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éétudestudes éépidemiologiquespidemiologiques
((éécologiques, cascologiques, cas--ttéémoins, prospectives)moins, prospectives)

faible consommation de fruits et de légumes

faibles apports alimentaires ou statut biologique

précaire en vitamines ou oligo-éléments antioxydants

risque augmenté de cancers et MCV
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 testertester ll’’impactimpact dd’’unun apportapport enen
micronutrimentsmicronutriments antioxydantsantioxydants
((vitvit C, E,C, E, bêtabêta--carotcarotèènene, zinc et, zinc et
ssééllééniumnium)),, àà dosesdoses nutritionnellesnutritionnelles,,
sursur ll’’incidenceincidence des cancers, desdes cancers, des
maladiesmaladies cardiovasculairescardiovasculaires
ischischéémiquesmiques etet sursur lala mortalitmortalitéé,,

ObjectifObjectif
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Etude SU.VI.MAXEtude SU.VI.MAX
essai dessai d’’intervention randomisintervention randomiséé enen «« double insudouble insu »»

nombre de cas ? nombre de cas ?

• cancers

• maladies cardio-
ischémiques

• décès

12 741 sujets:
7 713 femmes (46,67 713 femmes (46,6 ++ 6,6 ans)6,6 ans)
5 028 hommes (51,35 028 hommes (51,3 ++ 4,7 ans)4,7 ans)

=
placeboantioxydants

6 mg bêta-carotène

120 mg vit C, 30 mg vit E
20 mg zinc, 100 µg selenium

2 groupes égaux :

7,5 années

Volontaires: hommes 45-60 ans; femmes 35-60 ans
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F em m es H om m es
p laceb o in terv en tion p la ceb o in terven tio n

B éta -ca ro tèn e (µ m ol/l) 0 .67 + 0 .47 0 .68 + 0 .5 2 0 .46 + 0 .3 6 0 .4 6 + 0 .52

A lp h a -tocop h éro l (µ m ol/l) 30 .9 + 7 .5 31 .1 + 7 .8 32 .2 + 8 .5 32 .3 + 8 .3

V itam in e C (µ g /m l) 10 .4 4 + 5 .02 1 0 .42 + 4 .5 2 8 .76 + 4 .1 9 8 .7 5 + 5 .22

S élén iu m (µ m ol/l) 1 .08 + 0 .19 1 .09 + 0 .1 9 1 .13 + 0 .2 0 1 .1 4 + 0 .20

Z in c (µ m o l/l) 12 .8 8 + 1 .86 1 2 .79 + 1 .8 4 1 3 .51 + 1 .8 5 13 .5 0 + 1 .83

Les femmes ont un statut en bêta-carotène (et en vitamine C) supérieur à
celui des hommes (apports en fruits et légumes +++)

Corrélation entre consommation de fruits et légumes et niveaux sanguins en bêta-
carotène (r=0,20, p <0,001)

Les groupes « placebo » et « intervention » sont comparables à l’inclusion
sur le plan des marqueurs du statut vitaminique et minéral antioxydants
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Relations entre statut initial en vitamines et minéraux antioxydants et
risque de maladies chroniques

Groupe placebo

Chez les hommes: Incidence des cancers plus haute dans le 1er quintile de
bêta-carotène sérique par rapport au 5ème quintile (RR = 0,55; 95 %CI: 0,30-
0,99)
Incidence des événements ischémiques plus haute dans le 1er quintile de
bêta-carotène sérique par rapport au 5ème quintile (RR = 0,57; 95 %CI: 0,31-
0,99)
Chez femmes: pas de relations avec le bêta-carotène

Vit C: femmes hommes

< 2,5 µg/ml: 13,3 % 23,5 %
> 2,5 µg/ml: 4,4 % 4,3 %

Pas de liens entre pathologies et marqueurs du statut en Vit E, zinc et
sélénium






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Effet de la supplémentation en antioxydants sur l’incidence
des maladies cardiovasculaires ischémiques

114
107

23
27

HOMMES FEMMES

placebo intervention

RR=0,82 (0,71-1,20)
p = 0,54

RR=1,17 (0,67-2,05)
p = 0,57

271 sujets ont développé une
cardiopathies ischémiques

 137 dans le groupe placebo
 134 dans le groupe intervention

Hercberg S, Galan P, Preziosi P, et al. Archives of Internal Medicine, 164: 2335164: 2335--23422342..
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124

88

171
179

HOMMES FEMMES

placebo

intervention

Effet de la supplémentation en antioxydants sur l’incidence
des cancers (tous sites confondus)

562 sujets ont développé un cancer

 295 groupe placebo

 267 groupe intervention

Interaction sexe * groupe (p=0,02)

RR=0,69 (0,53-0,91)
p = 0,008

RR=1,04 (0,85-1,29)
p = 0,67

***

Hercberg S, Galan P, Preziosi P, et al. Archives of Internal Medicine, 164: 2335164: 2335--23422342..
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Courbe de survie

femmes

hommes

100 %
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Les femmes ont à l’inclusion un meilleur statut en bêta-carotène et
en vitamine C que les hommes (la part des fruits et légumes dans
le modèle alimentaire des femmes est plus importante que les
hommes).

