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INTRODUCTION GENERALE 



Au début du XX""'" siècle, les études investiguant les mécanismes des pathologies liées à 

l'alimentation se sont développées, parallèlement à la découverte et à la caractérisation des 

substances vitaminiques et minérales. Le concept de "complément alimentaire" est apparu 

dans les années 70 [ l ,  21. Le marché global des compléments alimentaires atteint aujourd'hui 

plusieurs centaines de millions d'euros par an, et est en constante progression. 

Malgré l'impact potentiel en termes de santé publique de la consommation de compléments 

alimentaires en France, ce sujet est encore très peu documenté. Les consommations de 

compléments dans les pays développés et dans les pays en voie de développement 

représentent deux problématiques bien séparées, étant donné les différences de statuts 

nutritionnels et de grandes pathologies entre ces populations [3]. Ce travail de thèse porte sur 

la consommation de compléments alimentaires vitaminiques et minéraux chez l'adulte de 15 

ans et plus en France, et nos résultats sont discutés dans un contexte de pays développés. Les 

autres types de compléments (acides gras, plantes, etc.) forment un ensemble vaste et 

nécessitent une approche spécifique ; ils ne seront donc pas étudiés ici. 

1. DEFINITION D'UN COMPLEMENT ALIMENTAIRE 

1. DEFINITION REGLEMENTAIRE 

Selon la Directive 2002146lCE du Parlement Européen et du Conseil [4] : « On entend par 

"compléments alimentaires" les denrées alimentaires dont le but est de compléter le régime 

alimentaire normal et qui constituent une source concentrée de nutriments ou d'autres 

substances ayant un effet nutritionnel ou physiologique seuls ou combinés, commercialisés 

sous forme de doses, à savoir les formes de présentation telles que les gélules, les pastilles, les 

comprimés, les pilules et autres formes similaires, ainsi que les sachets de poudre, les 

ampoules de liquide, les flacons munis de compte-gouttes et les autres formes analogues de 

préparations liquides ou en poudre destinées à être prises en unités mesurées de faible 

quantité ». 

2. DEFINITION ELARGIE 

Les compléments alimentaires au sens réglementaire du terme (c'est à dire tels que régis par 

la directive pré-citée) ne sont pas des médicaments. Notamment, ils ne nécessitent pas 

d'autorisation de mise sur le marché (AMM). Cependant, de nombreux médicaments (donc 



nécessitant obligatoirement une AMM) présentent des compositions similaires aux 

compléments. Par exemple, on trouve sur le marché fi-ançais de la vitamine C aussi bien sous 

forme de produits classés "compléments alimentaires" au sens réglementaire, type ~uvamine'"?, 

que sous forme de médicaments, type Vitamine C upsa@ ou sargénorB. D'un point de vue 

réglementaire, il est important de pouvoir distinguer les apports provenant de l'un ou l'autre 

des deux types de produits. Cependant, en termes de santé publique l'exposition d'intérêt 

concerne le total des nutriments apportés par ces deux types de produits (en plus des apports 

par les autres sources alimentaires). De ce fait, nous considèrerons ici comme compléments 

alimentaires au sens large l'ensemble de ces produits (compléments vitaminiques et minéraux 

au sens réglementaire + médicaments contenant des vitamines et/ou minéraux). Ils seront 

appelés compléments alimentaires dans la suite du document. 

II. MARCHE DES COMPLEMENTS ALIMENTAIRES 

1. UNE CONSOMMATION ETABLIE DANS PLUSIEURS PAYS DE VELOPPES 

Ce paragraphe présente des informations sur les prévalences de consommation de 

compléments alimentaires dans différents pays. Ce point a fait l'objet d'un rapport 

bibliographique de recherche et de synthèse des publications portant sur les outils de mesure 

de la consommation de compléments alimentaires et sur leur contribution aux apports 

nutritionnels [ 5 ] .  J'ai rédigé ce rapport sous la coordination de 1'AFSSA (Agence Française 

de Sécurité Sanitaire des Aliments), organisme public français chargé de l'évaluation des 

risques et des bénéfices des aliments et des compléments alimentaires et de la surveillance de 

leur consommation. Les principaux éléments de ce rapport sont ici synthétisés et actualisés 

pour ce qui concerne les prévalences de consommation de compléments. 

La consommation de compléments alimentaires est largement répandue aux Etats-Unis, au 

Canada et en Australie notamment [6-151, ainsi que dans plusieurs pays Européens [16-221. 

Les définitions de compléments alimentaires et de consommateur de compléments, ainsi que 

les méthodes de mesure sont variables selon les études et les pays, il est donc difficile de 

fournir des chiffres parfaitement comparables de prévalence de consommation. Notamment, 

plusieurs études ne différencient pas les compléments vitaminiques/minéraux des autres type 

de compléments dans les prévalences de consommation qu'elles indiquent. Cependant, les 

chiffres suivants fournissent des ordres de grandeur : 



- Aux Etats-Unis, selon l'étude NHANES III menée entre 1988 et 1994 sur la population 

âgée de plus de 2 mois, durant le mois précédant l'enquête : 40% des sujets ont déclaré 

avoir consommé des compléments alimentaires en général [6] et plus de 32% ont 

déclaré avoir pris au moins un complément vitaminiquelminéral [7]. Parmi les 

adolescents de l'étude CATCH III en 1995-1997 [8], 17,6% des sujets on déclaré une 

consommation de compléments vitaminiqueslminéraux sur un rappel de 24 h. Plus 

récemment, 34% de la population américaine prenait des compléments 

vitaminique/minéraux quotidiennement en 2000 d'après la grande étude nationale 

NHIS [9]. 

- Dans une étude conduite en 1997-1 998 sur un échantillon de 1543 adultes canadiens, 

46% des femmes et 33% des hommes ont déclaré prendre au moins un complément 

vitaminiquelminéral ou autre sur leur rappel de 24h, la plus forte prévalence de 

consommation de compléments (57%) ayant été observée pour les femmes de 50 à 65 

ans [l O]. 

- En Australie, dans une étude menée sur un échantillon représentatif de la population 

adulte en 1983 [ I l ] ,  37% des hommes et 53% des femmes ont consommé des 

compléments alimentaires durant le mois précédant l'enquête. Dans une enquête 

réalisée en 1985 chez les plus de 65 ans [12], 35,3% des hommes et 45,8% des 

femmes ont rapporté prendre un complément au moins une fois par semaine 

régulièrement au cours de l'année. 

- En Angleterre, le volet adulte de l'étude NDNS, sur un échantillon représentatif, 

montre qu'environ 13% des sujets ont déclaré avoir consommé au moins un 

complément pendant l'enregistrement de 7 jours ou le questionnaire de fréquence [16]. 

Dans une étude récente portant sur un échantillon de la population générale anglaise 

(n=15 465), la question suivante a été posée aux sujets : "Do you usually take any of 

these supplements ?". Les participants sélectionnaient les produits consommés dans 

une liste fermée de compléments à base de vitamines, minéraux, antioxydants et huiles 

de poisson, et avaient également la possibilité d'ajouter des produits à la liste 

proposée. Trente-cinq et demi pour cent des sujets prenaient des compléments 

alimentaires [ 1 71. 

- Aux Pays-Bas, 17% des sujets ont consommé au moins un complément sur un 

enregistrement de 2 jours [18]. Dans une étude récente sur un échantillon représentatif 

de la population générale des Pays-Bas (n=1183, 19-91 ans), 20% des sujets prenaient 

quotidiennement des compléments multivitamines et minéraux [19]. 



- En Allemagne, dans la partie nutritionnelle de l'étude représentative "Gerrnan 

National Health Interview and Examination Study" de 1998, environ 43% des 4030 

personnes de 18-79 ans ont déclaré prendre des compléments vitaminiques1minéraux 

au moins une fois sur la période d'observation de 12 mois [20]. 

- En Irlande, dans un échantillon représentatif de 1379 adultes de 18-64 ans, 23% des 

sujets ont déclaré au moins un complément vitaminiquelminéral ou autre sur un 

enregistrement de 7 jours [2 11. 

- En Suède, la prévalence de consommation de compléments alimentaires, durant les 2 

semaines précédant l'interview dans le cadre d'une enquête transversale répétée, a 

augmenté de 70%, aussi bien chez les hommes que chez les femmes, entre 1980-8 1 et 

1996-97, la majeure partie de cette augmentation ayant eu lieu entre 1988-89 et 1996- 

97. Cette prévalence atteignait 22% chez les hommes et 33% chez les femmes en 

1996-97 [22]. 

Notons que dans tous les pays, la prévalence peut être nettement plus importante dans des 

groupes de population particuliers. Par exemple, on a observé 70% de consommatrices de 

compléments dans un échantillon de femmes enceintes en Finlande [23]. 

En résumé, la consommation de compléments alimentaires concerne une proportion 

importante de la population dans de nombreux pays développés, en particulier sur le continent 

Nord-américain, en Australie, ou en Europe. 

2. UN MARCHE FRANÇAIS EN PLEINE EXPANSION 

Très peu de données sont disponibles concernant la prévalence de consommation de 

compléments alimentaires dans la population générale française. Le Baromètre Santé 

Nutrition conduit par 1'INPES en 1996 et 2002 et fondé sur un échantillon représentatif des 

adultes français a estimé à environ 10% la proportion de sujets ayant consommé au moins un 

complément vitaminiquelminéral dans les 15 jours précédant l'enquête [24,25]. 

Dans l'enquête CCAF 2004 (Comportements et Consommations Alimentaires des Français), 

réalisée par le CREDOC (Centre de Recherche pour 1'Etude et l'observation des Conditions 

de Vie) entre l'automne 2002 et l'été 2003 auprès de 1042 ménages représentatifs des foyers 

fiançais [26], l1,2% des adultes ont répondu positivement à la question suivante : 

"Consommez-vous des compléments alimentaires ou des vitamines ou minéraux sous forme 

de médicaments (comprimés, gélules, poudre, ampoules) ?". Il s'agissait pour 19% d'entre 

eux d'une consommation permanente, pour 12,4% de cures de plus de 3 semaines, pour 



15,7% de cures de 3 semaines, pour 29,4% de cures d'une à deux semaines et 23,5% en 

prenaient de façon irrégulière. Il s'agissait le plus souvent de magnésium, vitamine C, de 

multivitamines, de calcium, d'oligo-éléments, de compléments pour la beauté, ou pour le 

sommeil. Les raisons évoquées pour la prise de compléments alimentaires étaient la santé, la 

fatigue, le soin du corps, les maladies, le stress, les problèmes de santé et les changements de 

saison. 

La consommation de compléments alimentaires est plus récente en France qu'aux Etats-Unis, 

mais elle est cependant en pleine expansion : selon le Syndicat National des Fabricants en 

Produits Diététiques, Naturels et Compléments Alimentaires (Synadiet), le marché global des 

compléments alimentaires au sens réglementaire a augmenté d'environ 10% par an entre 1999 

et 2003. 

Les données suivantes (tableaux 1 à 3 et figures 1 à 3) ont été obtenues auprès du Syndicat de 

la Diététique et des Compléments Alimentaires concernant les compléments alimentaires au 

sens réglementaire, tous confondus (vitamineslminéraux, extraits de plantes, etc.) : 

Tableau 1. Répartition du marché des com~léments alimentaires par circuit de distribution en 

200Aa 

a Informations obtenues auprès du Syndicat de la Diététique et des Compléments Alimentaires 
Source : IMS Health 

" Source : Estimations fabricants 
Source : IR1 Secodip 

Pharmacie 

Magasins spécialisés " 

Grandes et moyennes surfaces (GMS) 

Paraphamacie 

Autres 

(vente par correspondance ; e-commerce) 

TOTAL 

En millions d'euros 

44 1 

119 

93 

64 

42 

759 

Variation 200412003 

+20% 

+6% 

+2% 

+3 1 % 

+8% 

+16% 



Figure 1. Répartition du marché des compléments alimentaires par circuit de distribution 
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a Informations obtenues auprès du Syndicat de la Diététique et des Compléments Alimentaires 

La pharmacie représente plus de la moitié du marché des compléments alimentaires, devant 

les magasins spécialisés, les grandes et moyennes surface, la paraphannacie, et les autres 

circuits de distribution comme la vente par correspondance. 

Tableau 2. Les principaux segments de vente en pharmacie en 2004a 

a Informations obtenues auprès du Syndicat de la Diététique et des Compléments Alimentaires 

Minceur 

Toniques 

Ménopause 

Peau 

Solaires 

CheveuxIPhanères 

Stress 

Autres 

En millions d'euros 

123 

75 

5 7 

3 1 

26 

26 

2 6 

7 7 

Variation 200412003 

+22% 

+ I l %  

+27% 

+7% 

-6% 

+3% 

+63% 

+13% 



Figure 2. Les principaux segments de vente en pharmacie (%la 
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a Informations obtenues auprès du Syndicat de la Diététique et des Compléments Alimentaires 

Les produits pour la minceur représentent près de 30% du marché des compléments vendus en 

pharmacie, devant les toniques, les produits liés à la ménopause, à la peau, aux cheveux, à 

l'exposition solaire et au stress. 

Tableau 3. Les principaux segments de vente en mandes et moyennes surfaces en 2004" 

a Informations obtenues auprès du Syndicat de la Diététique et des Compléments Alimentaires 
Sources : IFü Secodip et Estimation Fabricants 
Associations de plantesiingrédients naturels et vitaminesiminéraux 

Vitamines et minéraux 

Plantes et ingrédients naturels 

Complexes " 
TOTAL 

En millions d'euros 

22 

5 1 

2 O 

93 

Variation 2004/2003 

-11% 

+6% 

+IO% 

+2 % 



Figure 3. Les principaux seaments de vente en grandes et moyennes su-ces (%Y 
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a Informations obtenues auprès du Syndicat de la Diététique et des Compléments Alimentaires 

Les plantes et ingrédients naturels représentent 55% du marché des compléments vendus en 

grandes et moyennes surfaces, devant les vitamines et minéraux (24%) et les associations de 

planteslingrédients naturels et vitamines/minéraux (2 1 %). 

La consommation de compléments alimentaires en France est donc aujourd'hui non 

négligeable. De ce fait, il devient nécessaire d'évaluer la place que ces produits occupent dans 

le domaine de la santé publique. 

111. COMPLEMENTS VITAMINIQUES/MINERAUX ET SANTE PUBLIQUE 

1. UNE CONTRIBUTION IMPORTANTE A UX APPORTS NUTRITIONNELS 

Plusieurs études conduites à l'étranger ont observé que les compléments alimentaires 

pouvaient contribuer de manière importante aux apports nutritionnels totaux. Plus 

précisément, comme nous le verrons dans la première partie de ce travail, les compléments 

permettaient d'augmenter des apports nutritionnels parfois insuffisants pour plusieurs 

nutriments et groupes de population, mais à l'inverse, ils pouvaient aussi contribuer à 

atteindre un apport total excessif susceptible d'être dangereux pour la santé à long terme [7, 

16, 21, 27-31]. De plus, de nombreuses études ont montré des corrélations entre différentes 

pathologies et des apports excessifs ou insuffisants en micronutriments [32-341. Par exemple, 



durant la grossesse, des apports excessifs en vitamine A (2 3000 équivalents rétinol par jour) 

peuvent s'avérer tératogènes, mais à l'inverse, des apports insuffisants en folates peuvent 

conduire à un défaut de fermeture du tube neural (l'Apport Nutritionnel Conseillé étant fixé à 

400 pg par jour pour les femmes enceintes de la population française) [32]. 

L'évaluation de la consommation de compléments alimentaires vitaminiques et minéraux et 

de son impact sur les apports nutritionnels est donc un enjeu majeur de santé publique. Or 

dans le domaine de la consommation de compléments alimentaires, il n'existe que très peu de 

données concernant la population française [35]. Ce constat est à la base de la première partie 

de ce travail de thèse qui porte sur la surveillance épidémiologique de la consommation de 

compléments alimentaires dans la population française. 

2. NECESSITE DES ETUDES ETIOLOGIQUES POUR LA FIXATION DES VALEURS DE 

REFERENCE UTILISEES EN SUR VEILLANCE 

Les études de surveillance en population cherchent à évaluer l'impact de la consommation de 

compléments sur les apports nutritionnels, en se basant sur des valeurs de référence telles que 

les apports nutritionnels recommandés et les limites de sécurité notamment. Ces valeurs de 

référence sont fixées dans le cadre d'expertises collectives menées au niveau national et 

international, en tenant compte de différentes études, notamment épidémiologiques, qui 

évaluent un éventuel impact protecteur ou délétère sur la santé, de la consommation de 

nutriments en fonction de la dose ingérée. Les études d'épidémiologie étiologiquel qui 

étudient le lien entre la consommation de compléments alimentaires vitaminiques/minéraux et 

différentes pathologies chroniques représentent donc une étape nécessaire servant de base au 

dispositif de surveillance. 

Plusieurs études de ce type ont été menées et différents nutriments (vitamines C, E, 

multivitamines, etc,) ont été investigués, en lien avec diffkrentes pathologies (cancer, 

maladies cardio-vasculaires, etc.) [36-6 11. Toutefois, de nombreuses interrogations demeurent 

dans ce domaine tant la question est complexe, se heurtant à la fois aux limites générales de 

l'épidémiologie nutritionnelle, et à des problèmes plus spécifiquement liés à la consommation 

de compléments alimentaires. L'exemple du bêta-carotène illustre la complexité des 

' L'épidémiologie étiologique étudie les éventuels liens de causalité pouvant exister entre une exposition et une 
pathologie données. 



résultats dans ce domaine : la consommation de compléments alimentaires en bêta-carotène 

est associée à une diminution ou une augmentation du risque de certains cancers selon les 

études, ou encore une absence de lien. 

Nous avons focalisé notre travail d'épidémiologie étiologique sur le cancer (et plus 

particulièrement certaines localisations), dont l'étude est l'objectif majeur de la cohorte E3N 

sur laquelle nous nous sommes principalement basés. Nous nous sommes plus spécifiquement 

intéressés au bêta-carotène et à son interaction avec le statut tabagique. 

IV. OBJECTIFS DE CE TRAVAIL DE THESE 

Les objectifs de ce travail de thèse étaient les suivants : 

1. PREM~ERE PARTIE - SUR VEILLANCE EPIDEMIOLOGIQUE 

P Evaluer les bénéfices (en termes de réduction de l'inadéquation d'apport en 

micronutriments) et les risques (en termes d'augmentation des dépassement des 

limites de sécurité) associés à la prise de compléments alimentaires 

vitaminiques/minéraux, dans un échantillon de consommateurs réguliers de ce type de 

produits. 

P Mettre en place une étude détaillée de la consommation de compléments alimentaires 

sur un échantillon représentatif de la population vivant en France. 

2. SECONDE PARTIE - EPIDEMIOLOGIE ETIOLOGIOUE 

P Réaliser dans un premier temps une étude des facteurs socio-démographiques, 

alimentaires et comportementaux associés à la prise de compléments alimentaires, 

dans le but d'identifier les facteurs de confusion potentiels pour les études investiguant 

le lien entre compléments alimentaires et pathologies chroniques (notamment le 

cancer). 

P Investiguer une éventuelle interaction entre la consommation de bêta-carotène 

(aliments + compléments alimentaires) et le statut tabagique, sur le risque de cancers 

liés au tabac. 

P Mettre en place un questionnaire à destination des femmes de la cohorte E3N (Etude 

Epidémiologique auprès de Femmes de la Mutuelle Générale de 17Education 



Nationale), évaluant leur consommation de compléments alimentaires sur les dix 

dernières années, afin de poursuivre sur le long terme l'étude des liens entre 

consommation de compléments alimentaires et cancer. 



lERE PARTIE : EPIDEMIOLOGIE DES COMPLEMENTS 

ALIMENTAIRES : APPROCHE SURVEILLANCE 



1. ETAT DES CONNAISSANCES EN MATIERE D'IMPACT DE LA CONSOMMATION DE 

COMPLEMENTS SUR L'AUGMENTATION DES APPORTS NUTRITIONNELS ET SUR LES 

Les études menées à l'étranger ont mis en évidence un double impact de la consommation de 

compléments alimentaires : 

A. Amélioration d 'apports alimentaires insuffisants 

La consommation de compléments alimentaires peut permettre d'atteindre des doses de 

micronutriments assurant une bonne couverture des recommandations, alors que les apports 

alimentaires étaient insuffisants, pour certains groupes de sujets et certains nutriments. Par 

exemple : 

- Dans l'étude NHANES III aux Etats-Unis, 71'5% des femmes en âge de procréer qui 

consommaient des compléments d'acide folique prenaient des doses couvrant 

intégralement les recommandations de 400pglj [7]. 

- Dans une étude canadienne portant sur les adultes de 19-65 ans [27], les compléments de 

calcium augmentaient la moyenne des apports en calcium jusqu'au niveau des 

recommandations ("Adequate Intakes" AI) dans tous les groupes d'âge et de sexe. 

- Dans la partie nutritionnelle de l'étude représentative allemande "German National Health 

Interview and Examination Study" [28], la contribution des compléments à l'apport en 

vitamine E était de 36% chez les hommes et de 43% chez les femmes, chez les 

consommateurs réguliers de compléments. Toujours dans ce groupe, environ 113 des 

sujets pour les folates et 112 des sujets pour les autres vitamines atteignaient l'apport 

recommandé uniquement lorsque l'apport par les compléments était pris en compte. Panni 

les consommateurs réguliers de compléments en acide folique, cette proportion était 

d'environ 50%. 

- Dans un échantillon représentatif des adultes irlandais [21], la proportion de femmes entre 

18 et 50 ans, consommatrices de compléments, et qui avaient des apports moyens en fer 

inférieurs au besoin moyen (average requirement AR = 10 mglj) diminuait de 50 à 25% 

lorsque la contribution des compléments était prise en compte. La consommation de 



compléments réduisait la proportion d'hommes ayant des apports moyens inférieurs aux 

besoins moyens de 19 à 13% pour le zinc, de 14 à 6% pour la riboflavine, et de 20 à 5% 

pour la vitamine A, et diminuait la proportion de femmes ayant des apports moyens 

inférieurs aux besoins moyens de 23 à 16% pour le calcium, et de 23 à 14% pour la 

riboflavine. Environ un quart des femmes âgées entre 18 et 50 ans, qui consommaient des 

compléments d'acide folique, atteignaient l'apport de 600 pglj, considéré dans cette étude 

comme valeur recommandée pour prévenir les défauts de fermeture du tube neural. 

B. Apports potentiellenzent e-~cessifs 

Même si certaines études se sont montrées plutôt rassurantes en ne mettant pas en évidence de 

risque important de dépassement des limites de sécurité chez les consommateurs de 

compléments [8,20], d'autres au contraire ont observé que pour les plus forts consommateurs, 

les compléments représentaient un risque de surconsommation potentiellement toxique pour 

certains nutriments. Par exemple : 

- Dans une étude menée par la FDA en 1980 aux Etats-Unis, les apports représentaient déjà 

10 à 50 fois les recommandations pour 5% des consommateurs de compléments, pour les 

vitamines C, E, B2, B3, B5, B6, B12 [30]. 

- Dans le volet adultes de l'étude NDNS (National Diet and Nutrition Survey) en Angleterre 

[16], les apports moyens en thiamine, riboflavine et vitamine C par les compléments 

dépassaient les RDA (Recommended Dietary Allowances) du Royaume Uni. Les valeurs 

maximales d'apport par les compléments dépassaient les RDA pour tous les nutriments 

étudiés, et représentaient plus de 10 fois les RDA pour le fer, la thiamine, la riboflavine, la 

niacine, et les vitamines C et A. 

- Dans une étude sur la consommation de compléments alimentaires vitaminiques/minéraux 

en Pologne [29] portant sur un échantillon de 1329 hommes et femmes de Varsovie, les 

compléments de calcium et de magnésium étaient utilisés à des doses non suffisantes pour 

éliminer le risque de déficience (515% de l'apport total). Par contre, les compléments 

vitaminiques étaient consommés à des niveaux dépassant nettement les RDA. Chez 

respectivement 6% et 19% des sujets, les doses de vitamine A et de vitamine E 

dépassaient de 10 fois les RDA. 

- Dans une étude canadienne portant sur les adultes de 19-65 ans [27], de nombreux 

consommateurs de compléments dépassaient les limites de sécurité ; 47% dans le cas de la 

niacine. 



- Même si les auteurs soulignent qu'il n'y avait pas de dépassement de limites de sécurité 

pour les autres nutriments, dans un échantillon représentatif des adultes irlandais [21], 

22% des femmes qui prenaient des compléments contenant du fer, et 15% de celles qui 

prenaient des compléments contenant de la vitamine B6 avaient des apports quotidiens 

moyens qui dépassaient les limites de sécurité pour ces nutriments. 

La consommation de compléments alimentaires contribue donc de manière importante aux 

apports en micronutriments dans plusieurs pays étrangers, suggérant un rôle clé de ce type de 

produits en santé publique. A notre connaissance, il n'existait pas jusqu'à présent d'enquête 

(nationale ou non) permettant d'évaluer la contribution de la consommation de compléments 

alimentaires aux apports nutritionnels en France. Dans ce contexte, l'enquête ECCA (Enquête 

sur les Consommateurs de Compléments Alimentaires) a été mise en place en tant que 

première étude épidémiologique visant à évaluer les apports par les compléments dans un 

groupe de sujets de la population générale française (personnes non sélectionnées pour leur 

appartenance à un groupe de population très particulier, comme les végétariens ou les femmes 

enceintes par exemple), consommateurs ce type de produits. 

F MESURE DU BENEFICE NUTRITIONNEL DE LA CONSOMMATION DE 

COMPLEMENTS PAR LA DIMINUTION DE L 'INADEQUA TION D'APPORT 

Pour évaluer le bénéfice nutritionnel en termes d'apport lié à la consommation de 

compléments, il est utile de mesurer l'augmentation des apports nutritionnels moyens dans 

chaque groupe de population étudié lorsque les apports par les compléments sont pris en 

compte, par rapport à la situation où seuls les apports alimentaires sont considérés. 

Cependant, il est également important d'évaluer si cet apport nutritionnel par les compléments 

permet d'augmenter des apports qui étaient à la base insuffisants au regard des 

recommandations, et permet ainsi de se rapprocher efficacement de celles-ci. 

La notion d'Apport Nutritionnel Conseillé a évolué récemment pour prendre en compte non 

plus uniquement les problèmes de carences ou de déficience, mais également les risques de 

maladies chroniques liés à un apport trop faible en micronutriments. Les valeurs d'Apports 

Nutritionnels Conseillés récemment établies [32, 621 correspondent à un niveau d'apport 

couvrant le besoin nutritionnel de 97,5% de la population, le besoin étant la quantité de 

nutriment nécessaire pour permettre le fonctionnement du corps, pour assurer les réserves en 



nutriment, et pour prévenir les maladies chroniques (pour ce dernier aspect, seulement lorsque 

des preuves robustes ont été mises en évidence). L'inadéquation correspond à un apport 

inférieur au besoin individuel. Un individu ayant un apport inférieur à son besoin peut 

rencontrer des problèmes de carence (état d'inadéquation accompagné de symptômes 

cliniques avérés) ou de déficience (état d'inadéquation mesurable par des marqueurs 

biologiques validés, mais sans symptômes cliniques). Cependant, l'apport peut être inférieur 

au besoin sans aller jusqu'à la déficience ou la carence. Cette situation physiologique 

d'inadéquation est également préoccupante en termes de santé publique, car elle peut conduire 

avec le temps à une réduction des réserves en nutriment (et donc potentiellement à un état de 

carence), ainsi qu'à des maladies chroniques. 

Des travaux précédents [63-651 ont montré que la prévalence d'apport inadéquat pour un 

micronutriment dans un groupe de population donné est estimée de manière non-biaisée par le 

pourcentage d'individus dont les apports usuels sont inférieurs au Besoin Nutritionnel Moyen 

(BNM). Une illustration géométrique de ce concept est présentée à la figure 4. Cette approche 

ne s'applique pas à la vitamine D du fait de son niveau important de synthèse endogène. 

Figzcre 4. Illustration géométriaue de I éstirnation de la prévaienee d'ilzudé-uation d'umort 

par le rzourcentage de suiets uvant des a-rzports inférieurs au BNN (=Estimated Average 

Recpiremen t, EAR) P631 

Figure 4.1. Graphe de l'apport usuel et du besoin d'un groupe théorique d'individus. La droite 

à 45" représente les points pour lesquels l'apport usuel est égal au besoin 
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Figure 4.2. Graphe de l'apport usuel et du besoin d'un groupe théorique d'individus. Sur cette 

fimre où la valeur seuil est quelconque, le nombre de points inclus dans le triangle A est 

inférieur au nombre de points inclus dans le triangle B. 
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Figure 4.3. Graphe de l'apport usuel et du besoin d'un groupe théorique d'individus. Sur cette 

figure correspondant à la valeur seuil BNM, le nombre de points inclus dans le triangle A est 

égal au nombre de points inclus dans le triangle B. 
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Le BNM est le niveau d'apport quotidien moyen en nutriment, estimé C O U V ~ ~  les besoins de 

la moitié des individus en bonne santé dans un groupe de population de sexe et stade de vie 



donnés [64]. Par définition [32, 66-69], l'Apport Nutritionnel Conseillé (ANC) et le BNM 

sont reliés par la formule suivante : BNM + 2 x Ecart-type du Besoin = ANC. Excepté pour 

quelques nutriments, l'écart-type du besoin est généralement considéré comme étant = BNM 

x 15% [32]. En découle la relation : BNM = 0,77 x ANC pour tous les nutriments, excepté 

pour le magnésium, les vitamines B6 et B12 (pour lesquels BNM = 0,83 x ANC) et pour les 

folates (BNM = 0,71 x ANC) [32,65]. 

Cette méthode, qui consiste à utiliser le BNM comme point de coupure le plus approprié pour 

obtenir une estimation non-biaisée de la prévalence d'inadéquation, est d'autant plus juste et 

précise que la distribution du besoin est symétrique, que la variabilité de l'apport est 

supérieure à la variabilité du besoin, et que l'apport et le besoin sont indépendants [63]. Ces 

conditions étaient globalement satisfaites pour les nutriments étudiés dans ce travail de thèse, 

avec cependant une limite pour le fer, notamment par rapport à la condition de symétrie 

précédemment énoncée (sa distribution étant déformée du fait de besoins particulièrement 

élevés pour une partie des femmes réglées). De ce fait, notre estimation de la prévalence 

d'inadéquation pour le fer doit être considérée avec prudence. 

Notons que plusieurs études comparent l'apport nutritionnel des sujets à l'ANC, et déduisent 

que le risque d'apport insuffisant est important dans une population, lorsque la proportion de 

sujets ayant un apport inférieur à 1'ANC est considérée comme non négligeable. Ceci est 

inexact, car de par la définition de l'ANC, il est tout à fait attendu, dans une population, 

d'observer une proportion importante de personnes ayant des apports inférieurs à 1'ANC. Cela 

ne signifie pas qu'elles ont un apport inférieur à leur besoin propre, étant donné que 1'ANC 

est supérieur ou égal au besoin de 97,5% des individus. 

3. MESURE DU RISQUE NUTRIïïIONNEL DE LA CONSOMMA TION DE COMPLEMENTS 

PAR L'AUGMENTATION DES DEPASSEMENTS DES LIMITES DE SECURITE 

La limite de sécurité (LS) est définie comme la quantité dont l'ingestion quotidienne pendant 

toute une vie n'entraîne pas de conséquences néfastes pour la santé, dans l'état actuel des 

connaissances [32]. La détermination de cette valeur fait appel à des méthodes classiques de 

toxicologie. Une revue de la littérature scientifique permet, pour les nutriments étudiés, de 

définir chez l'homme, soit la dose maximale sans effet (NOAEL : no observable adverse 

effect level), soit la dose minimale ayant entraîné un effet néfaste (LOAEL : lowest 

observable adverse effect level). La NOAEL ou la LOAEL est alors divisée par un facteur de 



sécurité empirique qui a pour but de prendre en compte les susceptibilités individuelles 

(qu'elles soient génétiques ou d'autre nature), la variabilité des consommations selon les 

individus, ainsi que la variabilité des interactions entre les nutriments en fonction de la nature 

précise de l'alimentation de chacun, et la durée. 

Il est donc important d'évaluer si l'introduction de la contribution des compléments 

alimentaires dans le calcul des apports totaux entraîne des dépassements de limites de sécurité 

supplémentaires par rapport à la situation où seul l'apport alimentaire est pris en compte. 



II. EVALUATION DES DEPASSEMENTS DE LIMITES DE SECURITE ET DES 

PREVALENCES D'INADEQUATION DANS UN ECHANTILLON DE 

CONSOMMATEURS DE COMPLEMENTS ALIMENTAIRES : SYNOPSIS DE 

L'ARTICLE "EFFICACY AND SAFETY OF REGULAR VITAMIN AND 

MINERAL SUPPLEMENT USE IN FRANCE: RESULTS FROM THE ECCA 

Cet article figure en Annexe 1. 

Le Centre de Recherche pour 1'Etude et l'observation des Conditions de Vie (CREDOC) a 

réalisé l'Enquête sur les Consommateurs de Compléments Alimentaires (ECCA)~ entre août 

1998 et février 1999 à la demande du Conseil Supérieur d'Hygiène Publique de France 

(CSHPF). Cette étude est exploitée par l'équipe Observatoire des Consommations 

Alimentaires - Epidémiologie Nutritionnelle de l'Agence Française de Sécurité Sanitaire des 

Aliments (AFSSA). 

Les objectifs principaux de cette étude étaient d'estimer, pour des consommateurs réguliers de 

compléments : 

(1) la proportion de sujets ayant un apport inférieur au besoin nutritionnel moyen (BNM) pour 

chaque nutriment étudié 

(2) la proportion de sujets qui dépassaient les Limites supérieures de Sécurité (LS), 

en considérant uniquement l'apport alimentaire d'une part, et l'apport total, c'est à dire par 

l'alimentation et les compléments, d'autre part. 

Le financement était assuré par la Direction Générale de l'Alimentation (DGAL), la Direction Générale de la 
Consommation, de la Concurrence, et de la Répression des Fraudes (DGCCRF), la Direction Générale de la 
Santé (DGS) et 1'AFSSA. Le comité de pilotage était constitué de membres de la DGAL, de la DGS, de la 
DGCCRF, de 1' Agence Française de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé (AFSSAPS), ainsi que de 
chercheurs de l'Institut National de la Recherche Agronomique (INRA), de l'Institut Scientifique et Technique 
de la Nutrition et de l'Alimentation - Conservatoire National des Arts et Métiers (ISTNA-CNAM) et 
d'industriels (Roche, SED, Alliance 7, Synpa, Synadiet). Le groupe de pilotage était présidé par G. Potier de 
Courcy et constitué de D. Baelde, A. Basdevant, D. de Javel, M. de Sanieu, S. Halley des Fontaines, P. 
Hrycenko, B. Laurent, H. le Lous, T. le Luong, F. Lefevre, C. Loufrani, C. Malenfant, A. Martin, C. Mignot, R. 
Pignon, J. Ribault, C. Rioux, 1. Rubio, P. Verger. 



A. Sujets 

Considérant que les objectifs principaux de notre étude étaient d'évaluer les bénéfices 

nutritionnels et les risques de surconsommation de nutriments chez les consommateurs de 

compléments, il était nécessaire de disposer d'un échantillon suffisamment large de 

consommateurs réguliers de compléments, c'est à dire ceux chez lesquels la prise de ces 

produits était susceptible de contribuer de manière significative à l'apport total en 

micronutriments. Etant donné la faible prévalence de consommation de compléments en 

France à l'époque de l'étude [24, 251, un recrutement ciblant les consommateurs de 

compléments était nécessaire. Pour cette raison, la plupart des sujets ont été recrutés sur les 

lieux de vente de compléments alimentaires (pharmacies, supermarchés, magasins diététiques, 

etc.). Toutes les régions de France et types d'urbanisation (milieu urbainlrural) ont été inclus 

dans l'étude. Dans le but de réduire un éventuel biais de mémoire, les consommateurs récents 

ont été sélectionnés, en demandant aux sujets s'ils avaient acheté des compléments durant les 

deux semaines précédentes. Cette focalisation sur les consommateurs récents a également 

permis d'accroître la probabilité de sélectionner des consommateurs réguliers. Sur les 1600 

personnes contactées, 414 ont à la fois accepté de répondre aux questions de sélection, acheté 

au moins un complément dans les 15 jours précédant l'enquête et accepté de participer à 

l'étude dans son ensemble. 

B. Collecte des données 

Les apports nutritionnels ont été évalués grâce à un carnet de 7 jours pour les compléments 

alimentaires, et un carnet de 3 jours pour les aliments. Ces carnets sont respectivement fournis 

en Annexes 2 et 3. La table de composition du CIQUAL [71] a été utilisée pour la 

composition nutritionnelle des aliments. Pour les compléments, comme cela a été 

recommandé précédemment [72], la composition était transcrite par les enquêteurs à partir des 

emballages/notices des produits (récoltés auprès des sujets de l'étude ou achetés par les 

enquêteurs). Comme discuté en introduction, nous avons choisi de considérer comme 

"compléments" à la fois les vrais compléments alimentaires au sens réglementaire du terme, et 

les médicaments contenant principalement des vitamines ou minéraux. Un questionnaire 

administré en face à face par un enquêteur a permis de collecter des informations socio- 

démographiques et anthropométriques, ainsi que des renseignements sur les attitudes vis-à-vis 



de la santé et de la nutrition. Le questionnaire a aussi permis d'évaluer quelle était la 

motivation des sujets pour l'achat de compléments, et si les produits avaient été achetés sur 

prescription ou conseil médicaux, ou autre. 

Les sujets ont été exclus de la population d'étude pour les raisons suivantes : âge inférieur à 

15 ans (n=12), apport calorique très probablement sous-évalué selon le critère de Goldberg 

[73] (n=98), aucune consommation de compléments déclarée durant la semaine d'enquête 

(n=4). Ont été additionnellement exclues les personnes n'ayant pas déclaré de compléments 

vitaminiques/minéraux dans le carnet de 7 jours (n=34), et celles qui ont pris des 

médicaments très spécifiques à visée curative, avec de très fortes doses de vitamines ou de 

minéraux (car les limites de sécurité ne s'appliquent pas à ces cas spécifiques) (n=7). La 

population d'étude était finalement composée de 259 sujets. Il a été demandé aux sujets si leur 

consommation de compléments sur l'année passée était irrégulière ou bien organisée sous 

forme de cures. Pour ces derniers (n=173), qui représentaient globalement les sujets qui 

avaient pris des compléments le plus fréquemment l'année précédente, le nombre de jours de 

prise de compléments par an a été évalué. 

C. Analyse 

a. Description de la population d'étude 

Les caractéristiques socio-démographiques et comportementales de notre population d'étude 

(n=259) ont été comparées à celles des sujets de l'enquête INCA1, également conduite en 

1998- 1999 par la même équipe de recherche, sur un échantillon représentatif de la population 

française de 1474 adultes de 15 ans et plus, normo-déclarants [74], en utilisant la régression 

logistique non conditionnelle. 

b. Prévalence d'apport inadéquat 

La proportion de sujets ayant un apport inférieur au besoin nutritionnel moyen ( B M )  [32] 

(prévalence d'inadéquation) a été estimée pour chaque nutriment. 

c. Proportion de sujets dépassant les Limites de Sécurité 

La proportion de sujets dépassant les limites de sécurité (LS) a été estimée pour chaque 

nutriment. Comme cela a été fait dans d'autres études européennes [34,75], nous avons utilisé 

les LS du Scientific Cornmittee on Food (SCF) lorsqu'elles étaient disponibles [76], dans le 



cas contraire, nous avons utilisé les LS du Food and Nutrition Board (FNB) américain [67, 

681. 

d. 

de recueil 

L'estimation des prévalences d'inadéquation et des proportions de sujets dépassant les LS a 

été fondée sur l'apport quotidien moyen en nutriments, calculé d'une part en prenant en 

compte seulement l'alimentation, et d'autre part en considérant l'apport total, c'est à dire via 

les aliments et les compléments. Pour cela, seuls les trois jours de carnets durant lesquels les 

personnes ont rapporté simultanément leurs consommations alimentaires et de compléments 

alimentaires ont été considérés dans ces analyses. 

Les apports quotidiens moyens par les compléments, tels que mesurés durant cette courte 

période de trois jours ont été modulés par le nombre de jours de consommation de 

compléments durant l'année passée. De ce fait, les analyses portant sur l'inadéquation et les 

limites de sécurité ont été conduites sur les 173 sujets pour lesquels cette donnée était 

disponible. 

Nous avons également étudié (hypothèse "maximale") ce que seraient les prévalences 

d'inadéquation et de dépassement des LS si chaque sujet consommait toutes les semaines de 

l'année les mêmes quantités de compléments que celles observées sur la période du carnet, ce 

qui correspond à une hypothèse d'augmentation de la fréquence de consommation de 

compléments sur l'année. Par conséquent, les prévalences d'inadéquation et de dépassement 

des LS sans modulation par le nombre de jours de consommation de compléments sur l'année 

passée ont également été calculées. 

La comparaison aux BNM et LS requiert la connaissance de l'apport usuel en 

micronutriments. Nous avons donc utilisé une méthode permettant d'extrapoler un apport 

usuel au niveau populationnel à partir d'une courte période de recueil, comme les carnets de 

trois jours utilisés dans cette étude. Pour toutes les analyses, le modèle à erreur de mesure 

proposé par le National Research Council [77] et amélioré par Nusser et al. [78, 791 a été 

appliqué aux apports quotidiens observés, afin d'éliminer les effets de variabilité d'apport 

entre les jours, durant une période de consommation. 

Cette méthodologie globale pour l'évaluation de l'apport usuel total (aliments + compléments) 

a été proposée par Caniquiry 1801. 



e. Nutriments d'intérêt 

L'étude a porté sur le magnésium, le calcium, le fer, les vitamines C, D et A (et plus 

particulièrement le rétinol pour les analyses sur les LS), B1 (thiamine), B2 (riboflavine), B5 

(acide pantothénique), B6, B 12 et l'acide folique. 

A. Caractéristiques socio-démo~raphi-ues et corn-portementales de la 

population d'étude 

Comparés à l'échantillon INCA1 (représentatif de la population française), les sujets de 

l'étude ECCA (n=259), consommateurs réguliers de compléments, étaient plus souvent des 

femmes, étaient plus jeunes, avaient un statut socio-économique moyen à élevé, avaient un 

indice de masse corporelle plus faible, vivaient plus fréquemment seuls ou dans des foyers de 

petite taille, avaient davantage tendance à considérer leur alimentation comme déséquilibrée, 

et suivaient moins fréquemment un régime alimentaire particulier. 

Les nutriments les plus consommés sous forme de compléments étaient la vitamine C et le 

magnésium. Les produits avec AMM représentaient 55% des compléments consommés. 

Trente sept pour cent des sujets achetaient leurs compléments sur prescription ou conseil 

médicaux. 

C. Prévalence d'inadéquation 

Le tableau 4 présente l'apport quotidien moyen et la prévalence d'inadéquation pour chaque 

nutriment, en prenant en compte d'abord l'alimentation uniquement, puis l'apport total (c'est à 

dire aliments et compléments). Les prévalences d'inadéquation considérant l'apport 

alimentaire seul variaient fortement selon les micronutriments et les ordres de grandeur 

étaient cohérents avec ceux observés dans l'étude INCA1 [65], représentative de la population 

générale française. Lorsque la contribution de la consommation annuelle moyenne de 

compléments était incluse, le pourcentage de sujets ayant des apports inférieurs au BNM 

diminuait de 68,O à 54,8% pour le magnésium, de 55,9 à 40,7% pour la vitamine C, de 53,4 à 



43,9% pour l'acide folique, de 37,5 à 27,5% pour le fer, et de 40,l à 29,7% pour l'acide 

pantothénique. 

Lorsque la consommation de compléments n'était pas modulée par le nombre de jours de 

prise par an (hypothèse "maximale"), la prévalence d'inadéquation était encore réduite, à 

38,3% pour le magnésium, 26,4% pour la vitamine C, et 34,3% pour l'acide folique. 

La réduction de la prévalence d'inadéquation était plus faible pour les vitamines A, BI, B2, 

B6 et B 12 et le calcium (moins de 10% de réduction). 



Tableau 4. Ap~ort  moyen en micronutrimentsa par l'alimentation uniquement et par les aliments + 
compléments, prévalence d'inadksuation 

Apport total : aliments + compléments 
Besoin Alimentation 

Nutritionnel Avec la moyenne d'apport par 
Moyen (BNM)~ 

uniquement d Hypothèse "ma~imale"~ 
les compléments sur l'année 

Apport Apport quotidien 
quotidien %<BNM moyen (std)c %<BNM 

moyen (std)' 
Magnésium (mg) 340,3 (Hl5-19) 

Apport quotidien 
moyen ( ~ t d ) ~  

%<BNM 

Calcium (mg) 693 (H20-64, F20-54) 
924 (Autres) 

923,8 (307,3) 28,6 943,6 (331,l) 27,7 

Vitamine C (mg) 

Vitamine D 

Vitamine A totale (pg 
d'équivalents rétinol) 

616 (H15-74) 901,9 (351,O) 8,5 
462 (Autres) 

953,8 (397,s) 8,2 

Thiamine (mg) 1,O (~15-74) 
0,8 (F15-74) 1,2 (0,5) 23,4 1,4 (0,6) 16,5 

0,9 (275) 

Riboflavine (mg) 1,2 1,7 (0,6) 18,2 1,9 (0,7) 14,5 
Acide pantothénique 

3,9 4,3 (1,3) 40,l 4,8 (16) 29,7 
(mg) 
Vitamine B6 (mg) 1,4 (~15-74) 

132 (F15-74) 1,7 (0,7) 21,8 2,1 (1,O) 16,9 
1,7 (275) 

Acide folique (hg) 254,l (H215, F 275) 

23 1 (F15-74) 
238,4 (71,s) 53,4 257,2 (819) 43,9 

Vitamine B 12 (pg) 

a Parmi les 173 sujets pour qui le nombre de jours de prise de compléments a été évalué sur l'année passée. 
b ~ o u r  la population française âgée de 15 ans et plus. (H=Hommes, F=Femmes, tranche d'âge concernée). 

Le modèle à erreur de mesure de Nusser [78,79] a été utilisé pour estimer les apports usuels. 
La consommation de compléments, telle qu'observée durant la période du carnet, a été modulée par le nombre de jours de prise sur 

l'année passée. 

Hypothèse "maximale" = pas de modulation par le nombre de jours de prise de compléments sur l'année passée. 
La prévalence d'inadéquation n'a pas pu être définie pour la vitamine D, étant donné l'absence d'information sur la synthèse 

endogène dans notre population. 



D. Proportion de sujets dépassant les Limites de Sécurité 

Le tableau 5 présente la proportion de sujets dépassant les LS pour chaque nutriment, en 

prenant en compte d'abord l'alimentation uniquement, puis l'apport total. Très peu de sujets 

dépassaient les LS avec l'apport alimentaire uniquement, ou avec l'apport usuel total, lorsque 

la consommation de compléments était modulée par le nombre de jours de prise sur l'année 

passée. Cependant, lorsque la consommation de compléments était considérée sans cette 

modulation (hypothèse "maximale"), la proportion de sujets dépassant les LS était plus élevée 

: 9,6% pour le magnésium, 1,3% pour le rétinol, 1,7% pour la vitamine C, et 4 3 %  pour le fer. 

Tableau 5.  Proportion de sujets depassant les Limites de Sécurité (LS) avec l'apport alimentaire 

uniquement. et avec l'apport tdal  

% de sujets dépassant les LSa' 
LS (par jour) Apport total : aliments + compléments 

Alimentation 
Avec la moyenne d'apport par 

uniquement f Hypothèse "maximaleng 
les compléments sur l'année 

Magnésium 
Calcium 
Fer 
Vitamine C 
Vitamine D 
Rétinol 

Thiamine 
Riboflavine 

559 mg""" 
2500 mg" 

45 mgd 
2000 mgd 

50 pgC 
2600 pg (15-1 7 ans)" 

3000 pg (Adultes)" 
1500 pg (Femmes>50 ans)" 

50 mgd 
200 mgd 

Acide 
panto thénique 500 mgd 070 

Vitamine B6 20 mg (15-17 ans)" 
25 mg (Adultes)" 0,o 

Acide folique 800 pg (1 5-17 ans)" 
1000 pg (Adultes)" 0,o 0,o 0 2  

Vitamine B 12 300OPgd 070 070 0,O 

' Parmi les 173 sujets pour qui le nombre de jours de prise de compléments a été évalué sur l'année passée. 
' Le modèle à erreur de mesure de Nusser [78, 791 a été utilisé pour estimer les apports usuels. 
: Limites de Sécurité du SCF (Scientific Commettee on Food) européen. 
i Limites de Sécurité du FNB (Food and Nutrition Board) américain, lorsque les LS du SCF n'étaient pas disponibles. 

559 mglj = 250 mglj (LS du SCF, à appliquer aux apports "en plus d'un régime alimentaire équilibré") + 309 mglj 
moyenne du BNM calculée pour notre population). 
La consommation de compléments, telle qu'observée durant la période du carnet, a été modulée par le nombre de jours de 

~rise  sur l'année passée. 
! Hypothèse "maximale" = pas de modulation par le nombre de jours de prise de compléments sur l'année passée. 



