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LE TRAITEMENT NATUREL DE LA DEPRESSION

La dépression est une maladie chronique, survenant parfois de maniere
soudaine. Elle peut étre le résultat d’un stress et de ses conséquences
(deficit en magnésium, en DHEA...). Elle peut, également, étre liée a un
déficit en vitamines et minéraux ou a un faible taux de DHEA ou de
S-adénosylméthionine (ou SAMe). Les vitamines B, le magnésium, le zinc,
le 5-HTP, la SAMe et la DHEA mais aussi I'extrait de millepertuis apportent
des solutions naturelles et efficaces pour prévenir et traiter la dépression.

La dépression

La dépression est une conséquence, a
court terme, d’un stress aigu auquel le
sujet ne peut s'adapter ou, a long terme,
d’un stress chronique ou d'un terrain
anxieux persistant qui épuise le sujet.
Lanxieux craint de ne pouvoir faire
face, tandis que le déprimé est
convaincu que le combat est perdu
d’avance et renonce a continuer a se
battre. La dépression est un état patho-
logique marqué par une tristesse avec
une douleur morale, une perte de
I'estime de soi, un ralentissement
psychomoteur.

Une dépression peut avoir différentes
causes :
 des causes psychologiques (auto-
agressivité, relations difficiles...)
= des déficits en amines biogénes ou
monoamines : sérotonine, catéchola-
mines...
= des déficits nutritionnels ; vitamines,
minéraux, acides gras en oméga-3
e des troubles hormonaux : insuffi-
sance en DHEA, en hormones
thyroidiennes, exces en cortisol
« la prise de certains médicaments
eun mode de vie et des facteurs
environnementaux : consommation
de tabac, d'alcool, de caféine, de
certains additifs alimentaires, la
contamination par des pesticides...

Le Magnésium

Un déficit en magnésium est ressenti
comme une sensation d’épuisement apres
un stress aigu ou comme une fatigue
chronique, une fatigabilité a I'effort ou
« dles coups de pompe ».

Le déficit en magnésium se comporte
d’'une part en facteur conditionnant,
augmentant ainsi la sensibilité au stress et,
d'autre part, il diminue la phase de résis-
tance, favorisant ainsi le passage a I'épui-
sement(®. Ainsi, le déficit en magnésium
et le stress saggravent I'un I'autre en un
véritable cercle vicieux pathogene qui
aboutit & des troubles de la personnalité
de type névrotique, une spasmophilie,
une anxiété, une hypochondrie, des
phobies et & la dépression®. Le retour &
une magnésémie normale (15 mg/l) chez
les sujets déprimés et carencés en magne-
sium tend & amender leurs symptomes
dépressifs).

Le zinc

Une déficience en zinc peut entrainer une
dépression avec une perte pondérale et
une diminution de I'appétit. La concen-
tration sérique en zinc est basse chez la
majorité des sujets déprimés par rapport
aux sujets témoins. Un faible niveau de
zinc peut aggraver la dépression. Une
zincémie basse apparait comme le
marqueur de la résistance au traitement
antidépresseur®).,
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Les vitamines B

Les déficiences en vitamines B peuvent
étre a lorigine de troubles psycholo-
giques. Les personnes agées sont particu-
lierement sensibles aux déficits nutrition-
nels. Leurs troubles cognitifs peuvent
prendre des formes d’autant plus specta-
culaires qu'elles sont souvent carencées
en vitamines B. Dans un groupe de 172
patients admis en psychiatrie, 53 %
étaient déficitaires en une ou plusieurs
vitamines, 30 % en vitamine B1, 29 % en
vitamine B2, 44 % en vitamine B6. Dans
un groupe de 285 patients admis en
psychiatrie, 34 % étaient déficitaires en
folate. Les déficiences en vitamines B1,
B2, B6, B9 et B12 sont donc courantes
chez les patients présentant des troubles
psychiatriques®. Dans un autre groupe
de 272 patients admis en psychiatrie,
21 % avaient un taux insuffisant en
vitamine B9 et 26 % en vitamine B12(7).

Le millepertuis

Le millepertuis est le nom donné aux
feuilles et sommets de floraison
d"Hypericum perforatum. En Allemagne,
des préparations concentrées de mille-
pertuis sont le principal traitement de la
dépression et des médecins allemands le
prescrivent vingt fois plus souvent que la
fluoxétine, principal antidépresseur
employé en France.
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Le millepertuis contient de nombreux
composés possédant une activité biolo-
gique mais les principes actifs antidépres-
seurs n'ont pas été identifiés. Toutefois,
les patients souffrant de grave dépression
possedent des symptomes reflétant des
altérations des neurotransmetteurs
amines du cerveau, en particulier, la
norépinéphrine, la sérotonine, et/ou la
dopamine. La plupart des médicaments
antidépresseurs efficaces augmentent la
disponibilité synaptique de ces neuro-
transmetteurs : leur action primaire étant
le blocage de la réassimilation des
amines ou I'inhibition de la monoamine
oxydase (MAQ), qui catalyse la dégrada-
tion des neurotransmetteurs des amines®.
Deux métabolites actifs, I'hyperforine et
I'hypericine, sont présents dans I'extrait
de millepertuis. Lhypericine serait
responsable des interactions médicamen-
teuses et des effets secondaires alors que
I'hyperforine serait responsable des effets
antidépresseurs. Les résultats d’une étude
récente sur I'action de I'nyperforine ont
montré I'inhibition significative de réassi-
milations diverses : chacune d’entre elles
représenterait I'activité antidépressive de
I'extrait. Les neurotransmetteurs seraient
la norepinephrine, la dopamine, le GABA
et la sérotonine. Il faut noter qu'il n’existe
aucun médicament capable d’agir sur ces
systemes d’assimilation, faisant du mille-
pertuis un antidépresseur unique().

Une méta-analyse publiée en 1996
portant sur 1 757 patients atteints de
dépression légere a modérée a évalué
23 essais randomisés : 15 ont eté réalisés
versus placebo et 8 versus antidepres-
seurs. Cette analyse montre qu’une dose
de 900 mg/j d'extrait hydroalcoolique de
la partie aérienne séchée, pris par voie
orale, possede une activité significative-
ment supérieure au placebo et est aussi
efficace que les antidépresseurs médica-

menteux. De plus, les effets secondaires
sont moins nombreux avec I'extrait :
20 % des patients traités par I'extrait de
millepertuis contre 53 % de ceux traités
par les antidépresseurs médicamenteux
ont subi des effets secondaires. Lune des
études, randomisée en double aveugle, a
porté sur 102 patients dépressifs pendant
4 semaines. L'extrait d’Hypericum perfo-
ratum (300 mg, 3 fois/j) a été comparé
avec la maprotline (25 mg, 3 foisfj).
Lefficacité a été évaluée selon I'échelle
de dépression d’Hamilton (HAMD), de
Von Zerssen (D-S) et I'échelle
d’Impression Clinique Globale (CGI). Le
score total de 'THAMD a baissé d’environ
50 % au cours des 4 semaines pour les
2 groupes. Les principales valeurs de
I'échelle de D-S et de la CGI ont montré
des résultats similaires(0).

Une étude de 4 semaines a porté sur
I'efficacité et I'acceptation d'un traite-
ment par I'extrait d’Hypericum perfo-
ratum a une dose de 900 mgjj. Les résul-
tats des 3 250 patients (76 % de femmes
et 24 % d’hommes) ont été normalisés.
Les patients étaient &gés de 20 a 90 ans
(moyenne de 51 ans). 49 % des patients
souffraient de dépression légére, 46 % de
dépression intermédiaire et 3 % d'une
dépression sévere. Pour environ 30 % des
patients, la situation s'est normalisée ou
améliorée durant la thérapie.
Des effets indésirables ont été mentionnés
pour 2,4 % des patients et 1,5 % ont
arrété le traitement. Les rares effets secon-
daires ont été des irritations gastro-intesti-
nales (0,6 %), des réactions allergiques
(0,5 %), une fatigue (0,4 %) et une agita-
tion (0,3 %)L,

Le millepertuis peut provoquer des inter-
actions médicamenteuses. I faut ainsi
gviter de prendre simultanément avec
I'extrait de millepertuis des médicaments
antidépresseurs tricycliques, inhibant la
réassimilation de la sérotonine (SSRI) ou
contenant des inhibiteurs de la
monoamine oxydase (MAQ). L'extrait de
millepertuis diminue également I'effica-

cité de certains médicaments comme la
digoxine, la ciclosporine, la théophylline,
la pilule contraceptive et certains antivi-
raux prescrits dans le cas du SIDA. Testé
aupres de ruminants, I'extrait de milleper-
tuis induirait une photosensibilisation.
Cependant, il faudrait des doses 30 a
50 fois plus élevées que celle habituelle-
ment recommandée (300 mg, 3 fois/j).
En paralléle avec la prise d'extrait de
millepertuis, il est toutefois recommandé
d'éviter un traitement aux UV, de
s'exposer trop longtemps au soleil (parti-
culierement pour les personnes ayant la
peau claire ou ayant des antécédents de
photosensibilité) ainsi que les médica-
ments induisant une photosensibilité.