L’apport supplémentaire ne serait efficace chez les hommes, que
par le fait qu’ils n’ont pas un statut optimum en antioxydants et
donc bénéficient spécifiquement de la correction obtenue par
l’apport supplémentaire.

Il est possible donc que chez les femmes de l ’étude SU.VI.MAX
(dont le statut initial en bêta-carotène est meilleur), l’effet d’une
consommation supplémentaire ne puisse se faire ressentir.

Effet retrouvé pour les cancers et pas chez les femmes ?
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54

49

31

18

23

31
placebo

intervention

Effet de la supplémentation sur le cancer de la prostate

103 cancers de la prostate

 54 dans groupe placebo

 49 groupe intervention

RR=0,52 (0,29-0,92) RR=1,54 (0.87-2.72)

PSA < 3 µg/l PSA > 3 µg/l

TOTAL

RR=0,88 (0.60-1.29)

Meyer F, Galan P, Douville P, Bairati I, Kegle P, Bertrais S, Estaquio C, Hercberg SI Intern J Cancer, 2005, 116:182-186.
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73

84

43

33
30

51

TOTAL HOMMES FEMMES

placebo

intervention

Effet de la supplémentation en antioxydants sur l’incidence
des cancers cutanés

157 cancers cutanés

 73 dans groupe placebo

 84 groupe intervention

Interaction sexe * groupe (p=0,01)

RR= 0,75 (0,48-1,19)
p = 0,22

RR= 1,70 ( 1,08-2,67)
p = 0,02

Hercberg S, Ezzedine K, Guinot C et al

J Nutr, 2007, 137, 2098-2105
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9

16

6

3 3

13

TOTAL HOMMES FEMMES

placebo

intervention

Effet de la supplémentation en antioxydants sur l’incidence
des mélanomes

25 cancers cutanés

 9 dans groupe placebo

 16 groupe intervention

Interaction sexe * groupe (p=0,01)

RR=0,49 (0,12-1,97)
p = 0,32

RR=4,32 ( 1,23-15,16)
p = 0,02 Hercberg S, Ezzedine K, Guinot C et al

J Nutr, 2007, 137, 2098-2105
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PHS 2PHS 2 hommes en bonnehommes en bonne dosesdoses «« fortesfortes »» effet = 0effet = 0
StudyStudy 2 (2008)2 (2008) santsantéé (8 ans )(8 ans ) vit E +vit E + vitvit CC

SELECTSELECT hommeshommes dosesdoses «« fortesfortes »» effet = 0effet = 0
(2008)(2008) (5,1ans )(5,1ans ) vit E et/ou svit E et/ou sééllééniumnium  cancer prostate (vit E; NS)cancer prostate (vit E; NS)

SU.VI.MAXSU.VI.MAX population gpopulation géénnééralerale doses nutritionnellesdoses nutritionnelles  cancerscancers (hommes)(hommes)

(2004)(2004) (7,5 ans )(7,5 ans ) --carcar,, vit Cvit C,, E,E, ZnZn, sel, sel  cancer prostate (PSAcancer prostate (PSA ))
 cancer cutancancer cutanéé (femmes(femmes))

LinxianLinxian StudyStudy populationpopulation «« pauvrepauvre »» doses nutritionnellesdoses nutritionnelles  cancerscancers
(1994)(1994) (8 ans)(8 ans) --carcar, vit E,, vit E, selselééniumnium

ATBCATBC StudyStudy fumeursfumeurs dosesdoses «« fortesfortes »»  cancers poumon (cancers poumon (--carcar))
(1994)(1994) (> 5 ans)(> 5 ans) --carcar + vit E+ vit E

CARETCARET StudyStudy fumeurs ou exposfumeurs ou exposééss àà dosesdoses «« fortesfortes »»  cancers poumon (cancers poumon (--carcar))
(1996)(1996) ll’’amiante (4 ans)amiante (4 ans) --carcar , vit A, vit A

PHSPHS StudyStudy mméédecinsdecins dosesdoses «« fortesfortes »» effet = 0effet = 0
(1996)(1996) (12 ans)(12 ans) --carcar

WomenWomen’’ss HealthHealth femmes en bonnefemmes en bonne dosesdoses «« fortesfortes »» effet = 0effet = 0
StudyStudy (1999,(1999, santsantéé (2,1 ans + 2(2,1 ans + 2 ansans suivisuivi --carcar et/ou vit E

2005)2005) pourpour bb--carcar et vit E = 10ans)et vit E = 10ans)

ETUDE DETUDE D’’INTERVENTION (ESSAIS DE PREVENTION PRIMAIRE)INTERVENTION (ESSAIS DE PREVENTION PRIMAIRE)
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Les effets des antioxydants sur le risque de cancer dependent :

- des doses: nutritionnelles versus pharmacologiques,
- du statut initial en antioxydant: différent selon le sexe, le statut nutritionnel,
- de l’état de santé des sujets: sujets en “bonne santé” versus sujets à haut

risque de cancer (fumeurs, exposition professionnelle,…).