III. DISCUSSION - PERSPECTIVES 

1. DUALITE DE LA CONTRIBUTION DES COMPLEMENTS ALIMENTAIRES 

L'étude ECCA nous a permis d'obtenir des premiers renseignements sur une problématique 

susceptible d'avoir un impact important en santé publique, et encore très peu documentée en 

France. 

Etant donné que les définitions du BNM et des LS s'appliquent à l'apport sur une longue 

période de temps, c'est la consommation usuelle de compléments (avec modulation par le 

nombre de jours de prise par an) qui doit être considérée pour estimer correctement les réelles 

prévalences d'inadéquation et de dépassement des LS. 

Il était important d'investiguer si les personnes prenant des compléments alimentaires étaient 

susceptibles de retirer un bénéfice nutritionnel de cette consommation, ou si leurs apports 

alimentaires étaient déjà entièrement adéquats pour les nutriments ingérés. En prenant en 

compte la moyenne annuelle d'apports par les compléments (c'est à dire en modulant par la 

fréquence de consommation sur l'année passée), la prévalence d'inadéquation était réduite d'au 

moins 10% pour le magnésium, la vitamine C, le fer, l'acide folique et l'acide pantothénique. 

Ces résultats sont cohérents avec le fait que la population d'étude consommait 

particulièrement des compléments contenant ces nutriments (surtout magnésium et vitamine 

C). Une diminution de la prévalence d'apport insuffisant grâce à la consommation de 

compléments a également été observée dans un échantillon représentatif des adultes irlandais 

[21]. De plus, nous avons observé une réduction supplémentaire de la prévalence 

d'inadéquation pour le magnésium, la vitamine C et l'acide folique, lorsque nous considérions 

l'apport total avec la consommation de compléments calculée seulement sur la période du 

carnet, c'est à dire sans modulation par le nombre de jours de prise par an (hypothèse 

"maximale"). Cette hypothèse maximale vise à fournir un aperçu de l'impact des 

compléments alimentaires dans le cas où leur fréquence de consommation sur l'année 

augmenterait en France, ce qui est plausible d'après l'évolution du marché, et considérant le 

fait que la prise quotidienne de compléments vitaminique/minéraux concernait déjà plus d'un 

tiers de la population américaine en 2000 [9]. 

La prise de compléments n'a pas conduit à un apport excessif dans l'étude ECCA, lorsque les 

consommations de compléments du carnet étaient modulées par la fréquence de 



consommation sur l'année passée. Un risque globalement faible d'apports excessifs dans une 

population de consommateurs de compléments a aussi été rapporté dans d'autres pays [8, 20, 

211. Cependant, lorsque notre hypothèse "maximale" était considérée, la proportion de 

dépassement des LS augmentait pour le magnésium, le fer, la vitamine C et le rétinol. 11 n'est 

pas surprenant d'observer des apports excessifs en magnésium, vitamine C ou fer, qui sont des 

nutriments fréquemment consommés sous forme de compléments, ni en rétinol, dont la limite 

de sécurité est relativement basse. Le fait qu'une relativement forte proportion de dépassement 

des LS ait été observée pour le magnésium doit toutefois être relativisé car seuls des 

symptômes gastro-intestinaux modérés et réversibles ont été mis en évidence jusqu'à 

aujourd'hui, en lien avec un apport excessif en magnésium [66]. 

Les résultats obtenus avec notre hypothèse "maximale" illustrent la dualité des compléments : 

leur consommation peut être associée à un bénéfice nutritionnel substantiel, mais aussi à un 

risque non négligeable d'apport excessif en micronutriments. De ce fait, un ciblage plus 

efficace de la consommation de ces produits en termes de nutriments et de population doit 

représenter un défi pour le futur, dans le but de maximiser le bénéfice nutritionnel et de 

minimiser les risques d'excès. 

La proportion de sujets achetant leurs compléments sur prescription ou conseil médicaux était 

plus élevée dans la population ECCA (37%) qu'aux Etats-Unis (27% [30]). Dans une étude 

américaine, Blendon [14] a même observé que les consommateurs de compléments ne 

parlaient souvent pas de cette consommation avec leur médecin, car ils jugeaient que ceux-ci 

avaient peu ou pas de connaissance vis-à-vis de ces produits. Etant donné qu'une 

consommation excessive de compléments peut conduire à un risque de toxicité, il semble 

nécessaire de maintenir, voire d'intensifier le suivi médical de la prise de compléments par les 

médecins. Pour cela, il est important de sensibiliser les professionnels de santé publique à 

cette problématique, comme cela a été suggéré précédemment [7, 811, surtout si la 

consommation de compléments vient à augmenter, comme on peut s'y attendre d'après 

l'évolution du marché. 



2. ASPECTS A CONFIRMER OU INVESTIGUER 

A. Représentativité de 1 'échantillon 

Comme nous l'avons vu, la méthode de recrutement des sujets de l'étude ECCA permettait de 

cibler les consommateurs réguliers de compléments dans un contexte de faible prévalence de 

consommation en France [24, 251. Malgré le fait que les recrutements aient été effectués dans 

toute la France, la population était principalement recrutée sur les lieux de vente de 

compléments. L'extrapolation de ces résultats à la population entière des consommateurs de 

compléments vitaminiques/minéraux en France est donc à considérer avec prudence. 

Plusieurs éléments sont toutefois en faveur d'une relativement bonne représentativité de 

l'échantillon, par rapport à la population des consommateurs de compléments vivant en 

France. Par exemple, la comparaison de notre population de consommateurs de compléments 

à la population générale fournit des résultats globalement cohérents avec ceux d'autres études 

portant sur les caractéristiques des consommateurs de compléments [7, 8, 17, 18, 21, 35, 82- 

881, etlou avec les cibles marketing des consommateurs de compléments en France (données 

marketing non publiées). 

Il demeure cependant nécessaire que le même type d'étude soit réalisé sur un échantillon plus 

vaste et représentatif de la population vivant en France. Il serait également utile de disposer 

dans une même enquête d'un échantillon de non-consommateurs de compléments, qui 

pourrait être comparé à l'échantillon des consommateurs en termes d'apports et de 

caractéristiques. 

B. Mesure de 1 'apport usuel total en micronutriments 

Dans les analyses conduites sur l'enquête ECCA, nous avons pris en compte la variabilité 

intra-individuelle des apports en micronutriments au cours du temps, en leur appliquant une 

méthode de réduction de la variance qui permet- d'estimer l'apport iisuel, à partir d'une 

période relativement courte de recueil des consommations. Nous avons également tenu 

compte du fait que les compléments étaient un cas particulier par rapport aux apports 

alimentaires, car ils étaient la plupart du temps, en France, consommés de manière périodique 

au cours d'une année, souvent sous forme de cures. Carriquiry [89] suggère une méthode de 

réduction de la variance légèrement différente de celle que nous avons utilisée, permettant de 

ré-attribuer au niveau individuel les consommations alimentaires réduites. Le principe est 



ensuite d'ajouter l'apport quotidien moyen par les compléments modulé par le nombre de jours 

de prise par an, à chaque sujet correspondant, après avoir calculé les apports alimentaires avec 

réduction de la variance, pour chacun des sujets (la réduction de la variance ne s'applique 

donc pas aux apports par les compléments, contrairement à la méthode que nous avons 

utilisée). L'application d'une telle méthode permettrait de ne pas sous-estimer légèrement 

(comme cela était possiblement le cas dans nos analyses) I'apport total usuel (correspondant à 

l'hypothèse avec modulation par le nombre de jours de prise de compléments par an). 

Cependant, cette méthode est encore discutée, car elle ne permet pas non plus de coniger le 

biais initial sur les corrélations entre apports alimentaires et apports par les compléments, lié à 

la courte durée de la période de recueil des consommations. 

C. Consommation de compléments alimentaires des personnes âgées et autres 

groupes de po-pulation spécifiques 

L'effectif de l'échantillon ECCA ne permettait pas de stratifier nos analyses sur l'âge, et les 

personnes âgées étaient relativement mal représentées. Etant donnés leurs besoins spécifiques 

(calciurn/vitamine D pour lutter contre l'ostéoporose par exemple), et la spécificité de l'offre 

du marché des compléments à leur destination, il est possible que les consommations des 

personnes âgées puissent différer de celles des adultes plus jeunes. Il serait donc pertinent 

dans le futur de conduire ce type d'investigation sur un échantillon représentatif des personnes 

âgées non-institutionalisées. 

A l'inverse, ce travail de thèse, dont l'étude ECCA, portait uniquement sur des sujets de 15 

ans et plus. Or plusieurs études étrangères ont montré que les consommations de compléments 

alimentaires étaient loin d'être négligeables et étaient parfois spécifiques (prise de Fluor, 

consommation de compléments pour la mémoire/concentration à l'école ou aux examens, 

etc.) chez les enfants et adolescents [go-961. En France, il existe plusieurs compléments sur le 

marché, spécifiquement à destination des enfants et adolescents. Il serait donc pertinent 

d'élargir notre étude à ce groupe de population. II en est de même pour les femmes enceintes, 

groupe que nous n'avons pas pu étudier dans l'étude ECCA et pour lequel des études 

conduites à l'étranger laissent pressentir également une consommation de compléments 

alimentaires spécifique et substantielle [23, 971. 



D. Actualisation des données 

Les informations fournies par les industriels sur le marché des compléments alimentaires 

laissent à penser que la consommation de compléments a déjà évolué depuis la réalisation de 

l'enquête ECCA, autant quantitativement que qualitativement. Il est donc nécessaire 

d'actualiser ces données de surveillance de manière régulière. 

L'enquête ECCA a permis d'obtenir de précieuses informations préliminaires dans le domaine 

de la surveillance des consommations de compléments alimentaires en France. Elle a 

également permis d'identifier diverses voies d'amélioration pour les futurs travaux à mener 

dans ce domaine. C'est dans ce contexte que nous avons mis en place à 1'AFSSA l'enquête 

Individuelle Nationale sur la Consommation Alimentaire n02 (INCA2), au niveau national. 

3. L 'ENQUETE INCA2 

L'objectif de cette étude est d'obtenir une évaluation la plus détaillée possible des 

consommations alimentaires et de compléments alimentaires de la population vivant en 

France. Elle fait suite à l'enquête INCA1 réalisée en 1998-1999, lors de laquelle les 

consommations de compléments alimentaires n'avaient pas été mesurées. 

A. Une réponse aux limites précédemment énoncées 

L'enquête INCA2 comporte plusieurs améliorations par rapport à l'enquête ECCA, qui 

doivent permettre de dépasser les limites précédemment énoncées en matière de surveillance 

des consommations de compléments alimentaires. En effet, l'étude INCA2 concerne un 

échantillon représentatif de la population vivant en France, élaboré grâce à un tirage au sort à 

partir de la base du recensement INSEE de 1999 et des bases des logements neufs construits 

depuis 1999. Le tirage au sort (1 individu par ménage) est stratifié sur la région, la catégorie 

socioprofessionnelle du représentant du ménage et la taille d'agglomération. L'échantillon 

comportera environ 3700 adultes et 1800 enfants (3 à 17 ans). Les effectifs par classe d'âge 

permettront d'affiner l'évaluation des consommations de compléments alimentaires pour 

l'ensemble des 3 ans et plus, donc notamment chez les 3-18 ans et chez les personnes âgées 

non-institutionnalisées, populations pour lesquelles il existe un manque particulier 

d'information en France. 



Nous avons réalisé une étude pilote en octobre-décembre 2004, qui nous a permis d'optimiser 

les outils et la logistique de l'étude. L'enquête grandeur réelle se déroulera de novembre 2005 

à fin octobre 2006. A terme, il est prévu de réitérer ce type d'enquête tous les 5 ans, afin de 

mettre en place un système de surveillance des consommations d'aliments et de compléments 

alimentaires. 

L'enquête INCA2 correspond au volet AFSSA, réalisé par l'équipe OCA- EN^, du grand 

projet commun AFSSA-1nvs4 nommé  INCA^-ENNS'. 

Je suis responsable à I'AFSSA de l'élaboration, de la mise en place et du suivi du volet 

"compléments alimentaires" de l'enquête INCA2. Ce travail a impliqué l'élaboration des 

outils de collecte de l'information sur les compléments alimentaires et leur test lors de l'étude 

pilote de 2004, ainsi que la participation aux formations des enquêteurs de terrain et à la 

rédaction des consignes qui leur étaient destinées, pour l'ensemble des volets de l'enquête, et 

tout particulièrement pour les parties portant sur les compléments alimentaires. Ce travail 

implique également le suivi de la collecte des données sur les compléments (les résultats nous 

parvenant par vague tous les 4 mois). Mon travail se prolongera par l'analyse statistique des 

données recueillies et par la communication des résultats de l'enquête INCA2 dans le domaine 

des compléments alimentaires. 

B. Présentation des questionnaires INCA2 sur la consommation de compléments 

Les questionnaires que nous avons élaborés concernant les compléments alimentaires se 

déclinent en deux parties : un carnet de consommation de compléments de 7 jours et un 

questionnaire informatisé administré en face à face, portant sur les habitudes de 

consommation de compléments, et plus particulièrement sur les 12 derniers mois. 

a. Carnet de consommation de compléments alimentaires 

Le carnet de consommation de compléments alimentaires de 7 jours (Annexe 4) est à remplir 

par le sujet simultanément à un carnet alimentaire classique. Ces deux carnets sont distribués 

en première visite aux sujets par I'enquZteur qui en explique le fonctionnement de manière 

détaillée. 

Observatoire des Consommations Alimentaires - Epidémiologie Nutritionnelle 
4 Agence Française de Sécurité Sanitaire des Aliments - Institut de Veille Sanitaire 

Enquête Individuelle Nationale sur la Consommation Alimentaire 2 - Enquête Nationale Nutrition Santé 



La première page du carnet de consommation de compléments fournit une définition ainsi que 

des exemples de compléments et quelques consignes de remplissage : 

« Les compléments alimentaires sont des vitam ines, des minéraux, des oligo-éléments, des 

extraits ou concentrés de plantes, des acides aminés, des protéines, des acides gras 

essentiels (oméga 3 par exemple), des phyto-estrogènes, ou tout autre type de compléments 

à l'alimentation sous forme de pilules, comprimés, gélules, sachets de poudre, sirop, etc. 

Par exemple, lorsque vous consommez des comprimés de vitamine C ou que vous faites des 

cures de magnésium ou de levure de bière (en comprimés ou en paillettes), il s'agit de 

compléments alimentaires. 

Il peut s'agir ou non de médicaments; prescrits ou non par un médecin; remboursés ou 

non. 

Par exemple, les médicaments suivants sont considérés ici comme des compléments 

alimentaires et doivent être déclarés dans ce carnet : médicaments antiacides type Rénnie 

(riches en calcium), ou type Maalox (riches en magnésium), médicaments anti-ostéoporose 

(riches en calcium), Efferalgan vitamine C, Alvityl (multivitamines), Tardyferon B9 (riche en 

fer et acide folique), etc. 

Les aliments enrichis ou diététiques ne sont pas des compléments alimentaires. 

Par exemple, les substituts de repas sous forme de crèmes dessert, les céréales, jus de fruits 

ou laits enrichis, 1 'Actimel, les yaourts "Bio", etc., ne sontpas des compléments. )) 

Une planche photographique en couleur est incluse dans le carnet afin de présenter au sujet 

quelques exemples de compléments. 

On demande au sujet le nombre de compléments alimentaires différents, c'est à dire de 

produits différents qu'il a consommés au cours des 7 jours, en lui expliquant ce que l'on 

entend par "produits différents" : 

«Par exemple, si vous avez consommé 3 comprimés de vitamine C 500 mg Upsa, 10 

comprimés de levure de bière Equilibrance et 4 comprimés de vitamine C 120 mg Juvamine, 

vous avez pris 3 produits diff erents. ' 

Si vous diluez 1 ampoule de zinc et 1 ampoule de cuivre Arkophavma dans 1.5 litre d'eau, 

vous avez pris 2 produits d g '  erents. )) 



Pour chacun des compléments consommés lors des 7 jours, l'enquêté doit remplir une fiche 

descriptive afin de fournir les informations suivantes : 

9 La marque (Exemple : Badial) 

9 Le nom (Exemple : Magnésium B6 Equilibre général). On précise au sujet qu'il doit 

indiquer le dosage du produit si celui-ci fait partie du nom : exemple : Vitamine C 500 

mg) 

P La forme de présentation, à choisir parmi les items suivants : Comprimé, Gélule, 

Ampoule, Capsule, Sachet de poudre, Cuillère à café de poudre, Cuillère à soupe de 

poudre, Autre présentation de poudre (Préciser l'unité (dosette, 20 mg, etc.)), Cuillère 

à café de sirop ou liquide, Cuillère à soupe de sirop ou liquide, Autre présentation de 

sirop ou liquide (Préciser l'unité (dosette, bouchon, 15 ml, pulvérisation, etc.)), Autre 

présentation (Préciser). 

9 La répartition des consommations au cours de la semaine (nombre d'unités pour 

chaque jour et occasion de consommation). 

On demande au sujet de s'aider si possible des emballages etlou notices de chaque produit. 

b. Questionnaire informatisé administré en face à face, sur la consommation de 

compléments alimentaires durant les douze derniers mois 

Lors de sa deuxième visite au domicile du sujet, l'enquêteur vérifie le remplissage du carnet 

compléments et pose un questionnaire face à face informatisé comprenant entre autres des 

questions sur les habitudes de consommation de compléments du sujet, et notamment ses 

consommations durant les 12 derniers mois. La version papier du questionnaire adultes (18 

ans et plus) correspondant est présentée en Annexe 5. Un questionnaire similaire, adapté selon 

les tranches d'âges est également posé pour les 3- 17 ans. 

On commence par poser des questions générales au sujet sur sa prise de compléments : 

k Nombre de compléments consommés durant les 12 derniers mois 

9 Saisonnalité 

P Depuis combien d'années le sujet consomme-t-il des compléments 

P Buts de consommation (lutte contre la fatigue, stress, grossesse, etc.) 

9 Circonstances d'achat (sur ordonnance, suite à une publicité, sur le conseil d'un parent 

ou ami, etc.) 



Puis on s'intéresse spécifiquement aux produits consommés durant les douze derniers mois, et 

particulièrement à ceux déclarés dans le carnet de consommation de 7 jours, ainsi qu'aux 

autres produits, les plus consommés au cours des 12 derniers mois. Le questionnaire permet 

de recueillir l'information pour 5 produits. Pour chacun des 5 produits concernés, les 

renseignements collectés sont les suivants : 

9 Lamarque 

9 Lenom 

9 La forme de présentation (mêmes choix possibles que dans le carnet) 

P La fréquence de consommation au cours des 12 derniers mois (consommation 

permanente, sous forme de cure, irrégulière). Il est ainsi possible de calculer un 

nombre de jours de consommation sur l'année. 

P Le nombre d'unités par jour de consommation 

P Le lieu d'achat 

P Les nutriments ou autres substances présents dans chaque produit (l'enquêteur se base 

sur la liste des ingrédients de l'emballage ou de la notice lorsqu'ils sont disponibles, 

sinon, il se fie aux déclarations du sujet) 

9 La consommation de compléments par les autres membres du foyer (oui ou non) 

On demande au sujet de s'aider si possible des emballages et notices des produits pour 

répondre à ce questionnaire. De plus, si le sujet l'accepte, les emballages etlou les notices sont 

collectés par l'enquêteur afin d'aider à la réalisation de la base de composition des 

compléments (cf. paragraphe suivant). 

Nous avons réalisé un cahier des charges de saisie pour ces deux volets concernant les 

compléments, et notamment, la version informatisée du questionnaire face à face inclut de 

nombreux filtres et contrôles de champs automatiques, permettant d'optimiser la passation du 

questionnaire et la qualité des données recueillies. 

C. Présentation de la base de composition des compléments alimentaires 

Afin d'estimer les apports en micronutriments provenant des compléments alimentaires, les 

données de consommation récoltées lors de l'étude INCA2 seront couplées à des données de 

composition. Le CIQUAL dispose d'une base de données de composition pour les aliments 

[71], mais aucune base de données de composition des compléments alimentaires n'est tenue à 



jour en France. Nous développons actuellement à l'observatoire des Consommations 

Alimentaires de I'AFSSA une base de données de composition des compléments alimentaires 

déclarés dans l'enquête INCA2. Une fois en place, cette base pourra également être 

agrémentée d'autres produits que ceux de l'enquête INCA2, et être actualisée régulièrement, 

de manière à disposer en France d'une base de composition des compléments alimentaires, 

pour les futures enquêtes en épidémiologie nutritionnelle de surveillance ou étiologique. 

Une première étape a consisté à définir et élaborer la structure de cette base de données. Nous 

nous sommes inspirés des principales bases de composition des compléments alimentaires 

existantes dans le monde (Etats-Unis et Australie notamment) [98- 1021. Nous avons ainsi 

déterminé le logiciel approprié pour réaliser la base de données (ACCESS) et fait le choix des 

paramètres a intégrer dans celle-ci. 

Les relations entre les différentes tables de la base de données sont présentées dans la figure 5. 

Figure 5. Relations de la base de données des compléments alimentaires 



Cette base de données se présente sous forme de formulaires. Un formulaire d'accueil (figure 

6) comporte 3 boutons d'accès, l'un permet d'accéder à la consultation d'un produit (les 

informations s'y trouvant ne sont pas modifiables), le second permet de modifier ou de 

compléter les informations concernant un produit déjà entré dans la base et le troisième 

permet d'entrer un nouveau produit dans la base de données. La "consultation" et la "saisie en 

cours" possèdent une fonction qui permet de rechercher un produit en fonction de différents 

paramètres (nom, marque, unité d'expression, etc.). 

Figure 6. Formulaire d'accueil de la base de com~osition des com~léments alimentaires 
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Cinq types d'informations sont recueillies dans la base : 

> Les informations générales sur le produit. 

Ce formulaire comporte trois onglets. Le premier (figure 7) permet notamment de 

collecter les information suivantes : nom, marque, date d'entrée du produit dans la 

base, forme galénique, population cible, allégations, code barre ou code AMM, unité 



d'expression des quantités d'ingrédients ou de constituants (par unité, pour lOOmg ou 

pour lOOml), posologie recommandée. Le second onglet indique les sources 

d'infomation utilisées pour remplir la base pour le produit concerné (figure 8). 

Le troisième onglet présente les coordonnées de l'industriel correspondant au produit. 

lmre 7. Formulaire des informations générales, onglet "informations générales" (en accès 

consultation") 
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Figure 8. Formulaire des informations générales, onglet "sources d'information" 
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> Les ingrédients du produit 

Ce formulaire (figure 9) permet de saisir la liste et la quantité des ingrédients du 

produit par unité d'expression précédemment sélectionnée. Une liste déroulante 

d'ingrédients s'incrémente au fur et à mesure du remplissage de la base. 



Figure 9. Formulaire des ingrédients du produit (en accès "consultation1') 

9 Les constituants du produit 

Ce formulaire, bâti selon le même schéma que le formulaire "ingrédients", permet de 

saisir les constituants présents dans le complément. Cela correspond aux éventuelles 

"informations nutritionnelles" fournies par l'industriel. Par exemple, dans un 

complément alimentaire à base d'Acérola (= ingrédient), l'industriel aura pu fournir sur 

l'emballage la teneur en vitamine C du produit (= constituant), car cette plante est très 

riche en cette vitamine. 

> La composition récapitulative 

Ce formulaire (figure 10) permet de récapituler la composition du produit pour une 

liste fermée de micronutriments et macronutriments auxquels nous nous intéressons 

tout particulièrement. Ce sont ces données qui seront croisées avec les données de 

consommation (nombre de comprimés par jour pour un produit et un sujet donné) afin 

d'en déduire les apports en nutriments. 



Figure 10. Formulaire de composition récapitulative du produit, onglet "vitamines" (en accès 

"consultation 3 

Le niveau de recherche d'information du produit dans la base 

Ce formulaire indique où en est la saisie d'informations pour le produit : Recherche en cours 

(en attente d'informations complémentaires suite à une demande faite à l'industriel par 

exemple) / Recherche terminée avec des valeurs manquantes (toutes les sources 

d'informations ont été exploitées pour combler les informations manquantes, mais sans 

succès) 1 Recherche terminée sans valeur manquante. Lorsque des valeurs manquantes 

subsistent, l'utilisateur doit indiquer lesquelles dans ce formulaire. 

La prochaine étape sera de finaliser et consolider la structure de cette base sous ACCESS, de 

manière notamment a sécuriser son utilisation. Un prestataire externe en informatique sera 

chargé de cette mission, selon un cahier des charges que nous lui fournirons. 



Enfin, la dernière étape consistera à remplir la base de données, après avoir recueilli les 

informations nécessaires. Pour cela, plusieurs sources sont envisagées, les principales étant 

présentées dans la figure 1 1. A titre d'ordre de grandeur, lors du pilote de l'étude INCA2, les 

emballages des produits déclarés ont été récoltés dans 45% des cas. 

Nous avons rédigé un manuel d'utilisation de la base de composition des compléments, afin 

que ce travail de recueil d'informations de composition et de saisie, puisse être réalisé par du 

personnel scientifique ou non. Ce manuel est présenté en Annexe 6. 



Fiaure I I .  Plan de recherche d'informations sur la composition d'un complément déclaré 

dans 1 'enquête INCA2 

L.. e 

Industriel, matacté directement ou via 
l'interprofesslsa (AWANCE7, SYNADIET, etc.) 

- 

Attribution d'une composition par rapprochement 
avec produit similaire de la base de données I Priorité des sources 

d'information à 
lconsulter décroissante 



D. Rôle de l'enquête - INCA2 dans le domaine de la surveillance des 

consommations de compléments alimentaires 

Le volet complément alimentaire de l'enquête INCA2 doit permettre de répondre aux deux 

questions suivantes en matière de surveillance de la consommation de compléments : 

9 Quelles sont les caractéristiques des consommations et des consommateurs de 

compléments alimentaires en France actuellement ? 

9 Quel est l'impact nutritionnel de la prise de compléments, en termes de réduction de 

l'inadéquation d'apport et d'augmentation des dépassements des limites de sécurité ? 

a. Evaluation des consommations actuelles de compléments en France, et caractérisation 

des consommateurs de compléments 

Les données collectées permettront de décrire les consommations de compléments : 

prévalences de consommation, nutriments consommés sous forme de compléments. Les 

produits à base de vitamines et minéraux, mais aussi les produits à base de plantes, acides 

gras, phyto-estrogènes ou autres substances entrent dans le champ de l'enquête. L'étude 

permettra d'investiguer les caractéristiques des consommateurs sur le plan socio- 

démographique, comportemental, et alimentaire : aspects socio-démographiques, 

comportements potentiellement liés au risque de cancer, notamment tabagisme, activité 

physique, anthropométrie, comportement alimentaire, attitudes et connaissances vis-à-vis de 

la nutrition et apports alimentaires en rnicronutriments et macronutriments. 

b. Evaluation de l'impact de la prise de compléments sur l'inadéquation d'apport et sur 

les dépassements des limites de sécurité 

L'étude INCA2 permettra notamment d'estimer la contribution des compléments à l'apport 

total en micronutriments. Les prévalences d'inadéquation (pourcentage de sujets dont les 

apports sont inférieurs au besoin nutritionnel moyen) pourront être comparées entre 

consommateurs et non-consommateurs de compléments pour un large éventail de 

micronutriments. Chez les consommateurs de compléments, nous comparerons également les 

prévalences d'inadéquation selon que les compléments sont ou non pris en compte dans 

l'estimation des apports. De plus, les proportions de sujets dépassant les limites de sécurité 

seront comparées entre consommateurs et non-consommateurs de compléments d'une part, et 



au sein des consommateurs de compléments, avec et sans prise en compte des compléments 

dans l'estimation des apports nutritionnels d'autre part. 

4. ALIMENTS ENRICHIS: VERS UNE MEILLEURE PRlSE EN COMPTE DANS LES 

ETUDES FUTURES 

La problématique des compléments alimentaires est liée à celle des aliments enrichis, qui 

constituent en plus des compléments et des aliments non-enrichis, une potentielle source 

supplémentaire de micronutriments. 

De nombreuses études [103-1141 ont montré que les pratiques d'enrichissement en place 

jusqu'à présent dans différents pays étrangers ont souvent permis d'améliorer des niveaux 

d'apports alimentaires insuffisants pour certains micronutriments. Pour cette raison, les 

futures études investiguant la prévalence d'inadéquation ou le risque de dépassement des LS 

dans une population devraient tenter de prendre en compte non seulement les apports par les 

compléments et par les aliments non-enrichis, mais également les apports en micronutriments 

provenant des aliments enrichis [75]. 

Toutefois, l'évaluation des consommations d'aliments enrichis est relativement complexe car 

les sujets n'ont souvent pas conscience du statut enrichi ou non des aliments qu'ils 

consomment. D'un point de vue méthodologique, cela implique une collecte exhaustive des 

noms et marques des aliments consommés par le sujet, couplée avec une base de données de 

composition distinguant les teneurs en micronutriments des aliments enrichis et non-enrichis. 

C'est pour cela que les études conduites jusqu'à présent, qui s'intéressaient à l'apport total en 

micronutriments, n'ont souvent pas pris en compte de manière complète la contribution des 

aliments enrichis. En France, notamment, il n'existe pas de données exhaustives de 

consommation individuelle d'aliments enrichis pour le moment. Notons cependant qu'il est 

très peu probable que cette limite ait notablement influencé les résultats des études que nous 

avons réalisées jusqu'à présent en épidémiologie de surveillance ou étiologique (présentées en 

première et seconde parties de ce travail de thèse). En effet, à l'époque où les études ont été 

réalisées, le marché des aliments enrichis était encore globalement peu développé en France, à 

l'exception des céréales de petit déjeuner (quasiment toutes enrichies). Or les tables de 

composition du CIQUAL prenaient bien en compte les teneurs après enrichissement pour les 

céréales de petit déjeuner. 



En tant que Chargée de Projet Scientifique à I'AFSSA dans le domaine de la surveillance des 

consommations d'aliments enrichis, j'ai conduit et participé à différents travaux, en particulier 

à la mise en place du volet "Aliments enrichis" de l'étude INCA2 présentée ci-dessus, avec 

l'élaboration des outils de collecte des données de consommation liés à cette problématique et 

la mise en place de la base de composition des aliments enrichis, sur le même modèle que 

celle des compléments alimentaires présentée ci-dessus. Dans cette étude, il est demandé aux 

sujets d'indiquer l'ensemble des noms commerciaux et marques des aliments qu'ils déclarent 

dans le carnet de consommation alimentaire de 7 jours. Les aliments enrichis seront identifiés 

a posteriori, à partir de ces informations, et seront reliés à la base de composition des aliments 

enrichis. 

Nous avons également travaillé sur un système de surveillance de la contribution des aliments 

enrichis aux apports nutritionnels, dans le cas de l'absence de données individuelles de 

consommation d'aliments enrichis. Le concept était de coupler, grâce à des simulations 

Monte-Carlo, des données de consommations individuelles d'aliments (dont on ne connaît pas 

le statut enrichi ou non) avec des données d'achat d'aliments enrichis (panel SECODIP par 

exemple). Le poster correspondant, présenté à la 9""" Conférence Européenne de Nutrition à 

Rome en 2003, figure en Annexe 1. 

L'enrichissement pourrait-être un outil de Santé Publique stratégique pour améliorer le statut 

nutritionnel des populations [115], à condition que les risques d'excès soient correctement 

encadrés. La nouvelle réglementation européenne en matière d'enrichissement [116], 

actuellement en cours de discussion, tend à autoriser la plupart des pratiques d'enrichissement 

en micronutriments, pourvu qu'elles ne représentent pas de risque pour les consommateurs. 

Une augmentation des pratiques d'enrichissement volontaires est donc probable dans un futur 

proche. Dans ce contexte, trouver des méthodes pour optimiser le ratio bénéficelrisque de 

l'enrichissement devient un défi de santé publique. Jusqu'à maintenant, les pratiques 

d'enrichissement ont kt6 conduites empiriquement, au cas par cas. Seules quelques rares 

études ont été menées dans le but de proposer des méthodes générales, applicables pour un 

large spectre de micronutriments, pour guider et structurer l'enrichissement dans les pays 

développés [34,62, 75, 1 17- 1 191. 

Dans ce contexte, nous avons mené plusieurs travaux à lYAFSSA, visant à optimiser les 

futures pratiques d'enrichissement. Notamment, un article vient d'être accepté pour 

publication dans l'International Journal for Vitamin and Nutrition Research (Annexe 1)' 



suggérant une méthode générale de criblage préliminaire des aliments vecteurs 

potentiellement pertinents, dans le but d'optimiser les pratiques d'enrichissement obligatoires 

et volontaires. En résumé, l'objectif était d'évaluer de manière détaillée la prévalence 

d'inadéquation en micronutriments dans un échantillon représentatif de la population 

française, ce qui à notre connaissance n'avait pas été réalisé auparavant, et d'utiliser ce 

concept pour optimiser l'efficacité et la sécurité de l'enrichissement. Les analyses ont porté 

sur les données de l'enquête INCA1, qui avait collecté les consommations alimentaires de 

2373 sujets (4-92 ans) en utilisant un carnet de 7 jours. La prévalence d'inadéquation pour le 

calcium, le magnésium, le fer, les vitamines C, A, B6, B12, la thiamine, la riboflavine, la 

niacine, l'acide pantothénique et les folates était estimée par la proportion de sujets ayant des 

apports inférieurs au BNM. La consommation quotidienne des sujets pour 44 groupes 

d'aliments a également été calculée, par groupes d'âge et de sexe. Cet article montre comment 

la combinaison des deux jeux de données (c'est à dire les prévalences d'inadéquation d'une 

part et les consommations par groupes d'aliments d'autre part) permet un criblage 

préliminaire d'aliments vecteurs potentiels, dans le but d'optimiser les pratiques 

d'enrichissement. La prévalence d'inadéquation était particulièrement élevée pour les 

nutriments et groupes de population suivants : pour le calcium, chez les femmes âgées de 10 à 

19 ans (73'5%) ou âgées de 55 ans et plus (67,8%) et chez les hommes âgés de 15 à 19 ans 

(62'4%) ou âgés de 65 ans et plus (65,4%) ; pour le magnésium, chez les hommes âgés de 15 

ans et plus (71'7%) et chez les femmes âgées de 10 ans et plus (82'5%) ; pour le fer, chez les 

femmes âgées de 15 à 54 ans (7 1,1%) ; et pour la vitamine C, chez les femmes âgées de 15 à 

54 ans (66,2%). Deux exemples sont présentés pour illustrer la méthode proposée pour 

l'optimisation des pratiques d'enrichissement. 

Par ailleurs, nous avons réalisé dans le cadre du groupe de travail Iode de I'AFSSA (rapport 

disponible sur le site Intemet de 17AFSSA : www.afssa.fr et résumé du rapport présenté en 

Annexe l), des simulations d'enrichissement afin de déterminer quels aliments vecteurs et 

quelles doses d'enrichissement pourraient permettre de réduire efficacement les risques 

d'inadéquation en iode dans les groupes de population concernés, tout en évitant les 

dépassements de limites de sécurité pour l'ensemble de la population. 



La première partie de ce travail traitait de la surveillance épidémiologique de la 

consommation de compléments alimentaires vitaminiques/minéraux, dont l'objectif est 

l'évaluation du bénéfice nutritionnel et du risque sanitaire potentiels liés à la prise de ce type 

de produits. Afin de fixer les limites de sécurité et les valeurs d'apports recommandés 

utilisées dans le champ de la surveillance, les groupes d'experts effectuent la synthèse des 

connaissances existantes dans différents domaines, en particulier en toxicologie et en 

épidémiologie. Les valeurs de référence sont régulièrement réévaluées afin de tenir compte 

notamment des dernières avancées de la recherche en matière d'impact des nutriments sur le 

risque de pathologies chroniques. 



EME 2 PARTIE : EPIDEMIOLOGIE DES COMPLEMENTS 



La connaissance de l'impact des compléments alimentaires sur le risque de maladies 

chroniques telles que le cancer et les maladies cardio-vasculaires est un élément essentiel à 

l'évaluation des risques et bénéfices sanitaires des compléments, se situant en amont de 

l'expertise menée à 1'AFSSA ou dans d'autres structures nationales et internationales en 

charge de l'évaluation des risques nutritionnels et sanitaires. En effet, une meilleure 

connaissance des liens entre consommation de compléments et risque de pathologies 

chroniques, des interactions potentielles avec les autres facteurs de risque (facteurs 

environnementaux, tabac, alimentation, voire compléments entre eux), et des sous-groupes de 

population plus particulièrement concernés, permettra aux experts de formuler des 

recommandations sur ce type de produit de manière plus éclairée. 

Plusieurs études ont été conduites dans différents pays afin d'investiguer les liens entre 

compléments alimentaires vitaminiqueslminéraux et risque de pathologie (épidémiologie dite 

analytique ou étiologique) [36-611. Ces études ont porté sur différentes pathologies 

chroniques telles que le cancer et les maladies cardio-vasculaires, ou encore sur la mortalité 

totale. Différents types de compléments ont été investigués, notamment les produits à base de 

vitamine C, d'acide folique ou les multivitamines. La majorité de ces études étiologiques 

étaient plutôt en faveur d'un effet neutre ou protecteur de la prise de compléments 

vitaminiqueslminéraux sur les différentes pathologies étudiées. En revanche, en ce qui 

concerne le bêta-carotène, plusieurs études ont mis en évidence un effet inattendu délétère du 

bêta-carotène [39, 120-1221, en particulier chez les fumeurs [120- 1231. 

Nous avons donc focalisé notre travail sur les relations entre bêta-carotène et cancer, en 

particulier en interaction avec le tabac. 

En préliminaire à ce travail, il est apparu indispensable d'identifier les facteurs de confusion 

potentiels qui seraient susceptibles de biaiser les résultats des études s'intéressant à 

l'association entre prise de compléments alimentaires et risque de pathologie. Ce travail fait 

l'objet du chapitre suivant. 



11. FACTEURS ALIMENTAIRES, SOCIO-DEMOGRAPHIQUES ET 

COMPORTEMENTAUX ASSOCIES A LA PRISE DE COMPLEMENTS 

ALIMENTAIRES VITAMINIQUES/MINERAUX 

1. ETA T DES CONNAISSANCES 

Dans un contexte où la consommation de compléments alimentaires augmente, en France 

comme dans de nombreux autres pays, plusieurs études épidémiologiques et essais cliniques 

randomisés ont suggéré que la consommation de compléments alimentaires vitaminiques et 

minéraux pourrait moduler le risque de plusieurs pathologies comme les maladies cardio- 

vasculaires ou certains cancers [36-391. Cependant, les résultats sont encore souvent peu 

clairs et parfois contradictoires, et les recherches doivent donc être poursuivies dans ce 

domaine. 

Les essais randomisés sont fondamentaux pour fournir des preuves convaincantes des effets 

des compléments alimentaires sur le risque de cancers. Cependant, ils présentent certaines 

limites, c'est pourquoi les études d'observation continuent à jouer un rôle important dans ce 

champ d'investigation. Dans les études épidémiologiques d'observation, il est essentiel de 

prendre en compte les potentiels facteurs de confusion comme les facteurs socio- 

démographiques, les comportements liés au risque de cancers, ou encore les caractéristiques 

de consommation alimentaire. Plusieurs études ont suggéré des associations entre ces facteurs 

et la prise de compléments alimentaires, notamment aux Etats-Unis [6-9, 13, 15, 30, 82, 83, 

88, 124-1411. Cependant, ce type d'investigations est moins fréquent en Europe [16-18, 20, 

2 1,29, 84, 87, 142-1481, et les données sont très rares pour la France [26,35]. 

La plupart de ces études ont démontré que les femmes avaient davantage tendance à 

consommer des compléments que les hommes [20, 21, 26, 142, 143, 1491. Ce résultat est 

attribué au fait que les femmes marquent un intérêt plus soutenu pour les domaines de la santé 

et de la nutrition. Elles présentent aussi une plus grande volonté pour prendre soin de leur 

corps et agir sur leur état de santé. Les femmes, plus que les hommes, ont des besoins 

spécifiques en micronutriments qui varient selon les différents moments de leur vie 

(grossesse, ménopause, etc.). Il existe en effet un risque réel de déficience selon les âges et les 



états physiologiques chez les femmes ce qui peut entraîner une sensibilisation aux risques 

nutritionnels et, par conséquent, une consommation plus forte de compléments alimentaires. 

Les principaux résultats des études conduites jusqu'à présent montrent globalement que les 

consommatrices de compléments ont tendance à avoir un style de vie plus sain que les non- 

consommatrices. De nombreuses études ont observé que les consommateurs de compléments 

ont tendance à avoir un Indice de Masse Corporelle plus faible, à pratiquer davantage 

d'activité physique de loisir, et à être plus souvent ex-fumeurs ou non-fumeurs (n'ayant jamais 

fumé) que fumeurs actuels [17, 35, 82, 85-87, 127, 142, 143, 1501. Plusieurs études ont 

observé que les consommateurs de compléments étaient plus âgés, avaient un niveau 

d'éducation plus élevé et avaient davantage tendance à considérer leur travail comme stressant 

[6, 10, 13, 29, 35, 85, 125, 128, 133, 1501. Il a été observé que les femmes consommatrices de 

compléments avaient plus souvent une histoire familiale de cancer du sein, et une fréquence 

plus élevée de suivi médical / tests de dépistage du cancer [ 8 5 ,  124, 125, 1271. 

La plupart des études conduites à l'étranger ont montré que les consommateurs de 

compléments avaient un régime alimentaire plus sain que les autres en termes d'aliments etlou 

de nutriments ingérés, et par conséquent qu'il était possible que ces personnes aient moins 

besoin de se supplémenter [13, 16, 21, 87, 125, 130, 13 1, 143, 1441. Les études précédentes 

ont observé que les consommateurs de compléments étaient plus fréquemment végétariens 

que les non-consommateurs [87, 1321. 

Des différences entre les pays pouvaient être suspectées en matière de profils des 

consommateurs de compléments alimentaires. De ce fait, il était important d'investiguer, à 

partir de données françaises, la relation entre la prise de compléments et différents facteurs 

socio-démographiques, alimentaires ou comportementaux en lien avec le risque de cancers. 



2. SYNOPSIS DE L'ARTICLE "DIETAR Y AND CANCER-RELA TED BEHA VIORS OF 

WOMEN" f1511 

Cet article figure en Annexe 1. 

A. Objectif 

L'objectif de ce travail était d'identifier les caractéristiques socio-démographiques, les 

comportements liés au risque de cancer, et les consommations alimentaires des femmes de la 

cohorte E3N (Etude Epidémiologique auprès de Femmes de la Mutuelle Générale de 

I'Education Nationale) qui prenaient une supplémentation en vitamines/minéraux. 

B. Matériel et Méthodes 

a. Sujets 

La cohorte E3N a été initiée en 1990 en France afin d'étudier les facteurs de risque de cancer 

chez la femme [152]. Elle est constituée de 98995 femmes habitant en France, âgées de 40-65 

ans en 1990 et couvertes par la MGEN (Mutuelle générale de 1'Education Nationale). E3N est 

la composante française de l'étude EPIC (European Prospective Investigation into Cancer and 

Nutrition) [153, 1541. 

b. Collecte des données 

Les données de la cohorte sont collectées par des questionnaires auto-administrés envoyés par 

la poste tous les 24 mois environ depuis 1990. 

Consommation de compléments alimentaires 

Dans le questionnaire de 2000, on demandait aux participantes : "Prenez-vous actuellement au 

moins trois fois par semaine une supplémentation en : fluor, calcium, autres minéraux/oligo- 

éléments, rétinol, vitamines C, E, D, vitamines du groupe B, acide folique, bêta-carotène, 

autres vitamines". On leur a aussi demandé si elles prenaient une supplémentation en phyto- 



estrogènes au moins trois fois par semaine. Ce questionnaire a été rempli par 84% des 

participantes (n=83058). 

Comportements liés au risque de cancers et caractéristiques socio-démographiques 

Des données ont été collectées sur les caractéristiques socio-démographiques (âge, statut 

marital, région, niveau d'urbanisation, éducation, nombre d'enfants), l'indice de masse 

corporelle (IMC), la perception du stress lié au travail, la fréquence des tests de dépistage du 

cancer (mammographie, coloscopie, test ~émoccult@, frottis) et le suivi médical 

(ostéodensitométrie, mesure du cholestérol et de la tension artérielle) dans les 3 années 

précédentes, le niveau d'activité physique de loisir (converti en minutes par jour), le 

tabagisme (fumeuse actuelle 1 ex-fumeuse / n'ayant jamais fumé), l'histoire familiale de cancer 

du sein (la localisation de cancer la plus fréquente dans la cohorte E3N) chez les parents au 

premier degré, et l'utilisation actuelle de traitements hormonaux substitutifs (THS). 

Consommation alimentaire 

Les données de consommation alimentaire ont été collectées entre juin 1993 et juillet 1995. 

Le questionnaire d'histoire alimentaire auto-administré compostait deux parties : 1) des 

questions sur la consommation (quantité et fréquence) de groupes d'aliments et 2) des 

questions qualitatives qui permettaient de décliner les groupes d'aliments en aliments. Le 

questionnaire était envoyé avec un manuel de photographies afin de faciliter l'estimation des 

tailles de portions [155]. Le questionnaire permettait d'évaluer la consommation des sujets 

pour 208 aliments ou boissons. Il a été validé par 12 rappels de 24h, et sa reproductibilité a été 

testée après 1 an [156]. Après plusieurs exclusions selon diverses justifications, les données 

de consommation alimentaire étaient disponibles pour 73034 femmes. Nous avons utilisé une 

table de composition dérivée de la table de référence française du CIQUAL [71] pour estimer 

les apports alimentaires quotidiens en micronutriments et macronutriments. 

c. Analyses 

Comportements liés au risque de cancers et caractéristiques socio-démographiques des 

consommatrices de compléments 

Pasmi les 83058 femmes ayant répondu au questionnaire sur les compléments alimentaires, 

nous avons comparé les caractéristiques socio-démographiques et comportementales des 

consommatrices et non-consommatrices de compléments. 



Caractéristiques alimentaires des consommatrices de compléments 

Les analyses des caractéristiques alimentaires étaient fondées sur les 67229 femmes pour 

lesquelles les données alimentaires ainsi que sur les compléments alimentaires étaient 

disponibles. Les consommations moyennes de 17 groupes d'aliments, et les apports moyens 

en micro et macronutriments, en énergie, en fibres alimentaires et en alcool ont été calculés 

pour les consommatrices et les non-consommatrices de compléments. 

La proportion de sujets dont l'apport alimentaire quotidien était inférieur au Besoin 

Nutritionnel Moyen (BNM) a été estimée pour chaque micronutriment, chez les 

consommatrices et les non-consommatrices de compléments. Bien que cette valeur (BNM) ne 

permette pas de classer un individu comme ayant des apports adéquats ou inadéquats, il a été 

démontré que la proportion de sujets dont les apports sont inférieurs au BNM correspond à 

une estimation non biaisée de la prévalence d'apport nutritionnel inadéquat dans la population 

d'étude [63, 651 (cf. 1"'" partie). 

Les apports alimentaires moyens en bêta-carotène, rétinol, vitamines C, D et E, folates et 

calcium, et les prévalences d'inadéquation pour les vitamines A, C, E, les folates et le calcium 

ont également été estimés chez les consommatrices et chez les non-consommatrices du 

micronutriment en question sous forme de compléments. 

L'ensemble des caractéristiques comportementales, socio-démographiques et alimentaires a 

été comparé entre les consommatrices et non-consommatrices de compléments par des 

analyses transversales en utilisant des modèles de régression logistique non conditionnelle 

pour estimer les odds ratios (OR) et les intervalles de confiance à 95% (IC95%). 

C. Résultats 

a. Comportements liés au risque de cancers et caractéristiques socio-démographiques 

des consommatrices de rsmr>léments 

Globalement, les consommatrices de compléments alimentaires représentaient 26,9% des 

83058 femmes étudiées. 

Comparées aux non-consommatrices, les consommatrices de compléments étaient plus âgées, 

vivaient plus fréquemment seules, en région méditerranéenne, dans des villes de plus de 

10000 habitants et avaient moins d'enfants. Les consommatrices de compléments vivaient 



moins fréquemment dans le Centre, le Nord-Ouest ou le Sud-Ouest de la France. Elles avaient 

davantage tendance à considérer leur travail comme stressant, à avoir un niveau d'éducation 

plus élevé et un M C  plus faible. Elles étaient plus souvent ex-fumeuses ou non-fumeuses 

(n'ayant jamais fumé) et pratiquaient plus d'activité physique de loisir. Les femmes qui 

prenaient des compléments avaient plus fréquemment un antécédent de cancer du sein chez 

leur parents au premier degré. Elles avaient aussi plus tendance à avoir eu une 

mammographie, une coloscopie, un test ~émoccult@, un fi-ottis, une ostéodensitométrie, un 

dosage du cholestérol et une mesure de la tension artérielle dans les 3 années précédentes. 

Elles prenaient moins de traitements hormonaux substitutifs et plus de compléments de phyto- 

estrogènes que les non-consommatrices de compléments vitaminiques/minéraux. 

b. Caractéristiques alimentaires des consommatrices de compléments 

Les consommatrices de compléments avaient plus tendance que les autres à déclarer suivre un 

régime amaigrissant (p=0,0091) ou végétarien (p<0,0001) lors de la collecte des données de 

consommation alimentaire. 