En respectant les contre-indications,
I'extrait d'Hypericum peut donc étre
utilisé pratiquement sans risque comme
antidépresseur dans le traitement des
dépressions légeres a modérées avec des
doses habituelles de 300 mg, 3 fois].

Le 5-hydroxytryptophane (5-HTP)

La synthése de sérotonine est dépendante
de la disponibilité du L-tryptophane et de
son métabolite immédiat, le 5-hydroxy-
tryptophane (5-HTP), dans le systeme
nerveux central. Le transport du L-trypto-
phane du systeme sanguin vers le systeme
nerveux central peut étre compromis par
plusieurs facteurs : le manque de
vitamine B6, I'excés de cortisol et des
taux élevés d’autres métabolites du
L-tryptophane. L'utilisation thérapeutique
du 5-HTP évite la conversion du L-trypto-
phane en 5-HTP par I'enzyme trypto-
phane hydroxylase qui limite la synthese
de sérotonine. Le 5-HTP traverse facile-
ment la barriére hémato-méningée et,
a la différence du L-tryptophane, n'exige
pas de molécule de transport pour entrer
dans le systtme nerveux central. Ces
facteurs pourraient expliquer le peu de
résultats obtenus par des études
employant le L-tryptophane dans le traite-
ment de la dépression.

Un groupe de recherche Europén a mené
quelques études sur le 5-HTP dans les



années 1970 et au début des années
1980. Leur premiére étude leur a permis
de constater une réduction des
symptomes dépressifs pour 60 % des
patients ayant recu le 5-HTP (200-
300 mgfj), alors que le groupe placebo
n'a montré aucune amélioration. Une
étude en double aveugle avec quatre
groupes de 10 patients a démontré que le
5-HTP (200 mg/)) était plus efficace que
le placebo et presque aussi efficace que
la clomipramine (antidépresseur tricy-
clique). Dans 7 études contrdlées,
concernant 78 personnes, une réponse
positive a été notée pour 60 % des
patients. Dans 5 de ces études, le 5-HTP
a été jugeé efficace.

Une étude suisse de 1991 a compare le 5-
HTP (100 mg 3 fois/j) avec le fluvoxamine
(un antidépresseur médicamenteux inhi-
bant la recapture de la sérotonine) (50 mg
3 fois/j). Dans une étude multicentrique en
double aveugle, 36 sujets ont été évalués
pendant six semaines a I'aide de 4 outils
diagnostiques différents. Les 2 groupes trai-
tés ont montré une réduction presque
équivalente de la dépression des la deuxie-
me semaine et jusqu'a la sixiéme. A la
sixieme semaine, il y avait dans les deux
groupes un nombre équivalent de patients
montrant 50% d'amélioration selon I'é-
chelle de dépression d’Hamilton(12.13),

A cause de la possibilité d’un syndrome
sérotoninergique, le 5-HTP doit étre
employé avec précaution chez les
patients traités par des antidépresseurs
inhibant la recapture de la sérotonine ou
ceux inhibant la monoamine oxydase.
Par précaution, le 5-HTP ne devrait pas
étre utilisé chez la femme enceinte.

La S-adénosylméthionine (SAMe)
La S-adénosylmeéthionine a été identifiee
en 1953, mais ce n'est qu’en 1973 que

des chercheurs I'ont testée dans la schizo-
phrénie et la dépression. La SAMe est
produite naturellement dans le systeme
nerveux central a partir de L-méthionine
et d’adénosine triphosphate. C'est le
principal donneur de groupe méthyl pour
de nombreuses réactions de transméthy-
lation nécessaires au fonctionnement du
systéme nerveux central et aboutissant,
suite & sa déméthylation, & la S-adénosyl-
homocystéine. De faibles niveaux de
SAMe dans le systeme nerveux central
peuvent survenir en raison de I'activité
inadéquate de méthionine synthétase par
manque de cofacteurs (les vitamines B9
et B12), de SAMe synthétase (éthylisme).
Le groupe méthyle actif de la SAMe est
transféré a une large variété de molécules
d'accepteur de méthyl, incluant les
catécholamines, la norépinéphrine et la
dopamine, aussi bien qu'aux acides gras,
aux phospholipides, aux acides
nucléiques, aux polysaccharides et aux
porphyrines. Ainsi, I'administration de
SAMe peut protéger contre la réduction
de la fluidité des membranes cellulaires
et la perte associée de sites récepteurs
dopaminergiques et b-adrénergiques
survenant avec I'age. La SAMe active la
tyrosine hydroxylase, I'enzyme limitante
de la synthése des cathécolamines. Elle
stimule I'activité des neurones dopami-
nergiques et sérotoninergiques.
Elle augmente le turnover de noradréna-
line, de sérotonine et de dopamine. La
prise de SAMe cause une élévation rapide
et prononcée des concentrations
cérébrales de noradrénaline et de ses
métabolites en inhibant sa capture
neuronale.

Sur un modéle animal de rat déprimé,
castré et stressé la prise de SAMe restaure
non seulement une consommation
alimentaire normale mais aussi I'activité
exploratoire et la curiosité pour I'environ-
nement, ce que I'imipramine, un antidé-
presseur, ne réussit pasit4. Une méta-
analyse(l5) d'expérimentations cliniques
conduites entre 1973 et 1992, a essayé
d'unir les données disponibles pour
évaluer I'efficacité de la SAMe versus
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placebo (6 études) et versus antidépres-
seurs tricycliques (7  études).
Cette analyse a conclu que la SAMe était
plus efficace que le placebo et compara-
tivement au moins aussi efficace que des
dosages faibles a modérés d’antidépres-
seurs tricycliques (imipramine, désipra-
mine, clomipramine). La plupart des
études ont constaté que I'effet antidépres-
seur apparait assez rapidement (parfois en
1 semaine de traitement). Dans deux
études, la SAMe est méme plus efficace et
agit plus rapidement que I'antidépresseur
tricyclique : I'amélioration de la dépres-
sion (réduction de 50 % ou plus des
symptomes du HDRS) était présente chez
62 a 67 % sous SAMe versus 22 % sous
imipramine et 50 % sous désipra-
mine(6.17). Une étude montre une réduc-
tion supérieure des symptomes dépressifs
chez des patients recevant une associa-
tion SAMe et imipramine par rapport a
ceux recevant la combinaison imipra-
mine et placebo8. Dans une étude
réalisée en double aveugle®d), la SAMe
est testée versus désipramine chez 26
patients déprimés. Au bout de 4 semaines
de traitement, une amélioration est
apparue chez 62 % des patients sous
SAMe versus 50 % sous désipramine.
Indépendamment du traitement, les
patients qui présentaient une réduction
de 50 % du HDRS avaient une élévation
plasmatique de la concentration en
SAMe : le niveau de SAMe plasmatique
était corrélé avec le degré d’amélioration
clinique de la dépression.

La SAMe peut donc étre administrée par
voie orale a des doses de 200 a 800 mg
deux fois par jour. A part de petits
troubles gastro-intestinaux et quelques
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rares réactions d’agitation et d’hypo-
manie, la SAMe est bien tolérée et ne
semble posséder aucun effet cardiaque,
anticholinergique ou orthostatique
comme les antidépresseurs. Néanmoins,
son utilisation devrait &tre évitée chez les
patients ayant une histoire de manie ou
de désordres bipolaires. Il n'y a aucune
interaction médicamenteuse confirmée
avec la SAMe. Une revue parue en
aolt 2000 fait la syntheése des études
parues sur la SAMe contre placebo ou
contre un antidépresseur(0.

La déhydroépiandrostérone ou DHEA

Le sulfate de déhydroépiandrostérone
(SDHEA) circulant dans le sang est un
stéroide sécrété par les surrénales dont la
concentration sérique (30-50 % plus
élevée chez les hommes que chez les
femmes) diminue avec I'age pour
atteindre, vers les 8e et 9e décennies,
20 % a 10 % de la valeur présente chez
de jeunes adultes. Les données épidémio-
logiques soutiennent un rapport direct
entre des niveaux de SDHEA et un bon
moral. La DHEA est la seule hormone, a
cOté du cortisol, qui est négativement
corrélée a la dépression.