 Un apport supplémentaire en antioxydants peut avoir un effet bénéfique sur
l’incidence de certains cancers chez des sujets sains non exposés à des
facteurs de risque de cancer, et particulièrement chez ceux ayant un statut
précaire en antioxydants.

 Des doses “fortes” de suppléments en antioxydants peuvent avçoir un effet
délétère chez les sujets à haut risque de cancer, sans signes cliniques
évidents, mais chez qui la phase initiale de développement du cancer a déja
commencé.
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Courbe d’incidence cumulée des cancer dans l’étude SU.VI.MAX

Période
supplémentation

7,5 ans

Période post-
supplémentation

5 ans

Période
supplémentation

7,5 ans

Période post-
supplémentation

5 ans

Hommes Femmes

1994-2002 2002-2007 1994-2002 2002-2007

Fin de la
supplémentation Fin de la

supplémentation

Effet des antioxydants: analyse post-supplémentation

RR= 0,71
(95% CI: 0,53-0.93)

P= 0,01

RR= 0.98

(95% CI: 0,75-1.27.)
p = 0,84

RR= 0,92
(95% CI: 0,87-1.31)

P= 0,55

RR= 0,92

(95% CI: 0,69-1.21)
p = 0,54

Hercberg S, Kesse-Guyot E, Druesne-Pecollo N, Touvier M, Favier A, Latino-Martel P, Briançon S, Galan P. Int J Cancer. 2010
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Diminution de l’incidence des cancers
dans le groupe supplémenté (chez les
hommes) commence précocement
 Effet protecteur soit sur des stades

précoces ou tardifs de la progression
des cancers

Mécanismes physio-pathologiques

Disparition de l’effet protecteur rapide des
Cancers dans le groupe supplémenté (chez
les hommes) , dès les 2 ans après arrêt de
la supplémentation
 Effet sur les phases de post-initiation
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Consommer à tous les âges de la vie, et dans les

deux sexes, une alimentation saine et surtout

riche en fruits et légumes (et également en

poissons et produits céréaliers complets), sources

alimentaires majeures de vitamines et minéraux

antioxydants.

Pas de supplémentation systématique en

antioxydants (effets délétères possibles avec de

fortes doses, surtout chez sujets exposés à risque

de cancer ou ayant un bon statut en antioxydants)

CONCLUSIONS
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Statut nutritionnel et vieillissementStatut nutritionnel et vieillissement

Etude SU.VI.MAX2/Etude SU.VI.MAX2/CompalimageCompalimage

RRéésultats prsultats prééliminairesliminairesC
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• Echantillon :

– Données disponibles pour le bilan du vieillissement 2006-
2007 (saisies, vérifiées, validées) : 6850 sujets

– Données alimentaires au moins 3 enquêtes sur les deux
premières années de SU.VI.MAX (1994-1995) 4645
sujets

• Facteurs d’ajustement :

 ajusté sur âge, niveau d’éducation, tabac, apport
énergétique, IMC, activité physique

Relation vieillissement et facteurs nutritionnels :
méthodes
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Indicateur composite de qualité du vieillissement

• Basé sur la distribution des composantes
(quartiles):

– Indicateurs retenus : MMSE, test des 5 mots, Mc Nair
CDS, CES-D, vitesse de marche, TUG, chair stand,
équilibre

– Quartile de chaque test en variable ordinale (0,1,2,3)
puis somme
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Score du vieillissement et aliments

*** ***
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Score du vieillissement et nutriments
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Typologies alimentaires : approche a priori

Développement d’un score d’adéquation aux recommandations : approche
comportement global
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•Mise au point d’un score de qualité de l’alimentation en fonction de l’adhésion aux
recommandations du PNNS (sur 15 points)

9 recommandations du PNNS, 13 composantes
Score sur 15 points

– Pénalité : points négatifs pour certains indicateurs : sel, produits sucrés
– Bonus : F&Lég, activité physique (MAQ)
– Pénalité sur l’énergie:

•Calcul du BMR (Schofield)
•Energie nécessaire (ER)= BMR X PAL
•Si EI/ER>5% le score est pénalisé d’autant

• Validation du score par rapports aux apports en nutriments et
aux marqueurs du statut nutritionnel

Estaquio C et al. Adherence to the French “Programme National Nutrition Santé” guideline
score is associated with better nutrient intake and nutritional status. JADA, 2009

Typologies alimentaires : approche a priori
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Score du vieillissement et PNNS-GS
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PARTICIPEZ A L’ETUDE NUTRINET-
SANTE POUR FAIRE PROGRESSER LA

RECHERCHE PUBLIQUE SUR LA
NUTRITION ET LA SANTE

Pour s’inscrire, connectez-vous sur :
www.etude-nutrinet-sante.fr

C
on

fid
en

tie
l



C
on

fid
en

tie
l




