-
nomie de la personne 4gée, bien plus que
le simple amoindrissement “physiolo-
gique” des capacités accompagnant le
vieillissement. Elles représentent donc
un défi essentiel pour notre société
vieillissante. Ces pathologies sont
toutes multifactorielles, impliquant des
susceptibilités génétiques ainsi que de
nombreux facteurs environnementaux,
notamment liés au mode de vie (taba-
gisme, exercice physique, nutrition...).

Leur prise en charge actuelle repose,
pour l’essentiel, sur 1’utilisation de
traitements médicamenteux ou chirur-
gicaux, générant un cofit trés important
pour notre société. Malgré ces traite-
ments, la progression de ces maladies
ne peut souvent pas étre complétement

stoppée, entrainant des incapacités fonc-
tionnelles et des pertes d’autonomie qui
génerent, elles aussi, un poids important
pour la société. Il apparait donc crucial
d’identifier des moyens de prévention,
afin de réduire 'impact sociétal de ces
maladies.

La micronutrition suscite un intérét
croissant dans ce domaine. L’approche
de prévention nutritionnelle des mala-
dies chroniques, qui est encore nais-
sante, repose sur des bases scientifiques
et cliniques toujours plus solides. Elle
pourrait, a ’avenir, se révéler comme
un important levier, permettant de
diminuer le développement et/ou la
progression de ces maladies, par des
modifications du comportement ali-
mentaire (individuels ou collectifs, via
I’offre alimentaire) et/ou 'utilisation des
compléments alimentaires.

L'un des principaux leviers d’action
accessibles par I’alimentation concerne
le rdle de I'inflammation dans les mala-
dies chroniques. En effet, les recherches
conduites depuis quelques dizaines
d’années ont permis de démontrer
I’'importante contribution des proces-



sus inflammatoires dans la plupart des
maladies chroniques [1]. L'inflammation
est une réponse aux infections et aux
lésions tissulaires, permettant 1’élimi-
nation des pathogeénes et la réparation
tissulaire. Les réactions inflammatoires
aigués se résolvent en général rapide-
ment, par des mécanismes de feed-back
négatifs. Cependant, dans certains cas, et
notamment au cours du vieillissement,
les réactions inflammatoires ne sont
plus correctement régulées et devien-
nent chroniques. Elles contribuent alors
a la perpétuation et a la progression des
maladies.

Bien que les maladies dégénératives
associées au vieillissement soient mul-
tifactorielles, I'inflammation semble
agir comme un accélérateur dans leur
développement, qu’il s’agisse des mala-
dies cardiovasculaires, de 1’'insulino-
résistance et du diabete, des maladies
d’Alzheimer et de Parkinson, de ’ostéo-
porose ou de la dégénérescence macu-
laire liée a I’age [1].

Principalement, deux types de micro-
nutriments ont démontré leur effet anti-
inflammatoire: les acides gras de type
“oméga 3” et les antioxydants (vitamines
E et C, caroténoides, polyphénols).

Les acides gras oméga 3

Les acides gras oméga 3 incluent un
précurseur (acide alpha-linolénique)
et trois dérivés a longue chaine (acide
eicosapentaénoique ou EPA, acide doco-
sapentaénoique ou DPA et acide docosa-
hexaénoique ou DHA).

1. L'acide alpha-linolénique

C’est un nutriment essentiel, car il ne
peut pas étre synthétisé par ’'Homme,
et dépend donc uniquement des
apports alimentaires dont les sources
principales sont les noix, les huiles
végétales (surtout noix et colza) et les
légumes.

2. Les dérivés a longue chaine

Ils peuvent étre obtenus par synthéese a
partir de ’acide alpha-linolénique, mais
ces réactions ayant un rendement limité
chez ’homme, ils dépendent principa-
lement des apports alimentaires, dont la
source la plus importante est le poisson
gras (saumon, thon, sardines...).

Les acides gras oméga 3, et principa-
lement 'EPA et le DHA, ont de nom-
breuses fonctions cellulaires, struc-
turelles et protectrices. Ils exercent
notamment d’importantes fonctions de
régulation de I'inflammation [2].

Les antioxydants alimentaires

Les antioxydants alimentaires consti-
tuent une vaste famille de composés
qui proviennent, pour I’essentiel, des
plantes (fruits et légumes, noix, huiles
végétales, thé, café, vin, herbes aroma-
tiques). Ils comprennent des vitamines
(notamment vitamines C et E), des caro-
ténoides (pigments colorés des fruits
et légumes), des polyphénols (notam-
ment la famille des flavonoides) et des
oligo-éléments (notamment le zinc et le
sélénium, qui sont des cofacteurs des
enzymes antioxydantes).