Une étude ancienne montre chez les
patients dépressifs un taux diminué de
SDHEA qui s'éleve sous thérapie électro-
convulsive(@l). Une étude francaise
pendant 4 ans sur 622 sujets agés de plus
de 65 ans, analyse le statut fonctionnel,
psychologique et mental d'une popula-
tion basée dans le sud-ouest de la France.
Des valeurs plus basses de SDHEA ont été
enregistrées chez des femmes présentant
une limitation fonctionnelle (sur les
activités instrumentales de vie quoti-
dienne), un confinement, une dyspnée,
une deépression, une pauvre perception
subjective de la santé et de la satisfaction
de vie et consommant des médicaments.
Chez les hommes, il existait seulement
une tendance pour les mémes corréla-
tions. Chez les hommes (mais pas chez
les femmes), la baisse de SDHEA était
associée a une mortalité accrue a
court termel22), Des bas niveaux de DHEA

et de SDHEA ont été associés a des
niveaux élevés de stress percu(@d) et
d’anxiété4, Des niveaux élevés de
DHEA et de SDHEA ont été associés a
une plus grande fréquence et un plus
grand plaisir d"activités de loisir(25), a une
personnalité dominante(@), une person-
nalité expansivel?”) et une plus grande
recherche de sensationsi?8. Dans une
analyse récente, ont été réétudiées les
données prélevées sur 699 femmes
ménopausees de 50 a 90 ans vivant dans
le Rancho San Bernardo de 1984 a 1987.
Les niveaux de SDHEA ont été inverse-
ment associés a une baisse de I'humeur et
cette association était indépendante de
I'age, de I'activité physique, du change-
ment pondéral et de la prise d’antidépres-
seur. De faibles niveaux de testostérone
étaient aussi corrélés avec la dépression
chez les hommes. L'age, le style de vie
sédentaire et la perte de poids ont été
positivement associés a la baisse
de I'humeur.

A la fois un rapport élevé cortisol/DHEA
salivaire a 20 h 00 et une ou plusieurs
déceptions séveéres prédisent une dépres-
sion : 86 % des sujets qui présentent ces
deux facteurs sont déprimés au bout de
36 semaines alors que 81 % de ceux qui
n‘ont aucun facteur ne le sont pasi29.
Trois groupes de sujets agés de 20 a
64 ans sont étudiés : 44 présentent une
dépression, 35 sont en cours de rémission
sous I'effet de médicament et 41 font
office de contrdle. Le niveau salivaire de
DHEA a8 h 00 et 20 h 00 est abaissé et
celui du cortisol a 20 h 00 est élevé chez
les sujets déprimés par rapport aux sujets
controles. Le niveau de DHEA salivaire &
8 h 00 est négativement corrélé avec
la sévérité de la dépression, mais n’est
pas relié a la prise d’un traitement antidé-
presseur. Le rapport cortisol/DHEA
des sujets déprimés se différencie de
celui des sujets contrdles(),

Trois études publiées ont évalué les effets
antidépresseurs de la DHEA.
22 patients atteints de dépression sans
traitement médicamenteux ou stabilisé

par un traitement antidépresseur depuis
au moins Six semaines, regoivent en
double aveugle de la DHEA jusqu'a
90 mg/j versus placebo pendant
6 semaines. Les sujets supplémentés ont
recu 30 mg/j de DHEA pendant les deux
premiéres semaines, 60 mg pendant les
deux semaines suivantes et 90 mg
pendant les deux derniéres semaines.
La prise de DHEA a été associée a une
diminution plus grande du HDRS par
rapport au placebo. Ces résultats étaient
trés proches du niveau de réponse
obtenue avec des médicaments antidé-
presseurs. 5 des 11 patients traités avec la
DHEA ont présenté une diminution de
50 % ou plus des symptomes dépressifs,
comparativement aucun des sujets sous
placebo n'a présenté d’amélioration.
La moitié des patients ont donc répondu
au traitement par la DHEA avec une
augmentation globale des scores de
dépression de 30,5 %Y.

Dans une étude croisée en double
aveugle, 70 femmes et hommes &gés de
45 & 63 ans, atteints de troubles
thymiques, de dépression chronique,
recoivent versus placebo, 90 mg/j de
DHEA pendant 3 semaines puis 450 mgj
pendant 3 semaines supplémentaires.
Chez 15 patients ayant terminé I'étude,
un effet important de la DHEA a été
observé par rapport au placebo. 60 % des
patients sont améliorés sous DHEA versus
20 % sous placebo. Sept symptomes ont
été nettement améliorés sous DHEA :
le manque de plaisir, le manque
d’énergie, la faible motivation, la torpeur
émotionnelle, la tristesse, I'incapacité a
s'occuper et a travailler. La DHEA a agi
sur la plupart des sujets en dix jours et
lorsque la supplémentation était arrétée,
les symptdmes revenaient. La prise de
90 mg/j de DHEA était suffisante ; aucun
bénéfice supplémentaire n'était apporté
par une dose de 450 mg(2).

Plusieurs possibilités pourraient expliquer
le rble de la DHEA dans I'humeur et son
effet antidépresseur. La DHEA et la
SDHEA traversent la barriére hémato-
encéphalique. En plus d'étre partielle-



ment métaholisée en testostérone et en
cestrogene (qui peuvent avoir des effets
propres sur I'humeur), la DHEA module
la biodisponibilité de la testostérone par
des changements de I'affinité de I'albu-
mine pour la testostérone. La DHEA et la
SDHEA antagonisent certains effets de
cortisol dont le taux peut S'élever au
cours de la dépression. La DHEA et la
SDHEA stimulent ou antagonisent les
récepteurs cérébraux au GABA, alterent
la neurotransmission au niveau des récep-

teurs

(du stress) NMDA

(N-méthyle-D-aspartic acid) et augmen-
tent les niveaux de sérotonine dans
certaines régions cérébrales.

Conclusion

La dépression est une manifestation
fréquente de la déficience en
vitamine B, en SAMe, magnésium et
zinc. Le 5-HTP est actif en tant que

précurseur de la sérotonine dans les
dépressions dues a une insuffisance en
sérotonine. Son activité est équivalente
aux antidépresseurs inhibant la recap-
ture de la sérotonine, sans en avoir les
effets secondaires. L'extrait de milleper-
tuis peut étre utilisé des les premiers
symptdmes d’une dépression. Ce traite-
ment permet une diminution quantita-
tive de I'inquiétude, de I’humeur
dysphonique, de la perte d’intérét, de
I'hypersomnie, de I'anorexie, de I'obsti-
nation, du retardement psychomoteur et
du sentiment de dévalorisation. Il a été
démontré son action supérieure au
placebo et similaire aux antidépresseurs
médicamenteux avec des effets secon-
daires moindres et plus doux.
L'administration de SAMe, par son
activité de méthylation, permet une
élévation du taux de monoamines
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cérébrales. Son effet antidépresseur
étant confirmé par de nombreuses
études, la SAMe peut étre utilisée seule
ou en association, parfois avec plus
defficacité qu'un antidépresseur tricy-
clique. Devant une dépression installée,
une évaluation des taux de SDHEA et de
cortisol, voire méme des hormones
thyroidiennes est indiquée. Le rapport
cortisol/lDHEA serait plus prédictif de
dépression que le seul niveau de DHEA.
Le dosage salivaire de DHEA (libre) et
de cortisol (libre) peut étre réalisé en
plus du dosage sanguin. Une analyse
biologique doit précéder toute prescrip-
tion de DHEA. L'administration de
DHEA savere aussi remarquablement
efficace pour traiter la dépression et
corriger des taux insuffisants, en particu-

lier chez le sujet déprimé.m
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MELATONINE ET CANCER

La mélatonine est une hormone, produite par la glande pinéale, qui est
présente dans toutes les formes de vie végétale ou animale de la planéte.
La supplémentation en mélatonine est utilisée pour réajuster ou stabiliser
les habitudes de sommeil, notamment, en cas de voyages avec un décalage
horaire important. En 1993, une étude du MIT révélait que la mélatonine
etait une aide efficace pour retrouver le sommeil et, a partir de 1994, elle
a été largement utilisée par les voyageurs, les personnels navigants des
compagnies aériennes et des personnes sujettes aux insomnies. Plus
recemment, elle a été proposée pour améliorer la qualité du sommeil.

La mélatonine a également été utilisée pour soutenir le systéme immuni-
taire dans sa lutte contre les infections bactériennes et virales, pour
réduire le risque de maladie cardiovasculaire, réguler les biorythmes,
prolonger la longévite, stimuler la sexualité et la libido et protéger contre
les lesions de I’ADN susceptibles de conduire a un cancer.

Une revue de la littérature a identifié un total de pres de 100 études
humaines. 50 d’entre elles évaluaient la mélatonine comme traitement
additionnel du cancer, les autres comparant les niveaux endogenes de
mélatonine chez des patients souffrant de cancer.

Des resultats de recherches récemment publiés, certaines montrant un
plus faible risque de cancer chez des femmes aveugles, d"autres un risque
plus élevé chez des femmes travaillant la nuit, renforcent I'intérét des
scientifiques pour le role de la mélatonine dans le développement et
le traitement du cancer.

