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Résumé

Le lait est une source de nombreux débats et d’une réelle controverse dans le domaine de la
santé car les résultats scientifiques divergent sur les bénéfices et les risques de sa
consommation réguliere.

Entre allergie et intolérance au lait de vache, diabéte type 1, I'ostéoporose, la sclérose en
plaque, I'acidose et surtout les hormones de croissances et leurs éventuelles implications
avec plusieurs types de cancer, cancer de la prostate, seins, colorectal ,endometre ; ainsi que
le role important de la caséine dans la prolifération des cellules cancéreuses de la prostate,
I’apport excessif en calcium et son effet inhibiteur sur la forme la plus active de la vitamine

D3, des études approfondies sont menés jusqu’a I’heure actuelle pour conclure ce débat.

Mots clés : lait, risque, non microbien, cancer.
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Abstract

Milk is a source of many debates and a real controversy in the field of health because the
scientific results diverge on the benefits and the risks of its regular consumption.

Between allergy and intolerance to cow's milk, type 1 diabetes, osteoporosis, multiple
sclerosis, acidosis and especially growth hormones and their possible implications with
several types of cancer, prostate cancer, breasts, colorectal, endometrium; as well as the
important role of casein in the proliferation of prostate cancer cells, the excessive intake of
calcium and its inhibitory effect on the most active form of vitamin D3, extensive studies are

conducted until the hour to conclude this debate.

Keywords: milk, risk, non-microbial, cancer
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Introduction

Le lait est le premier aliment de ’lhomme, il est le seul a pouvoir revendiquer en tout temps et
tous lieux le statut d’aliment universel, au moins pour la premiére partie de la vie de I’étre humain
(Vignola, 2002).

C’est un élément de base dans la nutrition humaine et fut dans des époques associement au pain
un repas quotidien et pour certaine catégorie une source fondamentale d’énergie et presque
I'unique repas de ’homme. L'exploitation du lait des moutons, chévres et bovins aurait débuté il
ya 12500 ans aussi il y a longtemps été admis que I'exploitation du lait datait de 4000 ans avant
Jésus Christ, mais les chercheurs viennent de démontrer qu'il s'agissait d'une pratique beaucoup
plus ancienne. L'élevage faisait partie des premieres sociétés néolithiques en Europe en -8900
avant JC (Flandrin et Montanari, 1996).

D’une question de bon sens, le lait de vache est fait pour étre digéré par les enzymes bovines,
I'humain est la seule espece a s'alimenter avec le lait d'une autre espéce et donc la seule
espéce a continuer de consommer du lait maternel apres la période de sevrage (Michalski,
2007).

Tantot accusé d'étre dangereux pour la santé par ses détracteurs, tantét défendu par les
spécialistes : le lait fait de nombreux débats et I'objet de nombreuses controverses dans le
domaine de la santé car les résultats scientifiques divergent sur les bénéfices et les risques de sa
consommation réguliere (Gordona et al., 2015).

Ce Projet de Fin d’Etude présenté en vue de I'obtention du Dipldme de Docteur Vétérinaire a
pour objectif principal de présenter les principaux effets néfastes, ainsi que les risques non

microbiens liés a la consommation du lait et ses dérivés a travers une synthése bibliographique.



Chapitre 1. Généralités sur le lait

1.1 Définition

Le lait destiné a l'alimentation humaine a été défini en 1908, lors du premier congres
international pour la répression des fraudes alimentaires, comme « produit intégral de la traite
totale et ininterrompue d’une femelle laitiere bien portante, bien nourrie et non surmenée. Il
doit étre recueilli, proprement et ne pas contenir de colostrum » (Larpent, 1997).

Le Codex Alimentarius en 1999, le définit comme étant la sécrétion mammaire normale
d’animaux de traite obtenue a partir d’une ou plusieurs traites, sans rien y ajouter ou en
soustraire, destiné a la consommation comme lait liquide ou a un traitement ultérieur.

Le lait cru est un lait qui n’a subi aucun traitement de conservation sauf la réfrigération a la ferme.
La date limite de vente correspond au lendemain du jour de la traite. Le lait cru doit étre porté a
I’ébullition avant consommation (car il contient des germes pathogénes). Il doit étre conservé au
réfrigérateur et consommé dans les 24h (Fredot, 2006).

La dénomination "lait" sans indication de |'espéce animale de provenance, est réservée au lait de
vache. Tout lait provenant d'une femelle laitiére autre que la vache doit étre désignée par la
dénomination "lait" suivie de l'indication de I'espéce animale dont il provient : "lait de chévre",

"lait de brebis", "lait d'anesse"(Arrété Interministériel, 1993).

1.2 La composition du lait

Le lait contient des nutriments essentiels et est une source importante d'énergie alimentaire, de
protéines de haute qualité et de matieres grasses. Le lait peut apporter une contribution
significative aux besoins nutritionnels recommandés en calcium, magnésium, sélénium,
riboflavine, vitamine B12 et acide pantothénique. Le lait et les produits laitiers sont des aliments
nutritifs et leur consommation permet de diversifier les régimes a base de plantes. Le lait
d’origine animal peut jouer un rble important dans l'alimentation des enfants dans les
populations ne bénéficiant que d’un tres faible apport en lipides et ayant un acces limité aux
autres aliments d'origine animale (FAO, 2017).

Les principaux constituants du lait par ordre croissant selon Pougheon et Goursaud (2001) sont :
*L'eau, trés majoritaire,

*Les glucides principalement représentés par le lactose,

*Les lipides, essentiellement des triglycérides rassemblés en globules gras,

*Les sels minéraux a I’état ionique et moléculaire,

*Les protéines, caséines rassemblées en micelles, albumines et globulines solubles,



*Les éléments a I'état de trace mais au rdle biologique important, enzymes, vitamines et
oligoéléments.

Tableau 1 : composition typique du lait de vache (Alais et Liden, 1987)

Constituant Concentration g/I
Eau 905
Glucides : lactose 49
Lipides 35
Matiere grasse proprement dite 34
Lécithine (phospholipides) 0,5
Partie insaponifiable (stérols, caroténe,
tocophérols) o
Protides 34
Caseéines 27
Protéines solubles (globulines, albumines) 5,5
Substances azotés non protéiques 1,5
Sels 9
De l'acide citrique 2
De l'acide phosphorique 2,6
De l'acide chlorhydrigues (Na Cl) 1,7
Vitamines, enzymes, gaz dessous traces
Extrait sec total 127
Extrait sec non dégraissé 92

1.2.1. 'eau
Cdest un élément quantitativement le plus important, elle représente environ 9/10 (81 & 87 %)
du lait. Le lait est riche en eau : % litre de lait (2 grands verres) apporte 450 ml d’eau Il participe

donc a la couverture des besoins hydriques de I'organisme (Fredot, 2005).

1.2.2. Les matiéres grasses
Les matieres grasses du lait se compose principalement de triglycérides, de phospholipides et

d’une fraction insaponifiable constituée en grande partie de cholestérol et de B — carotene. Le



tableau 2 indique les proportions des différents constituants de la fraction lipidique du lait
(Grappin et Pochet, 1999).

Les matiéres grasses du lait ont la forme de petits globules sphériques qui sont invisibles a I'ceil
nu. La dimension des globules de matiére grasse est d’environ 0.1 a 20 um (1um = 0.001 mm). Il
est bon de noter que la dimension des globules de matiére grasse varie selon I'espece (les
globules sont plus petits dans le lait de chévre) ; selon la race (les globules sont plus petits chez
la race Holstein que chez les Ayrshire et les Jersey) et selon la période de lactation (la dimension
des globules diminue vers la fin de la lactation). Le diameétre moyen des globules étant de 3 3 4
pm, on estime qu’il y a environ de 3 a 4 milliards de globules de gras par millilitre de lait entier
(Grappin et Pochet, 1999).

Tableau 02 : Composition lipidique du lait (Grappin et Pochet, 1999).

Constituants Proportions de lipides du lait (%)
Triglycérides 98
Phospholipides 1
Fraction insaponifiables 1

1.2.3. Les protéines

Les protéines constituent avec les sels la partie la plus complexe du lait. Leur importance tient a
plusieurs raisons : quatrieme groupe de substances par son abondance apres |'eau, le lactose et
les matiéres grasses (Mathieu, 1998).0n distingue deux grands groupes de protéines dans le lait
: les caséines et les protéines (Pougheon et al., 2001)

Selon JEANTET et al. (2007), le lait de vache contient 3.2 & 3.5/ de protéines réparties en deux
fractions distinctes : e Les caséines qui précipitent 3 pH 4.6, représentent 807/ des protéines
totales, e Les protéines sériques solubles a pH 4.6, représentent 207/ des protéines totales. La
classification des protéines est illustrée dans le tableau 3.

e Les caséines ont une teneur de 27 g/l ; elles se répartissent sous forme micellaire de
phosphocaséinate de calcium et elles sont facilement dégradées par toutes protéolytique.

e Les protéines solubles du lactosérum se répartissent entre (LUQUET, 1985) : — Les albumines :
B lactoglobuline : 3 g Lactalbumine : 1,2 g Sérum albumine : 0,4 g — Les globulines :
Immunoglobulines : 0,7 g Lacto-transferrine : 0,3 g — les enzymes : Lipase, protéase, phosphatase

alcaline, Xanthine-oxydase, lactoperoxydase



La majeure partie des protéines du lait est naturellement synthétisée dans les cellules sécrétoires
de la glande mammaire. Cependant certaines proviennent de plasmocytes spécialisés, d’autres
du sang (Ribadeau-Dumas et al., 1989).

Tableau 3 : Classification des protéines (Brunner, 1981 cité par Pougheon, 2001)

Nombre
NOMS % des protéines

d'AA
CASEINES 75-85
Caséine asl 39-46 199
Caséine as?2 8-11 207
Caséine 25-35 209
Caséine k 8-15 169
Caséine g 3-7
PROTEINES D U LACTOSERUM 15-22
[ Lactoglobuline 7-12 162
a Lactalbumine 2-5 123
Sérum-album ine 0.7-13 582
Immunoglobulines (G 1, G2, A, M) 1.9-3.3 -
Protéoses-peptones 2,00- 4,00 -

1.2.4. Lactose

Mathieu(1998) évoque que le lait contient des glucides essentiellement représentés par le
lactose, son constituant le plus abondant aprés I'eau. Sa molécule C12H22C11, est constituée
d’un résidu galactose uni a un résidu glucose. Le lactose est synthétisé dans les cellules des acini
a partir du glucose sanguin. Celui-ci est en grande partie produit par le foie. Le lactose est
qguasiment le seul glucide du lait de vache et représente 99% des glucides du lait de
monogastriques. Sa teneur est tres stable entre 48 et 50 g/l dans le lait de vache. Cette teneur
présente de faibles variations dans le sens inverse des variations du taux butyreux. Le lactose est

un sucre spécifique du lait (Hoden et Coulon, 1991).



OH
D-galactose D-glucose

Dans le corps du jeune animal, on trouve la lactase, une protéine permettant de digérer
(métaboliser) le lactose (mais pas saccharase, ni maltase, ni amylase). Chez I'Homme, cette
lactase peut disparaitre avec l'dage, d'ou certains problémes de digestions liés au lait. En
mangeant des produits laitiers régulierement, on entretient la fabrication de lactase dans notre
corps. Pour ceux qui ne digérent pas le lactose, on peut trouver des laits appauvris en lactose

(Hoden et Coulon, 1991).

1.2.5. Minéraux
La quantité des minéraux contenus dans le lait aprés incinération varie de 0,60 a 0,90%.lIs

prennent plusieurs formes ; ce sont le plus souvent des sels, des bases, des acides (Juillard et al.,

1996).
Tableau 4 : Composition minérale du lait de vache (Jeantet et al., 2007).
concentration (mg-
Eléments minéraux
kg-1)
calcium 1043-1283
magnésium 97-146
phosphate inorganique 1805-2185
citrate 1323-2079
sodium 391-644
potassium 1212-1681
chlorure 772-1207




1.2.6. Vitamines

Les vitamines sont des substances biologiquement indispensables a la vie puisqu’elles participent
comme cofacteurs dans les réactions enzymatiques et dans les échanges a I'échelle des
membranes cellulaires. L'organisme humain n’est pas capable de les synthétiser. On les retrouve
en tres petite quantité dans les aliments. Le lait figure parmi les aliments qui contiennent la plus

grande variété de vitamines, toutefois, les teneurs sont souvent assez faibles (Juillard et al.,

1996).

Tableau 5 : Composition vitaminique moyenne du lait cru (Amiot et al., 2002).