Comme l'illustre le tableau 6, les consommatrices de compléments mangeaient 

quotidiennement en moyenne moins de viande et de pommes de terre et buvaient moins 

d'alcool que les non-consommatrices. A l'inverse, elles consommaient davantage de légumes, 

de fniits, de produits laitiers, de poisson, de soupe et de sucre et produits dérivés, et elles 

buvaient plus de boissons non alcoolisées hors sodas (jus de fniits, thé, tisane, café, eau). 



Tableau 6. Comparaison des consommatrices Cn - 17998) et non-consommatrices (n = 49231) de 

compléments par tertiles d'apport alimentaire quotidien par régression lo~istique aiustge sur l'âge et 

l'apport énergétiquea 

Non-consommatrices Consommatrices OR (IC 95%) 

Moyenne Moyenne 2"' tertile du 3eme tertile du p tendance 
+/-SD +/-SD 

(g/j> (g/j> groupe d'aliments groupe d'aliments 

Pommes de terre 

Légumes 

Légumes secs 

Fruits 

Produits laitiers 

Produits céréaliers 

Viandes 

Poissons 

Oeufs 

Matières grasses 

Sucres et produits dérivés 

Gâteaux/biscuits 

SodasC 

Boissons sans alcool (hors sodas) 

Boissons alcoolisées 

Condiments et sauces 

Soupes 

a La probabilité d'être une consommatrice de compléments est modélisée. 
Catégorie de référence = tertile 1 
A cause du fort pourcentage de non-consommatrices de sodas, il n'était pas possible d'obtenir des textiles équilibrés pour 

cette variable. La population a donc été partagée en 3 groupes : Non-consommatrices (8 1,3%) / Consommation < 19,70g/j 
(8,7%) 1 Consommation 2 19,70g/j (10,0%). 19,7g/j étant la médiane de consommation chez les consommatrices de 
sodas. 

Globalement, après ajustement sur l'âge et l'apport énergétique, les consommatrices de 

compléments avaient des apports alimentaires plus élevés en bêta-carotène, thiamine, acide 

pantothénique, vitamines B6, C et D, folates, calcium, fer, phosphore, acides gras oméga 3, 

glucides simples et totaux, et fibres alimentaires que les non-consommatrices. Elles avaient en 

revanche des apports alimentaires inférieurs en rétinol, niacine, vitamine B12, magnésium, 

alcool, amidon, protéines, lipides totaux, saturés, poly-insaturés, et acides gras oméga 6. Les 



femmes se supplémentant en bêta-carotène, vitamine C, vitamine D ou acide folique avaient 

des apports alimentaires plus élevés pour le nutriment en question. 

Comme le montre le tableau 7, globalement, après ajustement sur l'âge et l'apport énergétique, 

la prévalence d'apport alimentaire inadéquat était statistiquement significativement plus faible 

chez les consommatrices de compléments que chez les non-consommatrices pour le calcium, 

les vitamines C et B6, les folates, la thiamine, et plus élevée pour le magnésium. Elles avaient 

également une prévalence d'inadéquation plus élevée pour la riboflavine, la niacine et la 

vitamine B12, mais pour ces trois nutriments, l'inadéquation était très faible (moins de 5%), à 

la fois chez les consommatrices et les non-consommatrices de compléments. 

Les femmes se supplémentant en acide folique ou en calcium avaient une prévalence 

d'inadéquation d'apport alimentaire statistiquement significativement plus faible pour le 

nutriment en question. 



Tableau 7. Comparaison de la pr6vâlence d'apport alimentaire inadequat gour chaque 

micronutriment entre consommatrices et non-consommatrices de compléments Cn = 67229) par 

résession logistique aiustée sur T1'Sie et rapport énergétiquea 

Prévalence d'inadéquationb (%) 
OR IC95% P 

Non-consommatrices Consommatrices 

Consommation globale de compléments OR pour l'inadéquationc 

Vitamine A totalee 

Thiamine 

Riboflavine 

Niacine 

Acide Pantothénique 

Vitamine B6 

Folates 

Vitamine B 12 

Vitamine C 

Vitamine E 

calciumf 

Fer 

Magnésium 

Phosphore 

Consommation de compléments pour le nutriment 
OR pour l'inadéquationd 

spécifique 

Vitamine A totalee 1 ,O7 1,14 1 ,O4 (0,74-1,47) 0,8194 

Folates 23,lo 19,lO 0,70 (0,56-0,86) 0,0009 

Vitamine C 5,12 5,04 0,98 (0,85-1,13) 0,7762 

Vitamine E 40,53 41,37 1 ,OO (0,93-1,o8) 0,9381 

calciumf 35,OO 4 1,70 0,95 (o,~o-1,oo) 0,0439 

" La probabilité d'apport alimentaire en micronutriment inférieur au Besoin Nutritionnel Moyen (BNM) est modélisée 
(correspondant à la prévalence d'apport alimentaire inadéquat en micronutriment, au niveau populationnel). 

Les BNMs du U.S. Food and Nutrition Board [62] ont été utilisés lorsqu'ils étaient disponibles, sinon (c'est à dire pour 
le calcium et l'acide pantothénique), les BNMs français ont été utilisés [32]. 

Catégorie de référence = non-consommatrices de compléments 
d Catégorie de référence = non-consommatrices de compléments pour le nutriment en question 
" Rétinol + 116 bêta-carotène 
f Les prévalences d'inadéquation brutes données dans les colonnes 2 et 3 ne sont pas ajustées sur l'âge et l'énergie, 
tandis que les ORS issus des régressions logistiques (colonne 4) sont ajustés pour ces deux variables. Cela explique 
l'incohérence apparente pour le calcium entre les ORS et les prévalences d'inadéquation brutes. 



Pour conclure, plusieurs comportements liés au risque de cancers et plusieurs caractéristiques 

socio-démographiques étaient statistiquement significativement liés à la prise de compléments 

alimentaires dans cette étude. Les consommatrices de compléments avaient tendance à avoir 

un style de vie plus sain que les non-consommatrices, et ce également au niveau des 

consommations alimentaires, comme cela a été décrit dans d'autres pays. 

Nos résultats sont cohérents avec ceux observés dans les études précédentes conduites à 

l'étranger, ce qui suggère que malgré des différences de niveau de consommation de 

compléments, les profils des consommatrices de compléments sont globalement similaires 

entre les différents pays. 

Bien que l'objectif principal de ce travail était avant tout du domaine de l'épidémiologie 

étiologique, ces résultats ne sont pas dénués d'intérêt en matière de surveillance. En effet, 

étant donné l'impact potentiel des compléments en termes de santé publique, il est utile de 

connaître les caractéristiques des consommateurs de ces produits, et notamment de constater 

que ceux-ci semblent avoir, pour la plupart des micronutriments, des apports alimentaires déjà 

supérieurs à ceux des non-consommateurs, sans même prendre en compte les apports par les 

compléments. Malgré le fait que notre étude concernait principalement des enseignantes, qui 

ont globalement un niveau d'éducation plus élevé et un style de vie plus sain que les femmes 

du même âge dans la population générale, elle fournit des informations importantes en 

matière de surveillance, étant donné la rareté des données disponibles en France sur le sujet à 

l'heure actuelle. 

Ces résultats démontrent également, et il s'agissait là de notre principal objectif, la nécessité 

de contrôler avec prudence de nombreuses variables lorsque l'on étudie le lien entre la 

consommation de compléments et la survenue de pathologies chroniques comme le cancer. 

Les associations mises en évidence peuvent biaiser de multiples manières les études du lien 

entre prise de compléments alimentaires et risque de cancer. Par exemple, un dépistage du 

cancer accru peut amener à surestimer l'incidence en détectant mieux les lésions précoces, 

mais peut aussi réduire la mortalité en influant sur le stade auquel la maladie est détectée. Un 

"healthy supplement user effect" (plus d'activité physique, moins de tabagisme actuel, profil 

alimentaire plus sain, etc.) pourrait aussi être défini. Cet effet pourrait conduire à conclure de 

manière erronée à une association inverse entre prise de compléments et survenue d'une 

maladie chronique. Par ailleurs, il se peut que les compléments exercent de réels effets 

protecteurs ou délétères sur le risque de cancer, et agissent ainsi en tant que facteurs de 



confusion dans les analyses du lien entre cancer et différentes expositions comme l'activité 

physique, le tabagisme ou encore l'alimentation. Afin d'éviter un biais de confusion majeur, il 

est donc essentiel que les études investiguant une association entre le risque de maladies 

chroniques et des facteurs environnementaux dont les consommations de compléments et 

d'aliments prennent en compte les caractéristiques alimentaires et comportementales des 

consommateurs de compléments. 

Dans les travaux d'épidémiologie étiologique présentés ci-après, nous avons pris en compte le 

mieux possible des facteurs de confusion potentiels mis en évidence dans ce travail 

préliminaire. 



111. INTERACTION ENTRE BETA-CAROTENE ET STATUT TABAGIQUE SUR 

1. ETA T DES CONNAISSANCES 

De nombreux travaux ont étudié les liens entre bêta-carotène et survenue de maladies 

chroniques, notamment le cancer [39, 120-123, 157-1991. Nous présentons ici un état des 

lieux des principaux résultats des études épidémiologiques s'intéressant à l'association entre 

cancer, bêta-carotène, et tabac. Les principaux résultats des études portant plus 

spécifiquement sur les mécanismes de l'interaction entre bêta-carotène et tabac seront 

présentés dans la discussion. 

Il a été observé qu'un apport élevé en fruits et légumes était associé à une réduction de risque 

de la plupart des cancers [200]. Les fruits et légumes étant la principale source alimentaire de 

bêta-carotène, une hypothèse attribuant ce potentiel effet protecteur au bêta-carotène a été 

soulevée [201], et cette provitamine à fort potentiel antioxydant, a été suggérée comme étant 

un agent chémopréventif contre plusieurs cancers [157, 1581. Comme il n'y avait par ailleurs 

pas d'effet toxique connu, ces données ont conduit à la mise en place de plusieurs études 

d'intervention avec cet anti-oxydant [120- 122, 159- 1621. 

Cependant, sa sécurité est débattue [163] car des études d'intervention ont suggéré une 

association positive entre la prise de bêta-carotène à fortes doses sous forme de compléments 

alimentaires, particulièrement chez les fumeurs, et le risque de cancer du poumon [120-1221, 

ainsi que celui de cancers digestifs, durant l'essai ou le suivi après essai [164, 1651. Dans 

l'étude ATBC (Alpha-Tocopherol, Beta-Carotene Cancer Prevention Study), les sujets du 

groupe d'intervention avaient reçu 50 mg d'alpha-tocophérol et 20 mg de bêta-carotène sous 

forme de compléments. Les sujets de cette étude étaient tous des hommes fumeurs à 

l'inclusion. Dans l'étude CARET (beta-Carotene and Retinol Efficacy Trial), les sujets du 

groupe d'intervention avaient reçu 25 000 UI de rétinol et 30 mg de bêta-carotène sous forme 

de compléments. Les sujets de cette étude, arrêtée prématurément 21 mois plus tôt que prévu 

6 Définis ici comme les cancers pour lesquels le tabac a été identifié comme un des facteurs de risque, soit du 
cancer lui-même, soit d'un stade précancéreux. 



du fait de l'augmentation du risque de cancer du poumon dans le groupe supplémenté, étaient 

des hommes et des femmes qui avaient été exposés à l'amiante etlou au tabac. 

Des études ont alors suggéré l'hypothèse d'une interaction entre bêta-carotène et tabac. Dans 

une étude d'intervention (25 mg de bêta-carotène versus placebo) sur des patients ayant des 

adénomes colorectaux, une lésion précancéreuse du cancer colorectal, une association inverse 

entre la récidive d'adénomes et l'apport en bêta-carotène a été observée chez les non-fumeurs 

non-buveurs (RR bêta-carotène vs. placebo = 0'56 ; 95%IC = 0,35-0,89), alors qu'une 

association directe a été observée chez les fumeurs qui buvaient au moins une boisson 

alcoolisée par jour (RR bêta-carotène vs. placebo = 2'07 ; 95%IC = 1,39-3,08) [123]. Une 

étude cas-témoin récente sur le cancer colorectal a suggéré une interaction entre le tabagisme 

et l'apport alimentaire en bêta-carotène [166]. 

Toutefois, deux études d'intervention [168, 1691 et une analyse regroupant sept cohortes 

[167] n'ont pas mis en évidence d'interaction statistiquement significative entre le bêta- 

carotène et le tabac sur l'incidence de cancers. Plusieurs raisons peuvent être avancées pour 

expliquer les différences de résultats entre toutes ces études, par exemple : 1) Apport en bêta- 

carotène du groupe de référence supérieur dans les études obtenant des résultats non 

statistiquement significatifs, 2) Manque de puissance lors des analyses par localisations de 

cancer, 3) Absence de stratification simultanée des analyses sur le statut tabagique et sur les 

cancers liés au tabac, 4) Différence de susceptibilité entre les hommes et les femmes. 

Une méta-analyse récente des études d'intervention portant sur les cancers digestifs a suggéré 

une association directe entre l'incidence de cancer et l'apport en bêta-carotène seul ou 

combiné avec du rétinol ou du tocophérol [39], mais une potentielle interaction avec le statut 

tabagique n'a pas été investiguée. 

A notre connaissance, aucune étude n'avait investigué si une interaction entre bêta-carotène et 

tabac était observée de fagon homogène pour l'ensemble des cancers liés au tabac, en prenant 

en compte l'apport en bêta-carotène par les compléments et l'alimentation simultanément. 

C'est pourquoi nous avons étudié ces aspects en nous basant sur les données de la cohorte 

E3N, comme nous le présentons dans le synopsis suivant. 



2. SYNOPSIS DE L 'AR TICLE : "D UAL ASSOCIATION OF BETA-CAROTENE WITH RISK 

Cet article figure en Annexe 1. 

A. Objectif 

Le but de cette étude était de rechercher une interaction potentielle entre la prise de bêta- 

carotène et le tabagisme sur le risque de cancers liés au tabac chez la femme. 

B. Matériel et Méthodes 

a. Données médicales 

Les femmes ont rapporté les évènements médicaux tels que les cancers dans des 

questionnaires auto-administrés qui ieur ont été envoyés par la poste approximativement tous 

les 24 mois depuis 1994 en ce qui concerne la présente étude. 

b. Données de consommation alimentaire 

La collecte des données de consommation alimentaire pour la cohorte E3N a été présentée 

précédemment (cf. Synopsis de l'article : "Dietary and cancer-related behaviors of 

vitamidmineral dietary supplement users in a large cohort of French women" [151]). Dans la 

présente étude également, une table de composition dérivée de la table de référence française 

du CIQUAL [71] a été utilisée pour estimer les apports alimentaires quotidiens en bêta- 

carotène et autres micronutriments et macronutriments pour les 73034 femmes dont les 

données de consommation alimentaire étaient disponibles. 

c. Prise de compl~ments alimentaires 

Dans le questionnaire envoyé aux femmes en 1994, était posée la question suivante : "Prenez- 

vous actuellement au moins trois fois par semaine une supplémentation en : bêta-carotène, 

calcium, rétinol, vitamines C, E, D, vitamines du groupe B, autres vitamines, autres 

minéraux/oligo-éléments". Quatre vingt dix sept pour cent des questionnaires renvoyés 

l'avaient été en décembre 1996. 



d. Apport total en bêta-carotène 

Les sujets ont été classés en quatre catégories selon leur consommation de bêta-carotène : le' 

tertile de la distribution de l'apport alimentaire quotidien en bêta-carotène (consommation 

"faible"), 2ème tertile alimentaire, 3ème tertile alimentaire, et consommatrices de compléments 

de bêta-carotène quelle que soit la consommation alimentaire comme 4"' classe 

(consommation "élevée"). 

e. Statut tabagique 

Le statut tabagique a été évalué dans le questionnaire de 1994, c'est à dire au début de notre 

étude. Les femmes ayant fumé seulement occasionnellement (moins d'une cigarette par jour) 

ont été considérées comme non-fumeuses. Le nombre d'années de consommation de tabac et 

le nombre de cigarettes par jour déclarés chez les fumeuses régulières (actuelles ou ex- 

fumeuses) nous ont permis de calculer le nombre de paquets-années de tabagisme. Ce 

questionnaire investiguait également le nombre d'années depuis l'arrêt du tabac chez les ex- 

fumeuses. 

f, Sujets 

Ont été investigués tous les cancers pour lesquels une association a été suggérée avec le tabac 

pour le cancer lui-même (cancers ORL, digestifs, urovésicaux, poumon et col utérin) [203] ou 

au niveau des lésions précancéreuses (thyroïde, ovaires) [204,205]. 

L'analyse portait sur les sujets ayant rapporté un premier cancer lié au tabac entre leur date de 

réponse au questionnaire de 1994 et juillet 2002 (date de point). Un total de 68922 femmes 

ont rempli le questionnaire de 1994 et répondu aux questions portant sur les compléments 

alimentaires. Après diverses exclusions justifiées (cancer prévalent à l'inclusion, données 

manquantes sur le statut tabagique, etc.), 59910 sujets demeuraient pour l'analyse. Les 2342 

femmes ayant rapporté un cancer autre que lié au tabac durant la période d'étude (sauf baso- 

cellulaires, non considérés comme cancers) ont été incluses comme non-cas dans les analyses 

et censurées à la date de diagnostic. 

Les sujets ont contribué au calcul des personnes années jusqu'à la date de diagnostic du 

cancer, la date du dernier questionnaire rempli, la date du décès, ou juillet 2002, en fonction 

de l'événement survenu en premier. Un suivi complet a été obtenu pour 95,7% des 59910 

femmes. 



Sur les 59910 femmes de l'étude, 700 ont développé un cancer lié au tabac pendant la période 

de suivi : 25 cancers ORL, 143 cancers thyroïdiens, 5 cancers de l'oesophage, 11 cancers de 

l'estomac, 7 cancers du foie, 28 cancers pancréatiques, 224 cancers colorectaux, 8 cancers de 

l'anus, 38 cancers urovésicaux, 96 cancers ovariens, 58 cancers du col utérin et 57 cancers du 

poumon. 

g. Analyse statistique 

Les risques relatifs de cancer (RR) et leurs intervalles de confiance à 95% (95%IC) ont été 

calculés en utilisant le modèle de Cox, avec l'âge en continu comme échelle de temps. 

L'hypothèse des risques proportionnels a été vérifiée graphiquement. Des modèles globaux 

nous ont permis d'évaluer les risques de cancers liés à l'apport en bêta-carotène, au statut 

tabagique, et à leur interaction. Des analyses stratifiées sur le statut tabagique (ayant déjà 

fumé / n'ayant jamais fumé) ont également été réalisées pour évaluer le risque de cancer 

associé à l'apport en bêta-carotène. 

Les analyses ont été dupliquées après exclusion des cas diagnostiqués durant la première 

année de suivi, afin de vérifier l'absence de biais dans les réponses des sujets dont le cancer 

était survenu tôt après le questionnaire de début de suivi, et afin d'assurer une durée assez 

importante entre la mesure de l'exposition et la survenue de la pathologie cancéreuse. Des 

analyses par localisation de cancer ont été réalisées. Les principales associations ont 

également été testées sur les 2342 cancers non liés au tabac. Dans la strate des femmes ayant 

fumé, nous avons investigué une potentielle hétérogénéité de l'association bêta-carotène - 

risque de cancers entre les fumeuses actuelles et les ex-fumeuses, en utilisant un modèle de 

Cox qui testait l'interaction entre l'apport en bêta-carotène et le statut fumeuse actuelle / ex- 

fumeuse. 

Pour les analyses "tous cancers liés au tabac" et les analyses par localisations de cancer, nous 

avons tenu compte des facteurs de confusion potentiels dans des modèles multivariés, ajustés 

sur l'apport énergétique total sans alcool (en tertiles : c1773, 1773-221 8, et >2218 kcallj), 

l'indice de Masse Corporelle (variable continue en kglm2), l'apport d'alcool (variable 

continue en glj), et l'activité physique de loisirs (3 catégories : pas d'activité physique de 

loisirs, activité <43 mn/j, soit la médiane chez les femmes pratiquant une activité physique de 

loisirs, et activité 243 d j ) .  De plus, toutes les analyses multivariées stratifiées sur le statut 

tabagique étaient ajustées sur le nombre de cigarettes par jour, le nombre d'années de 

tabagisme, et le nombre d'années depuis l'arrêt du tabac (variables continues), dans la strate 



des fumeuses. Des ajustements supplémentaires sur les antécédents familiaux de cancer, 

l'utilisation de tests de dépistage de cancer, la prise d'autres nutriments sous forme de 

compléments, le niveau d'éducation, le nombre d'enfants, l'apport alimentaire en fibres, en 

folates, en vitamines C et E, en calcium et en rétinol, la consommation de viande rouge, de 

fmits et légumes et de matières grasses, et la prise d'un traitement hormonal substitutif à 

l'inclusion ont également été testés. Les codages et points de coupure de l'ensemble de ces 

covariables ont été choisis de manière à respecter l'hypothèse de log-linéarité. 

Les tests étaient considérés comme statistiquement significatifs pour p<0,05. Le logiciel SAS 

8.2 a été utilisé pour les analyses. 



C. Résultats 

La médiane de suivi était de 7,4 ans. Les caractéristiques de la population d'étude à l'inclusion 

sont présentées dans le tableau 8, selon l'apport en bêta-carotène. 

Tableau 8. Caract6ristiaues de la population d'étude & l'inclusion selon I'ap~ort en b6ta-carotène 

Apport en bêta-carotène* 

1 2 3 4 

(n = 19570) (n = 19531) (n = 19386) (n = 1423) 

Nombre de personnes-années 130469 131156 129660 9379 

Age, années, moyenne (+SD) 53,6 (f6,5) 54,3 (f6,6) 55,l (+6,7) 54,2 (+6,3) 

Apport alimentaire quotidien moyen 

en bêta-carotène, pg; moyenne (+SD) 

Ayant déjà fumé t , % 

Fumeuses actuelles $ , % 

Nombre de paquets-années $ , moyenne (fSD) 10,2 ($110,7) 9,O (+9,4) 9,l (+9,3) 9,4 (+9,7) 

Nombre de cigarettes par jour $ , moyenne (+SD) 10,7 (tr7,S) 10,O (_+7,0) 10,3 (+7,4) 10,4 (+7,8) 

Nombre d'années de tabagisme 1 , moyenne (ISD) 17,6 (+10,5) 16,7 (*lO,l) 16,5 (hlo,l)  16,9 (f9,7) 

Nombre d'années depuis l'arrêt du tabac , moyenne (+SD) 17,2 (I8,6) 17,6 (fS,7) 17,4 (+8,8) 17,4 (f8,3) 

Activité physique de loisir, mnlj; moyenne (+SD) 39,s (+82,5) 45,s (+87,7) 47,5 (+91,2) 56,s (f98,l) 

Apport en alcool, g/j; moyenne (fSD) 12,2(f15,2) 10,9(+13,5) lO,O(f13,0) 10,3(+13,7) 

Energie, kcallj; moyenne (fSD) 1880,2 (I508,l) 2047,l (k5 10,3) 2177,l (+542,9) 2035,3 (f546,2) 

Indice de Masse Corporelle, kg/m2, moyenne (+SD) 22,9 (f 3,5) 23,2 (+4,0) 23,7 (_+3,9) 22,4 (k3,l) 

Nombre d'années d'études 4 2 ,  % 11,6 10,7 11,3 7,5 

Antécédents familiaux de cancers 11, % 45,O 46,O 45,7 46,5 

La population d'étude était composée de 59210 non-cas et 700 cas de cancers liés au tabac. Apport en bêta-carotène : 1 = 
er tertile d'apport alimentaire en bêta-carotène, 2 = 2"" tertile d'apport alimentaire en bêta-carotène, 3 = 3"' tertile 
'apport alimentaire en bêta-carotène, 4 = supplémentation en bêta-carotène au moins 3 fois par semaine. 
Les fumeuses occasionnelles ont été considérées comme non-fumeuses. 
Chez les femmes ayant déjà fumé. 
Chez les ex-fumeuses. 
Pour les parents proches au le' degré (c'est à dire : parents, enfants, fières et saurs). 

Le fait d'avoir déjà fumé était associé à un risque accru de cancers liés au tabac (RR 

multivarié = 1,44 ; IC 95% = (1,23 - 1,69) ; p<0,001) comparé au fait de n'avoir jamais fumé. 

Globalement, l'apport en bêta-carotène n'était pas statistiquement significativement associé 

au risque de cancers liés au tabac (RR multivariés = 0,91 (0,76 - 1,lO) pour le 2"'"" tertile 



alimentaire, 0,91 (0,76 - 1,lO) pour le 3ème tertile alimentaire et 0,98 (0,60 - 1,61) pour la 

catégorie de consommation "élevée" de bêta-carotène, comparés au le' tertile d'apport 

alimentaire). 

Il existait cependant une interaction statistiquement significative entre le statut tabagique et 

l'apport en bêta-carotène considéré comme une variable en 4 classes ordonnées (p de 

tendance=0,017, modèle multivarié). De plus, les tests d'interaction avec le statut tabagique 

étaient statistiquement significatifs pour les deuxième et quatrième catégories d'apport en 

bêta-carotène (p=0,002 et p=0,005 respectivement) mais pas pour la troisième catégorie 

(p=0,11). 

Les résultats des modèles stratifiés sur le statut tabagique sont présentés dans le tableau 9. 

Tableau 9. Risques relatifs (RRI non &iustés et mu#iuariès, et intervalles de confiance à 95% (95% 

IC) de cancers liés au tabac selon l'appart en b&ta-caratbne, stratifies sur le statut tabagiq*uee 

Statut tabagique 
Apport en bêta-carotène 7 

p tendance linéaire 
1 2 3 4 

Femmes n'ayant jamais fumé 

Nombre de personnes-années 
89666 (163) 92853 (128) 91206 (147) 6121 (5) 

(nombre de cas) 

RR non ajustés (95% IC) 1,00 (référence) 0,73 (0,58 - 0,92) 0,81 (0,65 - 1,02) 0,43 (0,18 - 1,05) 0,03 

RR multivariés (95% 1C) $. 1,00 (référence) 0,72 (0,57 - 0,92) 0,80 (0,64 - 1,Ol) 0,44 (0,18 - 1,07) 0,03 

Femmes ayant déjà fumé 5 

Nombre de personnes-années 

(nombre de cas) 

RR non ajustés (95% IC) 1,00 (référence) 1,35 (0,99 - 1,84) 1,14 (0,82 - 1,56) 2,05 (1,11 - 3,78) 0,16 

RR multivariés (95% TC) $ 1,00 (référence) 1,43 (1,05 - 1,96) 1,20 (0,86 - 1,67) 2,14 (1,16 - 3,97) 0,09 

* La population d'étude était composée de 59210 non-cas et 700 cas de cancers liés au tabac. Modèle de Cox avec l'âge 
en continu conxne échelle de temps. Les p de significativité (tests bilatéraux) ont été calculés en utilisant la méthode du 
Maximum de Vraisemblance. 
7 Apport en bêta-carotène : 1 = 1" tertile d'apport alimentaire en bêta-carotène, 2 = 2"'"" tertile d'apport alimentaire en 
bêta-carotène, 3 = 3"' tertile d'apport alimentaire en bêta-carotène, 4 = supplémentation en bêta-carotène au moins 3 fois 
par semaine. 
1: Les modèles multivariés étaient ajustés sur l'apport énergétique total sans alcool (en tertiles : <1773, 1773-2218, et 
>2218 kcal/j), l'Indice de Masse Corporelle (variable continue en kg/m2), l'apport en alcool (variable continue en glj), et 
l'activité physique de loisirs (3 catégories : pas d'activité physique de loisirs, activité <43 mnlj, soit la médiane chez les 
femmes pratiquant une activité physique de loisirs, et activité 243 mnlj). Dans la strate des fumeuses, les modèles 
multivariés étaient aussi ajustés sur le nombre de cigarettes par jour, le nombre d'années de tabagisme, et le nombre 
d'années depuis l'anêt du tabac (variables continues). 
§ Fumeuses actuelles ou ex-fumeuses 



Chez les femmes n'ayant jamais fumé, le risque de cancer diminuait avec l'apport croissant en 

bêta-carotène. Les risques relatifs multivariés étaient respectivement de 0,72 (0,57 - 0,92), 

0,80 (0,64 - 1,01), et 0,44 (0,18 - 1,07) pour les 2ème et 3ème tertiles alimentaires et pour la 

catégorie de consommation "élevée" de bêta-carotène, comparés au ler tertile d'apport 

alimentaire, (p de tendance=0,03). Chez les femmes ayant déjà fumé, les risques relatifs 

correspondants étaient de 1,43 (1,05 - 1,96), 1,20 (0,86 - 1,67), et 2,14 (1,16 - 3,97), (p de 

tendance=0,09). Dans cette population, nous avons estimé le risque absolu de cancer sur 10 

ans; chez les non-fumeuses avec un apport en bêta-carotène faible et élevé il était 

respectivement de 181,8 et 81,7 cas pour 10 000 femmes, quand chez les fumeuses, il était 

respectivement de 174,O cas et 368,3 cas pour 10 000 chez les faibles et fortes 

consommatrices de bêta-carotène. 

Les analyses par grandes localisations de cancers fournissaient des résultats allant 

globalement dans le même sens que ceux obtenus sur l'ensemble des cancers liés au tabac 

(notamment pour les localisations avec le plus de cas, c'est à dire cancers digestifs, 

gynécologiques et thyroïdiens), bien qu'étant tous non statistiquement significatifs, 

certainement en raison d'effectifs insuffisants. 

Les ajustements supplémentaires n'ont pas modifié les résultats des analyses, et les résultats 

étaient également similaires après exclusion des cas diagnostiqués la première année de suivi. 

Après ajustement sur la durée et la dose de tabac, nous n'avons pas mis en évidence 

d'hétérogénéité statistiquement significative pour l'association bêta-carotène - risque de 

cancers, entre les fumeuses actuelles et les ex-fumeuses. Nous n'avons pas observé 

d'interaction statistiquement significative entre bêta-carotène et tabac sur le risque de cancers 

non liés au tabac (sein et autres). 



3. SYNOPSIS DE L'ARTICLE t t T ~ ~ ~ ~ ~ ~  USE AND ASSOCIATIONS OF BETA- 

CAROTENE AND VITAMIN INTAKES WITH COL ORECTAL ADENOMA RISK" f2061 

Cet article figure en Annexe 1. 

Cette étude cas-témoin porte sur l'interaction entre le tabac et les apports en différents 

micronutriments. Même si nous nous intéressons plus spécifiquement au bêta-carotène, les 

résultats sont également présentés pour les autres nutriments (rétinol et vitamines C, D, E, BI, 

B6, B12, B9) car ils permettent d'illustrer l'apparente spécificité du mécanisme d'interaction 

avec le tabac pour le bêta-carotène. 

Par ailleurs, seuls les apports alimentaires (et non les compléments) ont été pris en compte 

dans cette étude. Ces résultats s'intègrent cependant dans ce travail de thèse car ils permettent 

d'étayer le débat sur les doses de bêta-carotène (cf. Discussion). Précisons que la 

consommation de compléments n'a pas été investiguée dans cette étude car elle était peu 

courante au moment de l'enquête. La prévalence de consommation de compléments 

vitaminiques/minéraux n'était environ que de 10% de la population française tous nutriments 

confondus, ce qui correspondait donc à une très faible proportion de consommateurs pour 

chaque nutriment spécifique [25].  De ce fait, il est peu probable que la non prise en compte de 

la consommation de compléments dans cette étude ait fortement biaisé nos résultas, mis à part 

une réduction potentielle de la puissance de l'étude. 

A. Contexte 

Ce travail porte spécifiquement sur le risque d'adénomes colorectaux. De ce fait, ce synopsis 

est introduit par un état des connaissances concernant les liens entre bêta-carotène ou 

vitamines et adénomes colorectaux. 

Un adénome préexistant est à la source de la majorité des cancers colorectaux. Le cancer 

colorectal, un des cancers les plus fréquents dans le monde occidental, est fortement influencé 

par des facteurs environnementaux, et particulièrement par l'alimentation. Les stratégies de 

prévention primaire ont principalement pour but de réduire le risque de récidive d'adénomes. 

Toutefois, les études d'intervention sur la récidive d'adénomes ont été largement décevantes, 

peut-être à cause de connaissances insuffisantes sur les facteurs de risque des adénomes. 

Parmi les interventions possibles dans le domaine de l'alimentation, celles fondées sur les 

anti-oxydants etlou les vitamines ont été privilégiées car elles sont plausibles d'un point de 



vue biologique, et relativement faciles à mettre en œuvre. Il existe des preuves 

épidémiologiques limitées concernant un effet protecteur de l'acide ascorbique, de la vitamine 

E ou du bêta-carotène [207]. La plupart des études d'intervention basées sur le bêta-carotène 

etlou la vitamine E ont fourni des résultats contradictoires 1186, 2081. Ces études 

d'intervention n'ont pas mis en évidence d'effet protecteur du bêta-carotène sur la récidive 

d'adénomes [186, 2081, et une augmentation non statistiquement significative du risque dans 

le groupe supplémenté a même été observée [208]. Cependant, comme mentionné 

précédemment, une récente étude d'intervention a démontré qu'une supplémentation en bêta- 

carotène pouvait avoir un effet bénéfique sur la récidive d'adénomes, mais uniquement chez 

les non-fumeurs qui ne buvaient pas d'alcool, alors que la supplémentation en bêta-carotène 

augmentait statistiquement significativement le risque de récidive d'adénomes chez les 

fumeurs qui buvaient plus d'une boisson alcoolisée par jour, comparés aux sujets non- 

supplémentés [123], suggérant une forte interaction entre tabac et bêta-carotène. Concernant 

l'étude ATBC, il n'a pas été observé d'association entre la supplémentation en bêta-carotène 

et le risque d'adénomes colorectaux dans cette population de fumeurs [209]. Après ajustement 

sur la supplémentation en bêta-carotène, il n'a pas non plus été observé de lien entre le risque 

de cancer colorectal et le bêta-carotène sérique ni le bêta-carotène alimentaire [210]. Par 

contre, toujours dans l'étude ATBC, il a été mis en évidence une augmentation du risque de 

cancer colorectal durant le suivi après essai, pour le groupe supplémenté en bêta-carotène : 

RR=2.18 (1.25-3.82) [164]. De plus, comme précédemment énoncé, les effets délétères d'une 

supplémentation en bêta-carotène sur le cancer du poumon chez les fumeurs ont été 

démontrés [120-1221. Cette suggestion d'un effet modulateur du tabac n'est pas dénuée 

d'intérêt dans la mesure où ce facteur a été identifié comme étant associé au risque 

d'adénomes colorectaux dans notre étude cas-témoin [211], ainsi que dans la plupart des 

études sur les adénomes 12121. Il est généralement mis en évidence une relation dose-effet 

robuste avec le nombre de paquets année. Il a été suggkrk que le tabac influencerait 

principalement les premières étapes de la séquence adénomes-çarrcinomes, agissant comme un 

initiateur [2 131. 

Les vitamines antioxydantes pourraient avoir une influence sur la prévention du cancer 

colorectal, car il a été démontré un rôle du stress oxydatif pour ce cancer [214]. Des études 

d'observation ont constaté que l'apport [2 151 ou la concentration sérique [2 161 en vitamine C 

étaient inversement associés au risque d'adénomes colorectaux. Les résultats des études 

d'intervention ont été moins concluants [39], cependant aucune, à notre connaissance, n'a 

investigué l'effet de la vitamine C séparément. 



La relation entre folates et adénomes ou cancers colorectaux a été largement étudiée, mettant 

en évidence un effet protecteur dans la plupart des études [217], attribué à leur rôle au niveau 

de la méthylation de l'ADN [2 181. 

Une réduction du risque avec des apports élevés en vitamines B6 et B12 a été observée pour 

les adénomes colorectaux [218] et les cancers colorectaux [219], et a été attribué au fait que 

ces vitamines sont des cofacteurs du métabolisme des folates [219,220]. 

Il a aussi été suggéré que l'apport en vitamine D était inversement associé au risque 

d'adénomes colorectaux [221]. Cependant, une récente revue de la littérature sur les cancers 

colorectaux a conclu que les analyses limitées à la vitamine D alimentaire tendaient à fournir 

des résultats peu concordants [222]. 

L'objectif de notre étude était d'investiguer si le tabac pouvait moduler l'effet des vitamines 

ou du bêta-carotène alimentaires sur le risque d'adénomes colorectaux. 

B. Sujets et méthodes 

a. Cas et témoins 

Notre travail repose sur les données recueillies dans le cadre d'une étude cas-témoin, mise en 

place par le European Cancer Prevention Organization Colon Group dans le but d'investiguer 

des facteurs de risque environnementaux de tumeurs colorectales bénignes et malignes [211, 

223,2241. 

Les cas et les témoins étaient des résidents de la Côte d'Or, âgés de 30 à 79 ans, recrutés après 

coloscopie dans tous les services de gastro-entérologie publics et privés du département. Dans 

le groupe "adénomes", 214 hommes et 148 femmes porteurs d'au moins un polype 

adénomateux ont été inclus. Le site de l'adénome était enregistré. Il y avait au moins un 

adénome au niveau du rectum poür 103 cas et un au niveau du côlon pour 280 cas. 

Des témoins n'ayant jamais eu de polypes adénomateux ou hyperplasiques (182 hommes et 

245 femmes) ont été recrutés à partir des même unités d'endoscopie que les sujets des groupes 

"adénomes" en consultant toutes les listes d'endoscopies de manière hebdomadaire. 

b. Données 

Le questionnaire d'histoire alimentaire [225] était un questionnaire détaillé portant sur 

l'alimentation de l'année passée, administré (2 heures d'entretien) par une diététicienne 



spécialement formée. Toutes les données alimentaires ont été transformées en moyenne 

quotidienne d'apport en nutriments et alcool en utilisant une table de composition créée par 

compilation des tables de composition disponibles et ajout d'informations provenant des 

industriels [226]. Nous décrivons ici les apports en 8 vitamines et en bêta-carotène. Les sujets 

ont été classés en quatre catégories à partir des quartiles de la distribution des apports 

alimentaires dans le groupe témoin, séparément par sexe. 

c. Analyse statistique 

Les analyses ont été réalisées en utilisant la régression logistique non-conditionnelle pour 

estimer les odds ratios (ORS), et comparaient les cas d'adénomes au groupe sans adénome, 

dans un modèle global, ainsi que dans des modèles stratifiés sur le statut tabagique (ayant déjà 

fumé versus n'ayant jamais fumé). Tous les modèles étaient ajustés sur l'âge, le sexe, l'apport 

énergétique, l'Indice de Masse Corporelle, et l'apport en alcool. Les modèles globaux étaient 

aussi ajustés sur le statut tabagique. Les ORS ont été calculés en utilisant la catégorie de plus 

faible consommation comme référence. L'existence d'une relation dose-effet a été testée en 

utilisant une variable ordinale à 4 modalités pour chaque nutriment étudié. L'interaction entre 

le statut tabagique et l'apport nutritionnel a été testée en introduisant un terme d'interaction 

incluant le statut tabagique en variable binaire et l'apport en nutriment en variable ordinale à 4 

modalités (pour les quartiles). De même, l'interaction entre alcool (le' quartile versus apport 

plus élevé) et apport vitaminique a été testée. 

Les tests étaient considérés comme statistiquement significatifs pour p<0,05. 

C. Résultats 

Le risque d'adénomes était inversement associé à l'augmentation d'apport en vitamines C, 

E6, et folates (p de tendance linéaire=0,03, 3'02 et 0,005 respectivement) ; il existait 

également une association hverse à la limite de la significativité statistique (p=0,05) entre le 

risque d'adénomes et l'apport en vitamine D. 

Lorsque les fumeurs et les sujets n'ayant jamais fumé étaient considérés séparément 

(Tableau IO), seule la vitamine B6 restait significativement inversement associée au risque 

d'adénomes chez les fumeurs et les non-fumeurs. Les folates demeuraient inversement 

associés avec le risque d'adénomes seulement chez les non-fumeurs. La vitamine B12 était 

significativement et inversement associée au risque d'adénomes colorectaux seulement chez 



les fumeurs. Pour ces deux vitamines, l'interaction avec le statut tabagique n'était pas 

statistiquement significative. Les relations pour les vitamines C et D étaient similaires chez 

les fumeurs et les non-fumeurs, mais étaient non statistiquement significatives, probablement 

en raison d'une puissance statistique réduite dans les analyses stratifiées. La relation entre le 

bêta-carotène et le risque d'adénomes était opposée chez les fumeurs et les non-fumeurs (p 

d9interaction=0,04). Chez les non-fumeurs, le 4ème quartile d'apport était associé à une 

réduction de risque d'adénomes (OR = 0,5 ; 95%IC = 0,3-0,9 ; p de tendance=0,10), tandis 

qu'il était associé à une augmentation du risque non statistiquement significative chez les 

fumeurs (OR = 1,6 ; 95%IC = 0,8-3,2 ; p de tendance=0,19). 

Nous n'avons pas mis en évidence d'interaction entre l'alcool et l'apport en vitamines ou 

bêta-carotène sur le risque d'adénomes colorectaux (tous les p dYinteraction>0, 10). 

Tableau 10. Apports en vitamines et en bêta-carotène et risque @adenames colareetaux chez les 

non-fimeurs et chez les fumeurs (ex-fumeurs ou actuels)' 

 on-fumeurs2 Fumeurs (ex ou actuels13 

OR (IC95%) p tendance OR (IC95%) p tendance 
Nutriment p interaction4 

Quartile 4 vs. 1 linéaire Quartile 4 vs. 1 linéaire 

p-carotène 
Vitamine C 
Vitamine D 
Vitamine E 
Thiamine 
Vitamine B6 
Vitamine B12 
Folates 

1 Modèles ajustés sur l'âge, le sexe, l'IMC, et les apports en énergie et en alcool 
2 n = 156 cas et 269 témoins. 
3 n = 206 cas et 158 témoins. 
4 Test d'interaction entre l'apport en vitamines ou bêta-carotène et le statut tabagique. 

Les résultats étaient du même ordre de grandeur tout au long du cadre colique, bien que plus 

nets pour le côlon que pour le rectum, principalement en raison d'une puissance statistique 

limitée, avec seulement 103 cas d'adénomes rectaux. Les associations inverses entre le risque 



d'adénomes et les apports en vitamines C, B6 et D (à la limite de la significativité pour ce 

dernier nutriment) observées pour l'ensemble des adénomes colorectaux demeuraient pour les 

adénomes du côlon mais pas pour les adénomes du rectum. De plus, l'apport en thiamine était 

inversement associé au risque d'adénomes du côlon (p=0,03). 

L'interaction entre le bêta-carotène et le tabac était observée principalement pour les 

adénomes du côlon (p dYinteraction=0,03). Les ORS étaient 2'1 (95%IC = 1,l-4'0)' 2,O 

(95%IC = 1,O-3'9) et 1'9 (95%IC = 0,9-4'1) pour les 2ème, 3ème et 4ème quartiles d'apport, 

respectivement, chez les fumeurs (passés ou actuels). Chez les non-fumeurs, le 4"" quartile 

était associé à une réduction de risque d'adénomes du côlon (OR = 0,4 ; 95%IC = 0'2-0,9). 

Pour les adénomes rectaux, l'apport en bêta-carotène était associé à une tendance à la 

réduction de risque chez les non-fumeurs (p=0,10), et il n'y avait pas d'association chez les 

fumeurs (passés ou actuels) (p d'interaction=0,28). 



IV. DISCUSSION - PERSPECTIVES 

1. ASPECTS A CONFIRMER OU INVESTIGUER POUR L'ETUDE DE L'INTERACTION 

ENTRE BETA-CAROTENE ET TABAC 

A. Doses de bêta-carotène 

En l'absence de données sur la dose de bêta-carotène consommé sous forme de compléments 

dans la cohorte E3N, nous avons regroupé toutes les femmes ayant déclaré prendre une 

supplémentation en bêta-carotène au moins trois fois par semaine dans une même catégorie 

que nous avons considérée comme la catégorie d'apport la plus élevée en bêta-carotène. 

a. Une seule variable pour l'exposition totale au bêta-carotène (aliments + compléments) 

Notre codage de l'apport total en bêta-carotène représentait un compromis entre plusieurs 

stratégies d'analyses de l'apport conjoint en micronutriments sous forme alimentaire et de 

compléments, qui sont débattues à l'heure actuelle [125, 2271. Pour Block, les analyses dans 

lesquelles les compléments sont considérés comme variable d'ajustement, ou celles dans 

lesquelles l'apport alimentaire et l'apport par les compléments sont considérés comme deux 

expositions séparées peuvent compromettre la mise en évidence d'une association entre 

l'apport total en nutriment et le risque de maladie [227]. Pour reprendre un de ses exemples, 

cela équivaudrait à considérer dans une étude tabac - cancer du poumon, que les cigarettes 

fumées à la maison et celles fumées sur le lieu de travail sont deux expositions séparées. Elle 

recommande donc d'utiliser une variable unique correspondant à l'apport total en nutriment 

(compléments et aliments). Patterson par contre [125], dans les études qui considèrent les 

apports par les aliments et par les compléments ajoutés dans une même variable d'exposition, 

redoute les effets des facteurs de confusion potentiels associes à la prise de compléments, que 

nous avons décrits précédemment. Elle suggère donc des analyses séparées pour les 

nutriments de source alimentaire et les compléments. Nous avons fait l'hypothèse que le bêta- 

carotène alimentaire et sous forme de compléments agissaient de manière similaire et nous 

avons donc utilisé une seule variable combinée pour les deux sources, ce qui est cohérent avec 

les recommandations de Block [227], mais tout en gardant les femmes supplémentées comme 

un groupe à part (catégorie 4 : "consommation élevée") et en ajustant le mieux possible sur les 



facteurs liés à la prise de compléments que nous avions identifiés, comme recommandé par 

Patterson [125]. 

b. Faible risque de chevauchement entre les catégories d'apport alimentaire et la 

catégorie des femmes se supplémentant en bêta-carotène 

Le fait d'avoir considéré comme la catégorie d'apport la plus élevée en bêta-carotène celle des 

femmes qui se supplémentaient signifie que nous nous placions sous l'hypothèse que ces 

femmes avaient des apports totaux en bêta-carotène plus élevés que les autres. 

Plusieurs éléments corroborent cette hypothèse. D'une part, l'apport moyen alimentaire en 

bêta-carotène dans notre étude était de 4,2 mglj chez les femmes se supplémentant en bêta- 

carotène, soit statistiquement significativement plus élevé que chez les femmes ne prenant pas 

ces compléments (p<0,001). D'autre part, nous disposons de données externes sur les doses 

de bêta-carotène dans les compléments en France. Les doses moyennes de compléments 

contenant du bêta-carotène ont été estimées à 2,l mglj dans l'enquête ECCA précédemment 

présentée. L'apport moyen total en bêta-carotène peut donc être estimé à environ 6,3 mglj 

chez les consommatrices de compléments, ce qui est plus élevé que le 9oème percentile 

d'apport alimentaire chez les non-consommatrices (qui est de 6,2 mglj). 

Par ailleurs, afin d'affiner cette estimation du dosage en bêta-carotène des compléments, nous 

avons recherché ce dosage pour plus d'une quinzaine de compléments présents sur le marché 

(été 2005), en pharmacie/parapharmacie, grande surface ou sur Internet (marques ~uvamine~ ,  

~enobiol@, ~é l i o sé l en~ ,  ~ i o ~ t i m u m @ ,  ~ o r i a n c e ~ ,  Bergasolm, vitarmony1@, etc.). Le plus 

souvent, les doses indiquées correspondaient à 2,4 ou 4,8 mglj de bêta-carotène. Les 

inclusions pour notre étude ayant eu lieu globalement entre 1994 et 1996, le marché des 

compléments n'était peut-être pas tout à fait identique au marché actuel. Cependant, la 

DGCCRF~ nous a indiqué que la réglementation concernant les doses de bêta-carotène dans 

les compiéments n'avait pas changée depuis 1990. Cette réglementation précise que pour la 

vitamine A totale, en France, le dosage ne doit pas dépasser 1 Apport Journalier Recommandé 

(AJR), soit 800 pg ERlj. Si l'on convertit entièrement cette limite en bêta-carotène (en 

considérant 1 pg ER = 0,006 mg de bêta-carotène), cela revient à une dose maximale de bêta- 

carotène autorisée dans les compléments de 4,8 mglj. 

Cette réglementation ne concerne que les compléments alimentaires au sens réglementaire du 

terme (sans AMM). Etant donnée la manière dont la question sur les compléments était 
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formulée et étant donné que les sujets ne distinguent pas a priori les produits avec ou sans 

AMM, on peut éventuellement penser que des médicaments contenant du bêta-carotène ont pu 

aussi être déclarés ici. D'après le VIDAL [228], il existe seulement deux références de 

médicaments contenant ce nutriment. Celles-ci sont fortement dosées en bêta-carotène : 

18mgij pour le ~ é t a s é l e n ~  et 15 à 30 mgij selon la posologie suivie pour le ~ i f r a r e l ~ .  

Enfin, il a été suggéré que la biodisponibilité du bêta-carotène était plus élevée dans les 

compléments que dans les aliments [229]. 