Cécité et risque de cancer

Une récente étude montre que des
femmes aveugles ont un plus faible
risque de cancer du sein que des
femmes ayant une vue normale. Cela
pourrait étre expliqué par le fait
gu’elles ont des niveaux de mélatonine
nettement plus élevés.

Des chercheurs du Registre des
Cancers du Danemark ont suivi le
cancer du sein chez plus de 15 000
femmes ayant des troubles de la vision,
400 d’entre elles étant complétement
aveugles. L'analyse a montré que les
femmes complétement aveugles
avaient 36% moins de risque de cancer
du sein que des femmes ayant une
vision normale(l). Cependant, les

femmes qui avaient une vue simple-
ment altérée sans étre totalement
aveugles ne montraient pas de preuve
d’effets protecteurs similaires.
Le Dr J. Kliukiene a souligné que ces
résultats apportaient un soutien a I'hypo-
these d’un rble joué par la mélatonine
dans le développement du cancer.

Apres avoir été sécrétée par la glande
pinéale, située dans le cerveau, la
mélatonine déclenche un vaste
éventail de processus hiochimiques.
L'un des plus importants est une réduc-
tion de la production d’cestrogénes
dans I'organisme. Indirectement, cela
pourrait réduire le risque de malignité.

Au cours de ces vingt derniéres années,
des chercheurs ont exploré I’hypothése
selon laquelle I'exposition pendant la
nuit & la lumiére artificielle brisait
I'équilibre naturel mélatonine/oestro-
genes, résultant en moins de mélato-
nine qu’il ne devrait y avoir et davan-
tage d’estrogénes. L'effet évident est
une augmentation du risque de
tumeurs oestrogéno-dépendantes
comme le cancer du sein. Par défini-
tion, les femmes aveugles, ne sont pas
réceptives a la lumiére. Dans les
années 90, les chercheurs ont pensé
que toute personne ayant des yeux
incapables de détecter la lumiere
devrait étre résistante aux cancers
oestrogéno-dépendants. Le Dr Robert
A. Hahn, du Centre de Prévention et de
Contréle des Maladies d’Atlanta,
a combiné les statistiques d’une étude
nationale sur les femmes hospitalisées
entre 1979 et 1987., incluant 11 700
femmes avec un cancer du sein. Il a
découvert que les femmes aveugles
avaient moitié moins de risque de
développer un cancer du sein que
celles ayant une vision normale.

D’autres études, en Europe comme aux
Etats-Unis ont amplifié le lien entre
I'exposition a la lumiére pendant la
nuit et le déséquilibre de la mélatonine
et des oestrogenes avec pour résultat
une augmentation des cancer, spéciale-
ment des cancers du sein. Cette
derniére étude du Danemark suggere
que ces femmes maintiennent une
production élevée de mélatonine
pendant la nuit, sans lien avec les
conditions extérieures de lumiere, et
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sous-entend que c’est un mécanisme
protecteur unique. Ces résultats sugge-
rent également qu’il pourrait étre utile
d’explorer si I'augmentation des
niveaux de mélatonine par une supplé-
mentation chez des individus ayant
une vision normale pourraient apporter
des effets bénéfiques.

Travail de nuit et risque de cancer
Selon deux études publiées dans le
numéro d’octobre du Journal of the
National Cancer Institute, le risque de
cancer du sein, augmenterait de 8 a
60% chez les femmes travaillant la nuit
depuis plusieurs années.

La premiére étude, réalisée a partir de
questionnaires provenant de 78 562
femmes participant a la Nurses’ Health
Study rapporte que les femmes
travaillant depuis 30 ans et plus en
service de nuit, avec au moins trois
nuits de travail par mois, avaient un
risque pratiquement 40% plus impor-
tant de développer un cancer du sein
que des femmes travaillant dans des
horaires normaux de 9 & 17 heures.
Une augmentation du risque de cancer
du sein de 8% était trouvée chez les
femmes travaillant de nuit depuis
moins de 30 ans.

La seconde étude a exploré le passé de
travail de 763 femmes avec un cancer
du sein et de 741 femmes sans
la maladie. Les chercheurs ont trouvé
que les femmes qui avaient travaillé

régulierement en service de nuit
pendant trois ans ou moins avaient 40%
plus de risque d’avoir un cancer du sein
que celles qui n’avaient pas effectué de
tels services. Pour les femmes
travaillant de nuit depuis plus de trois
ans, le risque relatif atteignait 60%.

Les raisons précises de I'augmentation
du risque de cancer avec le travail de
nuit ne sont pas vraiment comprises.

Des études ont montré que I'exposition
durant la nuit a de la lumiére vive
diminue la production de mélatonine.
Chez les femmes, cela conduirait & une
augmentation de la production
d’cestrogenes et une élévation des
niveaux d’cestrogénes a été associée au
risque de cancer du sein. L'un des
chercheurs, Davis, suggére que chez
les hommes travaillant de nuit, des
changements dans les niveaux de
mélatonine pourraient également
augmenter les risque de certains
cancers hormono-dépendants. Mais
aucune étude n’a encore été réalisée
sur ce sujet.

Mélatonine et traitements du cancer
Lorsqu’elle est utilisée conjointement
avec des traitements conventionnels
anticancéreux, la mélatonine semble
inhiber la prolifération de certaines
cellules cancéreuses et pourrait aider a
lutter contre les effets secondaires
toxiques des chimiothérapies et des
radiothérapies.

En 1996, dans une étude italienne, 30
patients atteints d’une tumeur au
cerveau ont eté sélectionné de fagon
aléatoire pour recevoir une radiothé-
rapie avec ou sans mélatonine. Apres
les radiations, le groupe sous mélato-
nine a poursuivi son traitement tant
que la tumeur a progressé. Dans le
groupe sous mélatonine, le ratio de
survie sur un an atteignait presque 43%
contre 6% dans celui n’ayant pas regu
le traitement hormonal. Aucun effet
secondaire n'a été attribué a la mélato-
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Risque cardiovasculaire

et acides gras N-3
L'alimentation traditionnelle
du peuple Inuit, dans le Nord
du Canada, est essentiellement
constituée de produits marins
riches en acide gras n-3, une
classe d’acides gras polyinsa-
turés ayant un effet bénéfique
sur le risque cardiovasculaire.

Des chercheurs ont vérifié I'as-
sociation existant entre les
concentrations plasmatiques
en acides gras n-3 (acide eico-
sapentaénoique —-EPA- et en
acide docosahexaénoiques
—DHA-) et le risque de maladie
cardiovasculaire dans un grou-
pe de 426 Inuits du village de
Nunavik, au Québec, agés de
18 a 74 ans qui ont participé a
une étude de santé en 1992.
Les données ont été obtenues
par des interviews et des exa-
mens cliniques. La composi-
tion des acides gras phospholi-
pidigues du plasma a été ana-
lysée. Parmi les Inuits qui
consommaient les plus grandes
quantités d’aliments tradition-
nels marins, les chercheurs ont
trouvé les niveaux plasma-
tiques les plus élevés d’acides
gras n-3 qui étaient positive-
ment associés a des concentra-
tions de cholestérol-HDL et
en relation inverse avec les
concentrations de triacylglycé-
rol et le ratio de cholestérol-
HDL total. Il n’y avait pas d’as-
sociation entre les acides gras
n-3 et les pressions sanguines
systolique et diastolique

Suite page 8...
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ni avec l'insuline plasmatique.
Ces résultats montrent que la
consommation de produits
marins, principale source de
EPA et de DHA, semble avoir
des effets bénéfiques sur
certains facteurs de risque
des maladies cardiovasculaires.
(Am ] Clin Nutr 2001 Oct ; 74 (4) : 464-
473)

Supplémentation et perte

de vision

De fortes doses de certaines
vitamines antioxydantes
associées a du zinc peuvent
ralentir ou méme prévenir la
perte de vision chez des
personnes atteintes de dégéneé-
rescence maculaire.

Plus de 3600 personnes agées
d’environ 69 ans, avec au
moins le début d’'une dégéné-
rescence maculaire liée a
I’age, ont pris quotidienne-
ment un supplément conte-
nant soit 500 mg de
vitamine C, 400 Ul de
vitamine E, 15 mg de béta-
carotene, soit 80 mg de zinc et
2 mg de cuivre, soit des
antioxydants et du zinc ou
un placebo pendant 6 ans.
La supplémentation n’avait
aucun effet sur les sujets étant
aux stades les plus précoces de
la maladie. Mais pour ceux qui
étaient a un stade intermé-
diaire de la maladie, la prise
quotidienne de vitamines
antioxydantes et de 80 mg de
zinc a réduit de pres de 25% le
risque de développer un stade

Suite page 10...

nine. En fait, le groupe sous mélato-
nine souffrait significativement moins
de complications provoquées par les
radiations et les corticostéroides
utilisés pour réduire la tumeur du
cerveau. La plupart des patients
traités par la mélatonine ont égale-
ment vu une amélioration de
leur sommeil et une diminution de
leur anxiéte. )

Un an plus tard, la méme équipe de
chercheurs a réalisé une étude avec
un groupe de 80 patients atteints de
différents cancers métastasés qui ont
recu de facon aléatoire une radiothé-
rapie accompagnée ou non d’une
supplémentation en mélatonine. La
toxicité de la chimiothérapie était
nettement diminuée dans le groupe
prenant de la mélatonine.®)

La mélatonine renforce I'action anti-
cancérigene de I'interleukine-2 (IL-2)
et réduit sa toxicité. Utilisée en
association avec une immunothérapie
du cancer par I'lL-2, la mélatonine
amplifie I'activité biologique de
I'IL-2 en renforgant la réponse
lymphocytaire et en inhibant les
gvénements suppresseurs liés aux
macrophages. Elle inhibe la produc-
tion des facteurs de croissance des
tumeurs qui stimulent la proliféra-
tion des cellules cancéreuses.