Vitamines

Teneur moyenne

Vitamines liposolubles

Vitamine A (+caroténes) 40uG/100 ml

Vitamine D 2,4uG/100 ml

Vitamine E 100 ug/ 100 ml

Vitamine K 5 ug/100 ml
Vitamines hydrosolubles

Vitamine C (acides ascorbique) 2 mg/ 100 ml

Vitamine B1 (Thiamine) 45 ug/100 ml

Vitamine B2 (riboflavine)

175 ug/100 ml

Vitamine B6 (pyridoxine)

50 pg/ 100 ml

Vitamine B12 (cyanocobalamine)

0,45 ug/100 ml

Niacine et niacinamide

90 ug/100 ml

Acide pantothénique

350 ug/ 100 ml

Acidefolique

5,5 ug /100 ml

Vitamine H (biotine)

3,5 ug /100 ml

1.2.7. Matiéres azotées non protéiques (ANP) :

Il représente chez la vache 5% de I'azote total du lait. Il est essentiellement constitué par l'urée
(33 2 79% de I'azote non protéique du lait).On y trouve également et par ordre d’importance les

acides aminés, |'acide urique, 'ammoniac, la créatinine. Il y a une corrélation étroite entre la

teneur en urée du lait et celle du sang (Hanzen, 1999).




1.2.8. Enzymes

POUGHEON(2001) définit les enzymes comme des substances organiques de nature protidique,
produites par des cellules ou des organismes vivants, agissant comme catalyseurs dans les
réactions biochimiques. Environ 60 enzymes principales ont été répertoriées dans le lait dont 20
sont des constituants natifs. Une grande partie se retrouve dans la membrane des globules gras
mais le lait contient de nombreuses cellules (leucocytes, bactéries) qui élaborent des enzymes.

Tableau 6 : Caractéristiques des principaux enzymes du lait (Vignola, 2002)

Groupe d'enzyme Classes d '‘enzymes PH | Température | Substrats
(°C)
Hydrolases Estérases
Lipases 85 37 Triglycérides
Phosphalasc alcaline 9- 37 Esterphosphoriques
10
Phosphalase acide 4.0- | 37 Esters
5.2 phosphoriques
Protéases
Lysozyme 7.5 |37 Parois cellulaire

microbienne

Plasmine 8 7 Caséines
Déshytlrogénases ou | Sulfhydrile oxydase 7 37 Protéines. Peptides
oxydase Xanthine oxydase 83 |37 Bases puriques
Oxygénases Lactoperoxydase 6,8 |20 Composés

réducteurs+ H202

Catalase 7,0 |20 H202

1.3. La Lactation

1.3.1 Le lait et le colostrum

A la naissance du jeune, la glande est fonctionnelle mais sa capacité de la synthése est faible ;
elle devient trés rapidement considérable apres la premiére tétée. Ce phénomeéne se traduit par
une hyperplasie importante de la cellule épithéliale mammaire. Chaque cellule épithéliale
s’enrichit en organites pour atteindre une activité synthétique et sécrétoire maximale. La

production laitiére est liée au nombre de cellules sécrétoires. (GAYRARD, V., 2007). Le lait est



synthétisé par I'acinus mammaire a partir d’éléments simples provenant du sang. La sécrétion
dans la lumiére de I'acinus des produits synthétisés, ou transférés directement du sang, se fait
au niveau des villosités apicales. En moyenne, la glande mammaire produit 50 a 120 mi/kg de
poids vif par jour.

Le colostrum est secrété pendant un ou deux jours apres la naissance. Il fournit au jeune les
anticorps de la mére avant que ses défenses immunitaires soient fonctionnelles ; c’est le cas pour
les especes a placentation épithéliochoriales (ruminants, suidés) pour lesquelles le transfert de

I'immunité ne se fait pas durant la gestation. (Gayrard, 2007)

1.3.2 Mécanismes de sécrétion

La cellule épithéliale de I'alvéole mammaire est polarisée. Les cellules alvéolaires sont liées entre
elles par des jonctions qui créent une séparation étanche entre le milieu intérieur et la lumiére
de l'acinus. La structure interne de la cellule traduit une activité synthétique élevée
mitochondries tres développées, appareil de Golgi tres abondant. La sécrétion du lactose, des
autres sucres et des sels se fait par I'intermédiaire des vésicules de sécrétion qui transportent les

protéines du lait (Gayrard, 2007).

1.3.3. Controle hormonal de la lactation

La tétée ou la traite sont a I'origine de stimulations des récepteurs sensoriels du mamelon ou du
trayon, ce qui provoque, d'une part la libération des hormones hypothalamiques
hypophysiotropes puis d’hormones hypophysaires (réflexe neuroendocrinien d’entretien de la
lactation) et, d’autre part, la libération d’hormones hypothalamo-neurohypophysaires (réflexe
neuro-endocrinien d’éjection du lait) (Gayrard, 2007).

Les 2 réflexes bien qu’empruntant une voie nerveuse ascendante probablement commune et de
nature imparfaitement connue, s’expriment indépendamment. De nombreuses substances
peuvent faciliter ou inhiber le réflexe d’éjection du lait :

*Les antagonistes des récepteurs cholinergiques, nicotiniques et muscariniques interrompent le
réflexe d’éjection du lait (un des éléments du réseau de neurones afférents d’origine mammaire
est cholinergique).

*La noradrénaline exerce une double contrdle (activation via les récepteurs (1- adrénergiques et
inhibition via récepteurs (-adrénergiques).

*La dopamine augmente les quantités d’ocytocine libérée.

Les neurones sérotoninergiques contrélent la rythmicité des activations neurosécrétrices



*L'ocytocine présente dans les espaces extracellulaires des noyaux magnocellulaires controle
I'activité des neurones ocytocinergiques pendant la tétée et la parturition (I’ocytocine ne passe

pas a travers la barriere hématoencéphalique) (Gayrard, 2007).

1.4. La diversité de lait chez les espéces

D’aprés la FAO(2017) le lait de vache représente plus de 83% de la production mondiale de lait.

1.4.1. Le lait de vache

Les matiéres grasses constituent environ 3 a 4 pour cent des solides du lait de vache, les protéines
environ 3,5 pour cent et le lactose 5 pour cent, mais la composition chimique brute du lait de
vache varie en fonction de la race. Par exemple, la teneur en matiére grasse est généralement
plus élevée chez les bovins Bosindicus que chez B. taurus. La teneur en matiére grasse du lait de

bovin B. indicus peut atteindre 5,5 pour cent.

1.4.2. Le lait de brebis

Il contient plus de matieres grasses et de protéines que les laits de vache et de chevre ; seuls les
laits de bufflonne et de yak contiennent plus de matiéres grasses. Le lait de brebis posséde aussi
généralement une teneur plus élevée en lactose que les laits de vache, de bufflonne et de chévre.
Grace a sa haute teneur en protéines et a I'ensemble de ses constituants solides, le lait de brebis
est particulierement approprié pour la fabrication de fromage et de yaourt. Le lait de brebis tient
un réle important dans la région méditerranéenne, ol la plus grande partie de la production est

transformée en fromages comme le pecorino, le caciocavallo et |a feta.

1.4.3. Le lait de chevre
Il a une composition semblable au lait de vache. Dans les pays méditerranéens et en Amérique
latine, le lait de chévre est généralement transformé en fromage ; en Afrique et en Asie du Sud,

il est généralement consommeé cru ou acidifié.

1.4.4. Le lait équin
Les laits de jument et d’anesse ont des compositions trés similaires. Le lait équin, comme le lait
humain, est relativement faible en protéines (caséines en particulier) et en cendres et riche en

lactose. Comparée a celui des autres especes laitieres, le lait équin contient de faibles teneurs en
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lipides et en protéines. Le lait équin est la plupart du temps consommé sous forme fermentée et

il n'est pas adapté a la fabrication de fromage.

1.4.5. Le lait de chamelle

A une composition semblable a celle du lait de vache, mais est légerement plus salé. Le lait de
chamelle peut étre trois fois plus riche en vitamine C que le lait de vache et représente une source
vitale de cette vitamine pour les personnes vivant dans les zones arides et semi-arides, qui ne
peuvent souvent pas obtenir de vitamine C par la consommation de fruits et de légumes. Le lait
de chamelle est également riche en acides gras insaturés et en vitamine B. Le lait du chameau de
Bactriane a un pourcentage plus élevé de matieres grasses que le lait de dromadaire, mais les
niveaux de protéines et de lactose sont similaires. En général, le lait de chamelle est consommé

cru ou fermenté.

1.4.6. Le lait de bufflonne

Sa une teneur tres élevée en matieres grasses, qui est en moyenne deux fois plus élevée que celle
du lait de vache. Le rapport matiere grasse sur protéine dans le lait de bufflonne est d'environ
2/1. En comparaison avec le lait de vache, le lait de bufflonne a également un rapport caséine

sur protéine plus élevé. La forte teneur en calcium de la caséine facilite la fabrication du fromage.

1.4.7. Le lait de yak

Le lait de yak a un go(t sucré et une odeur douceatre et parfumée. Le lait de yak contient entre
15 et 18 pour cent de matieres solides, 5,5 a 9 pour cent de matieres grasses et 4 a 5,9 pour cent
de protéines. Il a donc des teneurs en matieres solides, lipides et protéines supérieures a celles
du lait de chévre et de vache, et ressemble au lait de bufflonne. Le lait cru est principalement
utilisé par les bergers et leurs familles pour le rajouter dans leur thé. Le lait de yak peut étre
transformé en une variété de produits laitiers, y compris le beurre, le fromage et les produits

laitiers fermentés.
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Tableau 7 : Composition du lait chez divers mammiferes (Schmack et al., 2010)

Composition moyenne du lait en grammes par litre
Eau Extrait | Matiére | Protéines Glucide | Matieres
sec grasse | Totales | caséine | albumine | : minérales
dont : lactose
Humain
Femme 905 117 35 12-14 10-12 4-6 65-70 3
Equidés
Jument 925 100 10-15 40-44 | 20-22 | 9-13 40-45 6-9
Anesse 925 100 10-15 40-44 | 20-22 | 9-13 40-45 6-9
Ruminants
Vache 900 130 35-40 30-35 | 27-30 |3-4 45-50 | 8-10
Chevre 900 120 40-45 35-40 | 30-35 |6-8 40-45 | 5-8
Brebis 860 190 70-75 55-60 | 45-50 | 8-10 45-50 10-12
Bufflonne 850 180 70-75 45-50 | 35-40 | 8-10 45-50 | 8-10
Suidés
Truie 850 185 65-65 55-60 | 25-30 | 25-30 50-55 12-15
Carnivores
Chienne 800 250 90-100 | 100- 45-50 | 50-55 30-50 12-14
110
Chatte 850 200 40-50 90-100 | 30-35 | 60-70 40-50 10-13

1.5. Production et consommation du lait dans le monde

Le rapport de la FAO et de I'OCDE indique une Hausse globale de la consommation de produits
laitiers.

Dans les pays développés, les consommateurs privilégient de nouveau le beurre et les matieres
grasses laitieres plutét que les produits de substitution a base d’huile végétale.

Dans les pays en développement, I'accroissement des revenus et I’'augmentation de la population
tirera la consommation de produits laitiers a la hausse.

La consommation de produits laitiers par habitant devrait ainsi passer de 20,2 kg (extrait sec du
lait) en 2014-2016 a 21,4 kg en 2026 dans les pays développés, et de 10,9 kg a 13,2 kg dans les

pays en développement.
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La production de lait devrait augmenter de 178 millions de tonnes, soit 22 % a I'horizon de
2026 par rapport a la période de référence 2014-2016. La part des pays développés dans cette
production diminue, passant de 49 % en 2014-2016 a 44 % en 2026.

L’essentiel de la hausse de la production devrait étre réalisé par les pays en développement
(77 %). Le Pakistan et I'Inde devraient représenter 29 % de la production totale de lait d’ici a

2026, contre 24 % sur la période de 2014 a 2016 (FAO, 2016).

La production laitiére et la consommation de lait dans le monde

(Millions de tonnes)

850
excédent 2015: + 50 MT Bproduction laitiére
excéedent 2014 : + 3.2 MT

800 + déficit 2013:-0,2MT ;
déficit 2012 - 0.5 MT DODRIOHSIN

déficit 2011:-0,6MT
déficit 2010: - 0,7TMT
deficit 2009: - 25MT

T80 1 excédent2008:+ 4MT

700 1

50 ﬂ Ly X

2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015

Figure 1 : La production laitiere et la consommation de lait dans le monde (Millions de tonnes)

(Chatellier, 2017).
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Figure 2 : La consommation individuelle de produits laitiers (Kg par habitant et par an) (Chatellier,

2017).
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Chapitre 2 : Effets néfastes non microbien de la consommation du lait

2.1 Controverse sur la consommation du lait

Le débat sur les effets de la consommation de lait de vache sur la santé est un sujet actuel, le lait
est devenu récemment I'un des aliments suscitant le plus de controverses dans des livres grand
public, notamment en raison de sa valeur symbolique.

Mis en exergue par les cas d'intolérance au lactose en étant aussi suspecté d'augmenter le risque
de certaines maladies ischémiques et cardiaques et ainsi que I'allergie aux protéines de lait de
vache (Gordana et al, 2015).