Ils interviennent a deux niveaux vis-a-vis
des dommages engendrés par I'inflamma-
tion. Dune part, il existe une association
étroite entre inflammation et stress oxy-
dant, chacun favorisant I’apparition de
l’autre, dans un effet “boule de neige”. De
plus, le stress oxydant lui-méme entraine
des dommages cellulaires (notamment
via la lipoperoxydation). En agissant
sur le stress oxydant, les antioxydants
permettent donc de diminuer 'inflam-
mation chronique, ainsi que d’en limi-
ter les conséquences. D’autre part, des
recherches récentes suggeérent que de
nombreux antioxydants exercent direc-
tement une activité anti-inflammatoire,
par des mécanismes de signalisation cel-
lulaire et une action génomique [3-5].

La prévention
des maladies chroniques
liées au vieillissement

Le role de ces micronutriments dans la
prévention des maladies chroniques
liées au vieillissement est de mieux en
mieux étayé.

1. Effet des acides gras oméga 3

Leffet préventif des acides gras oméga 3
vis-a-vis des maladies cardiovasculaires
est maintenant clairement établi, au travers
d’études épidémiologiques et d’essaisran-
domisés de grande ampleur [6]. Leur effet
passe par leur réle anti-inflammatoire,
mais aussi anti-arythmique, anti-throm-
botique, hypo-triglycéridémique, légere-
ment anti-hypertenseur, ainsi que par un
effet sur la fonction endothéliale [6].

Une analyse récente de la littérature
conduit a penser qu'un apport d’environ
500 mg/jour d’EPA et DHA est optimal
pour la prévention cardiovasculaire [7].
Cela correspond a environ deux portions
de poisson gras par semaine.

Il existe également des arguments forts,
essentiellement biologiques et épidé-
miologiques, en faveur d’un effet protec-
teur des acides gras oméga 3 vis-a-vis
du vieillissement cérébral et de la mala-
die d’Alzheimer [8]. Cependant, aucun
essai randomisé de grande envergure n’a
encore été publié dans ce domaine.

Enfin, une diminution du risque de
DMLA chez les forts consommateurs
d’acides gras oméga 3 a été rapportée,
de maniere tres cohérente, dans une
quinzaine d’études épidémiologiques
[9]. Ces données épidémiologiques sont
corroborées par de nombreuses observa-
tions biologiques concernant le role des
acides gras oméga 3 dans la rétine [10].

2. Effet des antioxydants

Concernant les antioxydants, les résul-
tats sont plus complexes. Ainsi, tous



les arguments sont réunis pour penser
que la consommation d’aliments riches
en antioxydants (légumes, noix, fruits,
céréales completes, vin) entraine une
réduction du risque cardiovasculaire
[11]. En revanche, les essais rando-
misés de grande envergure réalisés au
cours des vingt derniéres années n’ont
pas permis de mettre en évidence de
bénéfice cardiovasculaire pour la sup-
plémentation en fortes doses d’antioxy-
dants (principalement vitamines C et E
et béta-caroténe) [12].

Le bénéfice a attendre des antioxydants
ne vient peut-étre donc pas de fortes
doses de quelques composés, mais de
larichesse de ’alimentation en de nom-
breux composés (vitamines, caroté-
noides, polyphénols, oligo-éléments),
ayant des propriétés complémentaires
et synergiques. D’autres composés pré-
sents dans les fruits et légumes (notam-
ment les folates et les fibres) pourraient
également contribuer a cet effet béné-
fique.

Dans le domaine oculaire, 1’étude
AREDS, essai randomisé américain, a
été déterminante dans la démonstration
d’un effet préventif de la supplémenta-
tion en fortes doses d’antioxydants et de
zinc. Le statut en lutéine et zéaxanthine,
caroténoides s’accumulant de maniére
spécifique dans I'eeil, semble également
fortement associé au risque de DMLA et
de cataracte. La encore, il est intéressant
de noter que d’autres micronutriments
présents dans les fruits et légumes pour-
raient avoir un effet bénéfique vis-a-vis
de ces pathologies. En particulier, un
essai randomisé a récemment montré
une réduction du risque de DMLA avec
la supplémentation en folates, vitamines
B6etB12[13].

Enfin, dans le domaine cérébral,
le risque de démence et de maladie
d’Alzheimer apparait diminué chez les
forts consommateurs de fruits et légumes
et d’antioxydants (vitamine E, mais aussi
flavonoides et caroténoides) [14].