Du fait de l'ensemble de ces informations, le chevauchement entre notre 3ème et notre 4ème 

catégorie d'apport en bêta-carotène est vraisemblablement faible. D'ailleurs, les résultats pour 

la catégorie d'apport élevé en bêta-carotène (consommatrices de compléments) allaient 

toujours dans la même direction mais plus accentués que ceux pour les 2ème et 3""'" tertiles 

d'apport alimentaire. Ce résultat est en faveur d'un mécanisme global mettant en jeu l'apport 

total en bêta-carotène à la fois par les compléments et par l'alimentation. Cependant, nous 

avons aussi vérifié que l'interaction entre bêta-carotène et tabac sur le risque de cancers liés au 

tabac restait statistiquement significative lorsque nous comparions simplement 

consommatrices de compléments versus non-consommatrices, quel que soit leur apport 

alimentaire. 

c. Doses de bêta-carotène vraisemblablement nutritionnelles 

Ces indications externes de dosage des compléments suggèrent également que notre définition 

d'apport "élevé" en bêta-carotène était globalement vraisemblablement plus faible que dans 

les études d'intervention, dans lesquelles les participants prenaient des doses 

pharmacologiques de compléments d'environ 20 mgij. En effet, il existe seulement deux 

produits (les 2 médicaments avec AMM cités précédemment) fortement dosés en bêta- 

carotène, les autres n'étant pas supposés dépasser 4,8 mg/j comme nous l'avons vu, dose qui 

est nritritionmelle et non pharmacologique. 

Jusqu'à maintenant, il était considéré que seules de telles doses pharmacologiques de bêta- 

carotène étaient délétères en association avec le tabac [230-2321. Etant donné que nos 

résultats sont cohérents avec une récente étude cas-témoin sur le cancer colorectal, suggérant 

une interaction entre tabac et apport alimentaire en bêta-carotène [166], une interaction entre 

tabac et bêta-carotène pourrait aussi exister à des niveaux modérés d'apports en bêta-carotène, 

et pas seulement à des doses pharmacologiques. Cette hypothèse est corroborée par les 



résultats que nous avons obtenus dans notre étude cas-témoin [206], laquelle à notre 

connaissance, était la première à suggérer que le statut tabagique (ayant déjà fumé / n'ayant 

jamais fumé) pouvait moduler l'effet du bêta-carotène alimentaire (et pas uniquement sous 

forme de compléments) sur le risque d'adénomes colorectaux. 

Dans un objectif de santé publique, il sera utile dans les études futures de mesurer 

précisément les doses de bêta-carotène ingérées sous forme de compléments ; ceci permettra 

de disposer d'une estimation de la dose totale (aliments + compléments), et de rechercher s'il 

existe un seuil précis à partir duquel le bêta-carotène devient potentiellement délétère en 

interaction avec le tabac. 

d. Conséquences en termes de recommandations 

Il semble prudent de déconseiller aux personnes ayant déjà fumé régulièrement de consommer 

des compléments alimentaires à base de bêta-carotène. Pour ce qui est des aliments, bien qu'il 

se puisse que le bêta-carotène agisse comme un CO-carcinogène [233], il n'y a pas d'argument 

pour dire que les fumeurs devraient éviter de consommer des fruits et légumes variés, dans le 

cadre d'une alimentation diversifiée, dans lesquels d'autres composants comme les vitamines 

C et E pourraient contrecarrer la potentielle interaction délétère entre bêta-carotène et tabac 

[234]. Notons cependant que des doses de 20 mg de bêta-carotène, donc correspondant dans 

l'absolu aux doses pharmacologiques des études d'intervention, peuvent être atteintes en 

moyenne par la consommation alimentaire d'environ 3 15g de carottes crues par jour (soit 2 ou 

3 carottes). Toutefois, comme nous l'avons souligné précédemment, il a été suggéré une plus 

grande biodisponibilité du bêta-carotène dans les compléments que dans les aliments [229]. 

De ce fait, on peut penser que 20 mg de bêta-carotène ingérés sous forme d'aliment seraient 

moins "délétères" que 20 mg de bêta-carotène ingérés sous forme de compléments. Cet aspect 

reste à investiguer dans de futures études. Il semblerait cependant prudent de recommander 

aux personnes ayant déjà fumé régulièrement d'éviter les très fortes consommations 

quotidiennes d'aliments particulièrement riches en bêta-carotène comme par exemple le jus de 

carottes, mais de consommer plutôt ces aliments en quantité raisonnable, dans le cadre d'une 

alimentation variée et équilibrée. 



B. Doses de tabac 

Les résultats des études d'intervention CARET et ATBC concernaient les gros fumeurs. 

Notamment, l'effet délétère du bêta-carotène dans l'étude ATBC portait sur des personnes 

fumant au moins 20 cigarettes par jour. Or globalement dans notre étude portant sur la cohorte 

E3N, les doses de tabac étaient nettement moins élevées. En effet, chez les femmes ayant déjà 

fumé, la moyenne du nombre de paquets-années était de 9,4. Par ailleurs, le 7.5""'" percentile 

correspondait à 15 cigarettes par jour, et le 90"" percentile atteignait 20 cigarettes par jour. 

Nous avons tenté de vérifier grossièrement si l'association observée entre le bêta-carotène et 

le risque de cancers liés au tabac était plus forte chez les sujets ayant des doses plus élevées 

de tabac. Chez les femmes ayant déjà fumé, le RR multivarié associé à un apport en bêta- 

carotène élevé versus faible était de 2,02 (95%IC = 0,70-5,87) chez celles qui fumaient 7,5 

paquets-années ou moins (médiane), et de 2,21 (95%IC = 1,04-4,70) chez celles qui en 

fumaient plus de 7,5. Cependant, ces analyses qualitatives sont peu robustes du fait des 

effectifs relativement faibles. En effet, il n'était pas possible de stratifier finement nos 

analyses sur la dose de tabac en nombre de paquets-années dans le groupe des fumeuses, par 

manque de puissance. Nous n'avons donc pas pu investiguer en détail à partir de quelle dose 

de tabac cette interaction avec le bêta-carotène pouvait survenir. Il s'agit là d'une piste de 

recherche à développer dans de futurs travaux. 

C. Durée, tem-poralité 

La temporalité de la consommation de tabac est également un paramètre fondamental dont 

l'étude reste à approfondir. Dans notre étude, pour des raisons de puissance, nous avons été 

contraints de grouper dans une même catégorie les femmes ayant déjà fumé régulièrement, 

qu'elles aient ou non arrêté au moment de l'étude. En effet, nous ne disposions pas d'un 

nombre de cas assez i-mportant par catégorie de consommation de bêta-carotène, et 

notamment pour les consommatrices de compléments, pour séparer ex-fumeuses et fumeuses 

actuelles. Il y avait en particulier relativement peu de fumeuses actuelles : 35 cas pour le 1"' 

tertile alimentaire de bêta-carotène, 30 cas pour le 2"" tertile, 22 cas pour le 3""" tertile, et 2 

cas seulement pour le groupe des femmes qui se supplémentaient en bêta-carotène. 

Dans l'étude CARET, l'effet délétère du bêta-carotène sur le cancer du poumon n'a été 

observé que pour les gros fumeurs au moment de la randomisation du traitement ; pour les ex- 

fumeurs, les résultats étaient non statistiquement significatifs [122]. Dans notre étude sur la 



cohorte E3N, nous n'avons pas mis en évidence d'hétérogénéité statistiquement significative 

pour l'association bêta-carotène - risque de cancers, entre les fumeuses actuelles et les ex- 

fumeuses. Qualitativement, les résultats semblaient même plus nets chez les ex-fumeuses que 

chez les fumeuses actuelles, mais les faibles effectifs dont nous disposions chez les fumeuses 

actuelles limitaient fortement ces analyses stratifiées. Comme le suggèrent Mayne et Lippman 

dans leur éditorial introduisant notre article [235], il serait pertinent de réaliser, sur de larges 

échantillons, des analyses détaillées de l'interaction entre tabac et bêta-carotène en séparant 

les fumeurs actuels des ex-fumeurs. 

Les données disponibles pour les femmes de la cohorte E3N ne nous permettaient pas de 

connaître précisément la durée et la temporalité des consommations de complérneilts en bêta- 

carotène. En effet, la question posée "Prenez-vous actuellement au moins trois fois par 

semaine une supplémentation en : bêta-carotène.. . ?" se focalisait sur la consommation de 

compléments à l'inclusion. Or d'un point de vue étiologique, on peut penser qu'il aurait été 

pertinent de connaître également la consommation de compléments alimentaires en bêta- 

carotène sur plusieurs années précédant l'inclusion. Cette dernière donnée, relativement 

complexe à appréhender, a peu été utilisée dans les études étiologiques d'observation jusqu'à 

présent, qui ont souvent considéré la consommation de compléments à l'inclusion comme 

variable d'exposition. On peut penser que cette limite introduit en quelque sorte un biais de 

classement non différentiel. Toutefois, le fait d'observer des résultats plausibles (par rapport à 

nos hypothèses et aux études épidémiologiques et expérimentales précédentes) statistiquement 

significatifs, malgré ce biais potentiel qui tendrait principalement à diminuer la puissance de 

nos analyses (en ramenant le RR vers l), est un argument en faveur de la robustesse de nos 

résultats, et laisse à penser que l'on observerait des résultats encore plus accentués avec des 

données d'exposition plus fines. 

Il sera utile dans les recherches futures d'affiner la mesure de la consommation de 

compléments en prenant en compte cette consommation sur les 10 armées précédant le début 

de l'étude par exemple. 

Enfin, ces aspects de durée - temporalité des consommations de bêta-carotène et de tabac sont 

également à étudier conjointement par des analyses plus fines, qui permettront de déterminer 

dans quelle mesure les expositions au tabac et au bêta-carotène doivent être simultanées, ou 

peuvent être disjointes dans le temps comme tendraient à le suggérer nos résultats. Quelques 

éléments de réflexion par rapport à cette question sont mentionnés dans le paragraphe suivant. 



D. Mécanismes sous jacents à l'interaction entre bêta-carotène et tabac 

Plusieurs études se sont penchées sur les mécanismes d'action conjointe entre le bêta-carotène 

et le tabac [232, 234, 236-2491. Ces mécanismes ne sont pas encore totalement élucidés, 

cependant, plusieurs hypothèses ont été dégagées, les principales étant présentées ici. 

Dans une étude de supplémentation, un apport élevé en bêta-carotène était associé à une 

diminution des adduits d'ADN chez les non-fumeurs, mais à une augmentation de ces adduits 

chez les fumeurs 12361. Les mécanismes suggérés pour cet effet sont complexes et débattus 

[237]. Dans les modèles in vitro, le bêta-carotène jouait tantôt un rôle anti-oxydant ou pro- 

oxydant, selon le potentiel redox de l'environnement biologique dans lequel il se trouvait 

[234]. 

Bien que l'on ait observé pour le bêta-carotène un effet pro-apoptotique et inhibiteur de la 

croissance sur des cellules malignes du côlon, potentiellement via un effet inhibiteur sur la 

cyclooxygénase-2 [238], il semblerait que le bêta-carotène augmente les dommages liés à 

l'oxydation de l'ADN et modifie les voies métaboliques de prolifération cellulaire et apoptose 

liées à p53, lorsque les cellules sont exposées à un condensé de fumée de tabac 12391. 

Le modèle animal de choix pour étudier l'effet néfaste du bêta-carotène en présence de tabac 

est le furet. Il a notamment été mis en évidence une augmentation du catabolisme de l'acide 

rétinoïque via l'induction d'enzymes du cytochrome P450 au niveau des poumons chez des 

furets exposés à de la fumée de tabac et à une supplémentation en bêta-carotène à doses 

pharmacologiques [245]. 

D'autres travaux ont montré que le bêta-carotène augmentait l'activité de certaines enzymes 

impliquées dans la transformation de molécules pro-carcinogènes du tabac en carcinogènes. 

Ces mécanismes ont surtout été mis en évidence pour une exposition simultanée au bêta- 

carotène et au tabac. Il n'est cependant pas exclu a priori qu'ils soient valables également en 

cas d'exposition au bêta-carotène différée par rapport à une exposition initiale au tabac. De 

plus, on peut émettre une hypothèse selon laquelle le tabac générerait des lésions cellulaires 

qui resteraient "dormantes" jusqu'à la survenue d'un autre événement, l'exposition au bêta- 

carotène. Sachant que notre population de fumeuses dans l'étude E3N présentait une forte 

proportion d'ex-fumeuses, les résultats que nous observons tendraient à étayer ce type 

d'hypothèse. 



Par ailleurs, il serait également utile de s'intéresser aux mécanismes de conversion du bêta- 

carotène en rétinol, via une première étape de transformation en rétinal. La conversion du 

bêta-carotène en rétinal est contrôlée par divers composants alimentaires incluant le rétinol 

[250], par le biais de la beta'beta-carotene 15,15'-monooxygenase. Dans notre population, la 

moyenne d'apport en rétinol était d'environ 1,2 mg par jour, soit nettement au dessus des 

ANC pour la vitamine A totale chez les femmes adultes (0'6 mg par jour). De ce fait, on peut 

penser que la conversion du bêta-carotène en rétinol était limitée, ayant pour conséquence une 

plus grande disponibilité du bêta-carotène en tant que tel. Les effets du bêta-carotène suggérés 

par notre étude (délétère ou protecteur) sont peut-être d'autant plus forts que la disponibilité 

du bêta-carotène est grande pour cause de non conversion en rétinol. Dans l'étude CARET 

[122], le risque relatif de cancer du poumon associé au groupe supplémenté était supérieur à 

celui observé dans l'étude ATBC 1120, 1211. Ce résultat est peut-être dû à la dose supérieure 

de bêta-carotène dans l'étude CARET par rapport à celle de l'étude ATBC (30mglj versus 

20mg/j), mais il est peut-être dû également au fait que les sujets recevaient simultanément une 

supplémentation en rétinol dans l'étude CARET, alors que ce n'était pas le cas dans l'étude 

ATBC. 

Concernant le cas particulier des adénomes colorectaux, nous avons observé un effet plus 

marqué du bêta-carotène sur les adénomes du côlon que sur les adénomes du rectum [206]. 

Une petite étude biologique a observé que les concentrations en bêta-carotène décroissaient 

dans la muqueuse normale de droite à gauche du côlon, suggérant donc un effet différentiel du 

bêta-carotène le long du côlon, mais aucune mesure n'était faite pour le rectum [251]. Dans la 

même étude, les concentrations en bêta-carotène étaient plus faibles dans les adénomes que 

dans la muqueuse adjacente ou normale. Le métabolisme du bêta-carotène pourrait donc 

différer entre les tissus adénomateux et les tissus normaux, ce qui est cohérent avec les 

résultats indiquant un effet du bêta-carotène sur le risque $'adenorne. 

E. Analyses par localisation de cancers 

Les analyses par localisation de cancers dans notre étude sur la cohorte E3N étaient 

globalement cohérentes, ce qui suggère que l'interaction que nous avons observée entre bêta- 

carotène et tabac relèverait d'un mécanisme général. Ces analyses étaient toutefois limitées 

par des problèmes d'effectifs, et il serait donc pertinent de confirmer ce résultat préliminaire 



sur de larges populations permettant de réaliser des analyses détaillées par localisation de 

cancers. 

F. Interaction entre bêta-carotène et alcool ou acides gras 

Comme il se pourrait que l'alcool accentue l'effet délétère du bêta-carotène chez les fumeurs 

[121, 1231, nous avons ajusté nos analyses sur la consommation d'alcool. Cependant, nous 

n'avons pas pu tester une interaction avec une forte consommation d'alcool car dans notre 

population, les consommations d'alcool étaient globalement faibles à modérées. 

Par ailleurs, une interaction entre bêta-carotène et acides gras poly-insaturés à longue chaîne 

(susceptibles d'être peroxydés) a également été suggérée [166]. 

Toutefois, la puissance de notre étude ne nous permettait pas de stratifier nos données sur un 

paramètre supplémentaire comme la consommation d'alcool ou l'apport en acides gras. Ces 

interactions potentielles devront faire l'objet d'études futures. Notamment, les associations 

entre le risque de cancers liés au tabac, l'apport en bêta-carotène, et la consommation d'alcool 

devraient être investiguées dans d'autres populations, notamment chez les hommes, chez 

lesquels l'association entre le tabac et l'alcool est plus courante que chez les femmes. 

G. Analyses chez les hommes et étude de l'influence du sexe 

Le suivi sur le long terme des sujets de l'étude CARET suggère que l'association entre 

l'apport en bêta-carotène et le risque de cancers liés au tabac pourrait être plus forte chez les 

femmes que chez les hommes [252]. Il serait pertinent de vérifier cette hypothèse en testant 

une interaction entre le sexe et l'action conjointe bêta-carotèneltabac observée. 

D'un point de vue santé publique, cette susceptibilité potentiellement supérieure, couplée à 

une plus forte consommation de compléments alimentaires chez les femmes [20, 21, 26, 142, 

143, 1491, pourrait représenter un problème non négligeable dans un contexte d'augmentation 

du tabagisme féminin. 

De nombreuses pistes de recherche restent donc à explorer dans de futurs travaux, afin 

d'affiner l'étude de l'interaction entre tabac et apport en bêta-carotène alimentaire et sous 

forme de compléments, et plus généralement, afin de mieux appréhender les liens entre 

consommation de compléments vitaminiqueslminéraux et risque de pathologies chroniques. 



2. NOUVEAUX OUTILS MIS EN PLACE ET PERSPECTIVES DE RECHERCHE 

A. Questionnaire E3N 0 8  szrr la corzsomn~ation de cornplénzents alimentaires 

Afin de poursuivre les investigations sur l'impact des compléments alimentaires dans la 

cohorte E3N, et notamment sur l'incidence des cancers, nous avons élaboré un nouveau 

questionnaire concernant ces produits. En effet, les informations disponibles jusqu'à présent, 

bien que déjà fort instructives, étaient relativement succinctes (prise de tel ou tel nutriment 

sous forme de complément au moins 3 fois par semaine). 

Le questionnaire que nous avons conçu est présenté dans la figure 12. Pour des raisons de 

coût et pour éviter une lassitude des participantes étant donné la lourdeur du reste du 

questionnaire Q8, nous étions limités à deux pages de questions concernant les compléments 

alimentaires. 

Ce questionnaire porte non seulement sur les compléments alimentaires vitaminiques et 

minéraux tels que définis au début de ce travail de thèse (donc incluant les médicaments 

contenant des vitamines/minéraux), mais aussi sur les autres types de compléments 

alimentaires (acides gras, plantes, autres produits naturels, etc.). 



Fimre 12. Questionnaire Compléments alinleïztaires 0 8  E3N 

F. MEDICAMENTS, COMPLEMENTS ALIMENTAIRES ... 
FI. Compléments alimenta~res (tous, y compris les m&dicaments apportant des vitamines ou minéraux) - Les cornplements ulr!nentorres (entore appetei sripplen~entsl sont des rrtairrines, des rrirne~cux, der exrr art5 oo concentre5 

de plontes, des atidea ornrnes, des protelries. de:. cicides qrus esseritreis iorneyu 3 par exerr~plei, oü told «titie y p e  de 
cornpiement u I'uiimentation, corisornn~e sous fornle de pllule, coinprrrr*e. ~e lu le .  iucl.et de pocidie. 3ir op, etc. - l l  peut s'agtr ou non de medicaments; prescrits ou non par ori medecin; rembourses ou non - Attentron les aliments en! ichis (exemples : cefeules, substrsuts de iepus sotls fofn?e de cre117es desse, t ,  jc~s de f i t r ia ,  etc.), ne 
sont pur des complements afimentotres. 

c Ne declorez pas vos consommat~ons de con~plenients alirnentarres en yhvta estrovenes er phktoprogestorifs dans ce tableau. col 
la question suivante toncerne specrfiquement ces prodwrts. 
Merci de nous aide1 en consulton? le PIUS posslble les notices e t  les emballoqes des produrts pour re~ond ie  ou questionnarre. 

" Forme des unités = comprimes. gelules. sachets, cuiileres o café, iuilléres o soupe, p~iverisottons, ampoules ... 
r N'oubliez pas  les médicaments ontiacides type Hennie w anti-ostéoporose. qui sont riches efr calcium. ni les medicoments ontiocides 

type Uoalox, qui sont riches en magnésium. 

Q8 page 6 



SI voi i i  dvez L~ i l iD iT l l i l ~  pius ifc / produits, i:odrsi:~vcr s ~ i r  pdpicr !#Ur2 t-l tclcc i t d r ~ i c i  i iac l;d<l,' c!c' q-izit ~Ji-:t~llrc 5~ppicrt~cntcii:c i i t r  

ic i l te  ititerricl Iittp./!~:~~~~.E2N,rict, riibriquc .Re( beil d fs  dorir12cs, çortriec5 cpidcriliu orjiilbes. c ~ ~ f S t l u i ~ ~ m "  1:~8* 



Les cases à cocher par nutriment doivent permettre de faciliter l'identification du produit dans 

les cas où les données sur le nom etlou la marque sont insuffisantes. Elles devraient 

théoriquement être également utilisables en elles-mêmes, sans passer par les noms et marques 

des produits, pour une première analyse qualitative des nutriments consommés (sans 

indication de dosage). Il est cependant évident que le risque d'erreur est plus important que 

lorsqu'on vérifie la composition des produits à partir des noms/marques déclarés. 

Ce questionnaire a été inclus dans le questionnaire Q8 (comportant de nombreuses autres 

questions, tant sur l'état de santé, que sur le tabagisme, l'alimentation, etc.), qui a été envoyé 

aux femmes de la cohorte par courrier en juillet 2005. 

Les noms des compléments alimentaires déclarés sont saisis en clair dans un premier temps 

par la société prestataire en charge de la saisie. 

Nous avons fourni une liste déroulante des marques des compléments alimentaires à la société 

en charge de la saisie. Pour cela, nous avons cherché à établir une liste la plus exhaustive 

possible des marques des produits disponibles sur le marché. Nous avons utilisé le VIDAL 

[228], et nous avons également acquis les données du panel Nielsen, qui nous a fourni la liste 

des marques des compléments disponibles sur le marché en 2005 et sur les 3 années 

précédentes, en pharmacie, parapharmacie, hyper et super marchés. Malgré la relativement 

bonne couverture des produits disponibles que nous avons ainsi obtenue, il est évident que 

certains compléments n'auront pas pu être pris en compte, notamment ceux vendus 

uniquement dans les autres circuits de distribution type magasins diététiques, vente par 

correspondance, etc. (nettement moins importants quantitativement), ainsi que les produits 

consommés ayant disparu du marché avant les 3 dernières années. Ces marques sont codifiées 

"autres" par la société en charge de la saisie, et les dossiers devront être repris manuellement 

ultérieurement. Les autres variables du question~aire ne prksentaient pas de problème 

particulier du point de vue du cahier des charges de saisie. 

Ce travail va déboucher sur une étape importante de nettoyage des données, notamment : 

1) codification des noms des compléments 

2) investigation des marques ayant été codifiées "autres" 

3) élimination des produits déclarés par erreur dans cette partie du questionnaire mais qui ne 

sont en fait pas des compléments mais des médicaments (exemple : un antidépresseur type 



prozacB) ou des aliments enrichis (exemple : céréales de petit déjeuner enrichies en 8 

vitamines et fer) 

4) nettoyage classique des données afin d'éliminer les incohérences. 

De plus il sera nécessaire de relier chaque complément identifié par son nom et sa marque 

avec la base de composition qui aura été mise en place à I'AFSSA dans le cadre de l'enquête 

INCA2. Les produits déclarés dans E3N mais ne figurant pas dans la base INCA2 devront 

faire l'objet d'une recherche spécifique, de manière à incrémenter la base de composition des 

compléments alimentaires. 

Ces données pourront être utilisées pour de futures analyses prospectives prenant pour point 

de départ ce nouveau questionnaire. 

B. Exemples d 'application du questionnaire E3N 0 8  en termes d'épidémiologie 

étiologique des compléments alimentaires 

Le questionnaire 48 permettra par exemple d'étudier l'effet des compléments de bêta- 

carotène sur le risque de cancers de la peau, mélanomes malins et carcinomes bas0 et spino- 

cellulaires, en fonction des facteurs de risque de ces cancers, notamment photo-sensibilité et 

exposition au soleil. Les résultats préliminaires d'une étude réalisée sur de petits effectifs 

(communication personnelle de l'auteur) laissent supposer un lien potentiel entre la prise de 

compléments contenant du bêta-carotène et un risque accru de cancers de la peau, aussi bien 

mélanomes malins que baso-cellulaires. Ce thème est d'autant plus d'actualité que le marché 

actuel propose un grand nombre de compléments de bêta-carotène en préparation à 

l'exposition au soleil, en particulier chez les sujets à peau sensible au soleil. 

Ce questionnaire, couplé à des mailing spécifiques concernant les polypes adénomateux, 

permettra également d'investiguer l'interaction entre bêta-carotène et tabac spécifiquement 

sur le risque d'adénomes colorectaux dans la cohorte E3N. 

Les résultats du questionnaire Q8 pourront également servir de base à d'autres travaux sur le 

rôle bénéfique ou non des compléments alimentaires vis-à-vis des grandes pathologies 

chroniques. Toujours concernant la problématique liée à l'interaction entre tabac et bêta- 

carotène, il serait notamment pertinent d'investiguer si le bêta-carotène a un effet différent 



selon le statut tabagique sur le risque cardio-vasculaire et la mortalité totale, comme semblent 

le suggérer les résultats des études d'intervention CARET et ATBC [120-1221. En effet, par 

exemple, dans l'étude CARET, l'augmentation de la mortalité dans le groupe supplémenté 

reste statistiquement significative à long terme chez les femmes. D'autres nutriments et 

pathologies pourront également être étudiés grâce à ce nouveau questionnaire. Par exemple, 

les compléments de calcium prescrits au moment de la ménopause en prévention de 

l'ostéoporose jouent-ils un rôle bénéfique dans la prévention de certains cancers comme le 

cancer colorectal, ou de maladies cardio-vasculaires ? 

C. Etude de l'interaction entre bêta-carotène et tabac dans la cohorte EPIC 

La cohorte EPIC (European Prospective Investigation into Cancer and nutrition) est constituée 

de 500000 hommes et femmes dans 10 pays (étude multi-centrique) et est coordonnée par le 

Professeur Elio Riboli (International Agency for Research on Cancer IARC, Lyon 1 Imperia1 

College, Londres). Elle inclut notamment l'étude de l'alimentation selon un protocole 

commun qui a été validé et calibré. L'étude E3N (pour les sujets ayant répondu au 

questionnaire alimentaire) correspond à la partie française de la cohorte EPIC. 

L'étude EPIC doit permettre d'investiguer plusieurs des points précédemment mentionnés 

comme pistes de futures recherches pour l'étude de l'interaction entre tabac et bêta-carotène. 

Nous utiliserons l'ensemble de la cohorte EPIC, qui outre un nombre élevé de cas par 

localisation, permet d'étudier les hommes, et nous avons donc déposé un projet de recherches 

auprès du Steering Comittee d'EPIC. Nous rechercherons plus spécifiquement un effet sexe 

dans l'interaction entre bêta-carotène et tabac, suspecté sur certains travaux, et affinerons 

l'étude de l'exposition au tabac et au bêta-carotène (dose, durée, temporalité, etc.) en 

disposant d'un nombre de cas plus important. L'étude de cette interaction portera sur 

l'ensemble des cancers liés au tabac, avec des analyses spécifiques par type de cancer, afin de 

confirmer ou d'infirmer l'hypothèse d'un mécanisme unique. Enfin, nous réaliserons 

également une étude de l'interaction potentielle entre prise de bêta-carotène et alcool, difficile 

à réaliser sur E3N en raison d'une exposition faible à l'alcool. 



CONCLUSION GENERALE 



1. SYNTHESE ET INTERPRETATION DES RESULTATS PRINCIPAUX 

Ce travail de thèse a permis d'aborder la question de la place des compléments alimentaires 

en santé publique sous deux angles d'approche : celui de la surveillance en épidémiologie 

nutritionnelle, se basant sur les notions d'apports recommandés et de limites de sécurité, et 

celui de l'épidémiologie étiologique, apportant des éléments nécessaires à la fixation des 

valeurs de référence utilisées dans le domaine de la surveillance. 

Sur l'échantillon de consommateurs réguliers de compléments alimentaires 

vitaminiqueslminéraux de l'étude ECCA, la prévalence d'inadéquation diminuait avec 

l'inclusion de l'apport moyen annuel par les compléments (comparé à l'apport alimentaire 

uniquement) de 68'0 à 54'8% pour le magnésium, de 55'9 à 40'7% pour la vitamine C, de 

53,4 à 43'9% pour l'acide folique, de 37,5 à 27'5% pour le fer, et de 40'1 à 29'7% pour l'acide 

pantothénique. Peu de sujets dépassaient les limites de sécurité lorsque l'apport moyen annuel 

par les compléments était considéré. Lorsque la consommation de compléments était 

considérée pendant la semaine d'étude seulement, sans modulation par le nombre de jours de 

prise sur l'année ('hypothèse maximale'), la proportion de sujets dépassant les limites de 

sécurité était plus élevée (avec un maximum de 9,6% pour le magnésium). La consommation 

de compléments apportait donc un bénéfice nutritionnel pour plusieurs nutriments, et n'était 

pas associée à un apport excessif dans cette étude, mais pouvait devenir potentiellement 

dangereuse en cas d'augmentation de la fréquence annuelle de consommation. 

L'étude INCA2 a été mise en place et doit se poursuivre jusqu'en novembre 2006. 

Parallèlement au recueil des données INCA2, une base de composition des compléments 

alimentaires est en cours d'élaboration. L'analyse de cette étude permettra d'obtenir une 

évaluation détaillée de la consommation de compléments alimentaires sur un échantillon 

représentatif de la population vivant en France. En termes de surveillance épidémiologique, il 

sera notamment possible, au niveau national, d'évaluer les bénéfices (réduction de 

l'inadéquation d'apport en micronutriments) et les risques (augmentation des dépassements 

des limites de sécurité) associés à la prise de compléments alimentaires 

vitaminiqueslminéraux. 

Plusieurs facteurs étaient statistiquement significativement liés à la prise de compléments 

dans la cohorte E3N. Comparées aux non-consommatrices, les consommatrices de 



compléments étaient plus enclines à : être plus âgées, vivre seules, avoir pas ou peu d'enfants, 

vivre dans des villes de plus de 10000 habitants, avoir un niveau d'éducation plus élevé et un 

IMC plus faible, pratiquer différents tests de dépistage du cancer, être ex-fumeuses ou non- 

fumeuses, pratiquer plus d'activité physique de loisir, prendre moins de traitements 

hormonaux substitutifs et plus de phyto-estrogènes, avoir un régime alimentaire globalement 

plus sain. Afin d'éviter un biais de confusion majeur, il est donc essentiel que les études 

investiguant l'association entre prise de compléments et risque de cancer prennent en compte 

les caractéristiques des consommateurs de compléments. 

Une interaction statistiquement significative (p de tendance=0,017) a été observée entre la 

consommation de bêta-carotène (aliments + compléments alimentaires) et le statut tabagique 

(ayant déjà fumé / n'ayant jamais fumé) dans la cohorte E3N, sur le risque de cancers liés au 

tabac : la consommation élevée de bêta-carotène était associée à un risque accru de cancers 

chez les fumeuses (RR consommation élevée versus faible = 2,14 (1,16 - 3,97)), tandis que le 

risque diminuait avec la consommation croissante de bêta-carotène chez les non-fumeuses (p 

de tendance=0,03). 

Dans l'étude cas-témoins menée en Côte d'Or, la relation entre le bêta-carotène alimentaire et 

le risque d'adénomes colorectaux était opposée chez les fumeurs et les non-fumeurs (p 

d'interaction=0,04). Chez les non-fumeurs, le 4""" quartile d'apport était associé à une 

réduction de risque d'adénomes (OR = 0,5 ; 95%IC = 0,3-0,9 ; p de tendance=O,lO), tandis 

qu'il était associé à une augmentation du risque non statistiquement significative chez les 

fumeurs (OR = 1,6 ; 95%IC = 0,8-3,2 ; p de tendance=0,19). Ces résultats laissent penser 

qu'une interaction entre tabac et bêta-carotène pourrait exister à des niveaux modérés 

d'apports en bêta-carotène, et pas seulement à des doses pharmacologiques. 

Le questionnaire Q8-Compléments alimentaires a été mis en place, à destination des femmes 

de la cohorte E3N, afin d'évaluer leur consommation de compléments alimentaires sur les dix 

dernières années et de poursuivre ainsi l'étude prospective des associations entre prise de 

compléments et risque de cancer. 

Ces résultats révèlent l'importance des compléments alimentaires dans le domaine de la santé 

publique, en termes de bénéfices mais également de danger potentiel. 



II. CONSEQUENCES EN TERMES DE SANTE PUBLIQUE 

L'interaction entre le tabac et le bêta-carotène initialement décrite pour le cancer du poumon 

[120-1221 pourrait être extrapolée aux autres cancers liés au tabac. Dans notre étude portant 

sur la cohorte E3N, les cancers liés au tabac représentaient 23% des cancers observés sur la 

période d'étude. Ce taux est inférieur aux 30% rapportés dans la littérature [203], mais est en 

accord avec la relativement faible exposition au tabac de notre population d'étude. Cette 

proportion renforce l'importance de nos résultats en termes de santé publique. 

Dans la cohorte E3N, les ex-fumeuses avaient plus tendance à prendre des compléments 

alimentaires que les fumeuses actuelles ou les femmes n'ayant jamais fumé, comme cela a 

déjà été rapporté à l'étranger [142]. Ce comportement, qui peut faire partie d'un style de vie 

"sain" chez les femmes ayant décidé d'arrêter de fumer pourrait avoir des effets délétères 

inattendus lorsque ces compléments contiennent du bêta-carotène. Dans notre étude, ne pas 

fumer et consommer des doses relativement élevées de bêta-carotène étaient associés avec le 

niveau de risque le plus bas de cancers liés au tabac, en accord avec les recommandations 

actuelles de santé publique. 

Le domaine des compléments alimentaires pose de nombreuses problématiques aux 

gestionnaires du risque en santé publique. En effet, les compléments alimentaires au sens 

strict sont considérés comme appartenant au domaine réglementaire de l'alimentation, et pas 

au domaine des médicaments. Ils sont de ce fait disponibles sur le marché en libre accès (sans 

qu'une ordonnance soit nécessaire) pour tous. Or les même produits peuvent apporter un 

bénéfice à certains groupes de population, mais potentiellement représenter un risque pour 

d'autres. La gestion du risque devient alors complexe : faut-il multiplier les limites de sécurité 

de manière à couvrir au mieux les différentes tranches de population, tout en permettant un 

"maximum" d'apport pour les groupes ayant la tolérance la plus élevée ? D'un point de vue 

économique, politique et pratique, les problèmes sont nombreux. Par exemple, faut-il, étant 

donné les preuves qui s'accumulent dans le domaine, exiger qu'une mention du type 

"déconseillé aux fumeurs" soit indiquée sur l'emballage de tous les compléments contenant 

du bêta-carotène ? En Angleterre, la Food Standard Agency souhaiterait que tous les 

emballages des compléments contenant du bêta-carotène portent la mention "should not be 

taken by heavy smokers" quelle que soit la dose de bêta-carotène, cependant, cette mesure n'a 

pas encore été acceptée, et les industriels ne sont pas favorables à cette inscription, pour des 

doses de bêta-carotène inférieures ou égales à 7 mglj. 



Dans ce contexte, il semblerait également prudent d'éviter les pratiques d'enrichissement en 

bêta-carotène, étant donné qu'il apparaît difficile, encore plus que pour les compléments, de 

déconseiller aux populations de fumeurs de consommer tel ou tel aliment enrichi. 

111. CONSEQUENCES POUR LA RECHERCHE ET PERSPECTIVES 

La consommation de compléments alimentaires est un paramètre dont l'importance est encore 

trop souvent sous-estimée par les chercheurs et les responsables des politiques nutritionnelles. 

Aux Etats-Unis, Block [227] a évalué l'impact de la non prise en compte les apports par les 

compléments et les aliments enrichis dans les études épidémiologiques s'intéressant à l'apport 

en micronutriments comme variable d'exposition. D'importants biais de classement des sujets 

par rapport à leur apport total en micronutriments ont été mis en évidence notamment pour les 

vitamines C et E, nutriments pour lesquels les compléments et aliments enrichis représentaient 

des sources substantielles. L'auteur soulignait de plus que l'importance de ces sources 

différait selon l'âge, le sexe et l'appartenance ethnique. 

Par ailleurs, les apports par les compléments sont peu pris en compte dans les études visant à 

fixer les doses maximales d'enrichissement, ce qui entraîne une mauvaise évaluation des 

apports cumulés en nutriments sur les différentes sources; ceci risque de conduire les experts 

à fixer des doses d'enrichissement trop élevées et donc potentiellement dangereuses sur le 

long terme. Plus généralement, l'évaluation des apports nutritionnels dans le cadre de la 

surveillance nationale (évaluation du Plan National Nutrition Santé par exemple) a jusqu'à 

présent peu tenu compte des consommations de compléments, notamment à cause du manque 

d'informations à ce sujet. Il est donc fondamental à l'avenir de systématiser la prise en 

compte de l'ensemble des sources, c'est à dire compléments alimentaires, aliments enrichis et 

non-enrichis dans l'évaluation des apports totaux en micronutriments, aussi bien en 

épidémiologie de surveillance qu'en épidémiologie étiologique. Dans ce contexte, la cohorte 

VITAL (VITamins And Lifestjrle study) a été mise en place récemment aux Etats-Ufiis [124, 

2531. Cette cohorte de 77 738 hommes et femmes a pour objectif spécifique l'investigation 

des associations entre prise de compléments et risque de cancer. 

Comme l'interaction observée entre bêta-carotène et statut tabagique sur le risque de cancers 

liés au tabac est susceptible d'influencer largement l'étude d'un effet global du bêta-carotène 

sur l'incidence de ces pathologies, les futures recherches concernant ce nutriment devraient 

systématiquement inclure une stratification sur le statut tabagique. 



De plus, on peut penser que ce type de mécanisme d'interaction est largement répandu et 

permet d'expliquer de nombreux résultats en apparence contradictoires. Le phénomène 

d'interaction que nous observons entre bêta-carotène et tabac pourrait par exemple expliquer 

en partie certaines discordances de résultats obtenus par les études investiguant le lien entre 

consommation de fmits et légumes et risque de cancer. 

Il est important pour les études futures que non seulement les interactions déjà identifiées 

soient prises en compte (stratification des analyses.. .), comme celle entre bêta-carotène et 

tabac, mais aussi, plus généralement, que soient investiguées de nouvelles interactions entre 

différents types de facteurs, tant nutritionnels, que génétiques ou environnementaux [254- 

2561. L'interaction entre l'apport en folates et le polymorphisme génétique de la méthylène- 

tétra-hydrofolate réductase (MTHFR) représente un exemple d'interaction entre gène et 

alimentation [257]. Il serait pertinent d'investiguer si le polymorphisme de gènes impliqués 

dans le métabolisme de vitamines est susceptible de moduler les relations entre certains 

compléments alimentaires (en particulier acide folique et bêta-carotène) et risque de cancer. 

Dans ce domaine, l'équipe E3N est actuellement impliquée dans la mise en place d'une étude 

de l'interaction gène-environnement, dans le cadre du cancéropôle d'Ile de France. 

L'étude des interactions représente donc une piste d'avenir dans le domaine de la recherche 

en épidémiologie étiologique. Notons que le domaine de la surveillance n'est toutefois pas 

détaché de ces problématiques d'interaction, qui entrent de plus en plus dans les 

préoccupations des scientifiques de ce domaine. En effet, on semble s'acheminer par exemple 

vers une prise en compte des profils génétiques dans l'identification des groupes de 

population à risque. Les interactions entre nutriments tendent à être elles aussi de mieux en 

mieux étudiées et prises en compte. 

Ce travail sur le rôle des compléments alirneritaires eri santé publique a été abordé selon deux 

aspects complémentaires : 1) évaluation des bénéfices et risques nutritionnels dans le cadre de 

la surveillance épidémiologique et 2) épidémiologie étiologique. Cette double approche, qui 

permet d'avoir une vue d'ensemble de la problématique "compléments alimentaires", résulte 

du partenariat AFSSA / Inserrn-IGR-E3N établi à l'occasion de cette thèse. L'expertise en 

évaluation des risques se fonde sur une analyse et une synthèse par des experts reconnus des 

différents travaux de recherche publiés dans le domaine. Ces travaux sont pris en compte pour 

le rendu de l'avis d'expertise, en étant pondérés par les niveaux de preuves établis dans 



chacun des domaines. Le rythme du travail d'actualisation des avis d'expertise en fonction de 

la vitesse d'avancement des travaux de recherche est d'ailleurs un point central. 

Pour conclure, ce travail de thèse aura apporté de nouveaux éléments scientifiques dans le 

domaine de l'épidémiologie de surveillance ou étiologique en matière de compléments 

alimentaires. Il aura également permis d'identifier plusieurs pistes de recherche à suivre pour 

les travaux futurs. Enfin, il aura été l'occasion de mettre en place de nouveaux outils et de 

nouvelles études dont les résultats permettront de poursuivre les investigations dans le 

domaine de l'épidémiologie des compléments alimentaires. 
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111 the Linfleef States axd in Australia, diek~iy supplenlerits 
are wiclely used and tfieir ~omuknpt io~~ is well document- 
rd [ I 4 J .  Other -i.stt$ciies have investtgnkd suppteineni rise 
EII Europeaiz coünrries [S-81. Several of these sirrveys 
defi~onslrated itist vitztrnin ;uld mineral dietary srrppleraent 
use could Inîprave ninritiond status in cases of insuffi- 
cient dietaq miera$~uMeuE ititak. couid also be re- 
spoilsible For escessi~e ancf parentially t.oxic levels of in- 
take of sonle micranuirients r3, li, 83. Morerwer, many 
studies have shoavn correlations between excessi~e or in- 
suffjcjcnt tititrierit inlake %id sewral pthofagies [9-II]. 
The evaluatiail of tiulrieilt tntnke from supplertiems is t h ~ s  
a major piablie Irealth Issue. Very IiEle data on tl-iis suli?ject 
wera a%lailable in France [ 121, The ECC4 survey t fi~qrrê6<~ 
.vfr k . 5  Ç ~ f t ~ o ~ ~ t i t ~ ~ ~ t r ~ m  f i@ C~ttlt~/6~fjmeffb~ /\linrnlriir~>~\j 
\vas set u p as thc f i r s~  epideiniolagicaf study tu assess SLIII- 

plement intake in a samplr d users frotli the gcnci3si 
Fcetlch populatian. It \vis canducteci in 1998-1999 hy the 
Fretlcli Rasrxch CenBr for the Srt8dy 2nd Obsen~~tion of 
Living Cariciiiions ((LKEDQC), at the reqircstof the Fi-eiich 
Higher 'rouncil for PiibIic Hrdth (CSHPF). The siifvey 
wlts an:ilymd 6y the Uiet ary Survrys Clnit at Ule French 
Food Safety Agency. 

Thtl rnniir clhJectis~s of o t~ r  %udy wei% fa estimait., Fer 
eegirlarsupplerilc-rit irsers, the pmportionsofsue?jeas(1) wiEh 
intnkes k l o w  IEIe estjmatcd merage reqtriren~ent+ md (2 )  
wiio exceededTalerable U1yt.r lntake LmPels 113- 151, wtLh 
fmd intake onty xitl wE& totd irit&e (fc7od+çtrpplements). 

Subjects and Methods 

Subjects 

The ECCA rrudy \vas concii~cted ii-oniAtrgust 1998 to Feb- 
ruxy 1999. As the main ohjecti~es of our study were to 
eaaluaic the iiulf tional bmefits fromcotis~imptiotl aiid the 
risks raf owr-nonsumption of ncrtrienfs in supplemeiit 
usrn, $1 sui'ticiently large sarilple of r~gular strpplenieiit 
iisers ii.e. thuse Snrwlioni suppiement usp is likely tra irrcike 
a significaïtt cantrlbution to rotal i11ï3ke) w:ts necessary. 
Consirtering the iow pretdencc of suppIeinctit cunsunip- 
rion in Frstiice [1&J al the rime uf Ihe stirdy, cl iucruitmelit 
stratcgy targeti~g sitppleiîient users was required. Fur tllis 
reasn1.i. inobi subjects were recruited i n  refail oullefs tliat 
sold suppletnents (using nia&[ data ori r.ilt:iil uutleb): 
27% al chemists, 23% in supemiarkts. b 9  nr procerics, 
4% iii dialetic stlops, 3% i i i  sport shops, aiid 38% eise- 
where ( 0 t h  public places, Street. Iionie). AI1 F ~ i i c h  ie- 
giaiis and ares t y p s  jurba~ift.uralj were iiirluded i t ~  the 

survcy. Of 1600 popte  contacted, 736) (46%) agrced bnth 
tn answer the selection q~iestions and Iiad boughl dietasy 
supplements at Least once dunng tbe ~ r r v i o t ~ s  12 ix~onths. 
'4 I~iîned inleniewer presented colard  pictsrres of saine 
cwtxnlly rised supplerrients tn subjects, while asking se- 
lection questions. In order ta reduce n3en-ioi-y bras. t-mefit 
users wenr se!crclcd by asking subjects if they Ihad houglil 
aiiy dietary suppbr~lents dtrring the pre\ious tuto weeks. 
This focus on tiictci~t irsers alsn is~ctcaspd the pi-ohsbiliry 
of selecting nigular cousumess. UT 436 ~xceflt users, 41 4 
(95%) 3gred t» participate in ttie whale ski~dy. 

WC? nssessed iiuuierrt infnke iisiilg a seven-day record for 
dieta17 supplemetits and a three-day food r-cicord. The CI- 
QUAL fnad composition table [t 71 was 1t5d for ISC~S- 
fonning food into ~merienl ~alues ,  Dfctzy srtppler~neiit 
cam~aosifiati was trcinscrilmi by tfiei~itervieaversfrnrn sup- 
plenleiil labels, either cullmi~d ffom ihe su-jecL5, or pur- 
cilaseci IV ii~rcrviewers. as recwimmcncfed in prrviai~s stud- 
ies [18]. In  oui study, wc? ~ a ~ ~ s i d e r e d  as dictay stipple- 
rncilrs h f h  true diev~ry srtpplt-iiients rtnd mediciilal sup- 
p!ernaltJ Isupplemenis considered as pliarmaceu(l"ail 
p r o d u c t ~ n d  mainly cai~ipossd of vitaniins or txiinetirls). 
A face-tu-face ques t iomni~ enabIt-d t1s tu record socio- 
beïilagraphîc arzd ~~thiwpt->nirti.Ic d a b  as isc.11 a atkirudcs 
tu\vnrds health and ~.tuiririan. The quc.skionri,ai're alsw as- 
sesçed subiest niutivatiati Io piircbse supplenlents, and 
whether plwdircLs were bukight fotltrwilig nledical pïe- 
sci-iptiun or advia?, oi. for ofiler rez%ofis* 

Tiainect interviewers checked and eorrcctcd the seven- 
chy and tliree-day rr)cords, in the preseilce a l  the subjecis, 
at the etid of the assessn1et1t perjad, Sul9e~tS tveïe ex- 
ciuded from çlie RnaZ srudy populatioii for the Following 
reasons: age urider 15 fil = 13); eneîgy utrderrepi-ring ac- 
cordîng to the Goldberg criteria Cl91 (11 = 98); or no s~rp- 
plesilciit infakr at all an the seven-d8y record ( r i  = 4). 5hk 
additiattalty excluded rhose wt.~asr stipplerneotç did tiat 
iiiclud~ m y  vitamin nr miiiéral (suc11 as siuirio acjds oti- 
ly) an clze severi-d:iy record (II = 341, rtr-rd thase who ~ t ~ e d  
specific curative inedlcines with vely E-iigh doses of vira- 
tniins or aiitiecals. beeause Tt?lerablc Upper Int&c Lewls 
(ULs) do rial apply tu th&e specific cases ( n  = 7). Tlir 
study population was thris conlposcd of 259 .subjccts. 

Subjects arerrl asked wliether or noL thcir cfietruy sup- 
p le t~~et~t  use atrer the previous y e x  had been groupccf in- 
ta pefiads uf3t least seven canseçutive dnys. The fonner 
(ti = 173) globally represeiiteil ihe subjcctc uho 11ad taken 
suppIemm& "the inost freqitctltfy mer Ihe prcvioiis ytxtr. 
WC? askcd ttiein about the nuiill-iei- and duration uf !ha pr- 
riods ofcorisuïiiprian in order tt-, cisscss the iiutnlwrof ciays 
tlse pcr year. 

Int. J. Vitmi. Nuit: Res.. 75 (3). 2005, Q Hogrefe & Huber h b l  



I)c.ccriptinn nf the sEildy papirhtion 
The siudy ppula~ion tregulx ssuppieii-ient usen, n = 2591 
was Erst descrlhed aad coinpred tn the general French p p -  
ulaüon wilb sespect ~o smircbdemograpSiic and behwioral 
charactefistics t)S' b h d a t e  (adjustecf fur geixier) and muIli- 
va-iarrc msonditimi'al logistic regl~ssion malysis. The gen- 
eixt pclpufation was reprnscnted by the INCA surwy s a -  
ple of 1474 ad~11t (1 S yexs or inore) norfrleenergy reporters 
/21)l. This natioaally repsesentative ppulcitioti-btrsd rt irtri- 
tion s i t r tq  Bras coiiducld in the sati-re, year [ 1998-1 as 
the EGCA sltidy md by the same rsiiarch teani. 