Ces dernieres années, quelques auteurs se sont singularisés dans le débat sur les effets du lait de
vache sur la santé, en particulier Thierry Souccar (lait, mensonge et propagande)(Souccar, 2008),
le D" Nicolas Le Berre en défaveur du lait(Berre, 2000), et le D" Jean-Marie Bourre (Les arguments
des détracteurs du lait et des produits laitiers: un monument d’erreurs) en faveur du lait
(Bourre,2010).

D'autres intervenants ou sources d'information générique et objective sont en France des
institutions gouvernementales comme I'INRA, I'Académie de Médecine, I'Afssa (devenue Anses),
le PNNS (Programme National Nutrition Santé), les écoles d'ingénieur telles que
I'AgroParisTech et I'ENVA, ainsi que les Universités. Des structures identiques ou similaires
existent dans la plupart des pays développés, au niveau européen (AESA) ou mondial (Soudjay,

1998).

2.2 : Désordre métabolique

2.2.1. Intolérance au lactose

2.2.1.1. Historique de la tolérance

La tolérance au lactose est observée dans les populations ayant une longue tradition (25 % de la
population terrestre), celle dont les ancétres vivaient surtout en Europe du Nord et dans la région
de I’Oural. Ainsi, en Europe du Nord, plus de 80 % de la population conserve une lactase active a
I’age adulte (59 % en France). Plus on se rapproche de la méditerranée, plus cette activité baisse.
Aux Etats-Unis, la lactase reste active chez plus de 90 % de la population d’origine nord-
européenne, mais seulement 12 % des Noirs américains. Contre 0 % de la population en Asie du
Sud-Est. Il faut souligner que méme chez les habitants du Nord de I'Europe, une partie de la

population ne digére pas le lait (Vonk, 2000).
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La lactase reste active chez moins de 10 % de la population orientale (Somalie), alors que c’est le
cas de 49 % des Marocains et de 63 % des nomades ou méme de 70 % d’une tribu soudanaise
qui vit a I'est de Khartoum au Soudan (Souccar, 2007).

Selon certains chercheurs, la tolérance au lactose n’est pas due a une mutation génétique parce
que le taux de mutation récurrente nécessaire en I'espace de 200 a 300 générations serait
anormalement élevé. lls évoquent plutét ce qu’on appelle en génétique un « effet fondateur
(Brines, 2004) ». Lorsqu’une petite partie d’'une population s’implante ailleurs, ou lorsque la
population se trouve réduite, les génes des «fondateurs » de cette nouvelle société humaine sont
disproportionnellement plus fréquents dans la nouvelle population.

Lorsqu’un adulte boit du lait, le lactose contenu dans cet aliment est pris en charge dans I'intestin
gréle par la lactase. Celle-ci transforme le lactose en deux sucres plus simples, le galactose et le

glucose, qui rejoignent ensuite la circulation sanguine (Souccar, 2007).

2.2.1.2. Définition

Une véritable intolérance au lactose (symptomes liés a la malabsorption du lactose) est I'une des
causes possibles de I'intolérance au lait de vache. Il est de plus en plus évident que la béta-caséine
Al, une protéine produite par une proportion importante de bovins d'origine européenne, mais
non par des bovins de race pure, d'origine asiatique ou africaine, est également associée a une
intolérance au lait de vache. Chez ’'homme, la digestion de la béta-caséine Al bovine, mais pas
de la béta-caséine A2, libére la béta-casomorphine-7, qui active les récepteurs p-opioides
exprimés dans I'ensemble du tractus gastro-intestinal et du corps. Des études chez les rongeurs
ont montré que le lait contenant de la béta-caséine A1l augmentait considérablement le temps
de transit gastro-intestinal, la production de dipeptidyl peptidase-4 et du marqueur
inflammatoire myéloperoxydase par rapport au lait contenant de la béta-caséine A2. La co-
administration de la naloxone, un antagoniste des récepteurs aux opioides, bloque les effets de
la myéloperoxydase et de la motilité gastro-intestinale, ce qui indique une implication de la voie
de signalisation des opioides. Chez I'homme, une étude croisée randomisée a double insu a
montré que les participants consommant du lait de vache de type Al béta-caséine présentaient
des valeurs de selles de Bristol significativement plus élevées que ceux recevant du lait de béta-
caséine A2. De plus, une association positive statistiquement significative entre la douleur
abdominale et la consistance des selles a été observée chez les participants consommant le
régime Al mais pas le régime A2. D'autres études sur le réle de la béta-caséine Al dans

I'intolérance au lait sont nécessaires (Pal et al., 2015).
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Dans les quelques études expérimentales conduites sur ce sujet une bonne partie de celles et
ceux qui n’expriment plus de lactase peuvent avaler de petites quantités de lactose (de 'ordre
de 10 a 12 g par jour soit I’équivalent d’un verre de lait) sans souffrir de troubles particuliers.
Cependant le seuil d’acceptabilité du lactose varie d’une personne a I'autre : certains tolérent un
verre de lait, d’autres sont indisposés par les quelques grammes que contient un chocolat au lait.
Dans une étude, prés de la moitié des personnes se plaignant de diarrhées chroniques étaient
intolérantes au lactose (Singh, 1985).

Lorsqu’une personne qui n’exprime plus de lactase, ou trés peu, consomme une quantité
appréciable de produits laitiers contenant du lactose, celui-ci est métabolisé par les bactéries
intestinales en I'absence de lactase. Ces bactéries utilisent le lactose pour donner naissance a de
I’hydrogéne et a d’autres produits de dégradation parmi lesquels des produits de fermentation
et agents toxiques: acétaldéhyde, acétoine, butan-2,3-diol, diméthyl-glyoxal (diacétyl), éthanol,
acide formique, méthane, propane-1,3-diol, indoles, acides gras a chaines courtes, toxines
diverses. Le lactose lui-méme peut étre considéré comme une toxine s’il se retrouve dans le sang.
Ces toxines peuvent agir sur le systéme nerveux, le systeme cardiovasculaire, les muscles et le
systéme immunitaire selon un mécanisme analogue a celui du choléra et d’autres entérotoxines
responsables de gastro-entérites comme Escherichia coli ou Clostridium perfringens (Matthews,
2005).

Les effets du lactose dessinent en effet le tableau d’une intoxication généralisée : maux de téte,
sensations de vertiges, difficultés a se concentrer, troubles de la mémoire, fatigueintense,
douleurs musculaires et articulaires, allergies, arythmie, ulcéres de la bouche, maux de gorge

(Grimbacher et al., 1997; Matthews et al., 2000; Treuder et al.,2003; Matthews et al., 2004).

2.2.2 Lié a la caséine

Les protéines du lait contiennent 80% de caséine et 20% de lactosérum. La caséine a quatre sous-
types : la caséine asl-, as2-, B et k. La a-caséine, un mélange de caséines asl et as2, constitue la
principale fraction des protéines du lait (Jenness, 1979).

Le DrT. Colin Campbell, auteur de The China Study, affirme que, grace a ses études, il a découvert
gue la caséine était le promoteur du cancer le plus pertinent jamais découvert. Parce que la
caséine digere si lentement, les substances naturelles analogues a la morphine, appelées
casomorphines, agissent comme des opiacés dans le corps lorsqu'elles entrent dans le sang.
Quelques minutes aprés avoir consommeé un aliment a base de produits laitiers, la protéine de

caséine commence a se décomposer. Cela libére les casomorphines, qui ressemblent a des
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médicaments, qui se fixent aux récepteurs opiacés dans le cerveau et provoquent une forte
dépendance aux produits laitiers (d'ou la raison pour laquelle les gens reviennent plus
longtemps). La casomorphine déclenche une réaction de dépendance telle qu'elle a été
comparée a I'héroine. En termes de leur force a provoquer des dépendances alimentaires et des
troubles de I'humeur. Selon le Dr Lipman, les symptomes courants de la sensibilité des produits
laitiers dus a la caséine sont les suivants : production excessive de mucus, problémes
respiratoires et problémes digestifs tels que constipation, flatulences, ballonnements et / ou
diarrhée (McClees, 2018).

La caséine, favorise la prolifération de cellules cancéreuses de la prostate, la plupart des études
épidémiologiques ont rapporté un effet défavorable du lait sur le risque de cancer de la prostate
(Chan et al., 2001; Tsenget al., 2005; Park et al., 2007; Raimondi et al., 2010; Pettersson et al.,
2012).

Des études récentes ont révélé que les protéines du lait jouent un réle clé dans le développement
et la modulation de la prolifération des cellules cancéreuses de la prostate telles que PC3 et
LNCaP. (Prostate cancer cellsLNCaP and PC3) (Tate et al., 2011; Nielsen et al., 2012; Pettersson
et al 2012).

Une étude a été financée par I'Institut de recherche sur la convergence des sciences et de la
technologie biomédicales de I’'Hopital Yangsan de I’'Université nationale de Pusan, a Yangsan, en
Corée (Park et al., 2014). Sur Des cellules cancéreuses de la prostate (LNCaP et PC3), des cellules
cancéreuses du poumon (A459), des cellules cancéreuses de |'estomac (SNU484), des cellules
cancéreuses du sein (MCF7), des cellules rénales embryonnaires humaines immortalisées
(HEK293) et des cellules prostatiques normales immortalisées (RWPE1) ont été traitées avec 0,1
ou 1 mg / mL de a-caséine et de caséine totale extraite du lait de vache.

Les résultats : La caséine a et la caséine totale n'ont pas affecté les proliférations des cellules
RWPE1, HEK293, A459, SNU484, MCF7, HEK293 ou RWPE1. Cependant, les cellules PC3 traitées
avec 1 mg / mL d'a-caséine et de caséine présentaient une prolifération accrue (228% et 166%,
respectivement) et la prolifération de cellules LNCaP était également accrue de 134% et 142%,
respectivement. Le mécanisme de prolifération de la a-caséine dans les cellules PC3 et LNCaP ne
semble pas étre lié a l'induction du facteur de croissance insulin-like-1 (IGF-1), car le taux d'IGF-
1 n'a pas changé lors de la supplémentation en caséine (Park et al., 2014).

Conclusion : La protéine du lait, la caséine, favorise la prolifération de cellules cancéreuses de la

prostate telles que PC3 et LNCaP (Park et al., 2014).
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2.2.3. Lié a I'hormone de croissance

2.2.3.1 Définition des facteurs de croissance (IGFs)

Les IGFs sont a la fois des facteurs de croissance et des « hormones », divisés en sept grandes
familles selon I'action physiologique ou cellulaire qui a permis initialement leur caractérisation :
EpidermalGrowth Factor (EGF), FibroblastGrowth Factor (FGF), Nerve Growth Factor (NGF),
Platelet-derivedGrowth Factor (PDGF), TransformingGrowth Factor
(TGF),VascularEndothelialGrowth Factor (VEGF), et Insulin-likeGrowth Factor (IGF) (Thissen,
2007).Leur production est ubiquitaire et ils passent dans la circulation générale. Leur action est
ala fois « générale » endocrine et « locale » autocrine/paracrine.

La principale source endogene d’IGF-1 est le foie (75 %). Cette production est stimulée
essentiellement par I’lhormone de croissance et I'insuline (avec en retour un rétrocontréle négatif
de I'lGF-1 sur les concentrations sanguines d’hormone de croissance et d’insuline). Les hormones
thyroidiennes, les cytokines (ex : interleukine IL-1) et les facteurs alimentaires constituent
également des facteurs de régulation de la production d’IGF-1. Il existe par ailleurs une
production locale d’IGF-1 par de nombreux autres tissus. Cette production est également régulée
par ’hormone de croissance et surtout par des hormones spécifiques de chaque tissu (hormone
parathyroidienne (PTH) dans I'os, hormone folliculostimulante (FSH) dans ['ovaire,
érythropoiétine (EPO) dans les globules rouges, etc.)(Thissen, 2007).

L'IGF-1 est une protéine de masse moléculaire de 7,65 kDa, constituée d’une seule chaine de 70
acidesaminés qui contient 3 ponts disulfure. L'IGF-2 est constitué d’'une seule chaine de 67 acides
aminés, d’unemasse moléculaire de 7,53 kDa. Dans le sang, les IGF-1 et IGF-2 circulant sont
associés a plus de 99 % a des protéines de liaison appelées IGFBPs (Insulin-likeGrowth Factor
BindingProteins, IGFBP-1 a 6).IGFBP-3 en particulier et IGFBP-5 ont les teneurs les plus élevées.
Ces IGFBPs, qui ont une fonction de transport, permettent une augmentation de la demi-vie des
IGF, un acces des IGF a |'espace extravasculaire, ainsi que leur ciblage et leur distribution

tissulaire (Clemmons, 1997; Annunziataetal, 2011).

2.2.3.2 Effets biologiques

Les IGF-1 et 2 sont impliqués dans :

¢ Le développement et la croissance staturo-pondérale. L'IGF-2 joue un réle prépondérant au
cours du développement foetal car une délétion du récepteur de type 2 entraine la mort des
souris vers 15 jours de vie foetale (Podolsky, 1994). L‘action de I’hormone de croissance sur la

croissance staturo-pondérale passe principalement par I'lGF-1.
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e La différenciation, la prolifération cellulaire et I'inhibition de I'apoptose.