L'administration sous-cutanée de
3 millions d’Ul par jour d'interleu-
kine-2 et d’une forte dose de mélato-
nine (40 mg oralement) le soir est
apparu efficace sur des tumeurs résis-
tant & I'lL-2 seul ou a la chimiothé-
rapie. La dose de 3 millions d’Ul par

jour d’interleukine-2 est une faible
dose et une toxicité sévere débute
normalement avec 15 millions d’Ul
par jour.

230 patients avec une tumeur solide
avancée et une espérance de vie de
moins de Six mois ont été traités avec
un mélange de mélatonine et d’IL-2.
Des régressions objectives des
tumeurs ont été constatées chez
44 patients, principalement ceux
ayant un cancer des poumons, un
hépatocarcinome, un cancer du
pancréas, un cancer gastrique et un
cancer du colon. Une survie de plus
d’'un an a été obtenue chez 41%
des patients.

L'effet de la mélatonine combinée a
I'lL-2 a été évaluée dans quatre étu-
des randomisées controlées. L'une a
comparé I'effet de I'lL-2 et celui de
I'IL-2 avec de la mélatonine chez des
patients atteints de tumeurs solides
métastasées. Une(¥ réponse totale a
été obtenue chez trois des quarante
et un patients dans le groupe sous
traitement combiné contre aucun
dans le groupe prenant seulement
de I'lL-2. Les patients sous traitement
combiné avaient également des
niveaux de régression objective et de
survie a un an nettement plus €le-
vés.Les trois autres essais ont compa-
rés cette combinaison & d’autres
traitements. Elles ont montré une
survie & un an nettement plus
grande avec la mélatonine associée
a I'lL-2 G)6)7) m

- 1 Kliukiene J, et al, British Journal of Cancer, (2001) ;84 :397-399.
- 2 Lissoni P et al, Oncology, 1996, 53 :43-46

- 3 Lissoni P. et al, Supportive Care in Cancer, 1997 ;5 :126-129.

- 4 Lissoni et al, British Journal of Cancer, 1994 ;69 :196-9.

- 5 Lissoni et al Supportive care in cancer, 1995 ; 3 :194-7

- 6 Lissoni et al, Lissoni P et al, Tumori, 1994 ; 80 :464-7

- 7 Barni S et , Oncology, 1995 ; 52 : 243-245.
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LUTEINE, ZEAXANTHINE ET SANTE DE L'EIL

De nombreuses études indiquent que la lutéine et la zéaxanthine jouent un
role important pour la santé de I'ceil, notamment, pour sa protection contre
le risque de dégénérescence maculaire et de cataracte, deux grandes

responsables de cécite et de mal vision chez les personnes agées.

La zéaxanthine et la lutéine appartien-
nent & la grande famille des caroté-
noides, des pigments antioxydants que
I'on trouve en abondance dans les fruits
et les Iégumes. Parmi les plus de 600
membres de cette famille, ils sont les
deux seuls que I'on retrouve dans le
cristallin et la rétine de I'ceil. Ils sont
particuliérement concentrés dans la
partie centrale de la rétine, appelée
macula lutea. Ces deux mots latins qui
signifient tache jaune lui sont donnés
en raison de la couleur jaune de
la zéaxanthine et de la lutéine.

Elles forment le pigment maculaire,
couche protectrice qui absorbe la
lumiére bleue. Avec les plus courtes
longueurs d’ondes du spectre visible,
celle-ci est particuliere dangereuse
pour I'ceil. Elle peut causer des photo-
oxydations qui conduisent a une
peroxydation lipidique, néfaste pour la
rétine comme pour le cristallin.
Lorsqu’elle lése la macula et les
cellules photoréceptrices de I'ceil, c’est
le développement d’une dégénéres-
cence maculaire, lorsqu’elle s'attaque
au cristallin, c’est I'installation de
la cataracte.

La lutéine et la zéaxanthine sont égale-
ment de puissants antioxydants
capables de neutraliser les radicaux
libres produits par le stress oxydant.

Des preuves de leur effet protecteur

Des études ont montré que le pigment
maculaire exerce un effet protecteur
contre le risque de DMLA. Elles ont
également indiqué que son épaisseur
peut étre augmentée par une consom-
mation ou une supplémentation accrue

de zéaxanthine et de lutéine, réduisant
ainsi les facteurs de risque de la
maladie.

Des recherches effectuées sur les yeux
de donneurs ont montré que l'on
retrouve de la lutéine et de la zéaxan-
thine dans presque tous les tissus de
I'ceil, en association avec d’autres
caroténoides. Mais elles sont seules
présentes dans le cristallin et la
rétine (1. Une étude récente effectuée
sur les yeux de donneurs a révélé I'exis-
tence d’une protéine qui se lie spécifi-
quement avec la lutéine et la zéaxan-
thine, expliquant leur présence impor-
tante dans le pigment maculaire. )

Une étude a confirmé leur présence
dans les cellules photoréceptrices, dans
les segments extérieurs des batonnets
responsables de la détection des radia-
tions lumineuses. Leur membrane
extérieure étant riche en acides gras
polyinsaturés, les batonnets sont parti-
culierement vulnérables aux attaques
des radicaux libres et la lutéine et la
zéaxanthine leur apportent ainsi une
protection efficace.®)

Une augmentation de la consommation
de lutéine et de zéaxanthine, a partir

d’aliments comme les épinards ou le
mais, est corrélée & une diminution du
risque de dégénérescence maculaire
liée a I"age et du risque de cataracte.

Zéaxanthine, lutéine et risque de
cataracte

L'oxydation des protéines du cristallin
joue un role important dans la forma-
tion de la cataracte. Ainsi une étude a
suivi pendant 8 ans plus de 36 000
médecins masculins agés de 45 ans et
plus avec un questionnaire de suivi de
leur alimentation. Les sujets consom-
mant 6,9 mg par jour de lutéine et de
zéaxanthine avaient 19% moins de
risque de cataracte que ceux n’en
absorbant que 1,3 mg. IIs avaient 30 a
50% moins de risque d’étre opérés de
la cataracte en consommant des
épinards au moins deux fois par
semaine par rapport a une plus faible
consommation (moins d’une fois
par semaine).

Dans une autre étude, les habitudes
alimentaires de plus de 77 000 infir-
mieres ont été suivies pendant 12 ans.
Celles qui ont consommé des épinards
et d’autres légumes verts au moins cing
fois par semaine pendant les 8 années
de suivi avaient un risque de cataracte
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avancé de la maladie. La
supplémentation réduisait
également le risque de perte de
vision de 19%. De fortes doses
de zinc pouvant provoquer une
anémie, les participants
prenaient également 2mg
guotidiens de cuivre pour
contrer cet effet.

Les chercheurs ont commenté
ainsi ces résultats : «Les nutri-
ments ne permettent pas de
guérir la dégénérescence
maculaire liée a I’age, pas plus
gu’ils ne rétablissent la vision
perdue a cause de la maladie.
Mais ils joueront un rdle clé en
aidant les personnes a risque
a conserver leur vue»

(Arch Ophtalmol 2001 ;119 :1417-
1436)

Antioxydants, anti-agrégants
plaquettaires

et athérosclérose

Les travaux d’une équipe de
chercheurs de I’Université de
Pennsylvanie sur un modéle de
souris montrent qu’une combi-
naison de vitamine E et d’indo-
meétacine, un anti-agrégant pla-
quettaire, pouvait éduire la pro-
gression de [I’athérosclérose
de 80%. Le modele de labora-
toire utilisé était des souris
dépourvues de récepteurs a
LDL. Ces animaux développent
trés facilement des plaques d’a-
thérome lorsqu’ils sont nourris
avec un régime riche en graisses.