Prc~dlcsce of iiindecjilatte intake 
The pmprtioti of siibjccts ïvho had intakes below IRe es- 
tlmated average requi~inenr fEW) [91 %vas calcuisledfor 
eash nutifent, It bas bee1.i c-stabEishcd [21.22] that tliis pso- 
poi7tiaa coff'esponds Çn an ui~hiased estimation of the 
pl?uvaEence of ii~aefeq:qu:ite tiutrienr intake in the seudiecl 
popirlatisn. 

Ibrnp@rtinn cïfsi~bJecth errcecliiig Trileralrle Ilpper 
Tlit:rke I,cv~la 
The ppor t ion  of s~~tjiecls exce~ding Tolerahle Uppes In- 
Pake Lmels (ULsb uras ccalculatedforeacfi nutrielit. As hns 
becn doiie in otl~er European st~idies 61 1.231, we uscd the 
Eu~npean Sdcntific Cornmiltee on Food (SCCI ULs wlieri 
availaùle [ 1 Jf, utkiwise, rlie Atuedcnri Food atld Nti tri- 
tioii Hnxd CFNHl ULs (14. 151 tveie used. CILS apply to 
iota1 irrtake of nutrietirs Ifoad+sripplt"n~e~~&)~ ~?xcqpt fur 
inagnesium, for wMch the SCF UL (250 ~ng/ciiy) only 
i3k& into acm~lnt irihkes added ta a bîlaliced diet. mus ,  
for this iloerieat, total iilrakes had to k coinpared to lhis 
UL plus the EAlil value, w1.iich represenls tlie %hakatlead 
dicr', Frnm 'Nutrifional Recmmendaiiuns fur Ihe French 
Pc~putafüun' [4j, IVE calculaled the mean EAR of magne- 
sinm for our ppulatim, takitrg into aceniirrt the zge ;itld 
sex distribution, in be 309 mg Fer day 

RIctliç~dalag. for astitnâitiaii of i15ual total ~iiicrui~u- 
tiielit i111aLe ~ 1 f f i ~ t ~ d + s u ~ ~ ~ ~ ~ c i 1 ~ ~ 1 i t ~ ~ ~  Çrniii rr  d r t r t  
it~casilremrïlt pcriclcl 

The prevaleilce of itxdeqii:ite intake aiid rtle prc~poitiotis of 
suhjwts exceediilg ULs were bazd on mrari ddly nutrient 
intak, calcular& sdfh with food intake anly, alid with total 
riuirierit inZ&e (frmd+silpplemen~s). Total inbkes of nrttri- 
s~its  could orif' bi? calcula&d for days u%lensttpp[enient mil 
fond inlalies twre teeoided simrtltat~eousIy. Thorfore. we 
b~i,%rf thcse analyses ail flir rlireedqs dririi1g which the çub- 
jeet h:rd tu remrd bol11 suppleit~elit and foati iiltakss. 

nuring the selen-day recorditig periocl, al1 subjects de- 
clared ai leasf one su~ilpleirterit, siiice this was ait inclusinri 

criterion. Hnufev~r, during Ihe previuris yew. ounly a few 
subjccts E~ad mnsumrd supplcn-~mts ail a riailj ksis. Dai- 
ly iabicrs of st~pplernents, as otîs@n.ect dwiag the st~urt 
~z;cord period, weiz inuriulated by the pfobabiIity uf tlîving 
coilsitrncd suppletn~nts daring a day" Far eaeh stthject, tI.iis 
probabiiity wîs bis t~timber of d:iyç of use oves the prcti- 
ous y e s  divideci ky 365. TIierefcrrc, analyses regzdiog 
pra~leence ofina&r]ttrite intake asi~ld propariuns af subjecrs 
e x d i n g  ULs tv~3-c çonducted oti the 173 siibjmts for 
whom the numtîer af dîys of C ~ ~ I S L I ~ P ~ ~ C ) ~  ujas assessed, 

We a1so want~xi to iil\esiipak f'niaxii~al' hypoiliexisg 
whaÉ the prc\~alence of inadquate ii-itake and the prupor- 
tion ufsuhjects e x a ~ d i n g  the LTLs wroi~ld heif ~ h e  fiequeiicy 
uf supplenlclnt usi: inc~rsect over the yrw, i.e, iF  alch sub- 
ject was ta consume ever'f week tile sane  ;~inoi~fit as dur- 
h g  tkr çrudied IL-CG~.  T~IUS Mle prevalericc of iiistrteqtrale in- 
tztke and the popoitrun of exesrive iinnke w ~ r e  abo cal- 
cuiated on tala! ineakc, but wilhout moduk&ictn by tRe num- 
b r ~ f  dsys ~fsupylcment use uver the pieviour; yc):%r. 

CompruTsons with EAR and CJLs requjrr kno%~ledge of 
usual nutrient inte&. Theiefote, ?se us~d a arne thoct tu ex- 
trtzpoIa& usuat inrake at a papttlzfiun lctief irorn a slicxi 
prriod t%.ieasurcmt.tit, sucIl1 as Ihr: Ihrec-day ~ c o r l f s  uscd 
iri this sttidy. Far aIl analyses, the measurernent er?rror mod- 
el  p q o s e d  by the National 1tcsrarcl.i Cowl~il  [24l axd 
developed by Nusser et & E35- 261 was 3pp [ied t~ observed 
daily ititcakes to remove file effwls; of day-te-day intake 
vatahility duriag a consumptiati pel-iod, TMs global 
i~~ethndoiogy for tltc assessrnent of total (foodtsupple- 
inents) usrral inr:ik was proposcd by Carricjuiry [3J1. 

Nirtrîibirtii rA interest 
Nrrtrictits of interest wcie inagi~esiuni, calciunl. iron. uit- 
amifls C, D, A frctfriul foi ULs), i36, B 12, folie acid, [Ili- 
ai~iine~~iboflavin, andpantott~eiiic acid,ilaaIysrs wcrc iiot 
cotlducred for vitamln E tlire to a lack ut' data in rhe food 
cort~positia~~ table, iior were an*ilysos corlducCcd for niacin 
becrarise tio iaforn-istiot~ was :nvaiEakts in the ECCA stwdy 
aborlit the fort11 of iiiacin (nicutiriic acid or ~iicotinaiuidlr), 
whercas ULs reyuire this le\ el of specifieafioti. 

Al1 fescllts wcre considercd as sigiiificatlr at the 5 T  lev- 
el (pc0.05). The SPIS sofiir.are pack?ga version 8.0 was 
used foi all staristic:11 ari:tlyses, 

Results 
Socio-demogragl~ic and t.~chaviural 
cllcrract-eriçtics of 1111- stucfy pop~rlatiiun 

Fdblt! 1 describes ouf sludy popuk~tioîi of regular supple- 
îltenl users ($1 = 259). This population wns compai.ed foi 
sticio-deriiogra~?liic and hehavinral chsracteristics t@ cthe 
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INCA survey sarttple, rcpsescnrslirc of the geaeral paptt- 
lalion. Tb nrultivariate znodel globally cotifirinad resnlts 
alajusted for gender dnne (Table II: as c a t r ~ p a ~ ~ d  to the 
generd popiilalion, rrtgulw users of suppleiuenrs were 
111oie ofîcn worneri [OR Waniatl vs, Man = 2.0 rl.4-2.81, 
p < 0.Wi); grauilger IQR = 0.7 [O.Ci-O,SJ, p fur liriea 

1; fiad ir merfiuni-lu-liigh srnia-ecsnoniic 
status (taking the Student-inactivii as the referenee gruup, 
OR Cor EnlpIoyee= 2.1 E 1.5-2.91,ORforP1xecutivc,High- 
rnnk seif-employed = 2.3 /1.93,1jYD11 fur MamraI wtlrk- 
er -Fxnw = 0.4 [0.24.93, global p value < 0.Kk311; h d  
a fatver body nias5 index (OR 2 25 vs. .: 25kgfn12 = O,S 
[O.?-1).8]. p = O . W B ) :  lit ed alone or it~smal t-sized hause- 
holds (OR = 0.7 E0.6-0,8], 1-7 for Iiilear tseiid < Cf.ClW11; 
conside~d tl~cir diet as tinhalnnced (OR Uitbalanced YS. 
Others = 1.7 [I -2-7.41, p = 0.001 7); and rxely wenl on ci 

restrictive diet (OR Yt.s/No = 0.5 [0.3-O.X], p = 0.0015). 

Characteristics o f  supplement use 

Vitamin C and magnesiam were the rmst f~~cqrrently can- 
surnecf nutrients ia supplemerîls. Supptements were iilnre 
ofcerl cnasumed as a single vitarrrin nr minesal îhm as mul- 
ti-vih~ninsfminerltIs. The mjnrity of ~1.jects ISS%Yc) stat- 
ed fhat theif supp;rtenamr use varàed nccor~tirig Eu sewn and 
\vas nlore hitense during the winter, Medicina1 strpplen-ie~~ts 
represenecd 55% of the S U ~ ~ J P I ~ I P I I E ~  cot.rsnmed. In @le 17.3 
suhjec& for whoni annoal inrake Evas estimarecf, the r-tum- 
ber d d q s  use pw year usjed frorit R n  365, the tnrcer con- 
cernîng 8% of suhjecb. while 30% rmk s~ipplemmrs il11 rtt 
le-tst 100 days per p1r .  Thiry-seven percent af the sub- 
jects Reiughr s~pplemenh folln\vEng a nlridical psesciipfion 
or adrice. Twenty-lhrce percefjt of the sirbjecls took sever- 
al types afsiqqfIeemenr pr~paratinns concun-enlb durlog the 
seueii-day recarding p d o d  ("multiple  ers"), Tlie 111osl 

IS$lrl~* 1: Socia-rirtinogaphic md bebavioral clwacteristiçs of the ECCA population of supplenieet usem (n = 259). 
Cnrz~parison with the INCA snruey mmpIe (n = 141-1, refertrritl. represcnkative of the -pieral population: Logistic regession aiinly- 
ses adjuskd un gemki: 

Nuinber o% qubjeetç (Q ) OR {wrxl CI) 
Süpple~i~enr users Geiieraf populatioil Glubal p val~ie 

Ci ender dl , (KIOI 
Mm 65 (25.1) 672 (45.6) I 
Wuinan 193 (7a.9) 802 (54.41 2.5 Éf.9-SA] 

Agÿe 0.6 fO.5-0.81 4.0001 
15-51 yent~i 128 (19.4) 556 (37.7) 
35-54 ycm 1 2  (39A) 515 (34.9) 
55 y e m  + 29 1 1.2 403 (27.4) 

Occupation d.onal  
Shidcs~r or lr~aetive 99 (39.3) 772 t53.8) 1 
Emyloyet: HL (32.5) 4 3  (15.4) 2.6 (1.8-3.6) 
Maauai wiwk-erEnmer 7 12.8) 182 (12.4) 0.1 (0.2-0.9) 
Intermedirite pmfcsssiai~ 32 (12.7) 160 ( 10.9) 1.7 (I.1-7.6) 
ExectitivirMigl~-rntik self-wnployed 27 (10.7) 87 [6.(1) 7.7 (1.7-4.5) 
~ s d S l l o p k e t : p e ~ / ~ i c ' ~ d  af Brm 5 a 0 )  37 f 2 3  1.3 (0.5-3.33 

Size of housekold 0.8 [Ob7-0.9j ~ 0 . 0 0 1  
I persan 61 ( 2 3 5 )  193 (13.1) 
2 pcrsons 34 (28,6) 357 (31-0) 
3 p~rsons 98 (22-1) 273 fi8.6) 
4 persans and inore: 66 1255) 550 (37.7) 

Kctstnctl\r: diet 0.0002 
NO 232 ( $ 5 ~ )  1153 (38.2) I 
Tl%$ 35 3 .  321 (21.X) 0.5 m.3-0.7) 

Perception of the bdance of the diet .rû.CflOl 
Balanecd or de aot k n w  175 (67.8) 1404 (82.1) 1 
trnbalanc ed 83 (32.2) 7-52 (17.31 2.- f 1.6-3.Ot 

Body Mass Index (kglnl2) cO.QOO1 
dt2 233 (86.1) 1023 169.4) i 
225 36 (13.9) 351 (30.61 0.4 (0.3-0.6) 

BMI = itposted weight height*hcight. 
0 R  = Odds-Ratio. Far ctxnmpIc, fur gender. DR,,,,,,,,,= [ y/( i-p)],,,,,,,g ,w,,,k, I [pif 1 ,.,.,, ~viirh p = prababiiity of beliig a supple- 

nistlt user. 
Ci = Confideilce Ii~ter~rvill. 
For Age: and ssize of housel~old the pmtided OR corresponds to the finenr trrtid across the studiccf strittii. 1-iiieariiy \vas testod wi& 
the tihlihood Ratio test md the .%kilike critefian, 
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eomnian tnaçivations farsttppl~--mei~ t purchase were 11 feel- 
ing liwd (SO.l%), 2) a speçifir laedth problern 113.14), aftd 
3) presuniption rhat the diet w3s nribahnced (1 1.2%). 

Table II preçents rhl: incaii çfaily itilakcl. and the pi-evalcncc 
uf Onadequale ilxtake For eacll tsrrtrfeilf, front food only alld 
from fmd+supplen-ients, Wheri the enntribt~tiun h m  
nïeatl annual srrpytct~xnt use w:is includecl, the percent- 
age of subject:, with iiiîakcs belou. the estintate& average 
requirei-i~ene (EAR) decaased ffom 68.0 to 54.8 for niag- 
i~esium, frorn 53 "4 to 40.7fnr si tamin C, froili 53.4 co 33.9 
for folic acid, ITom 37.5 ta 27.5 for irm, niid frm1 lo 
29.7 for pantorhenic add. 

When mtisideritig supplettxeiit sailsutnprion wlGiuut 
rnodulatiot~ by the iiumber of dsys irse ~="niaxiaiaal" hy- 
pthesis), the prev&ence of inadequacy was furtha re- 
duced to 38-3 for maglfesiurn, 26.4 for vitariiin C,  atld 34.3 
for foIic acid. 

Reduçtion uf the previtleilce of itiariequate i n t a  was 
lawcr for vitstniizs A, B 1, R2, R6, and R 12 a i~d  calciuiii 
(a dc~ci~astse of Iess tban EU%]. 

Tzlt,le III precenrs the proportioiis of suljects excecdiiig 
the ULs wjth fmd itilake alone and with tolA iritâke. Very 
few sul?jecfs exceded ULs wiCh food irrl,& ftfone ur witl~ 

fi. Mean nutrient int& 6oni Focrd aiify and froiis Pood+supplements, pmualençe af imdeqate iutrike. 

Estimaicd aavsage Food only Foad+supplen~ents 
requkrnerit Wit11 m a n  aiinud iistake "MaSmal" liyp~thesiw 

(EAR of suppleruenh4 

Mcan daily Me.m d&Ey Meail drzily 
ntitpient iritnke %&AR nutiienl int:&e c&<EAR niatrient iiitakr %<Er"lK 

[std). {std). (stdF 

Magmçii~nl {mg) 340.3 i%~is-iu> 282.8 (?6 i i  68.0 308.5 54.8 371.3 ir-lhzr 38.3 
3t17.1 ff.15-183 

348.6 IEVI2U-74) 
298.8 1 ~ 2 ~ ~ 7 4 )  

332 (;- 75) 

Calciuin (mg) 693 ~ht? i t -a .  1~20-54 (373.8 (3~7.3) 78.6 '343.6 O?I 1 r 27.7 867.3 ~ 3 . 5 ~  1) 26 9 
924 (t91iirn1 

koil (mg) i0 .D cuis-IYI f 2.1 ( 3  ?i 33.5 13.6 CS 8) 27.5 19.3 1 I 7154 
12.3 ri-1s-%i 

6.9 Ih~7-0-74,1~3-?4P 
7.7 p 75) 

Vitamin C (mg) 833 (15-74) 853 \.ci71 55.9 I18.7 @a21 373.4 iir,#.ii 2 6 4  
92.4 ta%) 

Vitruniti Il Ij.ig) 3.9 (15-74) 2.1 (1  31 - 2.1 $ 1  4) - 3.0 (191 - 
7.7 i s7.3 i 

Crifitamin A fyg) 616(M15-741 9111.9 (.?si 8.5 953.8 (1978) 8.2 1238 0 (710 i I 8.1 
[~eliiuil cclui\aleulr'i 462 g ~ ~ i c r s ~  
Thiamin (mg) 1 .O @11.5-74) 1.2 (c iSr  23.4 1.4 1061 16.5 7.1 il ht 1 6  1 

O.8 a-15-741 
O 9  127.5) 

RibuFln\in (mg)  1 2  1 7 i0 6 )  1x2  1.9 i o ? i  14.5 7.6 I I  61 145 
Pm~~utheninic acid [tng) 3.Y 4 3  r i 3 1  1 0 . 1  1.8 ( ~ o )  252.7 7.2 1 5 1 1  254 
Vitainifi B6 (ing) 1.4 @li-7.1, 1.7 107, 21.g 2.1 c l u )  16.9 4.0 ,411 141 

1.2 1 ri<-741 
1.7 t za ,  

h l i c  ncrd f !lg) 254.1 (M'.15,1. -75) 738.4 171 X i  53.4 257.2 Ml '4) 43.9 312.t (14481 
23 1 ii 15-71, 

Vitaidn B 12 ( l tg)  k .8 (15-741 5.2 t 2 i i  1.2 5.1 r24r 1.3 6.3 (76 )  1 2  
2.3 (275) 

lt.-ln~ot.ig the 173 users for whonl the ounsbe~ af days of supyleiiient irsc wns assessert owr the pnst ycar. 
For the Frerich populatioil aged 15 y w s  01- more. (hf=Mals, F=frniale, icleta~it a@ rsrige). 
The Nusser nnieasmiilent esmr madel a a s  used to estimate usud iritzks. 

" SupgIement use as abserved duriilg dte record was i~indulated hy the hzriiirnber of dsys of use ovw tllr past yem. 
c"h4axii~.ial" hypntliesis = no inoùirlntion by the nirn~ber of dnys of suppleinent rlse over tilt: pxt year. 
Pr?\-alerice: of iniidequntc intake cnuld not bc defined for vitiirniri D m  rndogcnnus s ~ B E ~ ~ s ~ s  liad to bc tnken inio catisideratiori. 
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Estal wuol cunswnprion, an a mem caiuiiiiial tsasîs. Hojrfev- 
er, wfien srrpplei~ient consuinptian aias consides& zvith- 
out tilodufatiun by the ilurnbes of days use ["ii~aimal" Ity- 
porhesis). tlie pi~prt-tiori nF suRjcccs who were in cxcess 
of the UL was bigher. at 9.6% foi- magneafum, 1.3 % fw 
rctirial (SCF ULsj, 1.7% for vitaniiit C. and 4.5% for irai3 
(FNB ULs). 

The ficst rt~ain objective of arrr study was Es evafuate the 
prevalencc of irisdetluate intake in a population oI-1-egular 
suppla111ene users, with food ir~take alorie and with toral 
nutrient itxtake. Ordecs of magnitude for meail daiZijy fit&- 

trient iritakc. and p~evalcnrc of inackquacy ariih faad itl- 
t&e ffjone were carisislelit with thme ohserced in the IN- 
CA. survey, wlri& was repie,scntative of the ge11e~aE French 
population CE-21. .&s the definition a f  EAR applics ta in- 
Cake over a Img pcriad of tîme, usrial inta& of supple- 
nneiits rnut  be considered fnr a. praper e,aluation of the 
prevalencr. of inadequacy, Wtlen laking into miisideration 
mean annua1 initde of supplcrnetxs li.e. modribcited hy the 
fivquency of consunlplior~ civer Ille p ~ v i o u s  yeart, a re- 
ductlotl uf at lcrtst 10%. itl ihe preualerice of îaacfeqlaacy 

for magnesirim. vitaiiiirz C, imn, fafic acid. aild pal- 
tnthenic x i d  wzs obsei-ved. This w25 cansisleirt wifh Ihe 
facf kfrar the study population pziicularty consrrnied stlp- 
plemeiits corttsinirig these nutrieni!, {espcially vitrimin C 
and tilagnllsiumf, Othet scudies haie aIso obserued a re- 
rfuctiao of the prevalence af insufficlr~iir itit&e, linbd to 
supplement use [s]. Ftirthennure, nt1 ndetîtioiial reductian 
of tlïe prevalznce of itladequacy Bras observeci iii the study 
papulatjori for iniigtiesiuin, %itarniilC, aitd fnIir x i d  when 
considering tahl inrakc wI& sitpplement use calctdated 
mer  the strrdied zvee k anfy i.e. wlthout inobulating the 
wetlkly suppletnent intnkis hy the frcquency of use uwr 
the p ~ v i o u s  year.This "m,?xiinal" hyptrithcsis invcstigaEes 
wtint the ieducfion of fhc prekalence ofiaadeyuaie Entak 
tvauid be if t l~c  cotrsutnption obsai~ed during Che record 
week wag typical. Ti~ts data suggests sRal if the proportion 
d subjcçts csnsumitig supplen-ier-iis a n  a ddly hasis was 
ta increase to U,S. levels. i.e. a€ least 15% of elle papuia- 
tion f: tJ .  the i~utfitiona! beilefit c~lncerfring n~agne,aiiim, vi- 
lainiri C ,  and falie acid cuuld bc. i.ignit?ca~t, 

Previous tvark Ras dem~t~strated tlmt flic? EAR was tlïc 
nwst appropriate eut-off p i n t  fur abtaiiling a i-ioii-biased 
euilinale of Ihc przunleticc of it~adeqttacy [Z 11. This 
n~rthod is most accuraie if Ihe requir~cinet11 riirt~ilsutiij~i is 
symnietriçal, if uxiabilily in infake is liigf~er than vari- 
ability in ccquirwxient, and if irltake and reyuirermnl :ire 

T~b l r  ID.= Percentages of subjects excceding Tofcrablr Upper liitake Levels (Ufs) w i t i ~  food intafct: ouly and with tata1 intnke. 

Q oF subiccts t'xceeding the tiI.sa1. - 
tli,s Iper d ~ y )  Total intnb: Food+supple4t1ietit 

Food Intakr Witfr iuean rtniluaI 'Rfzixjtuitnd' 
ciiily inr* of s~pplerncn$~ hypothes~s~ 

Msgmsium 5 SY ing c 0.3 1.3 r1.6 
Calcium 2500 m g  0. f 0. 1 0.3 
iron 35 nigd 0.0 0. i 5.5 
Vitami11 F ZHH m g  0.0 0.0 1.7 
Vitmin D 50 p g  0 .O 0.0 0.0 
Retind 2600 ktg ( 1  5-17 y=); 

3000 ~ i g  (Aduitç)c 
1 500 big t\Yoine~3.S@ears~c O. 1 13.1 1.3 

?Mairune 50 mg' 0 .O 0.0 0.0 
Rikiflüviii LW mg.' 0 .O 0.0 0.0 
PnliteU3enic acid 400 n t p  0.0 0.0 0.0 
Vitmiia B6 20mg (15-17 yemk 

LS mg c~duftr;)c 0.0 0.0 0.3 
Folie çxid 800 yg {IS-17 yent-src 

I O a O  ttg {Adultsjc 0.0 0.0 0.7 
Vitmlin BI1 3000 ugi 0.0 0.0 0 0 

Aaiong the 173 users for wharrt tiir nriiuber of days of supplenient use usas assessed oover the pasf yehu. 
bThe Nusser rneasurrinerit erfor modef was irsed te estininte usud iiiirakves 
Eurnpcoii SCF ToferübIe Uyper lntnke LE\&. 

dU.S. FNA 'IoI~rnble Upper Iintakz Lzvels, when SCF ULs are riot a\ailable 
9559 = 750 CSCF UL, apphed to iiitalrrj addcd In a bafanced diet) + 309 (nlean EAR ciliculated for our poplilatiott) ïfig/di'~y 
fSuppletiient use a s  nbserved diriing fltile record tnodulcitd by riontber of days of lise oser the past yens. 
e "hlariniaI" iiypoti~sis = ira modulation eiy &e tiunlher of days of suppletneiit use oc@ Uxe psiciil yeE. 
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M. Tua%4cr et al: 
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ijiùependeat 12 1 1. These anditions were glribalIy satis- 
fied for aIl liutfients sludied, althoueh lass accuralely for 
jroil because ifs distrjbnliot~ is sketved due to a high re- 
quiretrlent in s nulilber of ineiistruarincp wmien, Our esri- 
î-iialion of inadequxy for iron is lhus to be ceasidareil \vit11 
caution, 

The ritIer niajnr objective was to nssess &P proportiofi 
af subjects erceediiig the Tolerable U p p r  Inlalce Levels 
(ULs) iii a populnbjan of regu jar users afsupplemeiits. Here 
afsa for a propr: n'aluaîian of this prapordo~~. muid tlifi- 
taire of suppieinents must be cansidered. Evcn witli total 
inla& in the skdy poptilatiosi, the cos~suniptim of sup- 
plemerits &id not imult iri excessive inl:%ke wiien mem an- 
11u31 swpplenimt use \vas considered. This was due lo the 
linaiteri tiumber of days of use per year hy 11tast users. Law 
riskofexcesslve intakc iil a pupularion of supplrii~t.nt rtscrs 
wi t~  aEsctrepartell in I iela~d [RI. However, when the "rnax- 
i1mE" fiypothesis wns msisidered, g-ie propartion of sub- 
jects \vi& excessive inhke was is&% for t~agnesiunl.S.fi% 
for jzun. I .74 forvitat.fiin C ,  atid 1.3% forretitlnl. This da- 
ta suggests that if the prnportioi~ of subjects cot~st~lliing 
suppktnents un a d&ly 6:isîs %vas to incre6&e, thart: could 
hc a real riskuf excessive int&e. Here again, it was not un- 
eupeckd In lhis study t o  observe excessite intakes of niag- 
~~eiijum, ~itgfnin C, and ira&, wtlich are nuirients frequent- 
ly mamrmed Ea supplen-icnfs, %xi ufretirioi since its UL is 
qi~irc! Ion?. The facr chat Iiigh incidencc of extpsses was rrh- 
served foi rnapnesiirn.i is ilor toa much of a concenl, as ofi- 
Iy niilci arid reversible gasm-inlesiinni syinpioms have 
beerirrpareell so kruijth excessi\.e niagnesiitmintake 1281. 
FCir flsis riutrielit, SCF ULs orily apply ta intake "added eo 
a balancecf diet". Thus, in or&@ to eonsider total tntake 
fmm food and supplemer~ts En our evaiu:~tiaii af the pro- 
portion of excessive intake. sve added Nlr? EAR ta this CJL: 
the EAR reprcsetltli.ig the nieail of riutrition& needs for the 
population ai~d, therefnre, Gril "balanced dier". Additiatr- 
&ly, we chechd lhnt if the $CF UL 1250 nadday) was ap- 
plicd tn supplcizieni ititake alonc, results svere quite siini- 
1%: 0.0% ofsuhjects iii irxcess of the ULs witli the niodu- 
lation of suppltnetit cansun~plioi~ hy t l~e number ofdays 
use pcr yew, atid 4.Xp& of excessive int,ake u'ithout tliis 
niodrrlatkii i"tn2xinial" hypnthesisj. 

For solne of the nutrients siudjed in this p:q)u, the SCF 
lias nor establislieri ULs dut: to instrfficieiit data. In these 
cases, the FNB ULs were us&. This \%as t~otcibIy the c m  
for vitamiil C arid iron. Thus the observcd propnilions of 
strbjects escerding thcl ULs for thtse nurrients il-iust he 
considerird with caufioi~. Furtiier ii-~vestigadan is request- 
ed to beteer estirnate this proprtians. 

Tlte results For the "nmaxirnnl" hypotfiesis illustratè the 
dualiry of dierary sripplerncnts. :is we obser~ed thai iheir 
use could bt: associated with substantial ilutritional benri- 
fit, but also sigtiificaiir risk of excessise iiirake. Tlius, rlie 

challenge for the ftltuxri should be a more efEcietit taïget- 
ing of the use of ihese prnducts in Ierins of tlutrienrs aiid 
prtpsrlation, in order to masirni= nufritionai benefit a i~d 
to minimize risk of excessive co:at~suniprictn. 

The mijar reascrn pivm for supplernent w e  was rireci- 
iress. This iliatche~ rviEh rhe high consuirrpticrn of uitainin 
C, atfhough Ihc effectiueness of viranain C ta ~ d t r c e  ttied- 
ness has nut heen scieniiFicaI1ypravet.i. A rer~sonable ma- 
tivstinn for supplenient use, i.e, the perce priai^ rhae t h ~  di- 
ef. uras rrnl>,llanced, usas only the thi1.d inmt cni~imoii Pa -  
son, given by only f 1% aof Our su-jects, Shrsr iflcts sug- 
pest that t̂ tl:mitis foi* supplemeiit ose inay &en be inap- 
proprriate, as has beeii ohserved in clilier scudies [29, 381. 
In lhis sr~idy, single suppleti~erirs w e l ~  more f~querit ly 
consttmed tllati inuJ~vitamlirs/it~itiesals. This has alsobeer~ 
described in the NetlierPdnd3 and Lriîlannd /5 ,%] ,  while t!ic 
oppusite wns observecd itl several LI.S., AustrctEian, :tnd 
CiLdsh srtcveys [3, 3 1 ,  321. 
Qiir data suggest that chasnlçierisrics of suppicriienr  LIS^ il1 

France as coriipxed to t h  U.S. are quite diffewrit wirh te- 
gaul to [fie iritensity of usage and tI-ir rnedîcal foll~iw-up. 
111 aux pupufatirni, the poportion ui rnuttiple supplcrl~ent 
users rvho cail he considcred as inore intense uscru, t~.~:xs 
swaffer ihrm in nhe U,S. (23% vs. 33%) [33] ,  Regslrdi~ig 
triedical FnlIo~v-y, The p i ~ p r t i ~ ) ï t  of sut~jects w11n baught 
theirsupplcrnmint? noii pi-escsiptian or fafio~virig inedica1 ad- 
vice was higher in okrr population ihitn iti ihe LI.S, (37% 
us. 27%) 1345. Giveii the fact tt~at exce~,sive supplen~ent 
use rnay carry a risk of tnxicity ir wou2d be impr tmt  tu 
maintain and perhaps irit3irsify thr fnlle%v-up of siipple- 
meni use Ry physiciatls, and eo heighreti tllc iilicrest of 
public health profession:ils in tfiis topic, as has keii  pro- 
poseci by othcrs r3.3Sj. especlalfy if i;~ipplenietil use were 
to iricrcasi? as inarket data saggasts iir uii I l .  

In tire prehent study Ibe recruiti~wnt i ï~ttho~l a11o~ved 
reg~11x supplernetlt uscrs to bc tafgeted in the caalext of 
Low p~vvaletlce of çuppieimnt~isein Frtlricr [la]. Allkough 
the recFuiçmenit basis covcred the w h d e  of Fmce ,  nur 
study populatioii wns maitrty recruited ii1 ierail outlets that 
sold scrpplentenrs. FVe rniisl thei~fore be cautious iri w- 
trapolating ifiese reults trs the ctitirr pnpulariori of i ~ p u -  
lx suppiemellt useis. 

Setertil features atê in f s o r  of our havin@ acquIr~d a 
relritively good ~preséntatisc sainpie. Firstly. when c m -  
sidering ouf total population of supplemeni usei-s, :ifid not 
vitanliri andior mineral sug?pleint.~ii risers alon@, iIir s h s e  
of proïfucts co~isunlcïf was about 75% for virainiils aiidfor 
ininerafs and 25% for olher suppleinents, ~ l i i c h  tnatehes 
the mafiet sliares nhservett in Fraiice hry a mzkrtjng siIr- 
vty, tftc Nielsea pftae!, in 1996. In ndditioii. our results 
eoiiccrning the coilip:risoii of o t ~ r  p p u l a i i o ~ ~  of s11ppLe- 
ment users tu the general papulaiiotl were globolty con- 
sistent wittr ather studies ancl u-irlr ir-larketiiig data. In OUI" 



study, suppienient users were more oftctl u;unwn, had a Refe ren ces 
mediur-il-to-high sacicr-economic statczeus, were tess affect- 
ed hy wcess weight, and weré nmre Cikely tacansider thdr 
diet as unbdanccd (which shmw thq  are Biniliw with 
rhc coilcepl of "food balance'"). This is in ngrt.en3ent: fvi& 
niuse studies, in wliich woinen, subjects wilfi n higher lev- 
el d editcetion, aad s u h j ~ t s  wj th nlorc. ii~terrcst i n  health 
rindnuMtlan rnatters %ndal~exifhier life~ty Leweris ail 111ar~ 
likei y to use supplet~~enis 13, 5. 8, 1 2, 3 1 .  3 6-42]. Haut- 
ever. itl ous study, users wen: more tikely to De siiigte, 
yamg. active adulu, who wetii or1 resMsfive diets less of- 
ten tbm Ihe gei~ertsl poptilaf ion. This darasugg~~ts  that de- 
spite Efleis heightened caiicern dlfi health aild i~utritiun 
msnecs, usen migl~t be people wha &ikk that they da rior 
have the time of the opporrunity ta raiaiTage ilxir dict prop- 
csIy because of tfiefr way of life. This '"p~~file'" inalches 
rilarketinp tasgels for supplen~erit use iii France (ui~puh- 
tished market datsj. 

In cunc[rrsion, the ECCA study providecl netv infor- 
~tiatioa on a nlajor pitblie liealth issue thal was poorfy duc- 
irmeizred iiil France. Qverail. in rhis sludy, regular supplc- 
nrenl kitse was asmciakd witli arducrion in t h  prm'nience 
of ilmiequate iii-, espeeinlly for rrxagnesium, vitamin 
C. 2nd folic acid, wiehorit resultiag in excessive ncrtrierit 
inta@. This survsy highlighied rhe nwd for Rrrrher in- 
vestlgsfion of suppleinent use in Rance, Indeed, the s u p  
plliment markcç cklilges bel? fapidly. f t  is Iikely thai sup- 
plernetlt use hi& ali~ady chaiged 2nd intensifierd since 
1 9 9 .  Our ~ ç u I t s  suggest that if the aririlral fwquency crt' 
supplrriilent Lise usese to incréase, the potential risk uf ex- 
ccssive intake could btl of ccncertl. Thus, a regilar mon- 
ibririg ofsupplement consuluption is ~ieeded t» updnte in- 
farnnilfiuri on supplenient ose in  the French papularion. 
Tficre is alsa a tieed for studies of supplemeni use in 
Fsaace, in specifrc groups such as chifdreii or pregiiant 
wotnrn. Indeed, p ~ v i o u s  workin otbercountiies h3s iden- 
Li ficd specifiç and srrbstwtial s~rppJe~nc~lt co t~s i~~~~pr ion  
among these g o ~ t p s  [a, 451, F~itrtherinacrl. fortified foods, 
an adrlitiuriat sauïce of certain rrricronütrients, are be- 
coming niore anci niarè widesprcad on the Europeati ii-iar- 
ket. For this reason, frrrthef stucites evaluaHag the pwva- 
lence of Iriadequxy 01- the i-isk a i  exccssivc ifitake i1-1 a 
populaçfctn must rake info account tiot nnly supplemenfeil 
and dietay intakes of ~nicmn~ifTients, but alsu i~ritrirnis 
eutisrinïed thruugfi fortifid fonds [131. 
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Dietaw and cancer-relatad behaviors 
Enlnirinuelle Fiesse 

I 

j c l a n - ~ ~ ~  tfoi,itier of vitamin/mineral dietary supplement 
F r s l ~ p k e  Clakrei-Qzapeloml 

users in a large CU hort of French women 

Surnmar), B U I - R ~ T C ~ I I P ? ~  Several 
epidemiological studitts sogges fed 
itii Itssociation beiween vitaininl 
~i~ineral  dietary supplenzelit use 
artd cancer rksk. Ho?ve\~er, charx-  
teristics c d  stapplemexit users i n q  
tberr~selves he related ta cancer 
rislc, ad tlxerc fore could caiihrii~cl 
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stich etialogical strrdies.Very little 
1s knotvn about tlre ciiar&cteristics 
of Freilcfi sirypIemetzt ixscrs. Abrtr of 
r h ~  s ~ d y  ?rt icieiitify ccaircer-related 
heliaviors aiid dietary characteris- 
tics of vitiiniialmisitra suppleme~it 
users in the E3N cuhcrrt of. French 
womeii. ,Clrrlrods Datd on sripple- 
tnerit use and eant-es-relate4 'irid 
sac tu-demnographic itiitr~lcte ristics 
were calfected by self-adiniirlsterd 
yuestionnaircs cc~mpleted by 
83,058 t+~i3n1et1, 57,229 of whoni 
;ilsa completcd a foocf f~yue i i cy  
ÿuestiot~riaire. Suppleiiient iisers 
were camp dred tu non-risers b y irn- 

wnditiorral logistic segressiun. RP- 
suit5 Vittlininfinineral supplemerit 
users were ssigilificlinify ortler ailcl 
leanet* todds ratio [OR] for 
BMT33U lys. 4 18.5 kglrn"D.35, 
95% corificlence interval [CI] 
0.31-0.39), wcre ress oftcri curreiit 
stllolcers, Li'rd n higher lrvel of edii- 
cati011 and find more Leisure pl~ysi- 

cal ncrivity. TIrey ~ised rnore pf-iy- 
tacscstsogerr suppierneills 
(OR= 3.95, r)S3?& CI  3.69--1,23),liad 
more ofteri n fc1inily Iiislory of 
bsenst ~ C I I ~ C P ~  and had inore oftetl 

nlcohcrt, nmse vcgetables, fruit, 
dniry protlucts, fi& alid soups. 
Tlrrry 1 ~ ~ 1 .  highcr dictary iiitakes for 
rnml micro-nutrierits, tiber arld 1933 
f,ttty ricitis, lower fat intake and ei- 
tfier sirïlilar or lower yrevlileliie of 
friadequare dietary itlkke Pur al1 
refevaiit nurr icnts cxceyt magne- 
siriin. c'oi.iclrrslnris Tu &voici txlnior 
contari114 i iig, ~ I I G  litest ylc charac- 
teristics of supplemetit users 
sfiortld be cortsldered iiii stuclies in- 
sestigatklg the ,~ssriciaticln betwecil 
s~ippien~m-if use a n d  caitcet. sisk, 

Suppienlenl Lise is ii~creasiiig in France, as iii inariy otiier 
cotttltries tltliroi~ghoiit the w ~ d d .  Sererc~I cpideiriicslogi- 
cal studies and rn~ldoinizeci ~Ji~iicdl trials liaare suggcstcrf 
that vitamiriJmirterd1 tiietnry supplemelit lise migtst 
mudlilafe tlic risk ufse~erai cor.iditions liicluding cancer 
,ind cardiovdscialar disease [l-41, but the restdts are ~ i o t  
consisterit aiid ftirther resrdrclr is needed.MTtrile cEiniiitl 
trials are esselrrinl to protride conviiicirig ericlerice ni the 
effeits of suyplcnierit tise on idncer risk, they have Iiin- 

itatioris, ,tiid observatiutiril st~idies are ttierzfckrc stiil 
pfayirrg iniportant rdt. in tliis field of investigatioil. 
Ili  stutlies of this typc, it is esseiiti,tl ter coiitrul for coli- 

founding factors si~cli as bcicict-cletn~rgr~i~~liic, iclr~cer-re- 
Idred dntl dietdry d.idrdcteristics. Several stuciiei; tlavc 
suggested associdtiuris bet~vcen these frictars df~d 511~- 
plelnent use,especiafIyi~i ttir Ul-iiteci States [5-201. How- 
ewr, such iikvestigdtioss ,~rc lcas frcquerit iii E~rropc 
[21-26],aiid there rtre hardly dny Jat,~ Far Frdncc 1271. As 
iriter-coilntry differenies in the prctfiles of wyplenierit 
users coirkrf be expecteii, tlle rel,ttioristiip hetwerri snp- 2 

In 

plemetit use arld severdl dictary, socio-dcrricrgra~3t1i~ aird 5, 



cancer-related factors was i~iz~estignted in the E3 N co- 
hort, a large coirort of French woiileli. 

*.$sa%' 

Subjcrts and methods 

The E3N (Et~lude EpddCmialogique de Femines de la 
&IritueIle GGénératc de  I'Ediic;itiun Natioiiatc, MGEN) 
yrospectise cohort was ii~itiated ktï Fraxice iil 1990 to 
stttdy the rlsk factors for the li.rosl frequeilt sites af c m -  
cer i11 woftleli [28]. The cotiort cnnsisrs of 98,995 llvortleri 
I tviilg iil Frarxce, aged 1c3 to 65 p a r s  at basplirie m d  cov- 
erecl hy tfne ,\IIGEhJ, the ~iational healtb irisurdnce pian 
for teai-hers artd co-warkers. Ail study sttbjects sigr3c.d a11 
i~iforrïled consent foriïi, iir canaplUnce witk the rules of 
the E'reilch Natio~fpnal Cominission far Cninputed Data 
azld Tr~dividuaE Freednnn [Cominission SatioiiaIe Intor- 
niatique et Libertés) fiai11 whicli we abtairid dpproml. 

II Data ctzllection 

Trie 2600 t~iiestianriaire asked participarifs if dzey tucsk 
srrppiements of afiy of the followfng iiutrfeiits itzt feast 3 
tin-ies $5 week: calcium, fluom.icIe,vitsin~ins C ,  D,E,R-grnu~i 
vitanaiils, bera-caroteiie, retinol, folk x id ,  otker vitiï- 
mliis, arld utber ~ilinerals. Tlrey were alsu açked if they 
taok pItyrooestn-ogen sup j~ l eme~~ t s  at Ieast 3 tinïes a 
week. The questianiiaire was coinpleted hg 84 %% of par- 
ticipririts {n = 83,055). 

Cancer-related bghaviors and sario-demr~graphic 
characteristirs 

Self-admiiiistcrd questioi~riaircs were iiscd tn calltçt 
data on socia-deïi~ographbc charac teristics (age, m.iritnl 
status,geographic~l regioii,level of ~~rb,triizaticzri,educa- 
tiorr, ~~uilzber a l  d~ildrerr), body mass index (B511), 
work-relatcd stress, freyucncÿ ot cancer scrceilitlg 
Ei~iammograyal~y, colonoscopli, Heiz~occult~~* test, Pap 
srne,ir) aiid niedicCd f a l l ~ ~ i w - ~ i ~ ~  (borie densitometr): clto- 
Iesterol d t x I  hlood pressure tests] iii the preiricîtrs 3 ytqrs". 
dmoiint of leisure p1iysicai ac tivity (cariverrecl into min- 
iltes pcr d'ty), a~ i ak ing  st,itt~s [currentlforlneri~~c~~er),  
family iristory of brrast calicer ItIze iriost frequettt site of 
cmcer iri the E3N cohort) in first-ciegree relatives, alrd 
currer-it USP t3f lionnone reglacemeiit therapy (HRTI. 

Dietary data were collectëd bet-.mcrr jrilse Ê 993 drld jdy 
1995 i~sing a two-part wlf-ddministered questionzidire. 
The first part coi~tairied questions on the ÿuantity and 
freyuenîy of consi~rriptiom~ oF food gwrips, whiie the sec- 
ond carisister3 of quali~atitre qifestioizs, enablilig the Iôod 
grotips to be talaken down iirto iiicli~irludl food itenrs. 
TIne yi~stionnnire,  nccom parïied hy a booklet d pho- 
togriiphs for: tIle rstinzatio~i of portion sizes, 'rssessed di- 
eCary cnrisrt~riptio~s of 208 food. iteiixs, betrer,ïges and 
rcciyes. Bath the q~~estioltnaire and Ille booklet avere 
validaad, and reprodcrcibiiity of d ~ r  questioi~riaire ~yas  
ksted ttfter orle p a r  [79% 301. 

The rlietary qikestiariiiaire iras w5z.mlr ta 95,614 ~v011ien, 
with twa reminders t o  non-rrspor~drra. fn all, 77,633 
que"rian~iaireb (81.1 Yo) tvere rettirricd. After exdusinri 
of 4185 qkxestioniiaires because of absence of consent for 
exteraal lzealrh foliow-ilp l?j- the l-rc.all11 insurer in the 
case of clropoiit, 7050 qirestiom~n,rir-s because of rnis- 
coded nnswers, 8 bf i t~~k git.sliotlrndjres, 46 d~~pl ic i~ te  
qtrestiorlnaires arid 1490 qtiestiarïnaires willz elctrerne 
t ~ ~ l u e s  (in the bottant 1 <% or tap 1 (YU) frtr the ratio btz- 
fa4~eeml etïergy irrtake and rey trired el-iergy (takirsg lntn 
'iccourtt age, weigkr and l~eighr), 73,034 qriestioiiriaireç 
tt'ere xailable for at~alysis. Ziaily dierary intdces of 
nrttcm- and 11iiri.a-riutrlents were estirrialcc3 tlsing a 
food irrrnpositian tttbke dtiri~ed frnril tEie Frenc1.r i ~ a -  
tioil,il database [31]. Resyunders tu tlie dierary quel;- 
tionriaire are also i t i î l ~~d rd  in the Eurapeali Prospecti~e 
Iirwstigittioil on Caticer fEPlCf [3S]. 

Cancer-related bohaviars and e;ocis-dentographic 
characteristics af supplirmc>nt users 

Suyplcmnetit users and nazi-users amoilg the 83,LiSS 
tmlneil \vho dnswered the i l ie t~ry li<~ppleme~.rt questiori- 
n,iire %vert. rani y ared an  socin-demogr'~phic ntrd kefi,iv- 
ictrdX chrtrctcterislics. Missirig v,tlues fur vlirirtbles witli 
less thiiti scYi of niissiïrg values were repiaced by the 
rriod,d value. Fcrr otfrer variables with nrissilig ifalties 
(rilaritaI status, b.4%; tsarli-relnted stress, 7.1 %), '3 sep- 
arate class WCIS created for niissiilg valucs a i ~ ù  ciltercd i i ~  
the i~ioclels. However, ive dieckeci t f i t~t  results tvere un- 
ch'x~iged when sul3jects tvitl-i orie or more ~iiibsing vdliles 
for dlly vari,ihle were cscltided fronl the ,ti~alyses. 

Dietar)r characteristics of supple-mant users 

Analyses of dirtary cl~ar~ictet-istics were based ori tltr 
67,2263 iromeri for tvfrom suypleriïei~t,il and dietary data 
&vas ,~vdiIable. Medri intalies of 17 food gruups, ~iiicro- 
and macro-ntitrfents, er-iergy dietdry fibtr ciilcl s11ohcil 
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twrc calculated for mers and non-users nf ddetary srrp- 
plemeilts. Tlie propartii3il of silbjccts whose dalfy di- 
etary iritake xas helow the estiti~ated average require- 
ment IEAR) was cnfçutatcd for eaclr riiltrient for users 
anel noii-users of supptei~.rerits. Aldrougfi this EAR cut- 
paitlt daes no€ d f s t r r  to classify ail Individuai as having 
dequate or iirûdeqi~ate iintake, it1~as bees deinonstmted 
that tl-ie proportion of srrbjcscts befmiir EAR corresponds 
to ,En uxilailised estimation of tlie prwalenie of inade- 
quatecciietary ilutrierrt intake ixi tire skxdied poyula t ion 
133,341. The C.S. Food alid Nutrition Board [FNXj \.al- 
lies for EAR were used ~vI.j-tlen available [35], i. e, cxcept iii 
the a s e  of idciara arid païito.t-freiric acid. For these tws 
nutrlents, dte Freilch EAR values %verts ust-d 1361. Preva- 
lence of iriadeqi~lite ilitake could nof be dcfined for vita- 
riiiri D hecrrrrse of ertdage~~oussynrtlcsis.Afeail i i~ rahs  of 
diet ary beta-isrotetie, retinol, vita~m~ ins C, D arid E, hlate 
and calcium, aiid presralencr of innrilequatr? in ta ie  for 

vitmilis A, 19,E,foLtle a i l d  ealciura were idfso calculared, 
for risers and mïori-t1srt.5 of the gxirticular tltltrient in 
stiyyleti~ei~tal fsrtn, 

Silypiemerrt users artil non-risers were csn~pared in 
cross-sectional analyses, usir~g uncc?ndirio~rnt logistic 
regression models to ies2i1nate odds rd tios [ORS) and 
95% cor~fidènce Interyals (Cls). Ai1 resdts were i ~ i t s i d -  
2red significant at the 5 c!<> level. Tlxe SAS veràiuri 8.2 soft- 
ware package ~vi.as used for nll stdtistiçal airalpes. 