¢ Le métabolisme : I'lGF-1 exerce un effet anabolique protéique et lipogénique. L’'injection sous
cutanée d’IGF-1 chez 'Homme induit de nombreux effets métaboliques : action hypoglycémiante
(Guler et al., 1987), amélioration de la balance azotée et de la fonction rénale (Guler et al., 1989)

et diminution du cholestérol sérique (Miell et al., 1992).

2.2.3.3. Implication en physiopathologie

Les études expérimentales montrent que I'lGF-1 a des actions mitogéniques et anti-apoptotiques
sur les cellules cancéreuses colorectales en culture. Pour de nombreux cancers (estomac,
poumon, endometre), il a été rapporté une surexpression de I'lGF-R1, des altérations structurales
de I'IGF-R2 (altérant la clairance d’IGF-2) et une surexpression d’IGF-2. Ces modifications
entrainent une biodisponibilité accrue d’IGF-2 pour le récepteur de type 1 (Le Bouc 2005). Par
ailleurs, I'étude des polymorphismes des genes impliqués dans le métabolisme de I'|GF a mis en
évidence des associations significatives entre les variants du gene codant pour I'lGF-1 et le risque
de cancer du pancréas, ce qui suggére l'implication de ce systéme dans la cancérogenese

pancréatique (Suzuki et al., 2008).

2.2.3.4 Variabilité physiologique

Les concentrations sanguines d’IGF-1 atteignent un pic a la puberté (en moyenne : 400ng/mL,
puis diminuent lentement au fil des années, jusqu’a atteindre des valeurs proches de celles de
I’enfance chez les sujets agés (>80 ans, en moyenne : < 100 ng/mL. Aprés 80 ans, la concentration

habituelle d’IGF-1 représente 50 % de celle observée a I’age de 20 ans (Frystyk et al., 2010).
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Figure 3 : Concentration sanguine d’IGF-1 en fonction de I'age.Valeurs individuelles de 3 961

sujets (2201 hommes, et 1760 femmes) et courbes de moyenne, moyenne * 1 ou 2 écarts-types

(Brabant et al., 2003).

2.2.3.5. Nature et teneurs des facteurs de croissance des laits et de leurs dérivés

Les facteurs de croissance sont des protéines contenues dans le lait. Les protéines laitieres
(présentes a hauteur d’environ 30-32 g/L de lait bovin) peuvent étre classées en deux familles :
les caséines (environ 80 % des protéines) et les protéines du lactosérum dites protéines solubles
du lait (environ 20 %). Hormis ces deux classes de protéines, le lait contient une fraction mineure
de composants d’origine protéique a I’état de trace (<0.01% des protéines totales du lait), parmi
lesquels les facteurs de croissance (Anses, 2012).

Du fait de leur role essentiel dans la régulation et la différenciation de nombreux types cellulaires,
la présence de facteurs de croissance dans le lait répond aux besoins a la fois d'immaturité
physiologique de plusieurs organes a la naissance et de leur régulation au cours de la vie post-
natale. Les premieres études relatives a la détermination et a la quantification des facteurs de
croissance dans le lait ont pu étre réalisées dans le courant des années 80 grace au
développement de I'immunochimie moderne. Les facteurs de croissance déterminés dans le lait
des mammiféres sont I'EGF, les IGF-1 et -2, les TGF-B1 et TGF-B2 (Parafetal, 1991). La présence
d’autres facteurs de croissance a de faibles concentrations a été décrite en particulier les FGFs
(FGF-1 et -2) ainsi que le PDGF (Gauthier et al., 2006), mais les données concernant ces facteurs
de croissance sont moins nombreuses.

Du fait de leur role essentiel dans la régulation et la différenciation de nombreux types cellulaires,

la présence de facteurs de croissance dans le lait répond aux besoins a la fois d'immaturité
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physiologique de plusieurs organes a la naissance et de leur régulation au cours de la vie post-
natale. Les premieres études relatives a la détermination et a la quantification des facteurs de
croissance dans le lait ont pu étre réalisées dans le courant des années 80 grace au
développement de I'immunochimie moderne. Les facteurs de croissance déterminés dans le lait
des mammiféres sont I'EGF, les IGF-1 et -2, les TGF-B1 et TGF-B2 (Parafetal, 1991). La présence
d’autres facteurs de croissance a de faibles concentrations a été décrite en particulier les FGFs

(FGF-1 et -2) ainsi que le PDGF (Gauthier et al., 2006).

2.2.3.6. Caractéristiques structurales des facteurs de croissance présents dans le lait IGF-1 et
IGF-2

Le taux d’homologie entre I'lGF-1 bovin et humain est de 100 %. De ce fait, ces deux protéines
ne peuvent étre différenciées par les méthodes d’analyse biochimiques courantes car elles ont
les mémes propriétés physico-chimiques (masse moléculaire, point isoélectrique) et la méme
immunoréactivité (Honegger et al., 1986). La majeure partie de I'lGF-1 dans le lait (85 a 90 %) est
liée a des protéines sous la forme d'un complexe ternaire constitué de I'IGFBP (IGF
bindingprotein) et d’une protéine ALS (acid labile subunit). Le reste est distribué sous forme libre
ou sous forme d’un complexe binaire, IGF-IGFBP (Elfstrand et al., 2002).

Quant a I'lGF-2 du lait bovin, son taux d’homologie avec I'lGF-2 humain de 95 % est lié a une
substitution de trois acides aminés. De ce fait, I'|GF-2 bovin présente moins de 10 % de réactivité
croisée avec I'lGF-2 humaine c'est-a-dire que moins de 10 % des déterminants antigéniques de
la forme bovine sont capables de se combiner avec les anticorps de la forme humaine.
Néanmoins I'IGF-2 bovin se fixe quand méme sur le récepteur humain de I'lGF-2 avec une affinité
a peu pres équivalente. Il y a 67 % d’identité de séquence entre IGF-1 et IGF-2 pour ce qui

concerne les formes humaines (Brzozowski et al., 2002) et environ 60% entre les formes bovines.

2.2.3.7. Teneurs en facteurs de croissance des laits de vache, de chévre, de brebis.

En effet, les teneurs en facteurs de croissance sont élevées au cours des premieres heures de
lactation et diminuent par la suite (Gauthier et al., 2006). Par ailleurs, des teneurs en facteurs de
croissance plus élevées ont été rapportées dans le lait des vaches multipares par rapport au lait
des vaches primipares (Collier et al., 1991 ; Gauthier et al., 2006).

Le colostrum des animaux domestiques est peu consommé par I’'Homme, a I’état liquide, sauf
dans plusieurs régions méditerranéennes, la production de colostrum bovin sous forme de

poudre est en forte croissance (production mondiale estimée a 600 T/an en 2001 (Scammell,
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2001) en raison de son utilisation dans des produits destinés aux enfants immuno-déprimés ou
aux athletes de haut niveau (Scammell, 2001; Piot et al., 2004).

Teneur en Facteurs de croissance IGF-1 varie < 2 - 75ug/L ~75 (1 sem) (Oda et al., 1989)<2 (> 1
sem)(Sejrsen et al., 2001) .

2.2.3.8. Effets des traitements technologiques sur les teneurs en facteurs de croissance des laits
et dérivés laitiers

2.2.3.8.1. Effets sur les teneurs en IGF-1

Ce facteur de croissance n’est pas dénaturé par les traitements de pasteurisation HTST (high
temperature short time) (72°C — 20 s) ou de pasteurisation basse (63°C — 30 min). Cette stabilité
thermique pourrait trouver son origine dans la rigidité moléculaire découlant du nombre de
ponts disulfure (3 pour IGF-1) de la molécule. (Yun et al., 2007) montrent qu’un traitement
thermique a 90 °C pendant 90 minutes dénature 90 % des IGF-1 présents dans le lait. Par ailleurs,
I'lGF-1 n’est pas détecté (limite de détection : <1 ng.mL-1) dans le lait UHT (145°C - 4s) et dans
les préparations pour nourrissons (Collier et a/.,1991; Kang et al., 2006; Yun et al., 2007). Kang et
al. (2006) ont également étudié I'effet du traitement thermique inhérent a la déshydratation en
tour d’atomisation sur cette molécule. Les déterminations sont réalisées sur le lait cru entier mis
en ceuvre, le concentré par évaporation et la poudre finale reconstituée. Les teneurs dans ces

produits sont respectivement de 47,2 ng.mL-1, 69,5 ng.mL-1 et 42,5 ng.mL-1.

2.2.3.8.2. Données provenant d’études réalisées chez ’THomme

Dans une étude contrblée chez le jeune adulte sportif (Mero et al., 2002), 19 participants ont
recu du colostrum bovin et 11 participants (témoins) ont regu des maltodextrines. Les résultats
montrent que :

- 'administration orale de colostrum bovin (20 g/j en 4 prises contenant au total 74 ug d’IGF-1)
pendant 14 jours fait augmenter les concentrations sériques d’IGF-1 (+ 17 %).

- I'administration orale d’IGF-1 recombinante marquée a l'iode 123 (quantité d’'IGF-1 non
précisée dans l'étude) entraine une radioactivité plasmatiqgue maximale a 60 minutes.
Néanmoins seul un petit pic (4 % de la radioactivité totale) est noté dans des fragments de masse
moléculaire de 40 a 90 kDa, la majeure partie (96 %) de la radioactivité se retrouvant dans des

fragments de faible masse moléculaire (< 1 kDa).
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Il faut prendre en considération : I'lGF-1 est un polypeptide de 7,5 kDa et une grande partie de
I'IGF-1 sanguin circule sous la forme d’un complexe protéique ternaire de 150 kDa (IGF-1 + IGFBP-
3 + ALS) ou binaire (IGF-1 + IGFBP).

Par ailleurs, la concentration sanguine d’IGF-1 totale n’est pas modifiée par I'administration orale
d’IGF-1 radiomarqué. Ainsi, ces résultats suggerent fortement que la trés grande majorité de
I'IGF-1 exogene est dégradée dans la lumiere digestive et que seule une minime partie (estimée
a moins de 4 %) passe de facon intacte la barriére intestinale et le foie.

Ces résultats sont en cohérence avec I'approche de la FAO (1998) qui estime que la plupart des
hormones contenues dans le lait est détruite dans le tube digestif chez I’'Homme ; leur activité

biologique est considérée comme nulle (FAO, 1998).

2.2.3.9. Les liens entre concentrations sanguines des facteurs de croissance, consommation de
lait, de produits laitiers

2.2.3.9.1. Etudes d’observation

L'IGF-1 constitue le facteur de croissance le plus étudié (IGF-1 et IGFBP essentiellement). Les
autres facteurs de croissance sont trés marginalement étudiés.

Les associations entre concentration sanguine d’IGF-1 et consommation de lait et de produits
laitiers ont été analysées dans 18 études (Ma et al., 2001; Mucci et al., 2001; Allen et al., 2002;
Holmes et al., 2002; Giovannucci et al., 2003; Gunnell et al., 2003; DelLellis et al., 2004; Hoppe et
al., 2004; Colangelo et al., 2005; Larsson et al., 2005; Morimoto et al., 2005; Rogers et al., 2005;
Rogers et al., 2006; Takata et al., 2006; Budek et al., 2007; McGreevy et al., 2007; Norat et al.,,
2007; Esterle et al., 2009; Maruyama et al., 2009).

Concernant le lait, on constate qu’une majorité d’études met en évidence une association
positive entre consommation de lait et concentration sanguine d’IGF-1 (Ma et al., 2001; Holmes
et al., 2002; Giovannucci et al., 2003; Gunnell et al., 2003; Hoppe et al., 2004; Morimoto et al.,
2005; Colangelo et al., 2005 (chez les afro-américains); Rogers et al., 2006 (chez les garcons);
McGreevy et al., 2007; Norat et al., 2007; Budek et al., 2007; Esterle et al., 2009(chez les filles
apres la ménarche); Maruyama et al., 2009). Pour plusieurs études, des analyses distinctes ont
été réalisées en distinguant les sujets selon le sexe, |'origine ethnique, le statut ménopausique,
etc. Les populations étudiées sont trés hétérogenes, notamment en termes d’age, de sexe, de
statut hormonal (femmes ménopausées ou non), d’origine ethnique, de modes de vie et
notamment d’habitudes alimentaires et de niveau d’activité physique. L’étude de Maruyama et

al. (2009), sur 10 346 sujets, et I'’étude européenne de Norat et al. (2007), sur 2109 sujets, sont
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les études d’observation présentant le plus grand effectif. Treize études concernent des adultes,
les 5 autres des enfants et adolescents, et toutes, sauf I'étude de Ma et al. (2001), concernent
des sujets sains. En effet, cette derniere étude concerne des sujets porteurs de cancer colorectal

et des non cas, des résultats similaires étant observés dans les deux groupes.