L’ensemble de ces résultats suggere
qu'une alimentation riche en produits
végétaux et en poisson gras représente
un moyen efficace de prévention
contre un grand nombre de mala-
dies liées au vieillissement. Outre
les effets déja exposés ci-dessus, le
poisson gras représente la principale
source alimentaire de vitamine D, qui
est bien str déterminante pour la pré-
vention de l’ostéoporose et présente
des effets sur le systéme immunitaire
(prévention des infections et des
affections auto-immunes, mais aussi
des maladies cardiovasculaires et des
cancers) [15]. Le poisson représente
également une source importante de
sélénium ayant d’importants effets
antioxydants. Si les effets sur la santé
cardiovasculaire semblent similaires
pour la consommation de poisson
et I’utilisation de compléments ali-
mentaires, tel n’est pas le cas dans
le domaine des antioxydants, proba-
blement parce qu’il s’agit d'une vaste
famille de composés, qui ne peut se
réduire aux vitamines E et C.

A T'heure actuelle, il est donc surtout
recommandé d’adopter une alimenta-
tion s’approchant du modele du régime
méditerranéen (forte consommation de
produits végétaux, forte consommation
de poisson, faible consommation de
viande et de produits laitiers, consom-
mation préférentielle d’huile d’olive et
consommation modérée de vin). Ce type
d’alimentation est également associé a
un moindre risque de cancer. La popu-
lation 4gée frangaise présente a cet égard
une alimentation tres déséquilibrée,
avec un apport insuffisant en poisson et
en fruits et légumes [16].

Conclusion

Il apparait de plus en plus clairement
qu’'une alimentation riche en produits
végétaux et en poisson gras permet
de diminuer le risque de patholo-
gies liées au vieillissement, par des

mécanismes principalement anti-
inflammatoires et antioxydants. La
démonstration scientifique duréle de
I’alimentation dans la santé progresse
rapidement, passant progressivement
du champ cardiovasculaire a d’autres
domaines des maladies dégénéra-
tives, notamment cérébrales et ocu-
laires. Concernant ces derniéres, des
recherches sont encore nécessaires,
afin de confirmer les observations
biologiques et épidémiologiques dis-
ponibles, qui restent parcellaires.

Cela ouvre la voie a une prévention
nutritionnelle des maladies dégénéra-
tives, qui apparait comme un moyen
toujours plus efficace de réduire le
poids sociétal de ces maladies. Avec le
tabagisme, I’alimentation constitue le
principal facteur modifiable par lequel
nous pourrons agir pour un vieillisse-
ment réussi de nos populations, qui
présentent actuellement de réels désé-
quilibres alimentaires. Un vaste champ
de recherche s’ouvre dans ce domaine,
afin d’identifier les meilleurs moyens
d’opérer ce changement nutritionnel.
Ils pourraient passer par des recom-
mandations alimentaires et une édu-
cation nutritionnelle, du type de celles
du Programme National Nutrition
et Santé; par des modifications de
I’offre alimentaire, comme celle qui
est actuellement en cours en ce qui
concerne les acides gras oméga 3,
avec la mise sur le marché d’un grand
nombre de produits a forte teneur en
acides gras oméga 3 ; par 'utilisation
de compléments alimentaires. Ces der-
niers offrent I’avantage d’une grande
acceptabilité, alors que les modifica-
tions du comportement alimentaire
sont notoirement difficiles a obtenir.

En contrepartie, les aliments présen-
tent I’avantage d’apporter un grand
nombre de composés ayant des effets
bénéfiques, en particulier dans le
champ des antioxydants, ce qui peut
difficilement étre obtenu au travers
des compléments alimentaires, qui



|:—) Linflammation chronique et le stress oxydant associé favorise
le développement et |a progression des maladies dégénératives

liées au vieillissement.

E—) Les acides gras oméga 3 et les antioxydants représentent des moyens
efficaces de lutter contre I'inflammation chronique.

E—) lIs proviennent principalement du poisson gras et des produits végétaux
(fruits et Iégumes, noix, huiles végétales, thé, café, vin, herbes aromatiques).

[[= Unealimentation riche en acides gras oméga 3 et en antioxydants
est associée a une réduction du risque cardiovasculaire. Des résultats
biologiques et épidémiologiques sont également en faveur d’un réle
préventif de ce type d’alimentation dans d’autres maladies dégénératives,
notamment les démences et la maladie d’Alzheimer, ainsi
que la dégénérescence maculaire liée a I'age et la cataracte.

se concentrent en général sur un
nombre restreint de composés. Il faut
également réfléchir aux meilleures
populations a cibler pour obtenir la
plus grande efficacité (tranche d’4ge,
populations a risque en raison de leurs
profils alimentaires ou de leur risque
de pathologie, personnes déja atteintes
de maladies chroniques).

Plusieurs approches complémentaires
seront probablement nécessaires. Par
exemple, les actions d’éducation nutri-
tionnelle et d’offre alimentaire pour-
raient étre préférées pour I’approche
de prévention primaire, complétées par
I'utilisation de compléments alimen-
taires éventuellement adaptés au type
de pathologie, pour des approches de
prévention secondaire.
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