The study poynlatioil [n = 83,058 f is describèd in 
Table 1 hy supplçnwnt ir se, Tlie azrernge age wds 

Table 1 Camparison ofsripplemenr users ln - 22302) and non-am (n - 6$72@ on satio-demographk and cancer-rdated vanables 



Table 1 rfm fif~llifioLi 

a Cut-off points conespond to teniles detemined on the whole nu& population 
Oetaimse of nu'ssing vdueï, the proponions ofsubjerts for'maitd natuf werecakulated on 20,923 supplement uses and 56,836 non-users 
Becawe ofmissing vduest the proportions ofsubjeçts for'perception ofwork-réated stress'were calculated on 20,776suppîement users and 56,351 non-usen 
43 minlday = median for sportswomen 
' In first degreerelatives (parents,rMldren, brothe~ andGaers) 

In thepraious3years 
The rnuitivsriate model v~as a fui modd idutf ing al1 variables frorn die age-adjusted andysis,exce:epcolonosco~, Hemwcult"test, Fapsmear, bone densitorneùy, cha- 

lesteml and Wood pressurete%. Indeed, as thwewas astrongcolinexity among variablesrelated tofrequcncy of carter-meeningfmedicd fdlcwi-up, on& 'mammogra- 
ph$ {chosen because ofrperrficinterest in breastcanrer in ourtohort) v m  entered as cancer-xreerinp/medicd follw-up vatiabieinthe rnultivrtnate model 
"e%s far iinear trend vdere perforrned using the ordinal xoreon cregories of eachvariaMe 



60.72 6.8 years for stiyplemenr tisers aiid 29.22 5.5 
years for non-users. The propurticin of sirhjects wtzo 
teok snppleiiieatatim w,ts f 2.5 90 for caliiuj13,0.6 %I for 
Brioride, 5.3 %b for u'itansitr C, 5.5% h r  vitari~i~i E, 4.49% 
for ~itanlirl 11, 3.7% for B-group vitarniris exccpt frrlic 
acid, 3.1 Fkb h r  r e thd ,  2.5?f3 for beta-cdrotetie, 1 %  for 
folk acid, 11.85% for other ntinerals and 1.9 % for &fier 
vitamlrrs. OtvraII, S U ~ ~ ~ P ~ I C I Z I  users represemited 2 6 2  9b 
of the study popttlation, clrïi.S% of tlze woraea were post- 
~i~eiioyrtuo~l, and 42.5% vr'ere retired, a characteristic 
associated with liiglier supplerncnt use (p .: 1),85). How- 
ever, the associntioti 12~as ilof signifizalit ar'ter adjrrst- 
mentfor age. 

AS carnpared to irun-users, users were more likely to 
he ofder, to $ive iiloite, to haTe 310 or few childrei-i, to liw 
in tlre Mediterrariean regio~n a i~d  to lin?e in ciries of triore 
tltm 10.060 inhalairafits. Supplernesit users were less 
lilcely to live itn Central, North-'UVest or South-%West 
Frn~ice. They tnore ofteii perceived tl.ieir ivorlc as stress- 
f d .  They tendeb Eo have a higher IeveI of ediicatioii and 
a Iozver BAII. Tliey were mnore often foririer or iie1t.r 
smoken 6176 more oHeti ettgaéiged iti  teisure phj-sical ac- 
ri~~itj~Irlaliien who tooksiipplerneiits were raove likelyto 
have had a f~7mily kisfory af b r a s (  CRXlCW. 'They 'tvere 
diso inore iikely to haw tiad a inanirriograpli)., a 
coloriosctlrp.5 a Pap sniear* a boiie densitometry test, a 
Hemociult'~ test,ar '1 chvIesterol or blood prt-sst~re test 
in the yresiotis 3 pars .  They took Iess EIRT ,ind inare 
p ~ ~ y t u o s t r g e  ozipplemelft~ tliait ~iora-users off vita- 
mialminerai supplet-ilents. 

As tkere kvas a strongccilitre~xrity ~Imorig v,iuidbles re- 
lnted tu freqtiency c?l cdncer-screeeia@aiedical follow- 
iip, onlj.'marrrinographf ((choseii because of speciftc in-  
terest Irr bredst caricer i i r  our cuhort) was erltered in dlr 
mrrltivariate model.811 rariables rrrn~incd sfgnificaiit in 
the ~~~dfivariat t*  mcidel ('latile 1). 

CalcEurzi drrd vltarriirl r?l supplernrrits are prubably of- 
ter1 tzieclicdly prescribei-1 for sprr i fic prevcntioti or t rea-  
meiit dosteopsrosis in this populatisii at worneil aged 
abolit 60. Tlrus, cdkiutl~ or vitamifi t3 users ma)? nor have 
al1 tlie ckarctcteristiis of rypical suppiemerit users. Tire 
;mal yscs were tt~errcfore bso perfcirr~~rci cxclurliîsg rrsers 
of c,tfciui~-i atldror vitai~iin D olzij-, hnalysis çtf the re- 
rnaini~~g 76,105 womcri (20.3(% of supyicnrent userrs) 
gave sirriilar rtest.111~ (diiîd flot tiibt~iated), exc~pt  h r  Frïrri- 
ily Iiistory of brerist cancer an-id curreiit txse of WRT, bodn 
of 'tvllich twre no lumiger statistiçally signilicaiit, widî 
ORS of 1.01 (95% CI 0.96-1.07) ckr.id 0.98 (95% (CI 
D.cl5-l.td2 f respectiveIy. 

Suyplement tisers werr more lilcely to foilow a restrictive 
diet to lose weigl~t fage-adiusted OR=1.10, 93% CI 
1.02- 1.18, p = O,.OWf 1, or to be vegetaririns (age-adjusted 

QR= 2.52,95?h Cl 2.01-3.16,~ d:O.CiOO1),as compareci to 
1ICbfl-USePS. 

Table 2 presents tfie conipclriscrn ui' sttyyîlement Lisers 
and n011-tisers 011 the coriisuinptlun of 17 food groupa,by 
logistic regrerssion analysis acljusted for age aad ellergy 
intnke. Users of dietarjf s~al,flerxien€s dfc less riledt and 
potaloes and draiili Iess alcobol than rtori-users. They 
d s o  ate mareïegetables, fn~it, daimyproducts, fisli.soup, 
srlgar aad corifectianary arid drciiik more soft drinks 
Ieiixcept sodas). Result~ witk l~~ l t  adjustine~it for eiiergy 
were siiililar (riot tabtrlated]. 

Table3 presents the results of the complirison of sup- 
pleinent users n  cl ~iarr-ilsers aji d ie tuy nutuieiit iiitalrrx, 
hy Lugistic regressiori analpis alfjusted for age gtid en- 
ergy iritake. GlwralL srryplentent users fnad higlier di- 
elary intelces of beta-cerotene, tl~iamin, pa_iîrotheriic 
acid, vitamlrls E6, C and Il, felate, calciunlz, imn, phos- 
phorus, 033 fcitt y acids, totai11 and simple cnrbakydïates 
arid distitqr fiber than ilon-ilsers. On the otIier hand,  
&ey 11a11 l o w r  i r l la ts  of ret i~iol~ niaciit, vitamin B E ,  
inagnssiuitrh alcohol, s ta~ch,  preteit~s, talai lipids, s,rtu- 
rated, ~~oly- r i~ is~ t r~r~t ted  and [ta6 fat%? acids.Resvlts a%=liti- 
out adj,i~stilie~lt Iûr eflcrgy ir-ital<e .r~ere ssiinifar, exce pt for 
prctteir-is, w h i h  heiaiiir stalfsticaliy non-signific,tlit 
rilata rlut tabulatecl). Clsers of tsetd-carcltene, vitamiri t', 
vitarain 1) or Eolic acid silpplernents hdd a higher dietdry 
ir~take for the riutrierit in question. 

Table 4 preseilts the coi~iparisomi of the prev,tleiice of 
inadeililacy of dicrary ztirtrierit intalce betweeti suyple- 
merit irsers 8r-d lion-users, by loglstlc rtigressiori analy- 
SIS adjitsted h r  age cind eilergy. O ~ r a l l ,  after ddjtastrrieiit 
fer ége alid eiierg); prevdexice of ifiadequacy was statis- 
tiitdly sigjiifiçantly Io~ver i i i  supplemerit nscrs coril- 
parecl with noti-clsers for calcium, vitdmilis C and Eb, fi3- 

fare alid thinmiil, and 111g11er for itiagt~esiriin, riboAa~in, 
niaci11 rind ~itiiiilin B 12. J-fo~vrvcr> for the latter three ~ i u -  
trierits, the prev,ilenre uf k1,ictequa~y iivds ~e ry low (less 
than 5%) for bath users md  non-users. Users of folic 
acid or calciiriri supy Ierncrsts had n signitrcaritly lower 
prevlrlerice of iri~~deqtidte dietary iiltake for the autrient 
in qu~stiori. Results withotrt adjustirient for eiiergy iii- 
take .t.vere similar; exccpt in the <,Ise ni  thiaii~itl for sup- 
plement users imi gerieral, and af  cdlçiurn for tlsers of cal- 
cium siipple~iler.its (tlzesc resuIts were ilon-sigtilficant III 
models witlrotit adjitstment for etiergy, ddta iiot tabii- 
lated). 

Stability of siiPplenient use ss  asscssed by s similar 
qucstioti bt'o yeiirs later ,vas quite gnoct: 73.360 of tfie 
ifsers were still consiiiliers, ~vliile o111y 11.8% of iloit- 
users bec'tr~lr co~isut~zers. 

About 27% of suhjects iti the E3X sarnple were vitamin 
or mlner,il stlyîplemet~t users, as dtfiricd Iicre as in siril- 
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Table2 Cornparison ofsupplement usm {n = 17,998) and non-laers{(n = 49231) bytwciles of d l &  food in tak  using logisticregression a n a l ~ i s  adjusedfor ageand 
energy inmkea 

a f he paobability of being a su pplement user n rnodeled 
T Z = t d l e l  dthefoad orouo,B =tertile3. Referenie-tefiilel 
Because of the hjgh perwitage of non-consumerr;, itwas not posi bleto &in hlanred teitites forthisvariaMe.The popdationviastherefore ~pljt into3 groug: Nok 

consumers f81.346yConsumption < 19JOgbdq {8.7SE3)/Comumption 2'1 3.7Qgldq (1 OWj. 39.7 glday being the median of ~onsumgriorr a m o q  soda ca~urners 

iLxr cross-secriailal st~idies, i.c at Ieast3 tiriles a week 16, 
71; tiie prrsportiori remilir~ed as hlgh as 2090 when 
tvojilen \yho took 0111y cdcium ai~zff~sr  vitanlin D suy- 
pfements rvere exiliided. trery few data arc i~vailabte nt1 
ble yrevalt-ncr of dietary supL?ferilent rise in the general 
Fwnch pc-ryuiafion. A 2002 stlidy based on a representa- 
tive san~ple of Frei-icIi adults of al1 dges ancl botfi sexes 
reported th& ktpproxilrlakly 10% of the sirbjects h,id 
taken at least orle vitamin-nriileral suppIeirrenk iri [fie 2 
weeks laefare the jirtcrview [RI .  Two factors inay r r t -  
couiit far the Iriglïer yrnportiati of suyplerï~eiit Pisers in 
die E3N cof~ort. Filst, the suhjecls i i ~  'flre E3N srirdg are 
\vatlieil, are older and are ive11 ed~icated, tlr ree charcir- 
teristics iiiat are strotlg predictors of srippieaiicnt use 
[ É  1,121. Secoildty? supplerrrent users are inore likely to be 
iriterested in liedth mattris alid are thcrefore more 
1ikely to participate in a large cohal-t study on caiicer 
risk. As expcctcd, earcti hi the E3K satripte, supplt~rnei~t 
izse was Icwer ttiaii iri soine nther countries, especially 
the United Çtarcs, where oli-es 4u% of peoplc use çuppie- 
itieilts 11 1, 381 ,itld 3.1% took ciaiiy vitamiil or t~iirierel 
siiyplcmeiits in 20UO [16]. Ldliitlin was the innsl Fre- 
qiwritiy used nutricnt, whiclt Is cansisteiit: cvirh tilt. fact 
th& oiir popul,+tion nf tvometi dged abniit GO was fikely 
to require ca1ciu~ii suppleriieiitatioli for the yrevcritinn 
or  treatment of osteaptsrosis. 

Several sucio-demographk characteristics arid cen- 
cer-related t~elrar.iors were slgnificandy related to di- 
ctclry srippleriiene use in our sttldy. ttlsers ciif dietnry sup- 
pleri~ents tertded to I ~ w e  '3 healthier liicstyle than 
~io~i-rrsers, as alpïiacly dcszribed in other ca~u~trfes.  113 
agreelnent with oilr findirigs, inaiy srtidies have re- 
yorted tliat suyplemerit users telided to ham a io~+~cr 
BM1, to be e~igüged in rnore leistwe pkysizal dctitrity dnci 
cwre more likely to be f o r ~ ~ i c r  or ~iotl-s~ilokers rattxer 
tharr currerlt sri~akct.s 18, 20-22, 25, 27, 39-41]. Sc~~eral  
studies i r i  otller countricç aIso faund that supgzlerrierlt 
users were oldcr, kid a f-iighes leve1 of ecli~cation arld 
tvere mcrre Iilieiy tcr cansidrr tf.~eir job as srressfiit [b, Y, 
11, f 2,27,38,4 I l .  Previsriç studies ii: otlicr conritries arso 
reported that Fvorxien wko tosk si~ppienients m r e  niùre 
likcly fo have kad ii hiiïily hisraïy of Lsreast cancer artd 
to iiave CI higher frequeni y of riiedicnl folloxv-uplcaricer- 
scrwnirig [5,6,8,39]. 

Severdl sfudies in tfie Uriited States rioteci positive 
dssoiialior~ tretweeri HIC aiid dietary siippiei~ient Lise 
[s, 8].kik observed the ctpposit~ i n  oirr stud?; niostly be- 
càusc HRT use was itiavrsel). rcilated to cdiii~ir-i anrliot. 
vitamiri L> incake. Indeed, rlie trxcrse relatiunsliip ob- 
served between slippletnelit use arid HRT ceased ta Zsc 
statiskicalry signifiiarlt whert trsers of calcitim aricVor 
vitarnîrl I) atiiy were excludecl. This is co~xsistent wîtii 
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Table3 Cornpsison ofsupplernent m m  and non-usen btdlesofdai ly energy and dietary nutdentintakefn- 57,224, ming loginiirqrtrsionanalysis adjustedfor 
age and eneqyirnakP 

&The probattilty ofbejng a supplement useris modeled; h T ~  - m i l e  2 of the food youp, T3 = tçutile3, Refwence - tenite 1 

pre~iot ls  fitldi~tgs tlk~i I-IRT iise protcits ~gaiiist osreo- 
purosis [42], thus reclricii~g the neccl for calciuni supple- 
ri~ent,itioii.Except for this pofiit ,tnd tor fi~itlity histnry of 
breasr caricer jwliich became i~aii-signif2carit drie to a 
ioss of powerl, ttie profile of s~rpplenteirt ilsers $vas 
siinilar t~Eneri iircltiding or exclu~iing ~aJsi~l.s71'~'it~1tni<1 D 
anly users. 

Uwrs of dietari supp le~~ie~ i t s  tcrldcci to lidvt! a hcdltf-i- 
ier diet than i1u11-iisers: t11t.y dratik less aicohol aiid ate 

inore vegetdbles, fruit, d'tiry produits, lis11 and sortp. 
Eveii ruitlioitt curisicleririg supplenrciits, thcy hact higlier 
dietdry intàkes for 111~111y ~ i t ; t i ~ i f t s  aiid mirierals, fiber, 
nmid 033 fatf)i &ci& and a lmver fat iiit nke. They tvere ,zl~o 
inore liliely fo be iitvalved in specitïc cliets slizI-i as wge- 
tarianisiii ( 1 . 1  ?it in supplc~ilerit iist.rs vs.i1.S1:i> in nott- 
users). Higf~er sugar itttrike w,rs file rrlily aspect ilot coii- 
sisteiit witIi aEreallliicrJict,iry~altern, but irt agrectnctit 
with a yrs.vlotis1y puhiished sfuily [S2]. As far '3s nutri- 



Ta bled f ornpairon of the prevdence of dierùry 
natient inadequacy betwem supplemem  ers and 
non-users(i.r = 67,229) ~ logk t i c rq ress ion  analysis 
adjmted forage and energy intaken 

a The probability of difxary n m ' e a  intke lirelw theat im~i ted ~wagerequirment(EAFI) is modeled (cwte 
sponding rothe prgvdente of dietary nut r ient i~adeqwy at %e population level) 
VU. 5. Faod and Muttition Board EAB were used when available and Frerirh EAkwere used i n  aherraes (i. e., 
fortalfium and panrothenic;iri$ 

Aefuence = non-supplemerit user 
d Reference = non-stipplemmt user ofthe nmientjn question 
" [rude prwalews of inadequate in tak  given in columm 2 and 3 are n a  adjuaed fcrr age nor far energy, 
whereas ORS kom the logisticregresdon analysis [column 4) are adjmed far thesetwo vanabltos. This explairus 
theapparem inconsiaeq for calOum between ORs and crude prwalences of inadequùry 

elits tvitft a relevatlt prevaleriïe of iiiactecluate ii~tnke 
(23 5963 wcre cot~cerned, dicrary iiiadey~lacy wns lilgher 
t3znotlg ~ ~ ~ p p l e l i ~ e ~ l t   sers only for rilagilesiirm ai-td W ~ S  

eithcr silnilar or luwer (fur iakiurn, vitmiri C, R6, folate 
aizd tkiainin) for other ti~itrieiits, nfier adjustmcrit for 
3ge and ericrgy. Alost stuclies in cztl~er countries have rc- 
ported eIlat suppleinr~zt LISES i-iacl a iiedlihier diet tkari 
rioir-users, and thus &nt they nriglit be less 1Jkely to ~ r e d  
iiutrient s u [ e t n t a  [b, 11,3 3, If,25,25,26,43 ].Di- 
etary srrpyïtei~lent ase was also assoiiated with vegetari- 
anis111 in previotls studics 115,221. The dietary restric- 
tioiis Emplicit iri vegetari,zii diets riligiit expiain the 
greater Iikelilioed of use of dietnry snyplements in ,I 

yartic~xlarfy health ccrtzscinus grorip, becairse of coli- 
cerns &bout tiutrje~it ctdequacp 

lt has bccn drnrolistrarcci t f ~ t  the EttR was the iliost 
,~ppmpri~$tc. ii~t-off p i l i t  for obtaitlillg a ttori-biased es- 
tliu;tte of tlie yrcudleticc of nirtilicnt inc%rleclir:icy [ 3 3 ] .  
Tlifs iriethod is 111~s~ accurate if the requlrernerit distri- 
btition iç syrntnetriïai, the saiiability in i~itake is grcdter 

tlxat~ the vdridbiliiÿ reiluirerrtent, axrd intalte ririd re- 
<pirelnetlt are itnclepei~dent [33] .  These coticditiotis were 
glahally satisfied for dl llre studied nntriei-ib, althoicgli 
1 ~ ) s ~  accurately sn for irail, yasticulaïly because of linli- 
trt t iw~s of the SV 111n1etrvco1tditio11. Our astirtistiaai of di- 
ernry i~iadequacy for iron shorild therefore bc rzotrsid- 
rred tvit.11 rrauriun. Acc~tracv of the rixcasuremetit of the 
prevaletice uf inatieqtlacy d s o  depet~ds on the quality of 
diatar)rdatd.b"v'e used a detdiled atid vatidateti qualitative 
and q~iulrtit~ttive questioiiilaire, with speciai care i n  the 
esrij~latîori of portion size. Besides, we werr 1 1 1 0 ~ ~  con- 
ceriied witli cornpariilg users and II~II-ilsers ttian \vit11 
providitxg 'i prccise esiiinare of prcv,~lei-ice of. iiinde- 
q""y. 

Sewerai sttidies Iiaw tioted t I ~ t  bath forrified fc~ods 
and vitaminimineral dictary supplements co~tlcl itn- 
a row tire nutsltiorinl status in case of iinsi~fficient di- 
1 

etarv inicrotiutricnt itit,ike, but currld atso be resilonsi- 
blr fur excessive atld poteritinily toxk tewls of intalie for. 
sortie inicrusiiutrients [21,44-47]. The ch,tr;lctcristics of 
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stxpplemenr usens are therefare of great ii~tereust w id1 a 
view to siirveillanee, especidly their a1~ctd y higher in- 
t&es of raoçt micro-rititrients f r a ~ ~ ~  food. It wds in- 
terestiag tct note thdt the characteristics of strpplerm~ent 
users .iveXe sinlilar ta tk~ose olaser~~ed in o t k r  com~tries 
(iacluding on reyresentati~e sai~~ples), ds ititer-eouiatry 
difFereiices in tlre profiles of supplemrrtt wers codd 
htwe bec11 exyrectcd. Xltkiottgh ouinr study yrEriiariIy in- 
~ ~ o l ~ r ; ' d  teachers, wlio frnve a higher levçl of educlition 
a ~ i d  a healùiier Ilfestyle than ttie gelieral Seniale popula- 
tio1.i uf die sartie age, i t  provideri importmt i 'irbrtr~~~tlari 
for sorveiflaiice purgoses, giwn the pausiry uf data 
tivtiiiable oii this suéject for Frrrnce. 

Q i ~ r  resi~lts slxggest that the profiles of supplemerii 
users are y~i i te  similar ,%cross diifererit cuuntries, re- 
gartiless of the levei sf srippletiient uuse in the getierai 
pt3$?~darion,They demntistrate the i~eed to carefkilly con- 
trol for many variables wt~emi iiïwstigatiiig ttre dçsrjcid- 
iion bet\veea dietary suypfexr~c~it use and çl~rtzrtic con- 
ditions such as cancer, one of die abjectiï-es of the E3h' 
cslnnrt. There are taalty t%Tay.; in wtziçh the observed as- 
sociadoi~s c»irId confuurid sttidies ai s~~pplemcrrt use 
drld c~trlcer risk. Cancer screenlng cati lead tu uver-esti- 
matiorr of iricidence by detectiiig e,trÎy Iesfoirs, btrt aiso 
to reduced nïorralfty by affecting the stage at 12rlllch the 
disease is cliagilosed. For esample, ,is supplenierit uscrs 
MWY rttore IikeFy to have had a ri~alnningrapl.iy~ further 

stüdies on çripyIei~ïen'r LW and kreast tanier iilcidence 
or  mottaiit y sliould raref~i1ly adj~tst for freyuency of 
inarnmsgraptly, X 'heaklsy s~yplenlelit user effect' 
(higtier phpical activitg Iower tobnico rise, Iiralthy di- 
etamy pattern, etc.) migl~t also be defisecl, zvhjcf? i ~ ~ i f r t  
Zead to ttie erroiieous conilustoit of CUI inverse associa- 
t ion benween supplelrlent xise anict cancer or cdrd iwas- 
culw disexse. On the odier ]rand, siipplei~ierzts tnciyexert 
real protectî\?e or  deleteriotrs effects oii c~lilser risk, :,and 
tlleretore act 8s coiifltrïiidirig factors in analyses of the 
Tiiik berweeml caircer dncl differerit espasutes, suctl as 
physicrrl astivity, tohacco use, nr dietary tntake. Tt? srvaid 
major carrfoundtng, it is tllesef~re essential lhat stutties 
itlrwtigating the assaciatian betrveerx chronic diselise 
and ei~virnt~rr~ental faitors ir~cludi dict J siippie- 
merits take trinta açcoumit the dietasy atid lifestyie chnrac- 
teristirs of çuppIernet%t users. 
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ctirii f dL)0 t+eic e~cludc'd heriu.ic tlx! conlii~~!cd c~trc'ii~c \allies 
f Iri Llii' f?iit[t?:n I o @  »E top I U o t  of lhc rariil tir'iit cvn eiicrg ~iitiihc 
,il rd rcqurri'd C"IISE~? (ciilculaicd ~11Zcr ~:ikirt_i igc, M eiglit :trtcl 
hciglkt izittl ' icci~~~~atj  1 I I L ~ L .  ~pic\!ioi;il~~irc~ i i ~  73O.3-i i3.t1i~3erl werc 
.ix:tik;i~ic f t>r  dit;r\> C i t .  1 P I I I ~  8 jo<tL! C O I ~ ~ O ~ ~ ~ I O I I  t ~ b i e  de1 1) 2t.1 

froi~i !lie F~cnchi 1 3 ~ i i i t ~ t ~ c f  dat;tI~;~%c {20,,3 \je esti~~t~itzJ ~f: t~l> 81et:irj 
iniaAcs t,1'j?.-cnrol.in.r iiild clthi"~ I S I Y C ~ ~ I -  i ~ d  ~ t i ~ c r o t ~ ~ ~ i ~  L C I I ~ ~  

'SVe ir.ii~cittigated :il1 c:rtleerç Tur MII~C'EI iili> ii~iwc.i;ftlnt~ 1% i l f l  

lobsicco Eiüs hcrii \~~gges\t '~i  lCtr cnnccr tisc1ifi.c It::td-a~rd-nccX. 
us i%~q Wrïzt. dige%i\c. Iü~ig, zind çenac.:rl ~~~~~~en t-'i)j (Ir &,r 
prccrïriccruui; I ~ ? \ I ~ ~ I I s  1 1  ~i ~ h '  ttid < I I I L ~  clbai I ; B ~  eit~tçcrs i-14,2-?1 j 

I Rts atialysr* \)as pilC>imi-d o i ~  suhjccts i?il-~o rcpc~rleél :i pri- 
niarï inlin;et~-r e l :  carreci I'1et1). eesi Lhe ti itac tiie! izeurrred rile 
lc1ci4 clLiesijoririarril and .l til! 213C12 4 ~ata l  oi h S c j l 2  V,CIII~C>JI  C ~ H Y B -  

p1cte.d rlie 1394 ~ l u c i i r c ~ t e  aiid alrct\er:J rlic ~lrciciry s~~pple- 
riieiit~)~iesrions ÇVc excludetl+,i~ i I suhjeci\ \$ klu it.por~tlcln cancer 
dr;igni>si% Ewhsi- tho st:irl ctf tl~c Ibtla\t-~ip rdoic ai' rclinra oi' 
tlic' I')W qitrs~it~1111a1rr>1 or xtillk nî$i%wg dale ul' ci~aglwstb. 51 5 
slihseclr \rljt) ticrtt lo\r ta Ip~llûu-trp f i r r i ~ i  frûl;elrnc' In 1904. I 1 
c~ikyerts liir LiEiisni iirliirn~atir~rr oir srsiokiiig kI,iïar t t i ih  ririiurng. 
wd  367%iilr~ecils titi iizrhsrq dir'llil- LLAW :and \I. hci f id rtoi 
f3-oii1(ike~ie s~pt~1enis11t\ l c ~ \  I I I ~  $331 (J ti>t L ~ L ~ ~ J v < ~ I s  11 totëi of 
2342 s~~hi*ith rel?orted :I caiicer t~tI~c\r tl~ati tobacclt-lclriird duririg 
rhe silid! per~cid ~ r \ c q i t  $sial ceII \ R i r i  ciircirroiii,i. 1101 c<;.ristd 
cred :ts cüiiçc.r), illese s:rl>!ct.t\ \tele ~11c111ded 111 tllr arialj br's i i i  

nilf~cascs t ~ l t  \\i'rt' ~e i iwreJ  :tt tlic ttnie r>f'd::lg~io\i, Siii,jccls 
co~i t r~l~ufe~l  pcrçcris-fime iintil the? riale iifd~;igrrosrs ofcancer. dale 
ofrlie Iiisi contpliited clucsiioiinairi.. chte sif Ji.;lilr. tir .lulh 1(1i12. 
\$l~jche\cr occel~icd E r  sk Cn~iipI~tc tirllou-rrli i23s obraittsd lor 
Sr5 Yu& of'tlic 599 1O i~crtnlcii 

t.(iî each sel l-r'cprtrird caricet. ih j?ath~!og> rrpilrr $1 a\ re- 
y~iei.*ti-"J î f ~  repixt i?a\ ril:!dir~:'d Ii:: "h I -;"Ti r t f  rittinclr i-iiiri dr- 
ckfrcd a c:trfeer i l i . t ~ c \ ~ t i  I iliJ4 ;131d ?O( I( j i i i t j  cc>aililr~ic'd d13gi10\ii 
\il'ciii~:cr in <Jti 3'; I'or \ioriiui i t  ~ ( I ~ L I  C;IIILC'I I ) L ' C L I I ~ C ~  lacl\it;'zl 
?ONi ai13 7003 p;f~lii)lopl rcpi~its lï;i\e b:i't~ obial~~cd 10 date IIjr 
hS T<'+ H C C ~ L I W  ~ f ' i l ~ e  Ii1211 \. nlv.Jri> t>Ftlil; self -ielwiis [9Q li'%> or 
sellircpcbiicti csticcii fol- nlrrcl> .i luit;altigh :'<pr>il ohiair-1e1.j 
neri. et)~ilirtr.red). \\e rt.itlirdi.d ;:II \\omzio \\.Ir13 icll-rcltartcd 
jiiiniar) .iiii~ccr.\ t)c.ts.ci.n 1 9Y4 :iiid Julp ilii'13 ui~Ee+s I!P:\ Bcre 
~dciii$licLI :is 11i)tl-cd~ i ~ i l ! j ~ ^ ~ t \  I\> :i j>;till~li>g! [ < p i > ~ i  Il> 1251 ;i 

poizn~ial bias Jcic ln cases ittlt !ci c(iriii~.tstcJ 117 tlie iiinlri nnnts - 
%et.. ~ t .  pctfi>rn?cd an an,il>cic, resrrictcd to i\ii1ncii V,LI.JI cuii- 
!ii.med c,tiicer\ \ \ \ ~ r ,  t i  cre diagiiuscd hi'i\teèn 1QQ4 ,inai li l1)O 

J o t i i i 1 ~ ~ 1  of fil? \arznri,~l f a r cc r  113-rariirr. &i?I Y'. \o IS. Seprrilrher 21. 2&14 fl? l i-7 f 3-33 



Ihts erslrlcrrun drd trot \~~bs~aiiti:ikiy rrisdif\ tfic r?siilrs, $\III$ 
cirîB5 il irroijden titg ctt' cot~fiilteci: iilrer \ ztlc due to Ecics (if' poircr 
Of clse 5Li910 !wnlzti mid>~cd  l'or iIiis su&. 7CX) d&\'cli>pid a 
ttilt:w~-rcbtèt rincer cturi~ig l'rtllrtn-uli dil,c,ugii Juf! 1802 325 
Elr;d-isnci-ritcl\, 1-43 rh! roi& Ave csapliagus 1 I srornsch. t.11 

Ilver. 28 fxflcfcririç, 1 4  eolr,rectul. etgltl aria[ 3% uriir:tr- ttact, 
86 ovarrsii. 5% eerq, ical, nriJ 24 Iiirig cancers 

U'r o.iiiriiatc.d Irit~trrd ratios Olltsl J ~ I  J 9,qU& c»nrldcnce tiitcr- 
\al\ (t'ls) üssociiititii rllt (I-care,tcne or sm«kiiig cïprriusc ustny, 
die Cu* piip»ti~i,aift harand\ regri-$sii>ir intrdeli; ttli:.det~riniiic~i 
tliar the ~ % S U E ~ ~ { ~ ~ I ~ > I I X  o f  p r t t p c ~ # t f ~ ) n : ~ i ~ l !  . r w e  s:iiiificd ttirtrngti 
ciaminiiiitiir of tlie Ertg log (hur~izali Leisus jtffj-tsit~e plots 
Cilobal rnodcls  CI^ L B S C ~  ICI mt estifale ii~>tiCiûttOxtS o f f l - ~ r i ~ t ~ ~ t ~ c  
alïd 101~:iccrt nit11 cancer rlhl, ad tl~eir tarieraciiut~ S~r,ititicd 
rntidels iiivestigarcd tIic :tsi,trcialmns hetx~ee4.i sisk and fi-cal otene 
occordriig 80 inrdtni~g stütiis Je\ cc' r anlis i~c i  cf ~itiol\cdt Ag2 
\\os tiseci as the pi linil- nine sarratrle 'feus t i ~  Iirïenr' azcrid i z  ci e 
perfiirrî~ cd iiçiilg khc «rdin;A score 011 ca1eëor~ei, 01. P-~:tr~tcnc 
iinubc. Aii:il!, scs a j~e~c f;u(ilrclired ,ifter exekusion o r t h e  fint )erïr 
rd" f<1llcl\v-~i17 ts .\ crie the *$he8ikcc of lsrn~ccl ansttcrs i n  cases 
ociurriiig ertrl? zitaci the qticstis*ni?:kirc IVZS :idiniiiistercil arjd to 
loriiurr: aillicieriilj iotrg ~iul-a~ct:! lçi"t\iècri rliessiirciriciX of 
i'\jtij!,iilc ailcl txccurreiic+ .rol'catïczt Site-ipciWc riilai\ sec t + c ~ c  
ai070 pert'ora~~cd . ~ I I ; L ~ ) \ ~ S  nere Irtctised t>n i h ~  701) I~1tmçc.n- 
eeli8:é.J êsi~ceir. S~ir rrfrtii[ i l ~ ~ ~ ~ l ; i i i t i i ~ ~  ne12 31.11) t ~ ~ t e r l  111 the 
2342 ni~ir-~r~l-r~ceo-reEi~~ed çaoccrs 1479 hrcasr. 223 skrn f ct-  
cepi i>u\üj c'cll skrii caxirsomil. 11 5 uzertiaè tcorlius iiterr). 121 
Ireinülcipt~it"tiç. ûiid l Hl other esilceri; ~ ~ s ~ O C I ~ I ~ ~ O I ~ Ç  v.cte ;IISO 
testecl C ~ I ~ S I ~ C I  mg I ) ~ - C : ~ C Q ~ C ~ ~ C '  ~ U I ~ J ~ I C I I ~ I C - I I I  ~t iet i  berslis iio-iiusîris. 
i x  ial I and s~ ~ i t ~ o t t i t  adjis?;tl~ient for dictar? Il-czirtj~cirnc tll it!ilrl 
el.tee.tir-\n$c&eis stisttrin. !%ci sisri ~xi\c,al~gatc~I CI ~)oterit,~rl 
fîcieragriii?ity [lf the acitjc.i.iiiou t r i  c:tnc:r rîsh ;tnd ~ - ~ : I P O I C Y I ~  

iiii&c b2t~ccn i'iitrct'l>t iilld p:\ht smr,hers usirrg ;i C'OY I T ~ ~ ~ C I  
rhst iz\ieil tBw iiricr,ietroal hets%c2n p-c,itïtreric .~sli~rl.,e dt~d C . U ~ ~ S I I L )  

pas1 ctnok fng ~1;31i1s 
1 - ~ S F  the ~<i~n!~ittccl S I P C ~  ;~ild ~ I C  S I ~ C - ~ ~ C C ~ ~ C  î~tküiy~i~. \<I\ ~011- 

nralled fttr pote~rti~il C Q Z I ~ ~ L I ~ I ~ I I I ~  I:,tctc!rc f,? iiiulitrat~ahlc a$uct- 
rricnl for energ! iiilalze exccpt ii'oan aleoliol 4 III tertiles. .; 1 773. 
1773 22 18. :itr:f .-12 18 I\c;il'&a? 1. Itrxi- mars ~iiilci (C~~ILL~ILLOL~\  
vari;ihle rn l ig i~r: l \ r .  :nlc<~i~ol iiïia1,e (ctiiiiiriurttis t ar riibtt. I I I  $ f i t >  1. 
irnd leisure pli- hacal iwrtx r zio Iersrirc pli? \ical uciik iQ, 4 3  
171 in bicr &i>. i c . the I I ~ C ~ L N I I  IOJ. iiclit c i t  OP TIC^ iii~d ph! sic;~E 3c- 
LE\ RL oflo.43 liirrl pci rf;i> ) I I I  addition ztlf riiiilrit~xr~:il~le aiiiil!si'\ 
sti:ttttEed Ii) srnohiiig iiere riJj18~ted I ~ J I  the r~iitiher t~ I '~ ig . i r~ l t~b  
airnAcd p z  da?'. tilt iiuxrihi'r al'! e;ur i,f' cindirig, ;trid tri tic si iiic 
c p i l ~ i g  crrioling 113 >car!, jiii . i i t i i l i i<iUC \;xri:ilili3<i II I  ~hc" e6Cr 
çmttXc.r.; \tratLsn L 1iriho.r adjtrsxir.penis fitr lRinri! 11ix1i\r> trl' Cali- 
ci'r (>es or I ~ E Î ) ,  e~ic of' cancer xcreciriiîg Icsis (\ci; oz rloj, con- 
s i i ~ ~ i ~ ~ t i t ~ z ~  t~ftttlie~ I I L I R ~ C ~ ~ \  II> s~iprIrai~-iib {>e$ or IIOJ- ed~ic:k[r(>ii 
Ictel il!, 55. 6-1 1. 12-14. 15-16, aird --17 irari  cti'cdcxcs~tcii~ d i  

311 o i d ~ ~ ~ ; t l  r, ü~ idhlel. nitrrhx OC ~ l v t l c l ~ t i r  ( C ~ I I I ~ Z ~ I U ~ ~ L E \  \:t~iai~Ii-). 
rfictsn ~i~tiihe of tikr. rul:~l~. \ tt3111311SC i t d  t . ~ Y I E I I I C I I  ;\ad 1e11- 
nctf, ci)rikiiri~~~iir)t~ nfrecf iliclti. l?iiii. t ~glit:iblc~. itrid Gttr, f COtr t l i i i l -  

ou, r JI ishlzi ) ,mci rra!tît~r'llt t\ilh ~ ~ F E ' . I C ) I I C  ~epldi'cti~ent Il.icn@ 
tjea or r lc t )  ,it $iaseIiii+ \ \ i - t ~  u l , ~  tCbtcd iiv glol)~l :liid site- 
spcc.~"lic anal3sc.i C'cidi~jg aiid il i l  pcjrtlli o f d \  Llicss io\ariates 
\\erlo cii~sen~ to lit ilri:  Ii%g-liii~ztrit~ irssttrnptjt~ti bor a11 pttic~laisl 
cc>nii,~incEer\- \aliii'c uere rrit\i;irrg II I  1c\s thati 5"i1 c>E' tliz 

st~hlee'ts Lf i~sizig \dl t ~ r ' f i ~ e r c  ~ I i e ~ e i o i ~  repJ~ced 113 the 1110d21 
Ci z ilw P I ~ ~ I C ~  cnirtrrrun) tülite. 

in ,il l C m  rn»dcl\. ts+ tï-vded texte t' erci pcribi i~red n\ing iBxe 
11~axjrntit~z-lrl~cI111t1tKf riiettiocf, Y- $1.5 na5 roiki~cia'cd skstrriical 
srgrnlicant q4S \zcI\iriir X 2 (SAS InstrB~tI:. ( .m h(l'i '.ta\ used 
fi3r ail aildtI> wi  

7 II.= incdisri Tollat\-up tiilae \ t a s  7 4 ?enis 3 Ife ~'rupoie~on taf 
\tomen t t l r c ~  et er strictkcd repe\ri\rcd 3tj 5% t)r iiirr pnyiilatit,~~. 
ziirct thc  t te rage tiurtibcr of pack-3e;irs saildcd ainsng snrakeru 
$tas eS 4 Fksieliti~ cliai;ietrïr~\tics of' [lie noniriii ;iccc~r~liiiii, e o  
(i-ca,~~cttdiii- 11i181vc are pruseiiled in% L &,le 1 

Lier irrialiiîg n;ns u\%ortilied \\ it l i :tri rricres\csJ rrcL 01" 
iril~;i~c~~-rel~t.:I-J ctinicrs t l n~ t l c i a  aiial~fc 1 fR I -1-1 I-)$"i> CI 1 73 
to I 6.)- Px {XII, crir~ciyxired v.idr rrez er s~ncikii%p) Tite abialuic 
ris1;s obei ICI j~i1r.l ~ e f e  158 3 case5  CI IOi l ( r l i  v,t)ineli lx nekef 
srntt6erh :aiid 2 EL 7 case? t 0 !iCIli aimircri i i i  ewr sirjoker s 
jf-caraiet~e attal~z \va< rio$ sfalisti~:ifIy sio;ïll$îci?:itl- ~ ~ S O C I L I I C ~ ~  

\\ trll ilid uftctb:~cco-rclatcd cancer3 11~1uiti\ air~ühir 1 Il< - 0  91, 
9_iU4, f i  76 b Ici3 [-II{ ( 1  '51. 95% C'! - 0 4b 10 1 f 13 aiid 
1 iR O L.)5qU CI - r l  r A l  ici t 61 in $lie sec't,iid and ihisd tercires 
tif dice:tr) ina:il,d ii~td 111 ikfe l i  igir iinuthc catcgrtc!, rcspccrn el!. 
cizinl^iarèd x w a h  lcrn isr:dLc] Z slatiillmJ1~ s~gmfic:ril$ mti?s:lctiori 
%tas oE?ser\i'd he t%~~er i  SI-carorerie irtiaLt' a ç i u i ~  al1 pioups vnd 
siutalring %t;iks I)OI carlce~ rtsl~ [;f"t,,,,d [)17. rri~ilti~arruhle 
n2rtdel) 112 sddxtizin te%\ fol itiit~actli>ri ~ t 1 1 7  s~nok~iïg sllhtu~ 
i\.:rc s~;ikisricè~lly sigriificiiai~ 4% $lie cecond :itid ii)ut111 (htpli) 
culètyories of fi-i*arr~le~~c rnlithc (P" - (il12 aiicl P - 1105. rîrspcc- 
t i tely hilt rlut ~ O J  tlao. trltrtl L : I I ~ O F \  BI' - 1 1 I) 

l i l  r n c l i i ~ l ~  slrnlrficJ 1 3 ~  xrilalliing (T:ki.rle 2). rlie 8 iik cd c;lrtccr 
ç i è a i u ~ ~ d  it itfi iii~r~astrsii, 0-wrutcni ii~t;ihc uirioiig ticter smoh- 
ers (mulritarial~lc tilt - 0 71. 9?',, CI 0 57 itt CI 92. tlR - t )  80. 
rj5';i Cl - i l  64 tci I 0 1  iiiicl tlil r i  44- 9ç0ir ( ' l  0 1 ii : 117 bt. 
scc~ljd ililcl 1lt1r4 ter riicit n i  \iiel;~y 1~1;11\e. ~ir:d 181g11 [1-çnraaclie 
intakc. reqiectibcl>. ciintlisred \r r i l r  ltwt ~t~t,il~c'. Ptrertd - 0 3 )  
Arnrrrig ciet .ciï.tolicir. iri~i1ri~arr;~ble Ii:c/.arli fiirioa tirse 1 4-3 
( ~ l : l ï o * U C ~ l  - I fi5 kt) 1 cZb!, i SU (Q5% C'1 - t j  86 to 1 671 and 7 13 
(85YSC'f - f I f i  trt 3 Q7) firr tlic wci)r~cf arad riirii: ~cgitlcç of~li~.rsi! 
~nattiic nrmd htgh [i-car~iteite iritde rcq7c;tit 1'11. cornp,ired jtitii 
I i t i t  incake r -- 0'3, The alïsafi~ie rittci eter I Lt > air c rn 10% 
,trtJ Iwgh 8-c:in~iini! ct>liaiirnei s ner c I X I 8 arid X i  7 caw'i pcr 
1000ft wmeri t i t  riet ci* srrrohris arrd 1 74 ii aird 3ttX 3 raies !>ci 
10/1()() \LOnllili i l r  CZZF S I ~ I O ~ C Z \  

I lie 5iraiv tllllfhfj~s~eii ;mi iilti!ti\ 31 ixl*Ie :~iial> izcte j ~ t -  

Eilrrnrd Iot rlic dr1lc"rei1l ci~test)rIc.> of t~~l~acc~-rcld%t'li cd11cc"rs. 
lit> 1c5irls i ~ 3 s  itt$ti~tic:tlty s~;nlftc;t~it 1:or clgcstiac (II 3831. 
g! iiccfilogrc (O\ :ir~cill:ilii \ scu!. ri  1 I I  1 1  i ï Id-; i 

c:iirccri, fi)r \\iltell I I L I ~ I ~ ~ C ~ C ,  o f  p:ittciit!, ui>re rela!i\cdl? 13rge. 
ii:,\r>~iuli<lttit l\ crc bhrtii ii) t h i ~ ~  O!)WT: ccl liji :itl ~ i>b ; i i~ t>-  

telaicd can;crc C'u~icer r i i l ,  dc~ri.ase4 allic~r i i i ~ t  starrstrc;ill> 
\rgnilicssnlli> %lit! !tlcre;i\iilf [l-~~~rc>tr'iïti> i~ l~~tLe .1111011g t1if01- 
stn~l~~i:~.;~i~d~iicr~üc~d ug;irti.iiotstaticiiial~i ' rrgl~bfi~;~~~tl> c~iïit>~ig 
'~mtihers jhigh \ZI \U\  Ir)\+ ~li~iL.e. rnulti\arrat%ic l f R  0 9 3 .  
iiss;, Ci - 0 113 to i h7, ariJ II12 - 1 24. 95'!ti rl'i O 29 tr7 5 33. 
Éix dt=c\ti\ c i,llicer c. 1111 i >  71) Y$"<+ t 't 0 1 7 t r i  ? 92. arid 
1 - 2 - 1  9 C '  (1 $4 te3 1 32 kir gjaiccologic c:iiicci\. ;ilici 

Lftt O 76. Cl 0 18 t i ~  3 17. alid L1K 1 S-l q5?0 C 1 ci 41 
tti 8 j t l*  ti)l 111) f ~ i d  CZiiii ' i ts t 1'01 CdJIZèF\  (f i  tfl2 1~117g [ I l  57 1. 
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hc rd' pet suri-yass 
Age, yz mean t*SD) 
hlrrirn daily i l i r%q ~ir~,&e uf P-ar<-i&ne, pg, 

nican (-kSÎ I) 
Silinlin$, ei.el;+4~ 
Clirregit ssno&tiig.if 'ié. 
No »t?gmck,.uears,i tneat~ I=SDI 
S.;a of ctgar~treites per tiiw (*Sn) 
Kn <of 1 cars if %finni. tny, 1 rnatn r*Sfoi) 
ho of 5 cars S ~ ~ I C C  q~tkt811$ t<1a)S@ç03 twegi~ [=SC>) 
Leisrire p l ~ ~ i c a 1  acfiviq* n%an'dtib, 111e111(1 SB) 
Alcrthr~l inr,&e, ~ ~ ~ y ,  m a n  trSI2) 
f-nergy, Lcnl'dav. imatr (:Si31 
Bodl f t w s  m d e ~ ,  Lg tnL, tiiearr ( S D )  
Evcr oEj of üchcwling - 17,% 
Fanirlv limon of cancea;*: PYe 

131 1% 
54 3 (PB 6 )  

373 t X c d 8 9  hl 

29 a 
26  5 

90 (14 41 
lO41(*7 Ci) 
Ih7$*iO 1 1  
14b[*8 1) 
$5 a 1 + ~ 7  7) 
1 0 s  {AI 3 5) 

2U-lf 1 (rSIO3) 
23 2 (010) 

104 
4n O 

of pai ici \ r î  ~ . ~ i a s  tcin i;trinll tci prrab~dc' v;t11d ~itt~tx:fts,'b of' rfsl, 
?11c :~sc,c.w~ioiï tii.w,:.irt jl-care>loize iitigkc arsd rtbk 01'h~:1d-dnd- 
ttcc'h cailcerh \vas siir-l~lar IO d ~ ü t  t'or ;iII tolxiçcci-iclated ci\f~ti'rs. 
M het~baa.~, l h e  ;ISS»CE~IIZIII  \ z L ~ \  sirriilar rn $niokt.r:, inrnd notislnuhess 

m taio bites. 1 ? , dcle~e~~~ous  k)r ft111g CIYIL~C'I  311d bc'l?s,'Cic~a1 i o ~  
i i r i ~ i ; ~ ~ ~  IIilCB C;+WPT.; I - ~ i r t h e ~  ~ I ~ J L ~ X ~ E ~ C I I I   fi)^ Ciit*;lla~llh h r x t o r ~  ot' 
cmcc'r  iisr ~ l t ' c i ~ ~ i c c r  sciç'c'illrig Lesth. cttnsumpricin ~ll'urltcr aiukrs- 
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VITAMINS. TCJRIZCCO, ;\NU CnLaRECTAL APENOMAS M a  

TABLE 1 

Distribut;an of daify nutrient inieke by sex 

Retinol, pg Male 474.3 W.7 1334.0 
Female 362.4 862.3 1708.4 

fl-Cwoiens, p# Male 3353.0 5109.0 6887.3 
Female 3850.4 5403.2 7825.3 

Vitamin C,  mg Male 61.5 B6.0 114.2 
Female 71). 7 97.2 133.1 

Vitamin O. pg Male 3.3 4.5 6.4 
Fernale 2.6 3.6 5.2 

Vitamin E, mg Md% 9.6 13.2 18.0 
Fernale 8.6 11.9 16.4 

Thiamin, mg Male 1.2 1.6 2.0 
Female 1 .O 1.2 1.5 

Vitamin B-6, mg Male 1.6 2 .O 2. 4 
Vernale 1.3 1.6 2.0 

Vitamin 8-12, Mde 7.7 11 -8 15.4 
F~rnale 5.7 8.0 14.6 

Fdate, pg Male 263.9 324.1 392.7 
Feniale 23D.7 249.3 361.3 

Wre cnrironn~iiii~.ill façt t~f j  fur benign a d  millignmt wlorectal ru- 
in<.,ts (10). Lictiils of the 3tudy and hiïults rcprdinp tlie aswciatiuri 
herseen cohpctnl ade~ioinas and s i t i c ik i~~~ or drinking habit3 (1 11, u 
wcll as dit*ic! reprtiing f d ,  wcre published previorisly f 12). Tliç 
siudy ivaï a~proved hy rhc Mdical  Ethici, Cninniitttr. of HurEunJi.. 
Bricfly. si>hjects wsrc riisklrnw uf the CBte d'Or (France), a& .30 ro 
iP y. and recruited from private and puhiic g s s ï n ~ n i c n i l < ~ ~ y  pmct i ca  
in the area. Paricnm with familial adenrsri~itous Fuli.pusis coli, in, 
flnrninatory buwel dixase, previovs wlecwrny, and any type nl' prc- 
vious. cancer w m  excludd. In tiic adciiriniÿ grtiiip, 214 mm and 148 
wumen wcri: i i iclutbi.  In men, 60.3% kzd at Last 1 adenoina 1argc.r 
didi 1 cm in diamerer, whetcaç rhc corrcspnndit~g tiguirt iri wu~iirn 
WC% 5.3.4'Kl. The adeiomi bitc  wau rrcurded as colon (cecum, nscend- 
inp, hepatic Ilexute, and trnnsversc mlon, spl~niç fiaiire, dcsctnding, 
and sigmtiid cnlnn) or raxuui (rrctus&mvid luncrion atd rccrnl 
~ i~y iu lk4 ) .  There was a t  lcasr 1 dwr i r nn  in the rcctum in lu3 rases 
nnd I an the cdoii in 260 rases. 