2.2.3.9.2. Concernant le lait

On constate qu’une majorité d’études met en évidence une association positive entre
consommation de lait et concentration sanguine d’IGF-1 (Ma et al., 2001; Holmes et al., 2002;
Giovannucci et al.,, 2003; Gunnell et al., 2003; Hoppe et al.,, 2004; Morimoto et al., 2005;
Colangelo et al.,2005 (chez les afro-américains); Rogers et al., 2006 (chez les garcons); McGreevy
et al., 2007; Norat et al., 2007; Budeket al., 2007; Esterle et al., 2009 (chez les filles aprés la
ménarche) ; Maruyamaet al., 2009). A l'inverse, d’autres études ne mettent pas en évidence
d’association significative (Allen et al., 2002; DeLellis et al., 2004; Colangelo et al., 2005 (chez les
caucasiens); Larssonet al., 2005; Rogers et al., 2006 (chez les filles); Esterle et al., 2009 (chez les
filles avant la ménarche). Les associations observées ne semblent pas spécifiques d’une
population donnée. Par ailleurs, apres ajustement sur I'apport protéique, réalisé dans 2 études
(Giovannucci et al.,, 2003; Rogers et al., 2006), I'association n’est plus statistiguement
significative. Parmi les études mettant en évidence une association positive, une consommation
quotidienne supplémentaire de 100 g de lait ou de produits laitiers est associée a une
augmentation de la concentration sanguine d’IGF-1 de 2 % dans I’étude de Rogers et al. (2006).
Dans I'’étude de Morimoto et al. (2005), on observe une différence de 21 % de la concentration
sanguine d’IGF-1 entre les sujets consommant plus de 7 portions de lait par semaine et les sujets
n’en consommant pas. On n’observe pas de différence statistiquement significative entre les
groupes en deca de 7 portions de lait/semaine. Dans I'étude de Gunnell et al. (2003), une
différence d’environ 19 % est mise en évidence au niveau de la concentration sanguine d’IGF-1
entre les sujets consommant moins de 250 mL de lait/jour et les sujets en consommant plus de

500 mL.

2.2.3.9.3. Concernant les produits laitiers

Considérés dans leur ensemble, 6 études ont été identifiées. La plupart ne mettent pas en
évidence d’associations significatives (Rogers et al., 2006 (chez les filles) ; McGreevy et al., 2007
(chez les caucasiens); Colangelo et al., 2005; Takata et al., 2006; DelLellis et al., 2004; Gunnell et

al., 2003; Mucci et al.,, 2001), tandis que 3 montrent une association positive entre
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consommation de produits laitiers et concentration sanguine d’IGF-1 (Rogers et al., 2006 (chez
les garcons) ; McGreevy et al., 2007 (chez les afro-américains); Holmes et al., 2002). Toutefois,
les produits inclus dans le groupe « produits laitiers » ne sont pas spécifiés dans les études. De
plus, il est nécessaire de rappeler que ces produits constituent un groupe alimentaire trés

hétérogene en termes de composition.

Du fait du role central de l'insuline dans la régulation de la production d’IGF-1 et de sa
biodisponibilité, certains auteurs estiment que I'effet de I’'alimentation, dont le lait et les produits
laitiers, sur la concentration sanguine d’IGF-1, pourraient étre médié par des mécanismes

impliquant I'insuline (Kaaks et al., 2001 ; Melnik, 2009).

En résumé

¢ Une majorité d’études d’observation sur les liens entre consommation de lait et concentration
sanguine d’IGF-1, rapporte une association positive, les arguments en faveur d’une association
entre consommation de lait et concentration sanguine d’IGF-1 reposent davantage sur les études
d’observation.

La seule méta-analyse disponible rapporte une augmentation de la concentration sanguine d’IGF-
1 dans les groupes supplémentés en lait (Anses/2012).

En 1997, des chercheurs japonais ont I'idée de faire avaler de I'lGF-1 a leurs souris. Prés de 10 %
de cet IGF-1 est retrouvé dans la circulation sanguine. C’'est la preuve que ce facteur de croissance
n’est pas complétement détruit par la digestion. Des expériences récentes ont d’ailleurs confirmé
que I'IGF-1 est bien absorbé oralement. Et que les organes des rats qui en consomment se

développent bien plus que ceux des rats nourris normalement (Philipps et al,. 1997).

2.2.3.10. Utilisation d’antagonistes des récepteurs aux facteurs de croissance dans le
traitement de certains cancers

La question du réle des facteurs de croissance apportés par le lait et les produits laitiers dans le
risque de développer un cancer semble étre renforcée par |'existence de nouveaux traitements
contre le cancer utilisant des « anti-facteurs de croissance ». Cette partie permet de réaliser un
point sur I'intérét de ces molécules dans le traitement de certains cancers (Anses, 2012).
L'utilisation de ces molécules repose sur |'existence, dans de nombreux types de tumeurs
malignes, de multiples anomalies des systémes de facteurs de croissance, en particulier au niveau

des récepteurs de I'EGF (Le Bouc, 2005; Thissen, 2007). Il est important de noter ici que le terme
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« d’anti-facteurs de croissance » n’est pas approprié, puisque les molécules utilisées sont en fait
des antagonistes des récepteurs aux facteurs de croissance.

Concernant I'axe IGF, des antagonistes des récepteurs d’IGF-1 (anticorps monoclonaux) et des
inhibiteurs de la voie tyrosine kinase notamment ont été utilisées expérimentalement chez
I'Homme dans des essais cliniques de phase 1 et 2. Des études de phase 3 sont en cours
(Heidegger et al., 2011).

Par ailleurs, I'utilisation d’inhibiteurs spécifiques de la voie de signalisation du TGF- est
actuellement une voie de recherche pour le traitement du carcinome hépato-cellulaire (Giannelli
etal, 2011).

Ainsi, I'utilisation de ces différents traitements vise a inhiber les voies d’action de certains
facteurs de croissance, du fait de leurs dérégulations majeures dans de nombreuses tumeurs.
Ces éléments ne permettent toutefois pas de répondre a la question de I'implication des facteurs
de croissance dans la survenue des cancers, qui est traitée dans la partie suivante, a partir des

données prospectives disponibles.

2.2.3.11. Concentrations sanguines de facteurs de croissance et cancers

Lorsqu’on met des cellules humaines au contact d’échantillons de lait de vache, leur croissance
s’accélére (Purup, 2006). L'IGF-1 fait se multiplier les cellules, mais pas seulement les cellules
saines. Il donne un coup d’accélérateur aux cellules précancéreuses ou cancéreuses. Plusieurs
études ont trouvé que les personnes qui avaient les taux d’IGF-1 les plus élevés dans le sang
avaient un risque augmenté de cancer du sein avant 50 ans (HOPPE, 2004 ; PURUP, 2006), mais
aussi de cancers de la prostate (Chan et al., 1998; Wolk et al., 1998; Harman et al., 2000) et du
poumon.

Les études disponibles montrent que le lait fait grimper les taux plasmatiques d’IGF-1 a tous les
ages de la croissance, aussi bien a 9 mois (Hoppe, 2004) qu’a 7-8 ans (Rogers, 2006) ou 12 ans
(Cadogan, 1997).

ChezI’adulte, le niveau d’IGF-1 dépend de nombreux facteurs. Il baisse avec I’age, il est plus élevé
chez les personnes en surpoids. Les femmes qui a la ménopause suivent un traitement hormonal
substitutif ont moins d’IGF-1.Mais I'alimentation module aussi le niveau d’IGF-1 dans le sang. Cet

aliment est lait (Morimoto, 1996).
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2.2.3.11.1. Cancer de la prostate

Dés 1986, I'Organisation mondiale de la santé (OMS), a analysé la consommation de lait par
habitant et la mortalité par cancer de la prostate dans 59 pays. Les pays ol I'on consomme le
plus de lait sont ceux dans lesquels la mortalité est la plus élevée (Souccar, 2007).

En 2004, plus de six études épidémiologiques dites « cas-contréles », au cours lesquelles, des
malades et des personnes du méme age en bonne santé ont était interrogé sur leur mode de vie
consommateurs de laitages ont un risque de cancer de la prostate augmenté de 50 a 250%. Les
études prospectives suivent I'évolution de I’état de santé d’'un groupe de personnes pendant
plusieurs années. Au moins dix études de ce type avaient été conduites en 2004 sur les relations
entre alimentation et cancer de la prostate (Snowdon, 1984; Lemarchand, 1994; Giovannucci,
1998; Schuurman, 1999; Chan et al., 2001)

Ainsi, I’étude des Professionnels de santé, qui suit 48000 Américains, a trouvé que le risque de
cancer avancé était multiplié par 3 et le risque de cancer avec métastases par 4,5 chez les
hommes qui consommaient plus de 2 g de calcium par jour par rapport a ceux qui en
consommaient moins de 500 mg (Giovannucci ,1998).

En 2004, des chercheurs japonais publient une étude au titre sans équivoque : « La
consommation de lait est un facteur de risque pour le cancer de la prostate. (QIN, 2004)».

En mars 2005, des chercheurs de I'université Tufts (Boston) publient une méta-analyse restreinte
a 12 études prospectives, c’est-a-dire qu’ils ont cherché a dégager une tendance générale de ces
études. Conclusion : les hommes qui ont consommé le plus de laitages et de calcium ont un risque
modérément plus élevé de cancer de la prostate que ceux qui en consomment le moins. Pour les
cancers avancés, le risque est augmenté d’un tiers chez les plus gros consommateurs de laitages
et de 46 % chez les gros consommateurs de calcium (Gao, 2005).

En mai 2005, des chercheurs des NIH (National Institutes of Health, I'Inserm américain) ont suivi
3612 hommes de 1982— 1984 a 1992. Par rapport aux personnes qui ne consommaient pas de
laitages ou en consommaient le moins, les personnes qui consommaient le plus de laitages
avaient un risque de cancer de la prostate multiplié par 2,2. Dans cette étude, le calcium
alimentaire est également associé a un risque de cancer multiplié par 2,2. (Tseng, 2005).

Les résultats de I’étude européenne EPIC, une enquéte prospective monumentale sur 142 251
Européens de sexe masculin qui ont été suivis pendant prés de 9 ans. Les auteurs de cette étude
ont trouvé que par rapport aux hommes qui consomment peu de laitages ceux qui en
consomment le plus ont un risque de cancer de la prostate augmenté de 22 %. Ils calculent ainsi

gue chaque fois qu’on mange chaque jour 35 g de protéines laitieéres en plus, on augmente son
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risque de cancer de 32 %. Parmi toutes les sources de calcium, seul le calcium laitier est associé
au risque de cancer (Allen, 2008).

Six méta-analyses (Shiet al., 2001; Renehanet al., 2004; Morris et al., 2006; Roddamet al., 2008;
Chen et al., 2009; Rowlands et al., 2009) ayant évalué les relations entre concentrations
sanguines des facteurs de croissance et risques de cancer de la prostate ont été identifiées par
la recherche bibliographique. De plus, deux études épidémiologiques récentes non incluses dans
les méta-analyses ont été analysées (Gill et al.,2010 ; Mucciet al., 2010).

Chen et al. (2009), ont réalisé une méta-analyse sur 13 études prospectives et 8 études
transversales incluant au total 5482 cas et 9415 témoins, sans estimations séparées entre études
prospectives et transversales. lls concluent a une association positive entre concentration
sanguine d’'IGF-1 et risque de cancer de la prostate (OR = 1,24 entre les catégories extrémes ; IC
95 % =1,01-1,53 ; p = 0,049 ; test d’hétérogénéité : p = 0,001).

Roddamet al. (2008) ont combiné les données issues de 12 études prospectives (dont 6
communes avec la méta-analyse de Morris et al. (2006), Une sur la méme cohorte et 2 nouvelles
publications) ayant évalué les relations entre concentration sanguine de facteurs de croissance
et risque de cancer de la prostate dans une étude regroupant et analysant les données
individuelles issues des 12 études originales. 3700 hommes avec un cancer de la prostate et 5200
témoins ont donc été inclus dans cette méta-analyse. Les résultats montrent que le risque de
présenter un cancer de la prostate est plus élevé chez les patients se situant dans le quintile le
plus élevé de concentration sanguine d’IGF-1 par rapport aux patients se situant dans le quintile
le moins élevé (OR =1,38; IC 95 % = 1,19-1,60, test d’hétérogénéité : p = 0,36 ; i = 0,08). Par
contre, les concentrations sanguines d’IGF-2 et d’IGFBP-2 ne sont pas associées au risque de

cancer de la prostate.

2.2.3.11.2. Cancer du sein

Il est reconnu que I'obésité et le surpoids sont des facteurs de risque indépendants de cancer du
sein en situation de post-ménopause ; en pré-ménopause, ce lien n’est pas retrouvé et a
contrario, 'effet observé serait plutét protecteur (WCRF/AICR 2007).