Chez les souris qui n’ont regu
gue de la vitamine E, une dimi-
nution des marqueurs du stress

47% plus faible que celles qui n’en
consommaient qu’une fois par mois.
Les infirmiéres consommant de fortes
quantités de lutéine et de zéaxanthine
(11,7 mg quotidiens) avaient 19%
moins de risque de subir une opération
de la cataracte que celles qui n’en
consommaient que 1,3 mg par jour.©)

Un pigment maculaire plus mince...
Un taux plus important de lutéine et de
zéaxanthine dans le plasma sanguin
correspond a un risque réduit de
dégénérescence maculaire et de
cataracte. Par ailleurs, les faibles
concentrations de lutéine et de zéaxan-
thine observées dans la rétine de
patients souffrant de dégénérescence
maculaire liée a I'age sont vraisembla-
blement une cause plutét qu’une
conséquence de la maladie. Des
chercheurs de I'université de Floride
ont examiné les rétines de donneurs
atteints de dégénérescence maculaire
et celle de donneurs sains. La compa-
raison a montré que ceux qui avaient
des taux €levés de lutéine et de zéaxan-
thine dans la rétine avaient 82%
moins de risque de dégénérescence
maculaire.

Le pigment maculaire des personnes
agées et de celles souffrant de patholo-
gies oculaires est moins épais que celui
de personnes jeunes en bonne santé.
Une étude a porté sur 55 sujets du
Nord-Ouest de I’Angleterre. 46 d’entre
eux ne souffraient d’aucune pathologie
oculaire, 9 sujets avaient une dégéné-
rescence maculaire a un ceil, l'autre
étant a haut risque.

Chez les 46 sujets sans pathologie
oculaire, I'épaisseur du pigment
maculaire diminuait en fonction de
I'age. Cette épaisseur était plus faible
dans I'ceil sain, mais a haut risque, des
9 sujets avec un ceil atteint de dégéné-
rescence maculaire.(©)

Taux sériques et pigment maculaire
L'épaisseur du pigment maculaire est
liée aux taux dans le sang et a la
consommation de lutéine et de
zéaxanthine. Une étude en deux
parties, réalisée par des chercheurs de
I'Université Internationale de Floride,
a Miami aux Etats-Unis, a montré que
la consommation de lutéine et de
zéaxanthine avait pour résultat des
concentrations sériques plus impor-
tantes et un pigment maculaire plus
epais. Les chercheurs ont d’abord
mesuré les caroténoides dans I'alimen-
tation et dans le plasma sanguin de
19 hommes et femmes en bonne santé,
agés de 18 a 60 ans. Ils ont ensuite
déterminé par photométrie I'épaisseur
de leur pigment maculaire. Celle-ci
etait directement corrélée a la consom-
mation de lutéine et de zéaxanthine.
Puis, ils ont pris des échantillons de
sérum et d'yeux de 23 personnes
décédées ayant fait don de leurs
organes a la science. Les concentra-
tions sériques de lutéine et de zéaxan-
thine étaient en corrélation avec les
quantités de ces deux caroténoides
présentes dans la rétine. Les yeux
atteints d’une dégénérescence
maculaire contenaient de plus faibles
concentrations de lutéine et de
zéaxanthine. Les chercheurs en ont
conclu que ces résultats renforgaient
I’hypothese que de faibles niveaux
de lutéine et de zéaxanthine étaient
directement responsables de dégéné-
rescence maculaire liée a I'age.(7)

Augmenter I'épaisseur du pigment
maculaire

Une concentration plus importante de
lutéine et de zéaxanthine dans la
macula lutea et, par conséquent,



une épaisseur plus importante du
pigment maculaire peut étre obtenue
en augmentant la consommation de
lutéine et de zéaxanthine par I'alimen-
tation ou par une supplémentation.

Dans un essai, 33 sujets ont absorbé
60 g d’épinards et 150 g de mais ou
60 g d’épinards ou 150 g de mais
pendant 15 semaines. Parmi les
sujets ayant inclu des épinards dans
leur alimentation, 8 ont montré 33%
d’augmentation de la lutéine sérique
et 19% d’augmentation de I’épaisseur
du pigment maculaire. Un a montré
un taux de lutéine sérique 31% plus
élevé mais aucun changement dans
la densité du pigment maculaire.
Chez I'un d’entre eux il n’y a eu
aucun changement dans la concen-
tration sérique de lutéine ni dans le
pigment maculaire. Parmi les deux
sujets prenant seulement du mais,
la concentration sérique de zéaxan-
thine a augmenté de 70% et le
I’épaisseur du pigment maculaire
de 25% chez I'un d’eux.®)

Une petite étude réalisée
a I'Université Internationale de
Floride @ Miami a examiné les effets
d’une supplémentation en lutéine sur
la densité du pigment maculaire.
Deux sujets ont pris pendant
140 jours 30 mg de lutéine. La
densité du pigment maculaire a été
mesurée avant, pendant et apres la
supplémentation. Les concentrations
sériques de lutéine ont également été
mesurées. Vingt a quarante jours
apres le debut de la supplémentation,
la densité du pigment maculaire et
les concentrations sériques en lutéine
avaient augmenté. A la fin de I'étude
I’épaisseur du pigment maculaire de
I'un des sujets avait augmenté de
39% et celui de I'autre de 21%. Les
chercheurs en ont conclu que cette
courte période de supplémentation
avait eu pour résultat une diminution
de 30 a 40% de la quantité de
lumiére bleue atteignant les photore-
cepteurs et autres tissus de I'ceil
vulnérables a la dégénérescence
maculaire.

Ces différentes études soulignent
I'importance d’une alimentation conte-
nant des Iégumes riches en lutéine et
en zéaxanthine ainsi que I'intérét
d’'une supplémentation en ces deux
caroténoides pour essayer de faire
reculer la cécité et la malvoyance. m

1 Bernstein PS et al, Exp Eye Res. 72 (3) (2001) 215-223.

2 Landrum JT et al, Arch Biochem Biophys 2001 ; 385 :28-40.

3 Rapp LM et al, IOVS 41 (5) (2000) 1200-1209.

4 Brown L, Rimm EB, Seddon JM et al, Am ] Clin Nutr 70 (1999) 517-524.
5 Chasan-Traber et al AM J Clin Nutr 70 (1999) 509-516.

6 Beatty S et al, IOVS 442 (2) (2001) 439-446.

7 Bone RA et al, Exp. Eye Res. (71) (2000) 239-245.

8 Hammond BR et al, Ophtalmol Vis Sci, 1997 ; 38 : 1795-1801.

9 Landrum JT et al, Exp Eye Res 1997 ; 65 (1) :57-62
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oxydatif a été observée.
La progression de I'athérosclé-
rose était réduite de 60% par
rapport a celles chez les ani-
maux témoins, sans que le
taux de cholestérol soit modi-
fié. La dose administrée était
équivalente chez I’homme
a 800 UI.

Lorsque la vitamine E était
combinée a de I'indométaci-
ne, la réduction de la progres-
sion de [I'athérosclérose
atteignait 80%.

(Circulation 2001 ; 104 :1940-1945)

Curcumine et maladie
d’Alzheimer

Chez les patients atteints de
maladie d’Alzheimer, I'inflam-
mation est caractérisée par une
augmentation des cytokines et
une activation des microglies.
Des études épidémiologiques
suggerent qu’un risque réduit
de maladie d’Alzheimer est
associé a l'utilisation de longue
durée de médicaments anti-
inflammatoires non stéroidiens
(AINS). Mais si les AINS suppri-
ment [I'inflammation et les
plaques liées a la maladie dans
un modele d’Alzheimer de sou-
ris transgéniques, un usage
excessif des AINS provoque
une toxicité gastro-intestinale,
hépatique et rénale. La curcu-
mine qui a un vaste passé en
Inde comme épice et comme
herbe médicinale est également
un puissant antioxydant phéno-
lique. Pour évaluer si elle peut
affecter une pathologie similai-

re a la maladie d’Alzheimer
Suite page 13...
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RHODIOLA ROSEA, UN ADAPTOGENE

Rhodiola rosea est une plante utilisée en médecine traditionnelle en
Europe de I'est et en Asie pour stimuler le systéme nerveux, agir contre la
dépression, stimuler les performances de travail, éliminer la fatigue et
prévenir le mal de I'altitude.

Ayant constaté sa capacité a augmenter la résistance a toute une variéte
de stress chimiques, biologiques ou physiques, les chercheurs russes ont
classé Rhodiola rosea dans la catégorie des plantes adaptogenes. Les
recherches montrent également son intérét dans différentes situations
d’asthénie (déclin des performances de travail, difficultes de sommeil,
mangque d’appétit, irritabilité, hypertension, maux de téte et fatigue) qui

apparaissent apres un surmenage physique ou intellectuel.

Le rhodiola est une plante vivace qui
pousse dans des régions tres froides
comme le Groenland ou la Sibérie. C'est
a l'odeur tres agréable de ses fleurs
jaunes, proche de celle des roses,
gu’elle doit son nom de Rhodiola rosea.