Polyy-ftec cunrrols (182 men, 245 wciiiicri) urerr rwniited from 
rhs seme endascapy unita .aii the denoma qoup by cnnsultinE al1 
~nrh>r#.r>gv  lis^ weekl?. The menn age ivas 60.7 + 19.7 y in the 
d e n o l m  group, wlicrc~s prilyp~frre conrrots \vert! sipnificantlg 
yo1111gx (IILL.~ q e  54.1 -C 14.1 y). Tlic 1~ fu~ i1  rnte w* luwer in the 
xdent>n>:i ,gri>ijp { 16.6%) tlian in rtx pulyp-frer groiip (22.C%). 

Daa. T l ~ c  dicï liistury questionnaire was described pievioucly 
(1 3). Ir is a 2-h derailed quesriLmmire concen~ing the: dicr during dic! 
pasc year. wliicli iiicluclctl the pattern d m e a l s  rhrn~ighaiit the day. A 
bpy:i.alLT t r~ i r i rd  ilietxian, >vho ako caded thc data, adrniniswrd rhe 
q~i~stionnaire ac the suhjrcts' haina. Al1 tiii~ri~innal d m  w t m  trdns, 
ionixJ iiuci ;i inem Jriily intake dnutrients and akohvl tq usmg a 
f d  composition table creaced by cun~piliticiti r i f  avciilaMe i c . d  
eompnsition tahles aiid additional infurii~tiun fnim the hod induçtry 
(14). We d~ccr1l.c hcre rhe innkes o f  8 vitanlins aiid 8-uirutvne. 
Dieillti' intakcs were csregurixd into qi~niks from the distribution 
in the cvntrvl grciup, separately fnr çach p d e r  (Table 1). 

Staisticaf eitdysis. Amlyses were performed using tlnconrli- 
r i t~ml  Irxistiç. rrgrwion ior esrimatiny udrir mtios (ORS], aiid cuiii. 
parcd adenma ceses wtch the edennmn-frne groiip, iri a glubal d e l ,  
ns well os iii iiu&ls stratiiied far smoking s r m a  {ever m. newr 
smoked). All searistiticol rnodels were adjustcd liÿ *se, hrx, t .neay 
intakc, BMI, and alcnliul inrakt. CTlohl rnutlrls were alw adjusred bu 
ai~wking :it;rtus. ORS were calculatcd w iy  the categury of luwrst 
cc>nrurnption as rlic tcfcwncc çategury. In addition, a clac-effact 
relation IV= rcsred using an ordinal 4-levd vnrid~lc for wçh nurrient 
s tud id .  Intcraccion hetween s r n ~ k i t i ~  dtÿrus iid nutrienr incake vr2s 
ic'sttd hy in~iuducing an inremcti~vn rerm intv the nidcls. This 
interaction term includcll sliii~king sr;inis as a bimry vatiable and 
niirrient ini-abe üs ai d i n ÿ i  varinble wirh 4 niodcs (foc dic iluamilrs). 
Similarlv, the interaction tiehrveen alcnhnl ilcrwest cluiartih vs. hihrr 
intake) abid viL8i1iiri iilvake uxn testeil. We verified rhe gotdness nf fit 
of the iiwdcl fur cich variable. Ali statisrical tests iiwil the maximum 
likclthood rnc thtid. Tests were cw~sidcred smtisticnl\y significanr wicli 
a € 0.05. 

RESULTS 

Adcnoina risk wab inversely asmciared wirh increasing in- 
take of vitamin C, vitamin 15-4, and folatc (P fur liriear trend 

C.03, 0.07, a i ~ i  0.005, crsFectively) and rendeil to be in- 
v m r l y  associated with vitamin D 'mtake (P = 8.05) (Table 2). 
Folatc ititakr wüs curreiated with hlicr intake (T  = 0.75; P 
< O.Cl). 1-inwevcr, whc1.i arljustrdfor diecary tiber, the effect of 
folrite -2s not niodified (OR and 95'h C l  = 0.7; 0.5-1 .@, 0.6; 
G.4-0.9, and 0.4; 0.2-0.7 for the Znd, 3rd, and 4th quartiles, 
respectively). 

Wtieri sniukers and aubjccL$ rvho had never ùrnoked wcrc 
considwcwl separately (TabLc 3 ) ,  only vitanin B-6; remained 
significanrlv aiid invrrsely associated with the riskot'ademn-ias 
in hoth groups. Fakte remained inverriely associared with the 
risk of adenoilias oilly i ~ i  nunam~kers. Vitamin B-12 was 
significcititly an*l inveisely associated with ri& of ccnlo~cral 
adexioniüs in s~noiukers only. Ç-rr both vita~riins, the interaction 
ives nnt significanr. The relations fdr r,itarri.ns C and U were 

TABLE 2 

Quariiles of viîarnln and fccmtene infakes and risk of colorecfal adenmas' 
- -- 

OR (95% CI) 

Qusrille 

Nukienl t 2 3 4 

Retinol 1 .O 1.4 (0.9-2.2) 1.4 (0.9-2,Ij ?,  1 (0.7-1 -8) 
P-Camîme 1 .U 1.1 (0.8-1 .TJ 1.3 (0.8-1 .@) 0.8 (0.5-1.3) 
Viiamin C 1 .O 1.D 10.6-1 .A) 0.9 (0.61.3) 0.6 (0.4-0.8) 
Vitamiil D 1 .O 1 .O (0.7-1.4) D.8 (0.51.2) 0.6 (0.4-1.0} 
Vilamin E 1 .O 1.0 (0.6-1.5) 1.2 p.8-1.9) 1 .O (0.&1.7) 
Thiamin 1 .O i .O (0.7-1.5) 0.5 (0.3-0.9) 0.7 (0.4-1.2) 
Vitamin E 0  1 .O 0.8 (0.5-1.2) 0.6 (0.4-1 .O) 0.5 p.34.8) 
fitamin 8 1 2  1 .O 0.4 (11.61.4) 0.9 (0.0-1.4) 0.7 (0.5-1.2) 
Folate 1 .[I 0.8 (0.5-1.2) D.6 (0.4-1 .O} 0.5 (0.3-û.8\ 

' Modeis adjusted far age. $ex, BMI, tabaccm use. and werw and alcohol lnt@ké$. 

P for llwr 
irend 

0.60 
U.61 
0.03 
D.05 



TABLE 3 

Wïtarnin and p-~rntene infakes and the n'sk of cùlorectal aden0m8$ in nonsrnoke~s a d  in pasi or curent smokers' 

No~rn~kerg* PasttGunent S r n o k d  

OR (95% Cl) P linear OR (85% CI) P liriear P 
Nutrient Quartile 4 m. 1 trend Puat'tile 4 vs. 1 trend Interactlana 

Relirtol 1.3 40. 7-2.4) 0.24 1.0 (0.5-2.01 0.55 0.24 
p-Cardialene 0.5 (0.3-0.93 0.10 1.6 p.aq.2) 0.19 0.04 
Vitamin C 0.5 8.3-1 .O) 0.12 0.7 (0.5-1 -3) (5.15 0.98 
Vitamin D 0.6 (0.3-1.1) 0.10 0.6 (0.3-1.3) 0.18 0.78 
Vitamln E 1.1 (0.62.1) D.55 1-0 (0.5-2.1) 0.78 0.81 
Thiamln 0.7 (0.3-1.61 0.18 0.6 (0.2-1.6) 0.08 0.72 
V i i n  B-6 0.5 (0.2-1 .O) 0.03 0.4 10.2-1 .O] 0.04 0.H 
Vitamin 8-1 2 0.9 (0.5-1 .a) 0.80 0.5 (0.3-1 .O) 0.03 O. D9 
Folate 0.4 (0.2-0.9) 0.005 0.6 iO.3-1.2) 0.15 0.54 
* 

' Models adjusted for age, sex,  BMI, and energy md alc~hot intakes, 
n = 156 cases and 269 mntrois. 

" n - 206 Cases a d  158 wntmis. 
"Interaction t a t  betviwen vitamln lntake and the smoking stalus. 

siinilür in smokers and iiniiso>r:~kers, but werr nat sbniiicant, 
diii: tu rccluced power in ;lie stratifittd üriulysis. The association 
krwcrri  @-carcitene and risk of adei~arnas wn:. rhci oppxire iii 

srniiktrs and nntismokcn (P for interaction = 0.04). Iii iwtlc 
smokcrs, tlic 4 h  yuürtile intake was associïited wirh a 
rcduccd risk uf adenornas IUK = 9.5; 95%) CI = 0.3-0.9; P foc 
trend = 0.10), ivheress it was associated witlz a nonsipiiri- 
caritly increaçed risk i i i  sai-iokcrs (OR -- 1.5; 95% CI = 0.8- 
3.2; P for c r m i  = 0.19). 

Alculiol iii~akr Jid not intaract with intakes of vir~iiiinfi or 
&carorene rn d e c i  thc risk of cobrectal adenomas (al1 P for 
interaction > 0.10). 

R e s u l ~  were ai the same. inagnirrrdt alvng the b m l  in 
rcrnis of the cancer site (Table 4) ,  altl~i>ugli inore ctrartratic in 
the colon chai) i n  dre wstum, rnainlÿ kcame  h r e  1-e nnly 
1.33 rectal adenomas. The eignificrin~l~ inverse asuxiations 
Irrnveen ri& of adei-iomas aiid inr;ilris of vitarriin C a d  B-6, 
and the hnrdcrlirlc asjwiativn with vitarnin D obaerved for al1 
colurecwl adenoarius rernained for mlon adennrnas, lwr nnr for 
rectul ailenomas. In additirin, thinmin inrake and the risk of 
mlrin ndenornas w m  inversely aswci3~cd ( P  = @.03f, 'The 
iritrrzction hcwcen 8-wrutene and smoking nccurred inainly 

for colon adenornas, P for interactioi~ = O.D.3. The C ) R s  were 
2.1 iY5% CI = 1.1-4.01, 2.C (95% CI = '1.0-3.91, aild 1.9 
(95% CI = 0,9-4.1) for the 2nd, kd, and 4th quartiles nf 
i~itake, rcsper;tively. in current nnd forntcr srnoken; in nun- 
srnoka, the 4th quartile as,wciacrd with a rtxjuced risk d 
adenom (OR = 0.4; 95.6 Cl = 0.2-QP). For recrnl adcnci- 
inas, 8-çarotene intake wns nsnoçinred with s tendencg far 
reducd rissk in nonsmokers (P = %/CI), and thcrc aras IW 
associatioi~ in c~irwnc a ~ i d  former s~uahrs (P, inreraction 
- 0.28). 

This atiiciy invcstigard chi! associatioi-i bewec~i ïitailiii~ 
orid /3-carotei>e iiltakes 2nd tlic risk of deriurrür, glulsally and 
accoding to tobacco consurnption {erer m. never smoked). 
The risk dcillmecral admoms was inversely associated witli 
vitamin 8.6, C, 11, and folate: intaka, witli a tlose-effect 
wlatic~i- In addition, vitamin B-12 ws associactd with a 
reduced risk of iidriior1i;is in smokers. 0-Cnrutene displayed an 
apposite associatiiin wirh risk of adcnornas according to smok- 
ing sratus, with a reduced rkk of dcnoinas in subjiicts who had 

TABLE 4 

Vitmin and pcarotene lntakes and the fisk of coforect~ii adenornas accofdrrrg tu site' 
* - 

mbri (n = 280 m s )  Rwtum In = 1 fi3 cases) 

Vltamin 
OR (95% Cil P l i m  P OR fs5% CN P linear P 

Quartib 4 vs. 1 trend inleractiun" Quarîiie 4 us. 1 trend interaction2 

Retinol 
p-Carotene 
Vitamin C 
Vitamin D 
Vitamin E 
Thiarnin 
Vitamin Et-6 
Vitamin 8-42 
Folaie 

' Madeis adjusred fer age,  se^, BMI, t o b m  use, aiid enet-gy and aloohol intakes. 
"nteraction teal between vlarnin intake and smoking stalus. 
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ncvcr srricikecl arut a t;uggestic~o of an inverse effect in rhose 
who had rver smoked, er;pcc.irrlly iii the c.oli>~~. 

71;~ srrcngths iiiiclliixiit.dtiuri;o of our data set werç discitscd 
previousiy (12). We avoided selecsioii liiascs of cases axid 
cnnrrols, e . ~ . ,  in rcrrus olscick;il clau, diet, o c  farnily history, by 
rçcruiting diem frum al1 private and liiiblic endmcn~y unir* i t i  
the area. This is tmrelv achicvcJ in adenorria ytdies k a u s e  
r h ~ f  :ire often hoapital,based, tlius seleçting a spcçihç subgruup 
m d  put~~ctiülly reducing the exrernal validiry of che srudy. 
Exttirnal valiifity a n  nlso be comprnmiwï by c&~sal: in our 
sr i~dy,  the refusal rate was rndcratc, and si mi la^ in ~a5w and 
controis. Cases nwçrc sli~tltky ulcier than cuntrrils, which cnuld 
hr. expertrd becausr the prevalencr d adencimas hcreues 
with age, but all modrtls werc: atijuste;i for age, thus litnitin:: 
this putential confn~inding. Anothcr limitation of case-colitrcsi 
studic;i is the mtrwpective assessriieiit oirisk factors. However, 
uur study was dcsigned widi special care regtrrding thc dictary 
iriterviews, i.e., cases were interview-ed shortly after disgiirwis, 
and t.he dietary interviews were dcsigtrecl tu Ln: specially 
adaptd tn oiir pcipiilatiun, fullowing the pattern of menls, and 
i~siiig i~ validatd questionnaire (13). 

The Er~~rhc ia l  d e c t  d fo1at.e on ttic risk of culurectal 
adenornas nr cancer ha$ rcceived considerable attrnlio~i micl 
wns teviewed receritlÿ (81; the e f k t  is attributcd to its role in 
UN.4 r~iethylstirm (1.5). in oiir snidy, the protectisrc effect of 
inlare on the risk of adtliot~va~ W;IS ilot influenced by smoking 
status. A reducd risk iif ndenrimas with h q h  intakes of vin- 
mins Re6 and Ra12 war al= descrilied by otherti fur culurectal 
adei~nmas (1 4) or caxicertr (ICI) 3rd was arrrihiiced to the kcc 
tliat thrsr vitainins are cafacton of folate mer~lwlisni (16,17). 

Antiuxidanr vitamins nisy plsy ii r d e  in prevtnting colo. 
wcisl cancer becausr sevcmt studirs derriunstrared a [nie of 
oxidativc- stress in this cancer (18). In agreement wirh our 
hndings, vitainin C intake ( lg)  or icruiii ccitiçeti~r~tivns (20) 
were tound to LK' iiivcrsely aswciated with rhe risk of cniorcc.. 
ral adenomns in ohscrvntional studies. The resultç of tlic in- 
tenrentioii studics wcre les supportive (211, althnugh to nitr 
knuwtiipe, none inrestigared the &w.r of viramiii C sepa- 
rncel.. 

We nbxcwcd ttiut vitainin I3 intake was slightly invercely 
associated witli tlic risk of ifculorectal adenornas, in agreciiictit 
ivitli otllrn (Y)? although a reccnt rcview of the litesature 
regarding cnlnrecrnl csnces cancluded tliat aiutyses liiiiitd tu 
dienty viiamin L) tendcd w lwve iriixecl retiults (22). 

Lifctimc t0bacco rjmoking ha? heen consistently assrxiatcd 
with an increasal risk of colorectal adeiioinas, as reprtml in 
uur study ( I I ) as well as in most nther srudies as rcviitwed in 
(7).  Therz is usually a s t t<xr~ iloea-effect ~elation with the 
nlimhcr of pack-years amuked. Ir \ras proposed that sinoking 
influences mainlv the earlier steps of the adenama-carcinotnn 
scqucnçc, svitti tubacw acting as an iniriat~w (23). p-Caro- 
tenc, a proviramin wi th s t ~ q  antiaxidalit putcndal, wa 
propose$ as a chemm~prcr,cniive agent againçt several nen- 
plasms (24,251, 1wc.ausc tiigh friiit and vegerahle i n d e  is 
consistttirly aesc~iated with a reduced risk of inmc neoplasrns 
(26 }  and &re was no kriowri coxic effecr. The tirst. rrdvcrsl: 
cffccts r d  fi-carutene supplernenmcion scw rtported in aub- 
jects a t  high ~ i s k  of luna cancer, especially lieavy siuokcrs, wil l i  
an increased risk d neoplaims atid cicatli i n  the supplernented 
groups (5,hj. Fiir c~ilorectal nroplxmu, inten>encinn stiidie~ 
failed to dcrr~uriatcate a protective d e c t  of p-carotene un 
adennina reçucrerlcr: (2,3), and there was even a iiorixia.iifiri;irit 
iricreiise in risk iil rhe suppllemtnrcd group (3). R receilt 
intervention trial atceinpted ro determine ivl~er.lier;ilcutiol and 
tobacco liabiw coulcl rridulute the e&ct of ssiipplcmcntal 
CJ-cararene (4)- .4 signiticantlÿ redilced risk of adenoiiia recur- 

Tence was observed in 6ubjçca who ncitlier smoked ~ i o r  drdnk. 
ivllerear a significant opp~sire effecr: was regi~tewd in smokers 
who drank >1 alcohlic hi-erageld. However, the Alpha- 
Turupherul Beca+camtçne sriidy did nor report an increased 
risk cri. c»larectal nenl.ilnsms, tieithcr ~dcnomas (27) nür çan- 
c m  (28) arnong smokers supplemented wirh p-carotmc. ln 
the Physicians Health Srudy (291, the supplernented gi.isiip 
m e n  had a naiisignificai-it decrc%scd tisk cif colurtx~al rancen;. 

Tu th<? best dour  knowlrrdge, our study is tire hrjt w suggeat 
that lifctinic smokity stütus, i.e., ever vs. nci-er smoked, cniild 
modulate the dfect af diecnry (and ncx oanly supplemental) 
fi-cato~ene on the riak of colorectal adenaii-ias. To datc., it hi 
been thotight thar nidy yliarniaculogic. dwes of fi-mrfitem 
i.fiiild bc daleteriuuti in association with tobncco (30-3L], 
daes Lkrit tan, huwever, he reach4  I-iy a dietav intake of t or 
3 carmt.s/d. oiir results are consistent wirh 3 recenr case- 
control study on colorectal caiicer, suggating an interactioi~ 
hrtween srnuking and dietay bcsrotene (3.3). WC ohocrved a 
more mnrkd effecr on colon adenornas thaii on rectal adeno. 
mas. ILI a sinall biolugical study, the p-carutene concentratirni 
was h.rutiil tu dwreaze in the normal mucosa from the right to 
the left colon, thus suggesring a differential effect of B-caro- 
t m e  ahng the cnloii, htit no iiieasiirerximt wau madt cn the 
t ~ ~ u m  (34). In the same atudy, ,B+carourie cmcentntian was 
lower iri dt tnomas than in ~djaccnt  or normal mucma. The 
mcraholism of @-carorene cuuld thus diffrr itl denomatuus 
tissue çcii~ipared with normal tissiie, which is consistent with 
tindings indicating an rffeecCt of &caroreiw on adonoina risk, In 
vitro modcls deniuuslrated that &carritene may serve ns an 
antiuxidant or as a prnnxidanr, depending on the rcdox p 
tential of the birilogicll enrirt~nmcijr iii which it x t s .  Al- 
thaiigl~ j3-edrutrinr mmti: a growth inhibiroty and proapop* 
totic cffcçt t s r ~  rnüligniint coloiiic celt linrs {.35), pasaibly via 
the auppressirm of cyclooxYgenase-2 (36), i r  cati r~it~arst: 
DNA uxidative damage and inrerü~t un p53-related patliways 
when cellv are exposed tn T T ) ~ R C C O  condensate (37). 

S~ipplrment use was not irivcstigmxi in OUT ~ t u d y  because it 
was uncoiturion in uur populaeinn s t  the t.ime of the study. The 
prevalence of viramin-miiierat dictas. suppler~ient use repre- 
senred ni-rly -10% of the French popuiatinn, all niir.rients 
tugethrr, thuv leading tcr a very low proportion of consumers 
for each specific nutrient (38). Therefore, s~iliylcnicnr use is 
not likely to have stt-ongly biaseci our remlts, orher than 
pnrcnrially reduce the power of tlic studr 

I n  conclusiciti, cvidence is accumuiating thsr &carotcne- 
has n glohl hmt'ficial effect on th risk of neoplasia in 
nunvmokcrs hut n potentrally adverse effect on subjects ever 
exposed ro tuhom. Althoilgh R ~ ~ C I ~ O I ~ ~ H B  are unly prec.urjor 
lesions af cnlorectal caiiçer, the Jata prrsentçd herein strongly 
suggest tliat utinost çaucion sliuuld bt: taken wheo prescrihing 
hi& Iicvcls uf p-carutene for aubjects who cver smokcd, cspe.- 
cially thwugh t'rtified foods or siipplemencs. 

Tlic autkiors thank Brigitte Lieubray, Claude Grillet, nnd Claude 
klghiri for petformlng the interviews, Dni. Bntxillon. Herlenne, Carli, 
Osrnhcrt, Çaraudrr, Hillon, Jacc,~iot, Klepping, Massart, Mtnÿ ,  Rior, 
Rri!. aird Viilnritl fo r  ailvising their pariencs CO p~rr i t ipa te~  and S. L, 
Falhi for crirical commente and excellent presubinissiorr cditorial 
as31sranm. 
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Articles scientifiques acceptés ou publiés dans des revues internationales à comité de lecture : 

Touvier M, Lioret S, Vanrullen 1, Boclé JC, Boutron-Ruault MC, Berta JL, Volatier JL. 

Vitamin and minera1 inadequacy in the French population: estimation and application for the 

optimisation of food fortification. 
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Martin A, Touvier M, Volatier JL, 

The basis for setting the upper range of adequate intake for regulation of macronutrient 

intakes, especially amino acids. 

J Nutr. 2004 Jun;134(6 Suppl):1625S-1629s. 

Posters : 

Touvier M, Volatier JL, Martin A. 

Poster pour la 9ème conférence Européenne de Nutrition (Rome, 2003) : « Assessment of the 

impact of fortification on nutrient intakes : a Monte Carlo approach » 

Lafay L, Touvier M, Lioret S, Blineau V, Dufour A, Christine M, Volatier JL. 

Poster pour l'International Conference on Dietary Assessment Methods (ICDAM 

Copenhague, 2006) : « French Individual National Food Consumption Survey 2 (2005-2006): 

Results of a Pilot study ». (Poster en cours de préparation. L'abstract accepté correspondant 

est présenté dans cette annexe). 

Rapports officiels : 

Groupe de travail Iode de l'Agence Française de Sécurité Sanitaire des Aliments. 

(dont je faisais partie et pour lequel j'ai conduit l'ensemble des analyses statistiques présentées dans ce rapport) 

Evaluation de l'impact nutritionnel de l'introduction de composés iodés dans les produits 

agroalimentaires. Mars 2005. Rapport disponible sur le site Internet de 1'AFSSA 

(www.afssa.fr). Le résumé du rapport est présenté dans cette annexe. 



Ouvrages ou articles de vulgarisation scientifique : 

Touvier M, Kalonji E. 

Chapitre "L'Iode" du livre "Nutrition et risques alimentaires" Volume 1. Les cahiers de 

1'AFSSA. Editions Textuel. Mars 2005 

Touvier M, Clavel-Chapelon F, Boutron-Ruault MC. 

Beta-carotene is associated with lower risk of some cancers in women nonsmokers but with 

higher risk in women smokers. [Article in French]. 

Med Sci (Paris). 2006 Mar;22(3):3 19-20. 



Vitamiii and n ~ i ~ ~ e r a l  i~iarlequacy iii the French pupulatiuri: ~stimation and applictitiam for the 

optinlisatio~i uf food fortification 

' AFSSA (Frenc.h E'octd Satel' hgricy). IIERNS, 47 ,r -. 3 1 Avelill~ IIU GGilGfi~l LCL*~CI.C. g47rlt Mtzisons- 

Alfur1 Ceclex, Fr;xirrc: Malhiltfc 'Touvicr: c»r~esyxairrfiiig a~ithc>i.: Tcl: t.37.1.4rf.77.38. l4: &lx: 

t33.1.451.77.3X.92: tn.ioit.i.icr@nfxsi1.fî' 

2 IKSERM. Equipe E-38. EltlT. liirrtitul SGrrirtarte Rnilss-. 39 sur C;kn~ijlc r)t*sti~ouEiii<r, Q-IBitfi ViIIeji~il' 

Cectcx, Fmiicc: 'hl: f.33, 1.42.1 i .hJ.bh ; Fun: +33.1 A S .  1 f .4fl.EKi : hcitiirrt~iC&fIgr*f'r 

Spt-rnsorship: Ft-c;iich 1)cl~ctrZrncnlx oi' Agrlcttlltirc (L3GAL). Consulnpiio~~ IUGCC'KI-') iirid Hca1ll.i 

(UGS] / E-'i)cnch Fout1 S:ifL.ly Agcncy, 



Abstrnct 

The «bjcctiritl tvas tt, asscbs the prcvnli.t~c.c: of in:xdcqu;ttc tnl~.i.ct-nuiî-iç~tl intakc in 2 wpl-c.scnt:atiw x:mplt: 

of the Prencfi populatittn, wfiictl to our ktici.ir-lertge, hud ilevcr lice11 clone k fo re ,  ;tnd to usc t h i h  conccpi to 

afrtiiilisc cFfÏcicncy and s;lfcty af hod ft~rriïicatic~n. Thc INCA sutr-t.y i.t>llrcrccl li-tod i n i a k  clata usi~ig 3 7- 

d3y record, fctr 237 3 sul?jccts (4-92 yeétr~j, S11e prc*~alr i~c~~ itiadey uacy for ih~llcinrn. mag~~esium. iroli, 

\-il:tinilis C, A. 136, RB>, iftiutiiiti. ribo1l:rvin. ~iiaclrt, patibtIicriic acid ktiitt f%rl;ttc was cstirrrrttccl 1-i~ 1111: 

prrn~mflit~ri of wukjectx with itit:riit. hclr>w lfte Estiri~aeiscl Avclctgc Rcquire~ztetlt. tVe also calciriatrrl dziily 

cc:ilris~~rnplim of 44 f'cxld gsnttps ky lige aib gctiilcr. This ~ 3 1 2 ~ 1 '  s h o t v ~  hou' t ' h ~  r a t ~ i h i ~ ~ : ~ t i f ) ~ ~  ul' 110th tta.itii 

scls. i.r,, i r ia t l ry  uiicy mit I?~ilod ctnisiirnpiictti 11313. :IIII)w s 3 prcliini 0;it.y scrwniilg of pcttetitiul hod  

vehiclcis, in cirrlcr Ixr nptiiiliçc Iorfifrcntinrt. Thc p~evsilenm of ir.tncicqurtcoy w:is pcrrticiilctrly hlgll for thc 

fc,lI<swirig g ~ ~ c t u p h :  for  ilc ci uni. fcntates ;kgctl 1 Tl- f 9 y a r s  (73.3CG ) ctr agccl 33-90 ycal-1 t6'7,g'i; 1 and it~irlcx 

;kgcd 15- f 9 ycars (h2.45;) ctr zgccl A5-92 .us Tfi5.il.R ): for itiagnesium, niulcs i~gctf 15-92 ye;rrs (7 1,791 

atld fcritulc*s aged f&C)(J y~-ru.b (82.5%): foi. iiïiri, iCina1t.s agcd 13-34 yexs  (71. I Q  j: 2nd for siltrrr-rin C'. 

fernslcs agcd t5-54 yzitt.5 466.LIL). Twci cx;rriiplcs arc prur idetl I o  iIlustrutc lllc prnposed t~~txthcltl for L I B ~  

uyititrrisution of forlil"icatik>n. 



Iritrodaclioa 

Keccnt Rccoirirricnded flicfrtry I'iltos;vn~~ct.s [ f  . 21 have ht-en cstnlilixhed io cover r~rrrritioiral rt-ctuiret.iwrits 

for 97'.5(4 ctï che pxxpitl~tioii. TIxe rcq~i1~"~1iei1I ii; the nntctunt of ritntricilt ncce~ht~ry tn s~tlisfy the ftiilctio~~;if 

~~cetfx of the hnrly, to enserre ritrtrit*nl strxrcb. mil. wttctt stivilg e.i.lcScwc~+ cxlsls, ta plevcnt long Ici-tn 

discrrsc. f ~tildecjtr:rcy corrcispotlcls to ini;xé;l: hclaw inclividutrl imp,iii-rncFnt. ,Ai1 irirfi.r;.lrfu:~f w.iir, bas inLake 

tlelnw Riù'ficr req~riret11cilt Ievel ril<ty fzce EICO~~CFIII?S irf' cli~licnl deflcic*iicy (:a slatc of iiindetjuticy 

acc~~r i~~~a i l i cd  by cliitical sipiis) oi. insul'rific-ieticy ( a  srlltc of inarfeqtzaçy mcastiiabte ly t~ioit>gicnf ~nar-kct-b. 

but s~ithout clitii~.:tl sigril. M o w ~ ~ ~ ~ r ,  iitlnke ~iitiy be Itrtver (han rztqitiresiic.i~t H illiout ferrcfiiig trt tti*ficii7ricy 

or i n b u  fiiciei-icy. This physlctfogicul sittt:rlit>i~ ct  f jt~:trlecjii ocy is ifi fact cc~nc*crni ng becriuse il rritt-y 1e;icl uvcr 

titirc to rcdciccd iiulsicrit s t t ~ u s  arirl lhils possit>ly to deficiency. :tiid nfso in itrci~cahccf risk 01' chrnïlic~ 

~ l i ~ t ~ o i ~ h t ' ~ .  WC. c~atuatcct tlictirry micrcl-nlalricrit inzctcrfu:rcy hy ugc arict gcirdcr. cm a rcprcw~~tali \e sample 

of khi: Ficiich ]~ctp~Ic?li~~t~. whi~-h tu OUF knowlcdpc, had ncver hrcii diitre hciore. 

Clcnr e\cidcitm cxists nhout relaticrnslaips lxl\%cca lrs\v or exceahisrc ~lutsieilt iirtakc, and ~e%~crnl  

psthc~fctpr'ciil c3t.irirtitioirh r2-hl. 5I:rily slurlit..; 17- 1 81 have xiihr~u r i  r lx~i I hc ft>rtilic;iii~~~i pi;tc'ticix~ \v1'1ich 

have hccri irr placc. so l'sr i i i  diff>ren1 cu~irtl.ics I x ~ Y ~  oticx~r cc~iliribuLc~f 1<1 i~ l lprot .~  the sl;ltc t ~ f  Lnsi~ffl~*iei~t 

diczsry i~licronrrtri~rii intskc.. Tfiits, pr<~vicicd thiit ri sks ol' cxccsses ~(rrrcctly n~~l~i torcct ,  fO~.tific~ti 011 

ccdutd be z s t r ~ t ~ p j c  pirhlic ticnlth toot Io iiliptnvc [fie nulrirional st:ikrs of 3 j~iipulatinn [ Iq. The ttcw 

Erfrnpcltil rcgulittiori tihcrut ihrtci lilr'lificntirrn [2tl], turtcri~ly iitrcicr cfiscuxsit>li. tctic'ts lo aullzoriçc mrist 

iiiicso-n~i~ricttt jirrtificntir~li pKicticcs prosidcd 83rit tbcy do iiot icprcsciit a iisk I'tir cc)iixnn.iic.rs. Ati 

i i icxiï~ iii sc,ftint*try fcxrtificalion la.:ictices il, thiis probable iti ttic. mSar f ~ ~ t t r c ,  Iir this corilext. il is n 

puhlic hwilth rhirllriiige ta l'ir~tf rricthr~dx t t r  ciplimisu thc hcncfillrisk nxiio of f i , t ic l  fctstifictrtirri~. t i l  

nrtnt, foiti fic~rt i r  in pracl i ces h i ~ c  IWC*II cnlpjr-ira11 ÿ ctuixfucit~l. ( 3 0  a ca\c hl- c;rw bnsi s. Only f c s ~  hiudie s 

have heeii cutrduclecl i i i  orclef tci prol-msti gcrier:tl nicthods. rippliccihlc: 143 ît large ratige of it~icro-nulrien1 s, 

irt guicIc arrd sisiacturc i'outl i?trtiflcslicrii i i i  &vclopcd crscri~tr.ies [ 1 ,  -3. 21-211. This p*ipcrt \ t ~ g g i ~ s t ~  ;t 

gcnei*itl nxti~od,  hnscd nn ftic ce,ircc/st of iraitricnt i~l;tdc~lti;tcy. IUr :1 pt.t51i~ilii~al-y ~cr~*éliirls of pirtctlli;~l 

fctctcf \~chiclc.s. in  tirclcr to optimixc. hrith nittncftitor-y ;iticJ .irctlui.tlary ft~ucl ft~rtilÏc;itic%n pi:ic.lii.cs. fntliscd. tfir 

chuire 01' ,i ~>crtinc~rt food vchiclc h:ts alw;tys, hec*n ;t inrrjor. ct~iccrii litr mand;trcrrj hi-liiïc:k~iotl, thc go,tI 

of such practiccs twiiig Ilic irnla-rrrrcrnirnl trf ptihlic hctrtth. Foi. volurirary Ittrtifr~c;ltiori, ahsencc oï  risk h;ts 

rrlnsnys 1wci1 Ilic t i ~ ~ i o ~ ~  frictor tct hc tnkcrl ir-rtct ,xcc'trLiiît, hut iruisitioriril IwttcJl~~ aiv cl~tirsi~ig  ilo ore 311d 

Itlctre iiiio coirsicttSrïiitoii. t l ic rchr~~ Iltc chcicc of ~tpp.iipri;ktc 1Ltclrl \,tshiclcb is cincnVgiiig :tc a IICW 

ctl>jjectivc. 



S~hJeels and Rf etiiods 

SimlÎJeç'rlt 

The artnlyscs cori~lii~tcd in Illis study ivew kasecl rtn the IR'CAf survey stln~pIc* ~Exiclt~ftc Irtcli\-itfirrllc et 

K.;atir,rr;ile sut- Ies Gaiisomrn;tticrits Ali~nrntairr:s) of 2373 suejcuis W-93 ye;lr~), 11ftii-r31.cg11ïkï11, rion- 

iiistitucio~ialir;~"it and excluîSiiip unclcr ~epostîiig f i~r energj itltalcc according ta ihe (T;rrlJhcrg criterinri r2-ij. 

Tire Gctldksg criteriori tv us :rpplieukle fbs suijc cts :igcd 15 ycars aïid more, Lirrinaag ulirxrii 25.9% \ve 

cxclaiderl; sirnjltir mtes hnve becil c11~senieti frrr ccsmpxraf?lc strrdy design [ X I .  ?dttrC pieciscly. c-xclusinti 

&)r ~rrrdes-scpnrting rey3wseïited ruspcvlivclp: 9.0%. 28.9% and 15.XQA i i l  rncii agctt I3- tçS, 70-64, orrd (55- 

"2 jears ; i~nrl i .ciT.(;, 29.Rch, 27.3% anrt 78.9% iri wrtrnerr ~tgcc'l i5-19, 3i'3-35. 76-73, ttrrrl %-Cf0 yt.2~1-s. 

hfeihods aiici sub.iccts r t f  the fNCAj survcy I.i;tve hccri dehcribccl itt iletail c.1scwht.r~ [27], Thc IR'CAL 

sur.Irey is n French rcprescïit;ttivc pcll?utalion-hnsccl irutriiicïrt su i~cy ,  c<iriducicJ I~etw~ci'i 1998 nncf 1999 13' 

Ihc- Kescardl Ccnhr f c ~  ihc Sr~ady anri thc 0hscrv:rtiaii csE' tVay of t-ifcstyie hnltltx (CKEIIOC, rrnrf the 

E'ai~ch Fat3cl Sufeiy Agcncy (P1FSS4f. The EIVCAI s u i ~ c y  ohtniïle6 npprot.al fi-oi~l thé Fscnch 'ItttinnnI 

Cttniriiissinrt Ibs Cikti-i~~uled 13atrt ;i~itl f~tdi\~iitual Fseednnl if'riritnii\sitltt Nirtrclnale Inlitrlit~triqiic et 

LiEwsl6s). 

Daln call~a'io~i 

Food intakc dtztia wzs cc.tIlccted usirig a 7-day foocf ~esctnt. F-oc)rt pitrtiitns wcrc cstirn:ttr-?d hp sul-rjccts using 

the Su.Vi.l\lAX fot~tf puïtron-sizc Itwl [3HIs Nuft-icnis of iiiterrst i i i  li'tis \ttltly u'crc the oncç for ivhich 

ri:fi;~hIc CfQL"BL ( t l ~  l~sc~içlt Dietaly Ccin-rpctsltiotl Cenlse) food c ~ t ~ p ~ s i ~ i o i l  t!~fil [39] iver~! ;tvrtilubIc: 

.iriiatniiîb A isciinctl 116 ht*ls-cctrotcnel, C', B(i and BI?, thi:rririn. riht.ti'iaviii. tiiLtciii. gutrtciîf~~wiç nciti, 

folilte. calciunt, i tun  atid tiiagntisiurn. D;tt;t t*oIlrc!ior~ laslecf one yc;n'. Scic'ia-dcmr,g1';1g1$1ic rl:tl:i waa 

cofleclcci hy a f':tcc-in-filcc qucslioitilzire. 

A r~alysis 

13ier:u-v inadequricu 

Kcf'ctrv c~tfç~~lctiing fhc. prev;tlc11çc 4' it'1;~tIeqa;itc tit~iri~tll inlnkc, the inc:xcilrcrnciit cr'riïr rittictctl prol-roscti hy 

the Nalionnl Resc;c.nr~.t~ Ci-tiliieil [30] ~itic! c!cvClopccl 11- Nusscr CF 31. [3 1 .  321 tvas ~pp1ieil to ohs~tx~cd Jaily 

itliakc, iii orcles IO reiiiovc tlrc cffi.cts of dny-to-clay iiitakc vtlilaliility, 

I-'SCV~OU?I wrii.k [3.3-351 ~ t ~ ~ : i h l i s h ~ ~ I  th;rt Iht* ~ I ~ ~ C S I ~ I C I ~ C C '  ~ t f  i~~atfctlu;ftc iritnkc of a iitiwsi-nuti.icrit iit :i gi\-~11 

p{q,ill:ttiuit groupis csliin:tlcsi by tfx pcrceniuge tir indivirtuitls nftctsc rratial ititiikc i a  Icss Ihari the 

eslirir*i&etf :rvcrnge ~~ec~tiii-cmcitt (EAK k .  This apprtt:tcll çIncx nui aplrly tct virailirii 1) rluc ici it:, higli Icvct of 

ciicfogcrïorrs synrl-tcsis. EAK is 113e :ixrct.it:c icl:tily iiulr.ic~rt int:tkc Icvcl csiittiatctl Io ~ncct I l i c  rcqu~rcmcrttx iif 

h;tfl' ttit* hculllry iridi~itfu:il$ in  :I particki1;ir lik* st.:i$c' ancl 01' :r 1>:1rtic.'ul:1r gc~itfct. grrtup [ 34-1. i3>, clclï~ritiori 12, 

36-39], Rccctitiri~ciitlt-i I:lici,w- Aliu~t 'zi~c~a (Rt.)A) tii-tJ EAK :tri. linketi by t i~c  ittiluwiilg forii~\ttn: 1-IiZR .- 



7 x Siandrl~11 Ilc~-ia~\lioil of ~~ i~~ju i re t~ iè~ i t  = RDA. Hxce pl for 21 lkw ~ i ~ ~ h ' i ~ n t s .  ~fz~riîlasc1 dcviatlt til r tf 

requircinenl is gei~eially assurmcd to htl 15ircFF:A [SI. Tfirrs FAR= 0.77 x R13A for d l  nutsieitts, exsept firr 

triagriesiutn, vltai-i-iii~ Rh t t ~ ~ c l  f3 12 (EAR = Q , X I  s RIIA) 2nd for foli~tc (FAR = 0 . 3  x RDA) f2. 351. 

U'c cstirriatcd ~ h e  11%-cvalci~~i.~ of' inrttfc.quücy ;inri ils 93?$ ctrîifidencc iiirtss~:tl (Y 5 C" t )  in ifié 1 SCX l 

poytul:tki«n for c:~çh nulrient aiid r~~ctc.l~ ngz-gciit.es grotip, by using thc EARs el~t;ihlisf~crl frjs the Frc~ich 

poj~ulatio~i 121. M:c cni~sicie~ct as 'partlculurly a f  risk' of nri tricrit inadeqiincy rhe groupz; liir u-hict-r tf-rc; 

95% CI of tllc ir~adcqur~cy pscvzlcnrc i nc11icIeti n \f:iluc cclual to nr riliosc 71396, aiitl ~ l id  not itld t~Ec thc 5fY.4 

value, 

Fmd c~nst~tilr>lir)~l 

Tltc imic:i~ cl:xily hoci irilitkc wiïs cvnluitied for 43 fttud gifc)tlps, the hizl.ipc~?> I~eillg gsailf-1~~1 bÿ agc :rnd 

genclcr. A suhjec( W;XS crit~sictcrcct lo hr a 'cciirseti~iw' for x gi~~c.11 food group if hcisi~c ckclacct hzrxring 

catlrn otlc or se~eriil hoci items of' rfiis fotid ~ j ' c j i~p  ar I~abt caticc in 7-driy rccttrd. Tfic: prop~rtioii nf 

consurtlcrs for c;ich fot20d. group ctcpeticls on thc Icilglli tif tlic cihz;cntntion [wrirod micf shoul~f x.~nfy hc 

coiis'rdcïcd as rischil 10r iülibriilg ngc-gcnder grctrrpç amoiig ihcniwlve~. Menr-i intzike for each fond grutq-i 

(in g/'ria~j n'as ihcti ccllc~latc~i for consliIlwrs unly. ?Vc dcrfuced whicBi lttilct grilups werc ccjt~suri~ctl 

whcther i n  Iiigh or low qituiititi2.y hy eacll grrmp of su&jccls, 

Sct.ct;ïlinjr rsf izotcnii:il Carid vchicf c h  in or-ctt*r Ici, 0~7ti1nke foclti j'ot"liflci~litlt~ 

The twci ciattï scts, i.c., thc delcrtliirialioii of' ag-gcntfcs p.oups p*~rlicttluriy rrhk of inacfccltiiicy o n  [lie 

oiie tiatid, :rrid tht. ;isscxïn-ititit of riitwi cfnil y loorl ~ ~ r r n w i i i p t i c ~ n  fix c.acli group ni' ihè pxtpu1ntioi.i oii the 

ntl-ics hnnd. ruil lx c<rriilriried rit r.i~;ike a ~rrelir~linary choice cil' polcntial food i:chii.lcs Zhr fi~stifisafion. FOI. 

il givcll tl~iiictll, \% ht'11c~'~r jlrt~sihlt', the g ~ t l ~ ~ i t l  cbc~1rt2pt i:, t f t  ~Ol ls j~l~l .  il foc34 \ T ~ ' f l i ~ l ~  ;th it ~1tftcllti;r~ 

cünrlirl;itca for fi)rlific;iiioil W ~ C I I  it IS higfity wnsiinieü hy gruuph ;it risk ctf Iri:tclprjito~.y :ktid lcss iiitt*tlsivcly 

corisurnec$ tly Ihc cithcs groups (who txiy i ~ i c ~ l  ncCcl [il it~cscasc lheii i~tt;rhc fibr t h i t  ~ i r t t ~ j c n ~  :ttrrl fits whoin 

titriillcalic~n coillcJ cvcn tcad tr, 17ot~11ti31 o ~ e r  C C ) I I S ~ ~ I ~ ~ ~ ~ ~ ~ O I I ~ .  WC pstàtidc-if 1wc1 c*xnmpies rtl' If~c rncYlI~otl 

~lppliecl io Ihc oplirnisalixs~i of catciitlli hstificatir~ii. 

Reçuits 

Uiclary i i ~ a c l ~ ~ i  uacv 

Tnhlc I presciits the psrrvalcricc ol' in:tctcïquacy frrr ccic t-! nutiicilt  ittid age-gcildcr group. 'f lit' titllotviilg 

grrtirp L w i f :  irlcriliiïc*d ;is hciixg p;~riii"t~j;trly ;kt rjsL cbf r~ull.ierli inni1~~rltiuc.y: l i ) t -  c;ilt.irriri, ~ C ~ I I C B ~ C ~  ;ip:d IO-  

19 yu1.b or 3gc.d 55-90 ycars ancf tli:iIca :igcd 15-lct yc;lss tir :igcd 65-92 yc:\rh: iitï iil;igncsitim. t~~iilcs 

itgetl 15-92 ycass :ttrrl f'crii;ilcs :igt>d I *c)O yc:isx: fiir- irclri. fixr-n,ilcx agvd 15-53 yc,ii.r: nittl rot. ~ i t i i r x i i i l  ç, 



fcniitlcs aged f 3-54 years. The prtvnlencc of it~adcquacy wns fou. in nmst age-9cntlcr groups foi. niaciii 

n~id vitamiri R f 2. 

Ftx~cl cr?l?stsmr~iicdn 

The cnnsurrtptiori of 44 focd grt>trl)s by thle French pttpt~lnii(on, giottpd hy age t.aiirl gcitdcr, rs rfescrihed in  

Tibfc. II for sub.jecls ttgeif 4-19 yeûril, ~ t i d  in "TnhIe I I I  f i ~ r  srtbjcçLs ttgeci 20-92 yars.  These r-csults sf~oiv 

kvhickr food gaups :ire mrtrt. or less iritc~.crixl~cly citnsunicrf by wfiic.11 sgs-grr19r goups  uf i11c paptilsiioi~, 

Iri ternrs of prr~pnion of çanszrrricts ;irttl itrnnniits cai~surnctd. F Q ~  esrtniplc, the proportioti t ~ i  rttnsttmcrs 

ivr~s Irighrr for mups itiitl lotvcr for pi;izariSt~~iic.hcsls;tx~o~~ry giisiriss :ln4 batdw ict~es/snacks :tïnsng rnen 

agt*rf 65-tf? ycais anci wcirrrerr agcd 55-90. as corripaicrl to ycjuii ger sri biccl S. 

Scrilcnii~p of ~x)tc~~fiiil f ~ > ~ ) i i  vshicftfs il\ (3rcler k t  tryliiiiisc fti<~d fortificutittn 

I).trn on fc~ott corisutiipr"sr.rn aticl on iiladcqu:ti=y uUew ccrrnhj~icd in 01-des to guidc a pset irniti:iry choiçe of a 

potrriti;il !chicle for f<irlificnlion. Urc pnn~idc Iwct cxlin-rpleb. ?V~~ITIL"I~ Iïgcrl 54-963 yettrs, itnd ~llc*n ctg~tl 

65-92 ~ L ' ; ~ s s  have hecn idett.nlificrf a s  ~ t t  f-tigh rihk of ii~zdcyuacy f i ~ r  calcium. I3titli grc~ups wwc. tlctivy 

~01isii111e-r~ 01 SOIXP: 75% of the bt~bj~*~'ls tIe~.lniecl c*aritip hrittp in tlic r~curti  ;tn~I rnc:gri ~jtlarititics irrgesllzif 

wcir significlitit ( 1Wgd foi. men ;ipctt h5-91 yix:irs. iiild 7 14dct I'rw wtrriicr-r aged ?3-r)ll )"L';~I'I;), f i l  ;?clcliti~\i~, 

gr-unp5 rlol aspeci;-rtly al iliïh t tr  calciuru iritirlcqunsy u'eic ttuliil-~ly lrss iritcrisc ccrsixume3rs of soerlrt jit 

m:zsirnririi 01' 54% 01' horift ~ o ~ ~ a t ~ r l w t s ,  iil  woirlc~t agecE 36-34 yeilrç). Tljcse d:tta S L I ~ ~ C S L  that ~ C I I J ~  cr~illif 

pot"riti;iliy he ;I ~erlirienl vc1licl.i: I'rrr c:rleiu~.n fc~~.lificnticin. 