Parmi les mécanismes physiopathologiques hypothétiques, potentiellement mutagéenes et anti-
apoptotiques, pouvant contribuer a la relation entre exces pondéral et risque de cancer, les
perturbations hormonales associées a I'obésité pourraient étre en cause : hyperinsulémie,
augmentation des concentrations circulantes d’IGF-1, hyper-leptinémie et hypo-

adiponectinémie, hyperestradiolémie liée a I'exces d’activité aromataseadipocytaire. L’existence
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d’un état inflammatoire associé a I'obésité ainsi que la production accrue d’espéces réactives
oxygénées consécutive a I'exces d’apport énergétique sont également susceptibles de favoriser
la cancérogenése.

Trois méta-analyses sur les associations entre les concentrations sanguines des protéines du
systeme IGF (IGF-1 et IGFBP-3) et le cancer du sein ont été publiées simultanément en 2004.

La méta-analyse de Renehan et al. (2004) incluant 4 études (1998-2002)

La méta-analyse de Sugumar et al. (2004) incluant 7 études (1998-2002)

Shi R et al. (2004) 16 études sur la période 1993-2003

Les conclusions de ces trois méta-analyses sont cohérentes : en situation de pré-ménopause, on
observe une association positive entre la concentration sanguine d’IGF-1 et le risque de cancer
du sein (association a la limite de la significativité pour la méta-analyse de Sugumar et al. (2004);
en situation de postménopause, les données ne mettent pas en évidence d’associations entre les
concentrations circulantes d’'IGF-1 et d’'IGFBP-3 et le risque de cancer du sein.

En 2006, Rinaldi et al. a partir de la cohorte EPIC (European Prospective Investigation into Cancer
and Nutrition), décrivent, en opposition avec les données précédentes, une association quoique
modeste entre les concentrations sanguines d’IGF-1 et d’IGFBP-3 et le risque de cancer du sein
chez les femmes développant un cancer aprés I’age de 50 ans.

« The Endogenous Hormones and Breast Cancer Collaborative Group » publie en 2010 une
analyse réalisée a partir des données individuelles (4790 cas, 9428 témoins) issues des 17
principales études prospectives impliquant 12 pays différents (The endogenous hormones and
breast cancer collaborative group 2010). Les appariements initiaux des cas et des témoins dans
chaque étude ont été conservés, ce qui limite les problémes éventuels d’hétérogénéité des
méthodes de dosage des concentrations sanguines d‘IGF-1 et d’IGFBP-3. Les femmes présentant
en pré-diagnostic la concentration circulante la plus élevée d’IGF-1 (Q5 vs Q1) ont un risque de
cancer du sein plus élevé (OR = 1,28 ; IC 95 % = 1,14-1,44, p<0,0001), méme aprés ajustement
sur la concentration d’IGFBP-3. Concernant le statut ménopausique, les auteurs ont pu analyser
les données issues de 11 études en pré-ménopause et de 15 études en post-ménopauses. Il est
important de préciser que le statut ménopausique concerne le statut au moment du prélévement
sanguin et non celui au moment du cancer. L’association entre concentration sanguine d’IGF-1
et risque de cancer du sein ne varie pas de facon significative selon le statut ménopausique. En
revanche, I'association est différente selon I'expression des récepteurs aux estrogénes (ER) des

tumeurs (Rinaldi et al., 2006).
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Le groupe de travail (Anses ,2012) étaye ses conclusions surtout sur I’étude la plus récente, qui
s’appuie sur des études prospectives uniquement et qui rassemble le plus grand nombre de
sujets ; il retient une association positive entre la concentration sanguine d’IGF-1 et le risque de
cancer du sein ER+, indépendamment du statut ménopausique. D’apres cette étude, une femme
dont la concentration sanguine d’IGF-1 se situe dans les 20 % les plus élevés de la distribution
aurait un risque augmenté de 38 % de développer un cancer du sein ER+ par rapport aux femmes

dont la concentration sanguine d’IGF-1 se situe dans les 20 % les plus bas (Anses, 2012).

2.2.3.11.3. Cancer colorectal

Quatre méta-analyses ont porté sur I’étude des liens directs entre concentration sanguine d’IGF-
1 et risque de cancer colorectal.

La méta-analyse de Renehan et al. (2004), (Giovannucci et al., 2000), La méta-analyse de Morris
et al. (2006).

La méta-analyse publiée par Chen et al. (2009), a porté sur 11 études prospectives et a inclus
1909 cas et 3783 témoins. Elle conclut a une association positive entre concentration sanguine
d’IGF-1 et risque de cancer colorectal (OR = 1,28 ; IC 95 % =1,02-1,61 ; test d’hétérogénéité : p =
0,33).

dans l'acromégalie, caractérisée par un exces de production d’hormone de croissance et
secondairement d’IGF-1, on note une forte prévalence (de 45 %) des polypes coliques et un odds
ratio de cancer colique entre 2 et 4 (Chanson, 2007; Rokkas et al., 2008).

Sur la base des données disponibles, le GT retient une association positive entre la concentration
sanguine d’'IGF-1 et le risque de cancer colorectal. La comparaison des catégories extrémes
permet d’estimer une augmentation du risque de 28 a 58 % entre les faibles et les fortes

concentrations d’IGF-1.

2.2.3.11.4.Endomeétre

Les études prospectives évaluant la relation entre concentrations sanguines de facteurs de
croissance et risque de cancer de 'endomeétre sont peu nombreuses. Elles montrent que des
concentrations élevées d’IGF-1 et de ses protéines de liaison ne sont pas associées a un risque
accru du cancer de I'endometre. L'étude de Gunter et al. (2008), portant sur 250 sujets, semble
étre en faveur d’une relation inverse entre la concentration d’IGF-1 libre et le risque de cancer

de I’endometre. Il s’agit toutefois de la seule étude rapportant des résultats relatifs a I'|GF-1 libre.
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2.2.4Calcium

2.2.4.1. A propos du Calcium

Pendant sept millions d’années et jusqu’a aujourd’hui pour la majorité des habitants de la
planete, 'homme n’a pas consommé de laitages sans jamais manquer de calcium.

L’Américain Boyd Eaton, un spécialiste de I'alimentation paléolithique estime que celle-ci, sans
I'appui du moindre laitage, fournissait probablement 1 500 mg de Ca par jour, une majorité
provenant des végétaux (Eaton et al., 1991). Les fruits, les feuilles, les fleurs, les graines
consommeés pendant des millions d’années par nos ancétres contiennent en effet du calcium.
L'analyse de I'alimentation de singes du Guatemala, qui portait sur 26 espéces de fruits, 2 de
feuilles, 4 de graines et 1 de fleurs a trouvé qu’en moyenne, ces aliments contiennent 90 mg de
Ca pour 100 g (Coelho, 1976). Tout ce calcium végétal n’était pas assimilé, car il y a dans les
plantes des substances (acide phytique, acide oxalique) qui limitent son absorption. Malgré tout,
cela montre bien gu’une alimentation sans laitages répond aux besoins physiologiques en
calcium.

Les fruits et les légumes contribuent a des apports intéressants en calcium. Les légumes les plus
intéressants sont les cruciféres (toutes les variétés de choux, les brocolis) car leur calcium est
particulierement bien assimilé, dans des proportions qui vont de 40 a 60 %. En revanche le
calcium des épinards est peu disponible (5 a 10 %) en raison de leur teneur en acide oxalique.
Bien que le soja contienne des substances qui freinent I'absorption du calcium, celui-ci est bien
absorbé. Les fruits renferment 40 a 200 mg pour 100 g, ce qui en fait également une source
intéressante.

Les aliments d’origine animale apportent peu de calcium, entre 15 et 20 mg pour 100g. L’eau est
aussi un bon vecteur de Ca. Le calcium des eaux minérales est aussi bien absorbé que celui du
lait, parfois méme mieux (Heaney, 2006).

Un enfant américain de 8 ans recoit environ 900 mg de calcium par jour. Des analyses poussées
ont permis d’établir que 28 % de ce calcium était effectivement absorbé, soit 246 mg/j (LEE et
al,. 1994) A comparer avec le statut d’un petit Chinois du méme age dont |’alimentation apporte
360 mg de calcium par jour.

Les mémes techniques d’analyse permettent de constater que 63 % de ce calcium est absorbé,
soit 226 mg. Une valeur tres proche de celle observée chez un petit Américain (Abrams et Stuff,
1994).

En fait, le calcium alimentaire était un peu mieux absorbé par I'organisme au cours du régime

végétarien que pendant le régime lacto-végétarien (Kohlenberg,2003). L’Ecole de santé publique
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de Harvard qui conseille simplement de « se procurer une a deux bonnessources de calcium par

jour » qu’il s’agisse de légume, fruit, eau, sardine ou méme laitage (Souccar, 2007).

2.2.4.2. Calcium et protéines

Un régime riche en protéines augmente les pertes de calcium, et donc les besoins en Ca
alimentaire : chague gramme de protéine supplémentaire nécessiterait d’absorber 5 a 6 mg de
calcium en plus pour compenser les pertes. C'est surtout le cas des protéines de la viande et des
laitages, mais aussi des protéines céréalieres car ces protéines renferment des quantités
significatives d’acides aminés riches en soufre, a I'origine d’une acidification de I'organisme. Les
protéines végétales non céréalieres contiennent moins d’acides aminés soufrés, a I'exception des

noix et graines (Souccar, 2007).

2.2.4.3. Calcium et cancer de la prostate

La consommation de calcium, facteur alimentaire modifiable, a récemment été proposée comme
facteur de risque du cancer de la prostate. Des études in vitro et animales suggerent que des
niveaux plus élevés de calcium augmentent le risque, car ils suppriment la 1,25-
dihydroxyvitamine D3, la forme la plus active de la vitamine D3, qui inhibe la prolifération des
cellules cancéreuses de la prostate et favorise leur différenciation (Schwartz et al, 1997,
Giovannucci, 1998). Cependant, des études pertinentes ont donné des résultats incohérents (Gao
et al, 2005), bien que peu d’études aient pris en compte l'apport provenant de la
supplémentation en calcium, pouvant donner des doses plus élevées que I'apport alimentaire.
Etant donné I'importance du calcium dans la prévention de maladies telles que I'ostéoporose.
Des taux élevés de calcium dans la circulation suppriment la 1,25-dihydroxyvitamine D3, la forme
la plus active de la vitamine D. In vitro, la 1,25-dihydroxyvitamine D3 inhibe la croissance des
cellules épithéliales de la prostate cancéreuses et favorise leur différenciation (Schwartz et al,
1995, 1997). ; Giovannucci, 1998). Des études chez I'animal ont également montré que
I'administration de 1,25-dihydroxyvitamine D3 ou de ses analogues réduisait la croissance des
tumeurs de la prostate (Lucia et al, 1995). En outre, des apports plus élevés en lait et en calcium
peuvent augmenter le facteur de croissance 1 analogue a l'insuline (IGF-1) (Gunnell et a/, 2003),

ce qui peut étre associé a un risque accru de cancer de la prostate (Renehan et al, 2004).
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2.2.5. Ostéoporose

2.2.5.1. Le remodelage et la résorption osseuse

L’os est un organe dynamique, en régénération permanente, le remodelage, fait que le squelette
d’un adulte est complétement régénéré tous les 10 ans.

Le but du remodelage est donc essentiellement d’empécher qu’un matériau osseux trop vieux
s’accumule dans le squelette. La résorption osseuse est une tache qui revient aux ostéoclastes.
La formation d’os neuf revient aux ostéoblastes. Dans I'os ostéoblastes et ostéoclastes
appartiennent a une structure commune temporaire, qu’on appelle I'unité multicellulaire
basique ou BMU (pour basic multicellular unit). Le BMU se déplace vers une région de |'os qui
doit étre remplacée.

Le remodelage osseux doit étre finement régulé tout au long de la vie, au risque de conduire a
I'ostéoporose. Il existe deux types d’ostéoporose, I'ostéoporose de type 1, qui survient aprés 50
ans, et 'ostéoporose liée a I'age ou ostéoporose de type 2 qui survient plus tard qui est la
principale responsable des fractures du col du fémur.

Dans I'ostéoporose de la ménopause, le remodelage osseux est considérablement accéléré : des
ostéoblastes, comme des ostéoclastes, sont recrutés en quantité excessive. Finalement, s’installe
un déséquilibre en faveur de la résorption osseuse. Dans I'ostéoporose liée a I'age, ou de type 2,
le remodelage osseux n’est pas augmenté mais il n’y a pas assez d’ostéoblastes pour former de
I’os nouveau (Bonyadim, 2003).

Les ostéoblastes sont « fabriqués » par des cellules souches de la moelle osseuse appelées
cellules souches mésenchymales (MSC).La capacité des cellules MSC a engendrer des
ostéoblastes est limitée (Di Gregorio, 2001). Avec I'age, le nombre de MSC diminue (Tokalov,
2007) tout comme diminue leur aptitude a engendrer des ostéoblastes (Jestesen et al., 2001;
Stenderup et al,. 2004; Conboy et al,. 2005) méme si ce dernier point est contesté par quelques
auteurs (Tokalov,2007). Ce déclin des MSC et de leur capacité a proliférer a été observé dans
toutes les espéces animales étudiées : cochon d’Inde, souris, rat, homme (Lebedinskaia, 2004)
.Que ces cellules ne peuvent pas indéfiniment approvisionner I'os en ostéoblastes. Leur stock
finit par décliner (Jilka, 2002). Pour résumer, les deux formes d’ostéoporose sont marquées par
un déclin des ostéoblastes par suite de la diminution des cellules MSC, et de leur capacité a se

diviser.