28 composants ont été isolés des racines
et de la partie supérieure de la plante.
Les racines contiennent un large éventail
de substances biologiquement actives
incluant des acides organiques, des
flavonoides, des tanins et des glycosides
phénoliques. Ces derniers comprennent
le salidroside, les rhodionisides,
rhodiolin, rosin, rosavin, rosarin et
rosiridin. Ces composés glycosides sont
d’une importance capitale pour les
propriétés adaptogénes de la plante, le
salidroside semblant le plus actif.

Les propriétés de Rhodiola rosea ont été
largement étudiées pendant plus de 35
ans en Russie et en Scandinavie. Bien
que la majeure partie de ces recherches
ne soit pas accessible, la littérature
disponible met en valeur ses propriétés
adaptogenes. Similaire a d"autres plantes
examinées par les chercheurs russes
comme le ginseng sibérien ou le ginseng
coréen, I'extrait de cette plante produit
des modifications favorables dans diffé-
rentes fonctions physiologiques incluant
les niveaux de neurotranmetteurs, I'acti-

vité du systtme nerveux central et les
fonctions cardiovasculaires.

Stress et préparation de I'organisme

Le terme adaptogene date de 1947 et est
attribué & un chercheur russe, Lazarev.
II' définissait un «adaptogene» comme
un agent permettant a un organisme de
contrecarrer un stress défavorable
physique, chimique ou biologique en
générant une résistance non spécifique.
L'administration d’un agent adaptogéne
permet & un organisme de se préparer de
maniére a étre mieux en mesure de
répondre de facon appropriée aux diffé-
rentes demandes qui lui sont faites.

Lorsque I'on soumet des animaux ou des
étres humains a une période de stress,
des changements caractéristiques se
produisent dans certaines hormones et
parametres associés au systeme nerveux
central et & I'axe hypothalamique-pitui-
taire-surrénal (HPA).

perturbation du ryth
sécrétion du cortisol.
du systéme nerveux ¢
diminution, induite

neurotransmetteur
comme la et
la dopamine. aigué

des niveaux de béta-endorphine est
également observée en conditions de
stress.

Combattre avec succes le stress et les
situations stressantes nécessite une
adaptation. Cette adaptation est consi-
dérée comme la meilleure lorsque
I'exposition & un stress génere une
réponse accompagnée de perturbations
hormonales réduites ou absentes.
L'adaptation implique également d’étre
préparé et capable de réassumer
I’'homéostasie une fois le stress disparu.
Par exemple, un athléte peut participer a
un événement qui induirait une vaste
perturbation HTA (réponse au stress)
chez une personne sédentaire alors que
I'athléte, lui, sera relativement peu
affecté.

Rhodiola rosea, adaptogene

Une plante adaptogéne a un effet
analogue a celui de I'entrainement d’un
athléte qui se prépare a une compéti-
tion. La plante adaptogéne incite notre
organisme a commencer a s'adapter au
processus de stress. Lorsqu’une situation
stressante se produit, les adaptogenes
consommeés génerent un degré d’adapta-
tion généralisée (ou une résistance
non spécifique) qui permet & I'orga-
nisme de prendre en main la situation de
stress de la maniere la plus bénéfique.

Ainsi, I'administration de Rhodiola rosea
favorise une augmentation modérée des
uantités sériques de béta-endorphine
unoréactive chez des rats en situa-
n de stress.de base. Cette augmenta-
n modérée est similaire a celle que
n trouve lorsque les rats sont adaptés
iquer des exercices physiques.
les rats traités avec Rhodiola
sont soumis a une période de

atre heures de stress non spécifique,
I'Elévation prévisible de béta-endor-
phine ne se produit pas-ou est substan-



tiellement diminuée. En conséquence,
les perturbations caractéristiques du HPA
sont diminuées ou totalement prévenues.
Chez ces animaux, I'administration de
Rhodiola rosea semble avoir généré une
résistance non spécifique et les avoir
préparés a répondre de facon plus appro-
priée a une éventuelle situation
stressante. ()

Deux expériences ont suggéré de possi-
bles effets bénéfiques de Rhodiola rosea
sur différents aspects de I'apprentissage et
de la mémoire de rats soumis & certaines
conditions expérimentales. L'extrait de
Rhodiola rosea a été administré orale-
ment a la dose de 0,1 ml par jour pendant
dix jours avec pour résultat une tendance
non significative a protéger de la détério-
ration de la mémoire. Une dose unique
de 0,10 ml génére des améliorations a la
fois dans les capacités d’apprentissage et
de rétention de la mémoire. Des doses
similaires répétées pendant une période
de dix jours génerent des améliorations
significatives dans la mémoire
a long terme.?

L'effet d’une administration chronique de
170 mg d’un extrait standardisé de racine
de Rhodiola rosea pendant 14 jours a été
évalué sur les performances mentales et
la fatigue de 56 jeunes médecins en
bonne santé, hommes et femmes, agés
de 24 a 35 ans, effectuant des gardes
de nuit. Les performances mentales ont
été évaluées en utilisant des tests qui
déterminaient la vitesse de réponse a des
perceptions visuelle et auditive, les
capacités d’attention ainsi que la
mémoire & court terme. A partir de cette
batterie de tests, un index de fatigue été
calculé. Ces parametres ont été mesurés
avant et apres les gardes de nuit pendant
trois périodes de deux semaines
chacune : une période test avec, chaque
jour, une tablette d’extrait standardisé ou
un placebo ; une période sans
traitement ; une troisieme période croisée
avec une tablette d’extrait ou un placebo
quotidien. Une nette amélioration de

I'index de fatigue a été observée pendant
la premiere période dans le groupe
prenant I'extrait de Rhodiola rosea. Une
amélioration des performances mentales
revenant a des valeurs de base pendant la
période sans traitement a également été
notée. L'administration de I'extrait de
Rhodiola rosea pendant les deux
dernieres semaines de la période de six
semaines de service de nuit était
incapable de s’opposer de fagon signifi-
cative au déclin des performances
mentales. Aucun effet secondaire n'a été
rapporté. Ces résultats suggerent que,
dans certaines conditions de stress,
I'extrait de Rhodiola rosea peut diminuer
|a fatigue générale.®)

Une étude a examiné I'effet stimulant et
normalisant de I'extrait de Rhodiola rosea
sur des étudiants en médecine pendant la
période stressante des examens.
40 étudiants ont recu, de facon aléatoire,
pendant une période de 20 jours, 50mg
d’extrait de Rhodiola rosea ou un
placebo. Les étudiants recevant I'extrait
standardisé de Rhodiola rosea ont
démontré des améliorations significatives
de la forme physique, des fonctions
psychomotrices, des performances
mentales ainsi que du bien-étre général.
Les étudiants supplémentés ont égale-
ment rapporté une nette diminution de le
fatigue mentale, une amélioration de
leurs habitudes de sommeil, une réduc-
tion de leurs besoins de sommeil, une
amélioration de leur humeur et une plus
grande motivation a étudier. (4

Une activité cardioprotectrice

Des travaux ont montré que Rhodiola
rosea atténue les Iésions générées par
le stress et les dysfonctionnements dans
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chez des souris, les chercheurs
ont testé une faible dose
(160 ppm) et une forte dose
(5000 ppm) de curcumine sur
I'inflammation, les lésions oxy-
datives et la plague de
la maladie. Les doses faible et
élevée de curcumine ont dimi-
nué de maniére significative
les protéines oxydées et I'inter-
leukine-1béta, une protéine
pro-inflammatoire  présente
en quantité importante dans
le cerveau de ces souris. Avec
la faible dose, mais pas avec
la dose éleveée, les béta-amyloi-
des insolubles et le poids de
la plague étaient significative-
ment réduits de 43 a 50%.
Cependant les niveaux du pré-
curseur d’amyloide  dans
la fraction membranaire n’é-
taient pas diminués. Les micro-
glies étaient également suppri-
més dans les barriéres neurona-
le non adjacentes aux plaques.
Lefficacité et la non-toxicité
de la curcumine en font un
composé prometteur pour le
traitement de la maladie
d’Alzheimer.

(0 Neurosci 2001 nov 1 ;21(21) :
8370-7)

Isoflavones de soja et

stress oxydant

La consommation de soja a été

associée a une diminution du

risque de cancer et des com-

posants actifs du soja ont été

identifiés incluant les isoflavo-

nes génistéine et daidzéine.
Suite page 15...
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ASSOCIATION DES CONSOMMATEURS DE COMPLEMENTS ALIMENTAIRES
ET SUPPLEMENTS NUTRITIONNELS (ACCASN)

Association a but non lucratif loi de 1901

Article 2 des statuts
Cette association a pour but de protéger et de défendre les libertés fon-
damentales des consommateurs de compléments alimentaires et de sup-
pléments nutritionnels et botaniques. Elle contribuera a la mise en place
de structures indépendantes de controle de la qualité des produits.
L"association a également pour mission d’informer les consommateurs
sur la qualité et I'utilisation des produits.