L'une des raisons pour lesquelles la production d’ostéoblastes décline avec I'age est que les

cellules MSC peuvent aussi donner naissance a des adipocytes plus d’adipocytes et moins
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d’ostéoblastes. Le nombre d’adipocytes dans la moelle osseuse augmente, ce qui explique que
la moelle des animaux agés soit si grasse. Chez ’lhomme, la cavité fémorale est majoritairement

occupée par de la graisse dans le dernier tiers de la vie (Bonyadi, 2003).

2.2.5.2. Laitages et ostéoporose

Le calcium laitier lui-méme semble activer le remodelage osseux, ce qui n’est pas observé avec
d’autres formes de calcium (Bronner, 1998). L'IGF-1 augmente fortement le remodelage osseux
et stimule les ostéoblastes. La plupart des laitages sont acidifiants. Les aliments acidifiants
stimulent les ostéoclastes et la destruction du tissu osseux parce que le carbonate de calcium des
os est utilisé par I'organisme pour « tamponner » I’excés d’acide. Mais en stimulant I'activité des
ostéoclastes, les aliments acidifiants augmentent aussi secondairement celle des ostéoblastes
par effet de couple qui lie mécaniquement la formation osseuse a sa résorption. Donc les
aliments acidifiants favorisent le remodelage osseux (Olney, 2003).

Il apparait clairement que les laitages sont les aliments les plus puissants pour stimuler la
croissance osseuse ou activer le remodelage osseux. Consommés des le plus jeune age, ils
adressent aux cellules souches de I'enfant le signal de proliférer pour donner naissance a des
ostéoblastes. Si la consommation de laitages se poursuit a I’age adulte, les mémes signaux ont
les mémes effets : prolifération d’ostéoblastes et augmentation de la densité minérale osseuse,
celle-la méme qu’on observe dans les populations qui consomment beaucoup de laitages.

Chez la personne plus agée, I'intérét des laitages est douteux. L'ostéoporose de type 2 est
caractérisée par un déficit en ostéoblastes, parce que les cellules MSC en fabriquent moins, au
bénéfice des cellules grasses. Or, les laitages, lorsqu’ils ne sont pas écrémés, sont riches en
matieres grasses. |l s’agit surtout de graisses saturées, mais aussi monoinsaturées et
polyinsaturées. Parmi ces dernieres, celles de la famille oméga-6 dominent. Dans les expériences,
les graisses du type de celles trouvées dans le lait, les yaourts et les fromages encouragent la
formation d’adipocytes a partir des cellules souches MSC, au détriment des ostéo-blastes. Un
régime a base de laitages ne semble donc pas adapté a la physiologie de I'os 4gé (Lecka-Czernik,

2002).
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2.2.5.3. Os 1729-1852

En Angleterre, des archéologues qui travaillaient a la restauration d’'une ancienne église ont
exhumé des squelettes de femmes mortes et enterrées entre 1729 et 1852. Ces découvertes ont
donné au Pr John Stevenson, un spécialiste de I'ostéoporose a I'Institut Wynn pour la recherche
métabolique (Londres) I'occasion unique de comparer la densité minérale osseuse des femmes
des XVllle et XIXe siécles, et celle des femmes d’aujourd’hui. Les résultats de I’étude, publiés dans
le Lancet, prouvent que |'ostéoporose était rare : nos aieules perdaient infiniment moins de

masse osseuse au cours de leur vie, que les femmes aujourd’hui (Lees et al., 1993).

2.2.5.4 Les os des suédoises

C’est donc en Suéde, Norvege, Etats-Unis, Allemagne, Irlande, Royaume-Uni, Finlande, Australie
et Nouvelle-Zélande que I'on consomme le plus de lait par personne et par an. C'est aussi dans
ces pays que le nombre annuel de fractures du col du fémur (pour un age donné) est le plus élevé.
Les Suédois détiennent deux records mondiaux : celui de la consommation de laitages et celui
des fractures du col du fémur. Les Australiens, les Néo-zélandais, les Américains avalent trois fois
plus de lait que les Japonais. L'incidence des fractures du col du fémur est dans ces pays deux fois
et demie a trois fois plus élevée qu’au Japon (Fujita, 1993). Aux Etats-Unis, I'ostéoporose ne
touche pas toute la population de maniére uniforme. Les Mexicains-Américains et les Afro-
Américains, qui consomment moins de laitages que les Blancs ont deux fois moins de fractures
du col du fémur (Bauer, 1988; Kessenich, 2000).

En Chine continentale ol malgré I'offensive de I'agrobusiness laitier, I’'on consomme encore trés
peu de lait (autour de 10 kg par personne et par an), la fréquence des fractures du col du fémur
est I'une des plus faibles au monde, 5 a 6 fois plus basse qu’aux Etats-Unis ou chaque Américain
avale plus de 250 kg de lait par an. Au Togo, |'ostéoporose est extrémement rare : on y consomme
annuellement ment moins de 10 kg de lait par personne (Mijiyawa, 1991). Au Cambodge, au Laos,
au Libéria, en République démocratique du Congo, en Nouvelle- Guinée, la consommation
annuelle de lait par personne ne dépasse pas 5 kg : 'ostéoporose y est considérée comme une «

non-épidémie (Barss, 1985)».
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Figure 4 : Incidence des fractures du col du fémur en fonction de la consommation de lait d’apres

T. Colin Campbell : The China Study. BenBella Books (Dallas, 2005).

Pour résumer, ces études de populations nous transmettent un message clair et simple : moins,
dans un pays, on consomme de lait et de protéines animales, plus on a des os en bonne santé.
Au Nigéria ol I'on boit tres peu de lait, le ratio entre protéines animales et protéines végétales
est dix fois plus faible que celui relevé en Allemagne. L'incidence de fractures du col du fémury
est plus basse de 99 % (Frassetto, 2000).

L'épidémie d’ostéoporose qui affecte Hong-Kong alors qu’elle a jusqu’ici épargné la Chine
continentale ne peut pas s’expliquer par des différences génétiques, de longueur du col du
fémur, de position du centre de gravité ou de niveau de vitamine D. Elle est étroitement liée a
I’adoption d’une alimentation occidentalisée qui est caractérisée par la montée des laitages, des
viandes, du sel et des boissons sucrées. Nous verrons plus loin comment ce cocktail affecte la
santé des os (Souccar, 2007).

Autres exemples que les génes n’ont pas grand-chose a voir dans I'épidémie d’ostéoporose qui
touche les pays occidentaux et les populations qui s’occidentalisent, les voici.

Les femmes d’origine asiatique qui vivent aux Etats-Unis consomment plus de protéines animales
et de laitages que leurs parents restés en Asie. Elles ont aussi des taux d’ostéoporose bien

supérieurs (Nih, 2002).
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En Grece, la consommation de lait a doublé entre 1961 et 1977 et encore progressé depuis. Des
chercheurs ont mesuré I'évolution de I'incidence des fractures du col du fémur (ajustée a I'dge)
entre 1977 et 1992. Si le lait protége les os, la Gréce aurait dO enregistrer moins de fractures.
Elles ont pratiquement doublé (Paspati, 1998).

En Asie, 'ostéoporose est 5 fois moins fréquente qu’aux Etats-Unis et en Europe. Pourtant, les
Asiatiques devraient, comme les Scandinaves, étre perclus d’ostéoporose. En effet, non
seulement leur densité osseuse est plus basse que celle des personnes de souche européenne —

un facteur de risque reconnu — mais en plus ils consomment peu de calcium.

2.2.5.5 Les pays buveurs de lait ont plus de fractures

La consommation tout au long de la vie durant de quantités massives de calcium laitier est une
anomalie dans I'histoire de I’évolution, comme le soulignent des centaines de chercheurs en
nutrition et en paléoanthropologie. Cet afflux de calcium laitier épuise en quelques décennies la
capacité de I'os a se renouveler conduisant a I'ostéoporose (Klompmarker, 2005).

De nombreux chercheurs ont déja dit leur malaise face a I'utilisation de la mesure de la densité
osseuse (BMD pour bone mineral density) comme marqueur de la santé des os. La théorie veut
gue plus les os d’une femme sont denses, plus le risque d’ostéoporose est faible. En réalité, a
I’échelon d’une population, la BMD n’est pas forcément un signe de bonne santé osseuse. Les
Japonaise sont une BMD plus basse que les Européennes, mais les fractures du col du fémur sont
moins fréquentes au Japon qu’en Europe (Dennison et al., 1998).Cette différence n’est pas due
a des facteurs génétiques, puisque les Japonaises nées aux Etats-Unis ont une densité osseuse
équivalente a celle des Américaines(KIN et al,.1993). Les Chinoises ont aussi une densité osseuse
plus faible que les Européennes ou que les Américaines et moins de fractures du col du fémur
(Ling et al., 2000) .La encore cette différence n’est pas génétique puisque les Chinoises qui sont
venues s’installer 12 ans plus tot dans un pays européen ont la méme densité osseuse que les
habitantes de ce pays. C'est-a-dire que I'environnement nutritionnel fait s’élever la densité
osseuse de ces femmes immigrées (Wang et al., 1996). Les Gambiennes, ont des os moins denses
que les Britanniques. Mais lorsqu’elles émigrent en Grande-Bretagne, leur densité osseuse

rejoint celle des autochtones (Dibba et al., 1999).
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2.2.6. Diabeéte de type 1

2.2.6.1 Définition

Le diabete se déclare souvent entre 8 et 16 ans. Les enfants de moins de 5 ans sont les plus
touchés. Dans 15 % des cas, les patients diabétiques souffrent d’autres maladies auto-immunes :
de la thyroide (maladie de Hashimoto), de I'estomac (gastrite atrophique), de la peau (vitiligo),
des surrénales (maladie d’Addison) ou d’autres organes. Comme dans la plupart des maladies, il
existe des prédispositions génétiques, mais les genes n’ont guere changé alors que la maladie
progresse. En réalité, le diabéte de type 1 est directement lié a des comportements alimentaires

(Onkamo et al., 1999).

2.2.6.2 Laitages et diabéte de type 1

Tout d’abord, les protéines du lait de vache sont I'un des antigénes les plus puissants de
I'alimentation humaine, elles déclenchent la réponse la plus marquée du systeéme immunitaire
(Nentwich, 2004).

Les pays dans lesquels on consomme le plus de lait de vache sont les plus touchés par I'épidémie
(Scott, 1990; Dahl-Jorgensen et al., 1991 ; Fava, 1994).

Dans la plupart des études, les enfants qui avaient développé le diabéte avaient été allaités moins
longtemps et exposés plus tot a des protéines de lait de vache (Mayer, 1988; Virtanen et al.,,
1991; Kostraba et al., 1992; Kostraba et al., 1993; Virtanen et al,, 1993; Borch et al., 1994;
Gerstein, 1994; Johansson et al., 1994; Norris et al., 1996; Perez et al., 1996; Gimeno et al., 1997;
Akerblom et al., 1998 ).

Les données disponibles en Norvege et en Suede expliquent bien I'augmentation considérable
des cas de diabete de type 1 par la baisse de I'allaitement (Borch et al., 1994) Malgré tout,
guelques études n’ont pas trouvé que les cas de diabete sont moins nombreux chez les enfants
qui ont été allaités longtemps et un petit nombre d’études a mis en cause d’autres aliments que

le lait de vache: les céréales, les légumes.
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Figure 5 : Incidence du diabéte de type 1 dans différents pays en fonction de la consommation
de lait d’apres T. Colin Campbell : The China Study. BenBella Books

(Dallas), 2005.

Dans une étude pilote, des chercheurs finlandais ont montré que lorsqu’on donne a des enfants
a haut risque de DT1, un lait dont les protéines ont été démantelées, ils développent moins
d’auto-anticorps impliqués dans le diabéte (Akerblom et al., 2005).

En 1992 des chercheurs finlandais ont publié une étude dans le New England Journal of Medicine.
lls ont prélevé un peu de sang sur des enfants diabétiques, puis ils ont mesuré le niveau des
anticorps dirigés par I'organisme contre I'albumine bovine. lls ont fait de méme avec des enfants
en bonne santé et ont comparé les deux groupes. Les 142 enfants diabétiques avaient tous un
niveau d’anticorps élevé. Les 79 enfants en bonne santé avaient tous un niveau d’anticorps bas.
Conclusion des chercheurs : « le diabéte de type 1 pourrait bien étre di a des anticorps dirigés

contre des protéines du lait », ce lait que les enfants avaient consommé (Karjalainen, 1992).

2.2.6.3 Le systeme immunitaire a I'insuline bovine

La réaction du systeme immunitaire a I'insuline bovine que contient le lait représente la réponse
physiologique a un nouvel antigene de I'alimentation. Le probleme, c’est que si I'insuline bovine
est différente de I'insuline humaine, elle ne I'est pas de beaucoup : trois acides aminés. Donc la
réponse immunitaire dirigée contre I'insuline bovine peut s’étendre a I'insuline humaine, c’est-

a-dire la propre hormone de I’enfant (Vaalara, 2004).

2.2.6.4. Une théorie : Le lait pourrait favoriser le diabéte
Pour expliquer 'augmentation du diabete de type 1 : dans chaque pays, des centaines de milliers
de bébés ont été exposés trop tot, depuis des décennies, a des protéines alimentaires. Une

majorité d’enfants a digéré completement ces protéines, mais une partie, probablement pour
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des raisons génétiques en a été incapable. Ces fragments de protéines mal digérés sont passés
dans le sang. Le systéeme immunitaire les a identifiés comme indésirables et s’est mobilisé pour
les détruire. Comme certains de ces fragments ressemblent aux cellules du pancréas qui
synthétisent I'insuline, le systéme immunitaire a dérapé et détruit ces cellules du pancréas,
précipitant I'enfant dans un diabete de type 1 puisqu’il est désormais incapable de produire
I'insuline. Plusieurs aliments peuvent fournir ce type de protéines « étrangeres » Les céréales ont
été récemment incriminées (Norris, 2003) mais c’est surtout sur le lait de vache que se
concentrent depuis de longues années les soupgons des chercheurs (Akerblom, 1998).

Des chercheurs ont montré que la réponse immunitaire d’'un enfant aux protéines du lait était
non seulement liée a I’age auquel ce lait de vache avait été introduit (Virtanen et al., 1994), mais
aussi a la consommation de lait plus tard dans I’enfance (Vlirtanen et al., 1994; Virtanen et al.,
1998).

Dans une étude, les enfants qui consommaient plus de trois verres de lait par jour avaient quatre
fois plus d’auto-anticorps que ceux qui en consommaient moins de trois verres (Virtanen et al.,

1998).

2.2.7.PH

2.2.7.1. Définition

Le pH, pour potentiel Hydrogene, permet de mesurer |'activité de I'ion hydrogéene dans une
solution. Le sang est normalement légérement basique, avec un pH compris entre 7,35 et 7,45

(Sorensen, 1909).

2.2.7.2. PH et les laitages

Des chercheurs britanniques ont mesuré I'équilibre acidebase chez 111 gargons et 101 filles agés
de 16 a 18 ans. llIs ont constaté que les adolescents chez lesquels cet équilibre est le plus perturbé
du fait d’'un excés acide (au détriment de la qualité osseuse) sont ceux qui consomment le plus
de lait, de fromage, de viande et de céréales. Comme les laitages renferment de grandes
quantités de calcium, les adolescents qui consomment moins de calcium ont I'équilibre acide-
base le mieux préservé. Les auteurs notent que leurs résultats «remettent en question certaines
des idées regues sur ce qu’est un régime alimentaire optimal pour la promotion de la santé
osseuse des adolescents (Prynne, 2004).

Si notre alimentation est trop acidifiante, le corps puise dans les os des substances alcalinisantes

pour neutraliser cette charge acide. Les os contiennent en effet des citrates et des bicarbonates,
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connus pour leur effet tampon (diminuent I'acidité de I'organisme). Probléme : dans nos os, ces
substances se trouvent sous la forme de citrate de calcium ou de bicarbonate de calcium. En
puisant ces éléments basifiants, I’'organisme « pompe » le calcium de nos os. Résultat : la densité
osseuse diminue, les os se fragilisent, c’est I'ostéoporose. Ceci pourrait expliquer pourquoi, dans
les études, les personnes qui mangent le plus de sel et de protéines animales ont un risque de
fracture osseuse plus élevé que les autres. On sait aussi que lorsqu’on multiplie par deux la
consommation de protéines animales (de 35 a 78 g/j), le calcium éliminé dans les urines
augmente de 50 %. L’acidose chronique tend ainsi a «dissoudre » les os par élimination du
contenu minéral osseux, mais elle fait aussi fondre les muscles et abime les reins (Frassetto et

al., 2018).

2.2.8. La sclérose en plaque

2.2.8.1. Définition

La sclérose en plaques (SEP) est une maladie des pays tempérés occidentaux qui est
diagnostiquée le plus souvent entre 20 et 40 ans et touche trois fois plus souvent les femmes que

les hommes la gaine de myéline — est détruite par une réaction auto-immune (Denic et al., 2013).

2.2.8.2. La géographie de la sclérose en plaque

La géographie de la sclérose en plaques évoque de maniére troublante celle du diabéete de type
1 et de I'ostéoporose. Tous les pays affectés par la SEP sont comme pour le diabéete de type 1, de
gros consommateurs de laitages en Europe, les pays scandinaves, les Pays-Bas, les fles

britanniques, I’Allemagne ont tous des taux de SEP trés élevés (Butcher, 1986).

2.2.8.3. Hypothese

L’hypothese d’une origine alimentaire de la SEP a été envisagée des la fin de la Deuxieme Guerre
mondiale par Roy Swank, un neurologue qu’il a dirigé le service de neurologie faculté de
médecine de I'université de I’'Oregon. Swank s’est intéressé aux facteurs alimentaires de la SEP
lorsqu’il a appris que la maladie était plus répandue dans les pays du nord.

Alors que certains spécialistes évoquaient le réle des champs magnétiques, il a formulé
I’hypothése qu’elle était liée a la consommation d’aliments d’origine animale — en particulier les
laitages (Swank, 1953).

Depuis les premiers travaux de Swank, de nombreuses études ont confirmé son intuition et I'ont

précisée, jusqu’a mettre en cause le lait de vache en 1976. L'épidémiologie montre bien que les
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populations qui consomment le plus de lait de vache sont plus touchées que les autres par la SEP
(Butcher, 1976).

En 2001, Michael Dosch, un chercheur de I’'H6pital pour enfants malades de Toronto, a trouvé
gue les patients diabétiques (type 1) ont des réactions d’auto-immunité identiques a celles que
I’on trouve chez des malades atteints de sclérose en plaques. Dans cette étude, les lymphocytes
T des diabétiques — des globules blancs du systeme immunitaire spécialisés dans la destruction
des cellules étrangeres — s’attaquaient aux protéines de la myéline, dans le systéeme nerveux et
les lymphocytes T des patients atteints de SEP s’en prenaient aux protéines du pancréas. « Nous
avons été surpris de découvrir que dans un tube a essai, il est impossible de distinguer les deux
maladies », nous a dit Michael Dosch. En plus, son équipe a montré que les personnes atteintes

de SEP réagissent de maniere anormale au lait de vache (Winer et al., 2001).
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Chapitre 3 : Allergie aux protéines du lait de vache

3.1. Allergie et intolérance

3.1.1. L'intolérance atteste de I'absence totale ou partielle de I’enzyme (dans ce cas la lactase)
assurant soit le processus de digestion d’un nutriment, soit sa métabolisation (assimilation du
lactose). L'intolérance ne suscite pas de réaction du systéme immunitaire (Ingram et al., 2009).

3.1.2. l'allergie, par contre, est caractérisée par une réaction immunitaire face a un allergene
alimentaire ou « trophallergene », le plus souvent une protéine (dans ce cas, les protéines du lait
dont les plus importantes sont : caséine, alpha-lactalbumine, béta-lactoglobuline). Une allergie

au lait est bien plus grave qu’une intolérance au lactose (Lifschitz et Szajewska, 2015).

3.2. Définition

L’APLV est une réaction clinique adverse, reproductible en I'occurrence des protéines lactées
bovine principalement caséine, alpha lactalbumine et Béta-lactoglobuline Cette

prédisposition est amplifiée par l'immaturité digestive et immunologique du nourrisson qui aura
plus de risque de devenir allergique aux protéines du lait de vache (Rancé et al., 2008).

L’APLV correspond a 'absence ou la perte de le tolérance orale pour le lait, ce que la distingue
des autres réaction d’intolérance telle que I'intolérance au lactose (Vandenplas et al., 2007). Les
symptomes cliniques sont principalement gastro-intestinaux, mais également cutanés et
respiratoires. Elle peut aussi se révéler par un choc anaphylactique et par un syndrome dit de «
rescapé de mort subite » (Rancé, 2004).

L'allergie au lait de vache concerne au maximum 7,5% des enfants le plus souvent chez le
nourrisson agé de moins d’un an. Elle apparait dans les 3 premiers mois de vie et guérit souvent
avant I'age de 3 ans.

Cette réaction est liée a une hypersensibilité immunologique, caractérisés avec deux types : les
réactions IgE médiées et les réactions non IgE médiées liées principalement a I’action de cellules

(Walker, 2003).

3.3. Allergenes et mécanismes de l'allergie
Les allergénes en cause : les trois allergenes principaux sont I'a-lactalbumine, la B-lactoglobuline
et la caséine. Environ 85% des personnes atteintes d’APLV réagissent a une de ces trois

protéines39 et 75% sont allergiques a plusieurs protéines a la fois (Monoret et al., 2001).
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La caséine résulte de I'association de quatre chaines protéiques codées par des génes différents
(as1, as2, B et k), et représentent 80% des PLV. La B-lactoglobuline, absente du lait maternel,
représente 9% des protéines totales. L'a-lactalbulmine, présente dans le lait maternel,
représente 4% des protéines totales. Les autres protéines lactées présentes dans le lactosérum
sont les immunoglobulines (2%), le sérum albumine bovine (1%) et la lactoferrine (traces). On
estime que le pourcentage de nourrissons atteints d’APLV est respectivement de

- 66% pour ceux porteurs d’anticorps dirigés contre la caséine

- 68% pour ceux porteurs d’anticorps dirigés contre la B-lactoglobuline - 58% pour ceux porteurs
d’anticorps dirigés contre I'a-lactalbulmine.

Sur le plan physico-chimique, la caséine, contrairement a I'a-lactalbumine et la B-
lactoglobuline, est beaucoup plus sensible aux traitements enzymatiques par protéases et
exopeptidases qu’aux dégradations thermiques. La pasteurisation n’altére pas les propriétés
allergisantes du lait de vache (Pham et al., 2014).

Le pronostic de I'allergie aux protéines du lait de vache est bon puisque finalement plus de 90%
guériront a I'dge de 15 ans. Néanmoins, ces enfants pourront développer d’autres manifestations
atopiques. Classiquement, les allergiques au lait de vache développeront d’autres allergies
alimentaires (18 % des cas), un asthme (41 % des cas) et une rhinite allergique (31 % des cas)
(Wandalsen, 2003).

L’ALPV fait partie des allergies les plus fréquentes chez le nourrisson, il faut renforcer la

promotion de I'allaitement maternel et différer I'introduction de laits artificiels (Lauener, 2003).
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Conclusion

La controverse autour du lait est donc loin d’étre terminée, le verdict n'est pas encore rendu pour
le lait. Il va falloir plus d'études a long terme avant d'avoir la réponse finale. Mais I'idée que nous
devons consommer de grandes quantités pour notre santé n'est absolument pas prouvée. En
attendant, il serait préférable d'étre un peu prudent et de ne pas se sentir obligé de boire trois

ou quatre fois du lait ou de ses dérivés par jour.

Concernant les qualités intrinseques du lait de vache, la controverse porte principalement sur
une éventuelle influence épigénétique du lait, donc sur les événements
cellulaires, génomiques et protéomiques. On reproche alors au lait d'avoir chez tout ou partie
des adultes des effets inflammatoires, métaboliques, oxydatifs voire indirects sur la fonction

neurocognitive du sujet agé.

Le choix de la consommation ou non de lait a I’age adulte est individuel selon la tolérance de
chacun. Sachant que se passer totalement de produits laitiers nécessite une connaissance accrue
des besoins corporels et des sources des nutriments afin de ne pas créer de carence.

A l'inverse, une consommation importante de lait peut aussi amener des effets néfastes.

Parmi ceux-ci, les cancers hormono-dépendants (prostate, sein, utérus) et les conséquences lors
d’intolérance au lactose (troubles digestifs mais aussi selon certains auteurs : eczéma, douleurs,
allergies...) sont assez unanimement reconnus par la communauté scientifique.

Ces inconvénients apparaissent souvent dans les études a partir de 3 a 4 portions journaliéres de
produits laitiers, c’est pourquoi les recommandations actuelles tendent a conseiller 1 a 2 portions
par jour au maximum, tous produits laitiers confondus a partir de I’dge adulte.

Il apparait que I'influence des facteurs alimentaires et nutritionnels sur le risque de cancer par
I'intermédiaire d’une modulation de la synthése endogene des facteurs de croissance est un
vaste sujet de recherche pertinent et d’actualité, qui doit étre étendu a d’autres facteurs
alimentaires dont la consommation pourrait étre associée au risque de cancer, et pouvant

impliquer d’autres voies mécanistiques.
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