«Je préfére payer et étre bien portant qu’étre malade et remboursé»

La motivation de I'action de I’ACCASN est fondée sur la conviction,
étayée par un ensemble de publications scientifiques sans cesse crois-
sant, que les progrés attendus dans le domaine de la santé et de la
longévité seront, pour une tres large part, fondés sur les acquis actuels et
a venir de la nutrition et de la supplémentation nutritionnelle et
botanique. Il est maintenant certain qu’il est impossible d’assurer a notre
organisme, dans toutes les circonstances de la vie (enfance, adoles-
cence, grossesse, allaitement, sport, stress, traitements médicamenteus,
vieillissement...), les apports nécessaires pour I’ensemble des nutriments
par la seule pratique d’une diététique équilibrée en énergie. Notre ali-
mentation devrait étre supplémentée régulierement pour maintenir a leur
niveau maximal notre énergie, notre résistance au stress et nos défenses
immunitaires, afin de réduire I'incidence des maladies aigués et
chroniques. Ces données sont soit sous-estimées, soit occultées par les
pouvoirs publics, la grande presse et les leaders d’opinion traditionnels.

« Non aux projets liberticides de liste positive des nutriments autorisés »
L’ACCASN est une association de défense des droits du citoyen consom-
mateur libre et responsable. Le libre accés du consommateur a I’ensem-
ble des produits disponibles dans le domaine de la complémentation ali-
mentaire et de la supplémentation nutritionnelle et botanique est un des
droits fondamentaux et inaliénables de la personne. Du fait du rdle pri-
mordial de ces produits sur la préservation de la santé et la longévité,
I'administration ou le législateur ne devraient pouvoir restreindre ce
droit sans remettre en cause les droits et libertés publiques accordées

constitutionnellement au citoyen. Compte tenu de leur nombre impor-
tant et de leur grande diversité, leur distribution ne peut étre subordon-
née a I'établissement d'une liste positive ou a une autorisation adminis-
trative préalable.

« Je veux étre bien informé sur les suppléments nutritionnels et botaniques »
Les suppléments nutritionnels et botaniques sont constitués de
molécules extraites d’animaux et de plantes alimentaires et médicinales
ou leur reproduction chimique bio-identique. Les besoins individuels
sont trop variables d’un individu a I'autre pour pouvoir fixer des limites
de doses universelles. Tout citoyen doit pouvoir avoir acces a I'informa-
tion sur les effets nutritionnels, préventifs ou curatifs des suppléments
nutritionnels et botaniques en matiére de santé, a partir du moment ot
ces données ont été validées par des études scientifiques car les infor-
mations sur les propriétés de I'ensemble des nutriments et des sub-
stances meédicinales naturelles ont vocation a étre libres d’accés et
explicables a tous.

Les 7 objectifs de ’ACCASN
< contribuer a établir et a faire reconnaitre le concept de supplément
nutritionnel et botanique.
< contribuer a mettre en place des structures indépendantes et objectives
permettant de préciser le role et les limites des produits de complémen-
tation et de supplémentation nutritionnelle et botanique.
< ceuvrer pour obtenir un controle effectif de la qualité, des méthodes et
moyens de production et de la tragabilité de ces produits.
< recevoir et archiver toutes les informations utiles des consommateurs,
des praticiens de santé et des scientifiques.
< informer de I'utilisation des produits et de leurs effets potentiels et réels.
< réagir aux actions des différentes administrations ou groupes de pres-
sion contrant nos droits Iégitimes et fondamentaux de citoyens pleine-
ment responsables de leur santé.
< soutenir les actions politiques, médicales et scientifiques et participer a
des manifestations en faveur de la complémentation et la supplémentation.

BULLETIN D’INSCRIPTION

Je souhaite adhérer a ’ASSOCIATION DES CONSOMMATEURS DE COMPLEMENTS ALIMENTAIRES ET SUPPLEMENTS NUTRITIONNELS.

0 Je verse la somme de 200 FF (cotisation annuelle)

0 Je verse la somme de 1200 FF (cotisation de membre bienfaiteur)

Ces cotisations me donnent droit :

A I'abonnement a notre bulletin de liaison papier ou Internet.
A participer a toutes les actions et manifestations organisées par I’Association.

“Parce que notre santé nous appartient, nous devons avoir le droit et la liberté de prendre en charge notre nutrition”

A retourner a :
ASSOCIATION DES CONSOMMATEURS DE COMPLEMENTS ALIMENTAIRES ET SUPPLEMENTS NUTRITIONNELS (A.C.C.AS.N.)
c/o Aline Bessis-Marais - 175, rue de Tolbiac - 75013 Paris - Tél. 01 45 80 11 20 - E-mail michmarais@aol.com



les tissus cardiovasculaires Un traitement
avec un extrait de Rhodiola rosea
prévient la diminution de la force
cardiaque contractile secondaire a un
stress environnemental en cas de refroi-
dissement aigu et contribue a stabiliser la
contractilité.

Chez des animaux, un refroidissement
aigu conduit a une diminution de I'acti-
vité myocardique de contractilité qui est
partiellement recouvrée au cours des
18 premiéres heures suivant la disparition
du stress provoqué par le froid.
Ce rétablissement est considéré comme
seulement partiel, les tissus du cceur
étant incapables d’une contractilité stable
au cours d’une perfusion. Un pré-traite-
ment avec un extrait de Rhodiola rosea
semble créer une réponse bénéfique
d’adaptation dans ce type de stress.
Lorsque des rats prétraités avec Rhodiola
rosea sont exposés a un refroidissement
aigu, la diminution de la contractilité
est prévenue et une contractilité stable
des tissus du cceur se produit au cours
de la perfusion.®)

D’autres travaux de recherches suggerent
que, chez des rats, I'administration de
Rhodiola rosea protége les tissus cardio-
vasculaire du stress généré par la libéra-
tion de catécholamines et atténue
I'arythmie induite par I'adrénaline.

Une activité anti-cancer

L'administration de Rhodiola rosea
semble avoir un potentiel comme agent
anti-cancer et pourrait étre utile associé a
certains agents pharmaceutiques anti-
tumoraux. Chez des rats avec un adéno-
carcinome solide de Ehrlich ou un
lymphosarcome de Pliss métastasé,
la supplémentation avec un extrait de

Rhodiola rosea inhibe la croissance de
ces deux types de tumeur, diminue
les métastases dans le foie et augmente
la durée de survie ). L'administration
d’un extrait de Rhodiola rosea supprime
directement également la croissance et
I'extension de métastases de carcinomes
pulmonaires. Lorsque I'extrait de
Rhodiola rosea est associé avec de
la cyclophosphamide, un agent anti-
tumoral, dans le méme modéle de
tumeur, I'efficacité anti-tumorale et anti-
métastasique du médicament est
renforcée. L’hématotoxicité de

la cyclophosphoride était totalement
supprimée(7),

L'adriamycine, un médicament de
chimiothérapie, est connu pour induire
des dysfonctionnements prononcés du
foie, qui se traduisent généralement par
une augmentation des niveaux des trans-
aminases. Dans des études animales,
en ajoutant de I'extrait de Rhodiola rosea
a un protocole incluant I'adriamycine, on
obtient une amélioration de I'inhibition
de la dissémination de la tumeur (par
rapport a I'utilisation d’adriamycine
seule) et la toxicité hépatique
est prévenue.(8) m
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Ces composant ayant des acti-
vités antioxydantes, des cher-
cheurs ont examiné les niveaux
de dommages oxydatifs dans
le sang de six femmes et six
hommes avant et pendant une
supplémentation avec du soja.
Les échantillons de sang ont été
prélevés de facon hebdomadai-
re pendant trois semaines chez
les femmes prenant 50 mg
d’isoflavones une fois par jour
et chez les hommes prenant
50 mg d’isoflavones deux fois
par jour. Apres la supplémenta-
tion, les niveaux maxima de
génistéine et de daidzéine sont
apparus chez les femmes au
bout de deux semaines alors
que chez les hommes les
niveaux ont augmenté pendant
les trois semaines de supplé-
mentation. Les parameétres de
I’oxydation ont commencé a
diminuer chez les femmes apres
une semaine de supplémenta-
tion pour atteindre 47% au bout
des trois semaines. Chez les
hommes, cette diminution ne
s’est faite qu’a la fin de la sup-
plémentation et a atteint 61%.
Les résultats de cette étude
pilote suggérent qu’une supplé-
mentation en isoflavones de
soja diminue les niveaux des
Iésions oxydatives de I’ADN et
pourrait étre un des mécanis-
mes expliquant les effets
de prévention du cancer

des isoflavones de soja.
(Cancer Lett 2001 Oct 22 ;172(1) :1- 6)
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