The ei,ctnrl csan~plc ccinCcrns tliilk anrd cslciuni. Mifk w;is kighly c~ i~sun ied  by fcriirtlcs agccl If!-lC1 yei~ss 

alid 111ales agrd 15-1 9 ),eiii.s ixxorc than '75% of consiiriwrs anci iil sig~iific;niil at.cri.crio.tlnts: 2T'irtg/ti frtr fcmotss 

iigccl l (t 14 ycnrb, 187gkd for i'cintilcs ; ipd 15- 1 ycars. vt11r.f 2021f,rd for rii:llcr rigcd 15- 19 yc;us), i%.lio 

wrnre idci~lif'îecl as btfirig ,ii risk c.tf calcium iriac1c.y uns'. blilk w ~ t s  Ii*ai, iirtensivcly cui~sitrns.cl (lebs th,iti (35% 

nl'c.orii;uriicrsl hl  ;tctult meri (2tM-f ~ C ~ S S )  ; I I I ~  W O I H ~ I I  ;kgcd 'ih-54 yttass. ~ I i o  x~e1.1~ flot ~ ; I I?~C ' I I I ; I I . I~  31 risk 

ai' c:ilciuti~ inüdcclu:tcy. Thia suggchfs thal inilk c<-ttllil 1.w nl~<r.rtlics polciitiül ïehiclc foi. t.:~fciurn fortifie-:rtiorr. 

fliscussia~~ 

plurvidcxl IICW dalit lbr n 1,1r_ce ritnge of' micro-t~tttric~~ts, al~tiut _nstairps pasiicufady t i t  i ' i h k  ci f  in:ic[ciiü;rcy 

in the F~cnch 1iopulatiitn. Ilur riistifts WCSS cc~~ii~sistc~~t with the Icw c~:ti.liei ricin-~intit3iim iupt.~sciitalis't.~ti~~c 

afrrclics [4O. 4 t ] that iin-cstigated ngc-gciiclcr. g o t t p ~ : ~  1-isk of Inw i~utriciit intrtke iri Fr:tliçta. ilsiiig -ctthcr 

iiiethwls, biich :is hiaîl-tctnicül liictistri'cinentr of tlic* 1)iutl.ititina1 stati~s. III ,a ~ C V I G R .  of tlicse a t i t c i i c*~ ,  Potici' 

de ( l~ ,n i .~y  c.1 :il. [401 nolrihly iicscrihccl lllc fiillotviilg giuupa kir hcing ;il ri& ttf i t t w  iiliakc: riialca ;inil 

kinalci 3zcJ 1 S >'c'ai.$ : t i i~ l  t11ot.c ht in,tgiichitint: ii.iii:ttcts agei'ci $4- IS ys:tr\, trinlcs ,kgcd h5 >cul's :itiil 

tii{~rc, :~n t l  k~iiir/cs agsd 55 jeais rtiirl ~-nnr.c t'or e:tlciuri~: ariri 1i.nialec ~iged 1.4- 1 S '.car:, I rrr i ron. 



Ir fias txcri tfertlon%ttatccl that tlic EAR av:tç Ihc tl'iost :~pprnpi'intc cut-off prrilit tri. oht:~in a. iic~il~-bi:lhc~f 

estimale c d  thc prrvalcnce nf'inacft.quücy 1.13. 351. Tfie inetlit-tcS is miltat ~ ~ c L I I ; ? ~ ~  if' req~lt'c"mcnt ~lislrihution 

is symili~lt-ical, if variability i l  intakc is Mgher thaii srtri,~i-diiy in reqttirtrrlïciir and i f  intake artd 

rcqraisei~ïctir arc inclcpenrlrrit j33'f. Ttwst. ctantlitinti': wcrc glc>fidly satirzfkd titt .  311 rtudied ti~tr'i~ntî;. 

rtlthuugf~ sligl~rly Icss :tr*curït~e fui. imii becüuse ils dislribzitioii ix skcwed cttte io 2 high i-c.qiiiiv~~~t.riI in ;i 

~rcyxr't3on of ~iiensrruating w~ilncri [J2. 3.11, t~~ ld ing  I C ~  :t pr,tc11fi;d ~i ldt l~ ' f i i i f ' l f~t ( i~)~f  o f  the prcv31~11ce c ~ f  

inatlequacy for illi s nutricnl. kiiidcts-~r~rtrrtm bverc cxcludc ll koni ctur stittty lwcmsc 111 iu.cj?lt~rtirigg of fcfctc~ct 

coiinil lnpfian cnn nficcl i t~e cstimnrioii of ii~adcqilacy f 33, 33, 341. Our riiaiii gtiüt ta:is to ctirzcrir-i~inittc* agc- 

gcntcLer g r13~p~  j1ttt.lic~1;1r1y itt risk. i.atllcr. thrtti Ir, ctcternti~ic thea prcclbe V L ~ J U C  ttf thp prev~ilcn~c ctf 

innrfecjuacy. CVe uscd thc iti~:crit Frcncli. rel'erciice \~>fucî  forif E:,AR r,], whisfi ail. of the haine itrlter of 

mi~g~~ituctc as the EAK rccctlllq- dctincri hy illc CS Iiistitiitc of 3lcdicilïc 1.3&-3c1] (the 1;lrtlir heillg sfighlly 

I t~ue i  for vitaxriiii (7 and itnrï In tvotnei1. anri highcr 10s folütc,~. CVlicrea:, t t ~  cxtirnarictn (d'rhc prt:vtilcticc of 

it-iadcquacy ix cjbjt:cli\re ûntt liased o i ~  ccii~sist~nt scicrilii'ic~ eaidciice, Ille clc~cisiun OC whirli proup can t-tc 

ccznsidcrccl i ls -:il iisk al i~indcyratcy' is nar~iiaCi\~c unif partiy rclics r i i i  ~~t.ilitic'id and l,ubfic Iieultl? choiccs 

fhasrd 011 rfic ri<riiori oi',~c~cplahle tisk. ct,inmonly uscd in ~ h c  field ofrisk mzittirgrnïcrit). 

Wc: locuitc.et t1l-1 t j x*  c~)nmpt [JI' i~l t l i l~t l t l  acy ia i ~ f ~ r l l i  fL tvfiich gnretps of' Ihc pcq?ilIatioia iiiigPrt nwtl firi~ificrl 

tisod. Howcver. tizr spcciflc nrrlsiciils, rcEiabTe inf'us~n;ltii>n is san~ctirncs availtihlc ,/hout tlcllcicncy ,11 the 

n.tlit~ri:iE Iewl (tvith hicrl<rglc:il ctr clfritciil tlatit). 01. tihout lfic ricsed ul' sulxit-rtptirri31 irtlnkc (fttl:itc ic~r 

wariierr ui' childbctrriiig zrgc for c*s;tiiiple j3S] 1. 3 1 ~ s c  clitln should Re cttrisidci.ccS i n  ttrtlci. ln ohkiitl e a i r ~ e  

iruiiipletc picturc crP thc prniips t ~ e c d i ~ ~ g  :\LI i i~cr~ase  in  tl~cir i ~ ~ t r i c n ~  intikkc [ I j. Sc\~cl"lky aticf rc\fcrsibitity of 

l~ettjlh cllL>ct~ due 10 filiv ititiikc, which dlffer fruit1 oiie ntttr-ictit Io :trtotlics. :tsc izlst~ irtipurl;rnt ~riec~i's of 

infitrriiatjotr lu hc 1,rbci-i iirlu accvunl I I .  fi, 131. C)lltcr chai*t~t.lcris~ics lh:kn agc «rri l  gcndtsr c m  hc 

~orisid~scci I o  ricfiiic groispa at risk of ilisuf'ficictir inkikc (vcgclariuns. hcavy di.irikeis or sniofiers, pivgnari! 

wtlincn, sriL>'jccts on ü rcs~ricLivc clict, os suf'krinp i'rcrrn a spcceifiri ifisc~sc, iit. helttriging [il a 1iitv sr~cio- 

cc~iiir~mic class, etc.) 1.l-61. 

Our. w t ~ k  cfcinctirsltiitcd hr~w the* i-oncclt.lrl wi' picrups at sisk of' in;-irlctlt~;tc*y cciufd tw used, conibinecl witli 

detailed fiitlcl r.ttiisutiiptio~i idaça. te, iii~ikc a Pirst sr'rccliliiig of potential ft~cird vchit'lch, i t i  ~ r d c ~  l.0 clpti~~libe 

cff'rt-icncy aïrrl salivly nf I'ostit~catiti~ ysractices. 'l'iic cittistiinpiir>i~ dala pt.s.scntcc.tf fcts 44 fi~utf gi'crups iii l t l ix  

s~tirfy ~'aii lzc rcfiiietl if btze wiitit tu Iùr'titjr :k spccific food itcn~ atlti iror the eflliri' ftwd gmtlp- 1:or :t givt.t-i 

tiirtric~it liilii :~gc-geiidcr glt~up. 11 tl?;fy ;tlw hli iiiic~.esling Ici c~ ins id~r  feod int'tke ;111d ps(tl>~irlio~~s 

ctrii.\ritl'i~*rh i t i  tllc csit'ci~ic rlitiirtilcs of nulrierit cilnhiltr-iptio~i, This may hclp r i i  i'intf :t ac4iclr. IIIOSL~ 

spxijiir:rilly cotisuiitctl hy t>coplc \vilfi ver: Iow rnt*ik~+ \vitltiti a gsoirp itft:ntiiitxcl , th  b e i ~ i ~  :xt rixk of 

iit:tticcjl~:t~y / 47, 48 1. 



Adcfitiç>nsl asjrîïcts rnrtst hc considerrtf to cl~cxtse n fottti ~ c l ~ i c l c ,  such ;is fiioavaiIab.lliry. stahilily, Iccbnir':11 

fcasihility, cc-ists arail sr;.~tse>ritil aspects 15, 24, 49, 50 f.  Our rrreilird staggested thai strups t.ould he 3 

potert tial seRiclc for c:tlcitrrii -flnt-tifici~lic~n. It would hc i rn[mrlüiiE ln check fl-iltt in:tnufac!ul.c (;irici iîrtt  nril y 

I-tctmt:-~ilacit.) soiàp is consumerl hy the r:trpctetl graufis, as ~ n l y  iïidusll.i;tI strttls coi~fcf tw fcti,ril'ictf. 

%\irafriti<tiiirl clrralitics of' ihc ii;%ocl nlso nccd to IE cilnsidcrvd 1471. For cxali~pl'. i t  ~vwllii he prckrahlc ttl 

avtoiil p r~ td~c t s  tvi th a x~t 'y  high f l t  or mgar cotrierrc 13 j. i1.i :tccordltricc witti crtrrcnt tt"cniiii~ic irrtaTiclns 

151-531. Bcsitlcs. ~r, chnsc as 1-chiclc h r  fwtiltcaricin :t hot1 which 311~':tdy cnntaiiir; Ihe iiirti-leiil ctl'irilercsf 

coufd Iimit isstes of' urifa~~ousabie irttc~-;~ctit~tls bcixv~7ir1z IILI$I.~CII~S ztiU Cfihtorii~i~h iil thc p ~ s c e p ~ i o i ~  C X ~  fAocl 

~wf~ïposili~lf~ by C L ) I I S ~ B I I I C ~ ~  L3J. 

11 niight hc ilitt~iesti ng to cmnhiile sev1:r;il ~chicli+s. :is ihe pcrriiicncc 01% ii titud ,is veliiëlc rnri?? llristi~atc 

f~etwceri alf itge-genclcr grctups. 'f'hi.; miiihitintic-tn ivotilrt ;~lstr ;zllixv ihc rcdèiciittrt ttf tlic dose t i f :  aiicietf 

fittirieril III one pnrlrciilar fi~otj vc4zicle and thas ciecrcrtsc fkc risk ~s l 'e~ccss i~-e  in~zkcr libr high ~.itiisuriïci.s of 

tlie xlvcific Fi'~nci, 

Our rneiLaod prwittcs a guitlc for u pr-liii2iiury scrcer-iing of potent ial ~ C S E ) O ~  i'chicicb for fort ific;~tioft, Tlic 

nest slep consists in Ti3b~" i)y cilse cltiaiïtilnliw ~iflltljiltirt~i studies (fi)[. t ' x h  rtutriciil. l t ~ t f t l  t ~ h i c l ~ ,  ;kifcf 

public heallh i\sue) In cv:iluritc the irnpncr oi' lhc 1:c)rtificatirtn in-vr~lviiig thc c;ti~diddr lood %chicle c~lr  'rl-ic 

statislic-:il distiïhiltirii~ of' the i~ii;~keç, Thcsc siriiiil:ttioria musi cutlaicfcr scvcml Ity~~uthcscs cin tflt. ~ ~ i i ~ i k t " L  

shixcs nf the cniitlidr~tc ~eliicle, i r i  nsdei f i l  tlpfer~f7i~ir thc- closi. of the ritïlricrit fo hc uradctl a~ftl tcr ns\cst; the 

iiutr~trt?iinl txaitcfit ltiid hnkiy of thc SCtrt~ficatiot~. A li~ocfef ~ ~ l d r l  hc c~tilside~~~"iI ; th  $312 if- the high 

pwct?tifilss 1~15th 1~ C)"7,Sth) of the i~~tlficflt iiitake clistrikiuiio~i wct'c k l o u  tulcltahlc ripper int~zkc Ic.rrcls 

(ISLh), xvith a clisctlssioii iti fclririotl tct tfie severity àirnd i~'vi*r~ihili(y 01' ridtrcrse effccib linkcd to ovci. 

c.itnsixr-iipiiun ol. Ilac f l ~ t r i ~ ~ i i  [ f  , 3, 61, A 1t10de1 cotfW !le c~t~~ii iet 'ci l  ;1s cfjïcictlt if i t  t.ecf~ct*c~ thi% ~~rcu;aleiicc 

itf' iïiadCclu:tcy t'or tiii: nulricnt in cfricsti«ii, cspwi:tlly irr tart-cied 3n3ups. 

Wtlcn KL9A ~irid L;,'I.,s are dose, tfthei. ii~eiliocfs ctruld l9c suggcslccl t.o assess the risk of iiisirfiiciciit :~nrt 

c*xcc.ssivc intakc, :kilt1 to cvaluütc ilti* risk-i3eriei'ii rfrllct ctf' :i furtil'ic:rlittti. t-ttr cx;ilixplc, Kpnwick ut :11 [hl 

pmtmgcl ai ii-tcthrtcl whicti takes iiito riccounl tlu:iiilitatise ancl qunlitati\ie ctatcr t ~ i  ;~cfs~et.sc* t~citlth rrfcclh 

nsscti*iatcd xx-ilh ovcr- or I ~ I I ~ ~ C I = - ~ ~ I ~ I S L ~ I ~ - ~ ~ ~ I ~ I ~ I ~  of r-t~itririils. Woi~evcr. this i\ictI~od 2nd i l x  ;~ppEtc:iIion in the 

fielcl ttf optirnis:ttio~i 01 Scitttt foriilisntisto is slill uiidcr ciisctiss~oi-t. 

Ct'htbn the ISCA s~11,ey \$'LIS set I I ~ ,  Ihe rn:~i-k~*t of' fortif'icd fi~titls \v.';Is rclritivcly liïi~ilecf i t ~  F~iiice. esccpt 

for Lzi~c:iltl;zst ccscrtls. iv11icI-i ivew :tfinosl nll lili~tifietl. Our fbud roiisuri~pliori ~3al;i cfirl  iiut d l o w  ils L i )  

distit~giiisli het\~ecn loi*lilTied ;incl ~ton-fc~itill~rl itcrtis. 'f'ficrct.forc, tfic tiori-foi.tificd coitiporilioti vulucs v,c.i.c 

tiscd, t"xîscpi for hr~i~kf;tst ëelr;ds, for which the CIQC-AL lilod crri~ipnhititrl tal?lcs pie(qwrIy crin~iclci. tlic 

lcscl cil nulriiint~ : ~ t i c i ,  hrtiiicatioii, 



Data on r3ief:n-y supplcrr-rent u5cb wcls nnt :tzrnilrthle i t ~  fhc prcselit stucfy. huf sli<tultf be it~clur.tecl in frttul-e 

sirniliir siabeys, a> buppIclrierit usè- cotllil ittcreae Ihe risk (31 .  rxct.ectirig the CL sttrj dcc.ieüst: iIic 

inadequûq for scscrd niitriejitb. us shcr\vrr previciitsly [NI. tf~;kdcqüxy ~ t l ~ c s v ~ d  in t11c I?iC,+\r sliidy inuy 

t h e ~ f o r c  Ix slighrly wci-cstii~~atect. but thc prci-alencc of sispplcnle 11t u s  f ti Ihc F'rcrtcli populntioii was 

Ic i t t  at rhc timc nf the sltldy [ 5 5 ] ,  thtir; fintitiilg jintenfi:lf biixs due Io fack of infori~xiliorr cin supl31emcnt uso. 

In cririclusicari, tllis p:rper p r~~i l i ec f  ctriginal data rtii thc ppre~aiciicc ol' 1iI1~~~r-n~isicrtl it~:t~lcilu;icy 6ÿ age 

;irtd getitlcr in F1.31ïre. ?Ve çiifrwecf h ~ i w  tbis ide~~fiflc'afion of gmrtps at risk. cnmtrincd avitll data otr food 

cc~rtsurnption. 1iHows n I"ii,st s~reeiiing of p~tcitlizd Sooil trclticl CS, in t~rcfer 10 opti ini SC ef ficien~y ;\nd sa l~ ty  

of fbod Sortific;ttioii, This rr-irt#>«d is hasrd o n  ciusx-sec.tic1na1 frwd cr~tlxumplitrn sLucli~us perforrnerl 31 ctrit: 

point in  litiic and heforc the ria& the hr-tificd p~.c~çluçt was 17lacctl can i l~c  iili~i.k~t. Therefil-ie, cuutin~t it; 

~sscritial as it is clifficuit tx~ predicl thc rv<tlriLion ol" foocl c- i tn\~i t t~pt inn ami fhtis nulriliot~al iritrlke ct~~er 

iinw. nolrxbly drni tct llsc e i l ~ ~ r g e ~ ~ c e  of ocw filflifieif ~ I ~ o c I ~ ~ c I s  011 [lie tiiarker. nllcotnpanlcsl. by ~I:~iiï~-h:7se>Cd 

advertiqing 1.31. It is nescxsary to 'tfoi.ify, aftcr a pn~iftict is availahlc an thc rnrtrker. rhltt thc hcncfit and 

saicty of t t~e fnrtil'icrition piilctice arc c»risislcnt \vilh xiiilnlaiittn plrdiciirms [ I ,  731. M t m  gc.~~er:r;klly, ii ib  

esscnti,rl hj  cv:îfizt~tc" efficieïlq 311~1 safbty ~ 1 .  s u p p ! e f r i c j t i  iirirl icirliîiC;ltictn practicch [5hf, wt1it.h is ctric 

«I' the m:!ior tjt?jectii*~ of' Lhc iiext F t ' e ~ ~ h  I I ; ~ ~ I O ~ I : I ~  clicti~ry st~rvcy, [KC'AI. phiri~ied F(lr 7006. 

A çkirotvled gmen ts 

The mihors cstrccidly tlzarrk 311 the atticr rili*nil~crs of the I-'t.ctich Food S3fitt.y Agcncy ~t-orking grotq3 

(Scpti.nihct. 21 102 - Fek'chrri:ti.y 7C)O.F) 'Spcc*i lict~tiolr l i~ r  the s*?kclii~i~ t ~ f  a Y~~tl.i~nt-'v'c'ctf~r FotfcI p:ti r r  

(Chuit-i~~aii: Prafçssoi- hi. Krcmpl'), h 'e  ,~lso tlssiik .I. 11lsls11cl anct C'. Hrilnics i'or lhcii. nclvicc : ~ i i c t  

stjg2estinns. 
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Table i: Psev;rlcncc of itiztcqttatc intskc" jrr $lie Frentt~ pc~ulatioii, 114' i~ufricn~, ;tgc nurl geildct. 

Xg~-ge t~der  gmups 
[Nuri~htor of siibiectsi 

bilaies Fernalea 

l-6 7-9 30-15 15-19 3f)-GF 6.5-92 I&ld 15-19 33-35 3G.54 5.5-00 
yc.arq yeas?: p a r s  ycars yeiic., ycan y a r s  ycilrs 'par< ?'pars Y ~ ~ T B  

Q56) {252j ril6) (711 f48ci) ( 1  t 3  (209) {851 i2IO) (256) (3Mj 

Çdciun~ cl. I 28.9 61.0 62.4 23.7 65.4 72.7 76.8 31.4 -36.0 67.8 

(5 5-1- 61 (23 3-315) (55 5-68 5 )  f5f 1-737) i 19 9-27 51 i.555-72 2) (66 î-78 31 [fi? 8-65 71 125 3-37 5% f30 1-41 Y) (51 4-74 ?j 

Püritotlieiric 
ix td 5. f 9. l 18.0 13.9 17.3 17.7 Tri. l 50.5 43.3 30.3 33.6 

(2  47.8) (5.5-12.6) (12.9-23 1) 113.4-33 8) (9.345 1) it0.6-24.8) (20.1-32 i l  t399-6t I \  (36.Q-50 Ob 133 W.31 (21  240.0) 

Fol'olatc 1.5 1 LA 23.6 40.6 22.4 79.1 36 4 31.4 43.0 79 3 32.5 
(3 3-@07) (8.1-16 5) ( 1 7 9 3 7 )  (7W-57.01 (18.7-26 01 120 8-37 61 (L99429)  (197-61 QI 137 3-50 4-1) f2?7-34 81 176 1-3.8 8) 

Vircuurmi 
~ l t  cf, O 0.0 0.0 0.5 t l , ~  0.0 0.3 (1.2 0.1) O, II 13.5 

~OOO,QJ IOII-~~OI ~o,o-o,o) 100-7 0) ra,o-oo, r , o o a  01 ina-t.o\ i o  a-1.0) r0n-o a i  toos)co (O 0-1 5) 

" Prcvalrnce <?f iaadcquarc intakc = I>rcïpi~-ti«i~ af tlw ~ L L ~ ~ C C I S  with intakc 1 ~ f f ) w  the E\Cimrtt.ctf Avcrag  K~ryuini.twot. 



C of Ininha ?%of f i i t a k t . ' %  OF Indea  % aF itiiaker" % OF Intaha Th of Iniabu 
%i>d ~ T O U ~  con%ml. \  {@!dl mnsu~nsr\ ( ~ l d )  coiisunlen I@) can%unierr (#d!/d) cai~rumeir I $ ~ J  niniun~en idJd] 
Biead, toasts 9 1 47 9.3 h7 93 102 92 102 94 fi8 Y4 77  
BrrtakFast m e a k  h6 23 69 31 58 3% 42 W 61 1 6  47 27 
Pasta 89 74 87 42 84 SC) 83 69 88 45 83 46 
Rice and =riiob~io 77 2 3 h9 1 0  b9 38 61 1 7  (39 36 76 31 
Othei ceiesb 5 20 X 25 4 I -3 4 
Hrzzkfaq~ pa*tr~r 7 0  37 T t  -33 h l  69 Sb 47 74 31 GCI 34  
E L ~ ~ C L L I ~ S  9 1 1 5  87 35 7b 36 62 17 75 -3-1 71 15 
k h l e s  I U I ~  cakes 73  38 75 46 71 53 73 44 71 5O 76 44 
?dilrlk 03 249 C)4 234 89 733 76 207 01 1U9 78 187 
Freih d a ~ q  prwtuïtl 91 90 ')O fi6 81 83 85 88 86 77 81 13 3 
r k e w  8C) 23 9 1  24 $ 1  3 1 77 -if1 86 7 81 30 
E&r, and r r l d  p d u ç t s  61  1 X 58 19 58 13 58 34  57 7 1 frb) 33 
Butte1 100 Y 100 I f  IN) 12 1OI) 12 99 11 1IKI 10 
011 913 2 07 1 95 3 96 * 96 A 1 95 3 

Erl alg3rtra: lOlf 1 100 3 99 4 100 4 99 3 99 i 

0th fats O I (3 U 1 1 
bleüt 95 39 96 -17 95 67 CE3 73 Y6 $2 98 54 
P o o t t ~  arüf ~aim 8 1 24 80 33 77 63 80 49 80 35 71 3 1 
Offa1 II 1 1  13 15 10 17 8 10 18 12 12  
Meût p~oducrs 9 1  76 9 1  31 88 37 85 34 88 32 88 25 
Fidl 83 24 76 77 73 32 73  37 73 27 79 17 

Cni~tarnû arld slielkFi.ih 17 (1 4 14 15 17 14 L 1) 1 C 12 17 1 1  
V ~ p t a b k r  (excIu&~ig potat~îr~) 06 56 '18 81 97 89 (12 97 9 9  80 95 94 
Potatrîr,, oix3 relnted ~ i i d i r a e  98 51 97 00 98 76 99 85 97 II 95 65 
Put- 5.j 30 16 31 27 24 ?O 23 37 7 1 27 25 . 34 
Fruit $3 101 $5 101 79 318 73 7 X3 96 78 101 
Dnerf h \fi a d  deirprnour seeck 18 10 15 1 I 14 13 6 13 X 14 9 
Içg cimm 3') 20 36 27 42 27 24 19 38 ?Ci 35 71 
Chocuhtr? 60 SO 65 II 50 12 42 15 56 14 45 9 
Suga 2nd ielsted piottucts 96 18 q6 19 91 23 7 h  27 93 20 81 19 

\Vatel 9% 461 97 500 97 5.32 7 6-38 98 515 98 556 
Soçt dilrik, 94 197 191 7 357 90 254 Q9 213 81 203 
ALcah~lic dïinliiî 4 1 8 % 27 S 43 32 88 5 20 1 1  >-  38 
C a î k  K 36 20 46 24 Xh 45 I O 6  71 7 1 1 Cl7 
Hot d i d ç  75 23 75 78 h7 71) 56 51 7 1 33 50 54 
Pixms, quicheband w'itntiy pait1ie.i 63 :il 63 27 67 18 77 56 65 32 73 36 
&iPIdw~3hZs. wxkk 32 72 36 24 313 39 49 5.3 4 32 -1.1 -- 32 
Soup 40 46 I f 3 1  44 96 30 125 4 1  88 K) 96 
Itead) -~t~ade r i ~ ~ a i i  80 60 90 77 88 104 cl.-?. 98 SC3 84 88 lCI0 
%rkr\ 35 10 42 4 31 15 4 1  1.3 .38 lfi 41 18 
D e s s i n  67 49 71 48 57 57 7 1  50  1 1  47 67 43 
Cai~iptes niid niokcù filr~t 4 i 37 37 30 27 2.6 28 73 79 34 28 -35 
Coildiriii?nr\ et mucei 9 1 6 1 i 89 7 Xh S 90 7 94 7 
Spa,rt\ dirtlki aixt meal aubriitiitcs O 0 I O O I 

" : fol- cclnxiimcf \ oniy 
. : rcw k\i çonriirneis (Ie5s ttlarl 101 tu cafculiitr o ~rleaningfiil awlrig~. 



5 1?:11s yc81s )etin yeaia yearv 
% of tntake" c+ ot Ititake" %of Inttike' %of Inra b" $6 of itltakea 

b u &  groups conrumer+ (#d) cox%ixnwrr r&d) c o i i \ u n ~ n  (#cl] coii~i~mera r&db coii~innets {gi&l 

Bread, twtçts OS 1 hf) 90 178 I.16 93 9% 1 01 97 I I %  
Breakfat mwatr 13 17 h 20 3 I 17 29 11 74 
Pa\& 77 5b 70 43 82 43 7 9 41 7 -3 , 7 3 7 

R i e  orid jeilroh~a 62 79 35 34 30 34 62 31 43 ?f 1 
Qther celzaB 3 32 2 7 26 4 20 3 18 
BivnkFsst pû\bies 43 44 26 47 64 37 43 32 34 76 
i3rsiiitu. 58 15 51 18 68 27 59 22 52 70 
Pati irc, and ç s k r  7 0 53 67 59 75 46 7 2 51 70 $ C I  
Mitk 64 165 b t  170 81 178 64 165 66 I 80 
Flerli &IV p d u c c i  7 8 86 63 89 88 91 8h 94 85 l (l(J 
Il~r?esç 94 52 96 5 I Y3 33 cl4 38 9.5 40 
Eg,gs and i e é k d  productk 66 32 7 1 ?Y 57 2.2 74 34 69 26 
Buctei- S f)U 15 99 16 1 (30 i 2 l (10 14 99 I?  
OiI 96 4 C) 5 3 93 4 (-) 6 4 97 -1 
illargsrine 9 cl 4 97 5 09 3 Y> 4 96 3 
Othc.1 f#ts - 7 > & 1 1 1 
htear 9 f? 7 5 '17 h l  Oû 52 95 60 92 52 
Pairltq aiid ganie 81 55 T 1 49 78 42 7 8 43 74 46 
Clffnt 17 21 20 21 13 18 16 15 -,., 11 l X 
b~eileai pioducîh 96 54 90 4 t  cl4 36 93 -34 9.2 32 
I‘isli ? O  4) 80 43 74 32 82 36 K.B. 17 
C n i c t ~ e n  a i d  ~ l ~ I l f i s h  29 16 34 1 S 29 t6 29 16 29 t 6 
'degetahbr leuclirdrrig pntatttor?\> 98 1 ?C) 1.78 8 l(f') qY 134 r> 9 138 
Poiatms ami ielated piducis 96 75 94 7 3 94 57 93 54 89 6" 
P L I ~ ~ C  33 79 29 13 39 30 32 31 26 29 
Fiu~t 7 9 139 9I 246 81 118 88 149 97 400 
Diad fi uit nt~d ohâginauz r a d s  13 1s ? 0 14 1 8 10 27 9 24 24 
]ce cmam 3 0 21 Il 1 S 36 2 1 32 19 14 I 8 
Chmaiare 3') 11 21 7 44 9 33 7 26 8 
Slip& and ~ i a t e d  ~lrodiicts 93 23 Q I  23 90 2 9 9 3 3 1 97 70 
Walri 9 (1 39 1 8-1 544 96 620 96 U15 '1 6 547 
Sufi di1riXs 58 179 34 152 77 158 h (l 1 O7 44 I l9  
4koholre di z i ih  83 .t - 9  .? 5 S9 302 55 I I X  7 1 1 60 h9 1-12 
Cuffix" 8% 18 t c) l 229 7<1 331 sX1 ? 69 0 1 212 
Flot dili~kr 38 12fl 34 185 .SS 140 48 222 49 757 
Piail4. qu~chec 31Kt $a\ oury .? '3 47 39 28 h5 43 6 l 32 39 p ~ u r r s  
Ssd~vtclws. umkn 40 55 I l  18 43 74 3(f 33 1 2 3 1 
Soup 47 Ih4 75 198 41 I l t i  54 1 47 75 214 
Redy-made n~eül\ 84 ! 16 ?! 87 89 90 82 80 75 7 2 
Srmets  47 2.2 42 22 50 20 57 2 1 11 20 
I)eku?rt\ 5 3 53 36 57 58 35 53 36 4 1 4J 
Conipotes and coolipd tniit 25 ? 7 3 11 44 77' If  29 .U 34 47 
Cnndinient~ et wuces 95 10 O 7 8 9 b c) Cl& 9 116 S 

Spwts & r i i h  and riieal \ulirtitiite> 3 1 9 1 4 1 1  4 2 1 II i ü 
: fbr cahisuiicrs oriEy 
. : too frv, cuniiiiilct\ (les, tlran 10) in caletilare il t ~ w ~ ~ l i ~ ~ g l t i l  abei3ge. 
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The Sasis for Setting the Upper Range of Adequate Intake for 
Regulation of Macranutrient Intakes, Especially Amino ~c idç '  

Ambroise Martin,' Mathilde Tauvier, and Jean-Luc Volafier 
Direction of Risk Açseilsmen? for Nutrition ana' Food Saf~ty, French Food SafsIy Agency, 9470 1 
M'aiçons-Aifort Cedex, France 

ABÇTRAGT The compakimn of actual inhkes of essentiai ami no acide to the dietary refarenm intakes indicates 
that amino éicid supply iS likeiy rat a pubtrc k l t h  ancsrn in induçtriaiized countnw. This facf does not pmciud@ the 
interest n wcif ic amino acid ~ntake in s o m  physiobgkacat or pathabghl situations rn tarpted stibgroups of t h  
population. Thus, the addtbn of arntno acids to some food veh~lffs to create functtonal foods wilf ragulated by 
publtc authoritiEs in different ways amrding to the regulatory contexts spclfb 10 aach countty. f he main issues to 
be considerd are, howaver, the MW: safety of the product and justificat'bn of the health elarrn accompanying t b  
prodmt's promotion. In addition to classical scbntrfic data, the use of Monte Carla simufatrans can tse a usefuf toof to 
support the choice of the food vehicla and the amunts ad&d $5 th~s food, and to &monstrate both safety and 
possible efficacy of t h  functionai food In the targeted population. J. Nrtlr. 134: 11325S-162BS, 2004. 

KEY WORDS: 0 amtno acids 0 Nltake r functiuflaf foods 8 satefy 0 hsalfh cfaim 9 Monte &rki slmuiafran 

The regdation cJf nutrkiit i~imkcs at a papulatrrai~ kve1 is 
gireralb 6:scd cm R scicttcc-dc~kd set of vtifues kiwnvn as 
"t-iicc~iry rcfccetlce it~t'akes" (C)RI) in dlc Unitcd Sraccs (1) or 
~he i r  r'iltii\ralcnts in 0F17cr cct~rntrics, such as thc "App,rts 
Nutritiunncls Conseill6s" in France (2). Dlih u ~ d u d e  ft.1ppc.r 
liniiu &ILS), e s r i n ~ ~ c d  average rcytiirci~iciirs (EARs) $r :s- 
swing nutfitior-nil SEI~LIS of a popula~i(>tt, and wc0l11- 
mcndcd diecary alIr>~~~anccs (RIlAs) usa! ci iasindi\.idiial 
rekrenccs. Er is nc~tc\vi)rrhy thar, il1 several Wlcsîcrn countrieb, 
rhcsc rcccnt rwisioiis O% Dllls sMftcd fronl tlw ilutial @,al, 
derwtrt>ïi, 2nd p r c ~ ~ e n t i w  of deficlencies, a:, a mttrc pctsinvc 
approacf't, profi~otiw of heald~. This alsa includcs the prti+ 
mocictn (~fbC'ctcr a t ~ J  1~~11gcr aghg tv r d u c e  the risk ofdisc:tsc. 
Thk si~ilitit prixipdlly ctr~tccrild micronurriei~ts and, anlong 
rnncrcrntitncnis, \ms cçscntiaily apphcd to snnlc f a ~ y  an& 
f(n.6) and (n-3)J rhrougl~ ch wn,sidcration of thir eu+ 
Iwyucnces on carc3ioa+;lsculiir discscs and cancer. For this 
p u r p c ,  the rcstilb rd nrimcrotis r>E,,scrvatioild or iiitci- 
ventional stxidia \vere mken into accounl. Large in~prttvcnicnn 
reilwiri to hz dane in the amiiw acid a r a  br thç detemiinarion 
ctf ticalch-proii-ir~ti~~g DRIs in the case of a healtlly Ix>piil:iti»n. 

Thc ksk  for hed&-nutritbn Wlicies 

Mmy çonstrmcr'; arc awarc of the links Isrwcen nurnrion 
(or furds) and health 3173, IB a COIIX~LI~I~CC, they adapc their 

' Pmanted 2t ib canfarerrre "TM Tftird Workstop on tha Asgassmmt of 
Adaquata lntaka of Detary h i n o  Aads" M d  dctober 23-24, 2003 in Nca, 
Frme T b  mnfereme w2s s p s o r r ~ d  by the lnternat~onal Councjl oh h c n o  
Aad Sc@w+ Tha WorMop Organizmg Comm~itw gnduded ' d e m  R Young, 
Y uzo nitphi, L w  Qmbr, and Motont Kadowaki Conferenîo prowodings were 
putdistd as a su@meni to The .humal of Nutrrtmn G u e t  &tors for ihc 
supptemnt pubflcation were Vernon R Young, hnnis M Bier, Luc Cycrotrar, 
Yuzo Hapshi, 2nd Motonr Ktdowsk 

" To whwn mrraspdanœ should ix addreswd E-mail a mriinqllafssa fr  

Fr& ~~IOILYS to real rtr prceivcd bcalrfi kncfita. k i t ,  hcdth 
p ~ ~ m x i o n  t h ~ ~ t l g h  ntitnrion rnihqc dstr cons~dercd ar 
a p~pulatic~n levcl, ubing sarious oonwcirisiz~c nleans: 1 )  

nutrient-haxd actions, uscd hy indnsrry or pihhc riurlwrtu'cs 
and ri] diet- tir &xd-b:,icd actions, more often riscd 6.j publtc 
auch<trirics. Nucrirional edticatitsx~ of crmsumcrs or d kalrh 
prtlfcssiimi7als and the regulation <sf îztdtlst~y ii~~tiativss in the 
BK-altl.i.f»td connecElon arc çom~lcmenrsry cmls in im- 
plarici~ting rhcse actions. In n1ix t r ourit ncs. rhc addirron of 
nutricnts tu spciftc Lxds al the inielatrve d public aucEwricics 
is n1;ldc on zhc basis t>f cieinonsrrxted and gcncrafr~d ptrblic 
Rcalrh i~-ccssiq. It ts iinlitcd bo srme micrtrnurrients f id ine ,  
Auontje, vitamin L1, ti~lic acid, etc.) and to some ~ i d c s p r r ~ ~ d  
haric find vcl-iicics [a~ilt, iluur, iiiilk. ctc.) . For othcr ilutricnts, 
the lcvcl of sciwti fic p r w k  1s l o ~ ,  or the insufficicrtt: mtake is 
mtricred ta  aubgrijups of thc pr,pularitan, sta char a grnerai 
public solution is net cctiivcoicnt. 111 diese last cass ,  tllc 
~cidrUo11 of iititnrnrs is often rilade a l  thc mitiari\.e c d  atx 
i n d ~ s t q  and 1e:iS ro t h  dc1rclop1ncnt of che s a a l l c d  
a - tunctit~nril furxls," st)ti~ctinies alro kni)in as nutraccunc:ils, 
pban11af{m4s, etc. 

The disrrrhtiu'un of inncakcs of mtt in,lispc.nsahle amino 
acids in t h  French pgpulario~i was csrrniarcd frum th lnst 
reprcscntarirc dietnw survcy cc111ductcd 111 France in 1999, 
wh~ch inclt~ded 2~7CIc3 adtilts (:a L5 y oid) alid km3i?L 7'3- to 1 ? y -  
uid childrcn (3). hmd ccmnsu~ilptioii avm recordcd wich a 7.d 
dinry; ingejrcsccui. qiantities a8cre cscinmted uaing a pixa-iographic 
kx& of  scrvingj, validaicd for tlx Frei~ch c<tfir>rt ÇLj.W.hf,jlX 
(4). We iiscti the fax1 clam bnx for amii~ct nciJs p~hl~qhed hy 
Paul et al. (5). iY'e tmly scudicct mrdkcs of ntcthinninc a11d 
lysine, kcausc thcy arc oftcn ccx-~sidcred as Iimiting ammo 
ac~db f o r  the iit~tririr>nal cltinlity ctf protc~ns. Aker îhc cxcliisu~n 
o f  ad~ilt tinderreprtcrs, th Jiscnhritii)iis of incales nvre 
ok~caincil for 1434 adults and the 1 c hildren (Fia. 1) . 

=22-3166&4 Sh.Qi3 8 22~34 Amerrsan &>cien. fur Nurrtrttii~nI Scteilre%. 



û>nlparcd to the rcferrnce t,alucs proposleci by the 
?vfassachtisctts Inîritute t)fTechnolugy in 1498 (6) (for adda,  
3C iiig,kg-' brxly wcighr.d-"ur lysine and 15 irig.kg-' M y  
~vcig1tt.J-' for nxchionine + cptcix~c), estimatcJ incaires in 
the Frciich p~>pulatiox~ are clcariy higitcr. InJced, thcre :ire 
~fhviously somc hniicanom in rhe qualitlit.; of data: the ftxd table 
cornplid by Paul cc al. (4) imb sonlc basic finxl c~i r r tnr i~  
cunsumcd in Fnincc and rherc :ire rnang' iincerrainties on 
rccipcs and values ro be u s d  fur inciristrial ready -ro-ear dlshcs. 
f40tvcver, for ad t~lts, thk cbtimarcd in take corrcrsponds tu 
a mcan of 5.1 g.J-' irlr 1ysi11c and 2.1 g.ti-' fi" n ~ c & i ( m i ~ ~  
\vhich is closc to tllat reporied &sr Japancse pople f?), b r  
cxatiipl5, 5.21 and 1.92 g.d-t rrc~xctivcly. Expresscd III 

ii~g. kg-" M y  weighr8' ', inta kes werc higl3c.r in chiltiren rhan 
In adiilrs; hoti-cvcr, çhc rd 00s r3f inrakcs wcrc che sanie (Fig. 2) 
and, moreover, tIme ratli3.s fmcnn 2 SB, 2.9 2 Q.2) werc hiphcr 
chan r b r  cxpccicd .d(ir>ni the c»nstdcrntiori of refcrcncc 
rtlquvcmenrs (2.0). Ilevitc rhc limitariot~s of rhis study, the 
prob:~hility of inadcquacy of intalcs for indispemable nniint, 
acids scents ru &- vcry 1u\v in the French pprilanan. The snnle 
could he truc for ctther induscrinlizcd cr>iintries, f o r  which rk  

&pu~atian. Results are expcprssçed In 
miiiigrms of amino acid i-tgested per 
&y ana' per kilogram of body weight, for 
dulfs ( a l 5 y  old) a d  children (2-15 y) 
and cotripared to estlrnated require- 
men%. Urrpublist-Bed data from ihe INCA 
s t d y  (7-0' diet~ry mord) (3). 

intaires of g c d  cpdity pmtcim (anci thus indts.spcrraabic aiiiinct 
acids) are largcly ahtvc the valries rccomnieniicd hy FFAO; 
WETCJNNU (RI .  

Tficrcii>rc, tr) n~~lirc it a puMic ilc~ilt-h prionty to t)i~Glin 
ii-iore amtirate rcs~~its in r h i ~  nrcu rem~iîiih ilucationriblc tfc>nl  
rhc standpkint of priblie authonnes. This facjcc, ht>ti~t.\rcr, ciws 
not prcclude the iisct-~ilness rd irion. precisc srudy ut- mn1e 
grorips of papu1atic-m (dderly pcr~plc, t o r  cua~zplc) or for .mme 
specific physiok>gicaI or pt~rhological cond i t i~ t~~ .  In :~cidiuoil, 
t l~e  u s ~ ~ ~ d i i c e  of amino nad-h~~ed fiinccioiial f cds  couid ~ L X I  
hc pmsil~le. Aiiiinu acid health dnnks cunraiiling i 3 5 0 0  mL 
and targctcd tc, arhletcs and active pcopic. arc already corn- 
mcrciüiixd in Japan a i d  sccm to bc "incrcasi~~fily pitpiilaf' ($). 

Ch~pared to drrigs, i t ~ d s  ;ire ficeli; &<sen bv consunicrs; 
tngcitcd aniorinrs are vcry Jiffcrenr anlong people, .md 
çowumprion cnn hc pcdoni~ecl on a vcry long-rcmi bxk. 
Thcse characxeristics Icad ro the fxt &nt the LEC o i  anlino 
acills, individualli; or in rnixt~ircs, ILS I-tealtti-pnlmnting in. 



FRLIRE. 2 Distr~ bution of the ratio lysidmeki7ionine in the French 
population for adulte a@ childm [tetrn& a in Fig. 1). The mtio ot 
requirwnents îs M w d  k m  k estirnate@ requiremmtts of Figure 1. 

gr~d~cnts  ur i~w1ccufes to crcatc tiinctioaal f e d ~ ,  wili Ke 
niai~agd bi rcgulacory hdics usine spccific prtfc.cdurcs. Thsac 
pr~xed:ire$i are differei~t amctng corintries, dcpnding tvn their 
hi~rtricd, rcguhtory , nutntional, and c~iltural conrsxa. n i e  
U.Ç. clearly wparard mual h d ç ,  regulared under tlw 
Nutriricm Lahling Mucarion Act, and dktary supplenienis, 
regulatcd uxkr  the Dierüry Suppkirient and Healtlt Education 
Acc. In lapan, kalrh frx& m r e  gatta-wd in s k  groups of 
F d  tijr Specified Hrslth Use. In Eiin~pc, r t~e  rc'g~liatcxy 
k a m m r k  is nrrt: cumpletely i~chie-ved (kccause Eurupc mus t 
rra& akpxment anicng 15, and srmn 25, cou?niesf. Hotve~r-er, 
like iin ntlier coimtrîes, and independent ot t.he çreaticm of 
variotis tMXl catcgoljes, the ~ W O  nuin tr~pics wnmmiiig Itcaith 
fnnds arc handled in two tightly intcrdcpciidcnt ways: 

1. Thc safery kif fwdscutTs k an absolute grersquisite in fxd 
regulatiurts, ro thc csrcrit r~ i~en :  it ia genemlly rcc<agnized 
&sr rhe walysis of the ratio hcncfitlrisk is itor prtincnt 
&jr fixds, contraxy tis dr~igs. 72'1~ necd for a sound sakn  
evaluarion coiilci cren be consided as niare relëi~ant, il 
possible, for prducts thas arc sakd i~sing k d t h  clainas. 
'EIC t x p - r  Iimit for intalrcs relies on ~ h e  safety e~~:~luacisn 
of the minlino acid pcr se as analy& in the pretic)ria 
lcc ture (10). For addition tc~ W s ,  ~ h e  c~ntplere 
sp"c.ific;itims of rhc nwkctik arc nccdcd and asscssed: 
knowkdge (of prcparation i ~ r w c s ~ s  at the i~-td~tstrial s a l e  
m well as types ;mcl ficquenciw {if qualiq ctxiint?ls are 
mandatory for a contplcte asessnicnr. The prcscncc, 
nature, an4 amotinti\ of Ix~ssiblc coiiraiiiinimcs riuist bc 
checkcd, such as byprducrs, solvent: rcsiJucs, heavy 
iitec.tuis, 1~1ier~~rrganisiii6, etc. rc~dciilp from the chcmicd 
syntlxesk w the it~dt~~trtnl procas. In additwn, th? actwc 
;si11ount of ttic iagrcdlcnt ntua bc presc~iç k i t  ~ i i e  tcxxl or 
drink dtinxig tlte wlw)le sfielf-lik crf the pnduct, u) tha t 
unle-dcptdcmt appcanncc of brcaklk~tvn pr(ducis aiid 
~fieir characteristics afior~ld alsa Lac clieckcd if nccesçary. 
kt sonte irucances ffar Eurupan c~~:cnrries, ir cannrlr hc 
cscludcd that the prcduct nficssnsent mi&t bc dependcni 
on the Europeian regdatioit uf "Novrl &xd\" (rqulatioo 
#no. 258!91), Lxcnusç of the usç (if a ncw prwess ffrx 
csliniple, prn;hction h m  gcneticnlly nlcxiikd micro4 
orgnnis~ls) or rin~isual anioruits. ljcienrisrs worhng m the 
industry arc more familiar -,VI& such pnxcciures ihnn 
ricadcniic reîearchers. 

2. More rciemit tu the ct>pic of t1.n: wkiikshup is the :iddition 
of a \.ery spec~lic nutrlent, in amoxints gencrally not b~tiind 

in usud diers <Ir, even, rhat couid not bc- reüclicd ~ising 
current f d  without scri~-~usly unbalawlng th diet. Ir 15 
s u p p e d  that ch~s ainnunt ha5 k e n  ckn~onstrard tti, 
inducc a .specitic bioki~rical or plïysir~In@ml egect, fii~kcd 
r o  a \vell+sst&ltshed henith kncfir (1 1). Markcltng of 
cuch a p rd~ ic t  is inrariahlv acconlpanid hy ilctnlth 
daims. In rhe firsx Ckdcx Alini¢nnnris Cc>mn-i~ssion mmt 
adoptecl in 1'379, a clniin Ls rlefi~tcd i-15 any statcnicnt that 
affirnis, stigg?ses, or iniplics thar a f d  c>r a consfitrient of 
f d  has a spxific [arnprty. whatevcr thîs prowrry iixq 
&-in this ta%, in rciaticm to hedtb  Intcrnatioiial 
consriuus an  the scrcntuiç supprr t;>r such clairiaiz is 
c~irrer~dy utxdcr rlalwtmzio~~ at supr anatictnal 1cve.c.b. 
Cuideli~cs fisr the scicxitiilr bais lit the devclopncnc of 
hllxctiohnal fixds were published by rhc Eurtqwai-i Çouncil 
in JuIy, 2Nl; the M c x  C*,mmîrree un N~itrltion and 
h ) d s  for Spccific Dicrary &cs {C:CNFSDUJ aduprcd 
a working dtxunieiic cm the ;sue rn June, 2000 and a 
of "Rccc~rnri~tmdario~~ for chc scienrific jusrlticanon of 
Ilctitth cl ai^^^," preparcd hy France aiid t l~c 13.5. wi~h ths 
hclp af suinc orhcr cgunrrics ,sapan, Canada, Bmzî1, etc.), 
uzs subtxiitad co cimzair'ntaries for disemaon at. t k  
CMcs C>rnniitteç i~wcring hcld in brin, Grrnwny in 
Novcnhr, 2G3 3. 

Thcse &fc.tm~nts T C C < ~ > P ~ T I ~ C ~ C ~  ihat  th^ ~cicntlhc jt~stifica- 
tirm relies on chc ccrtality cjf che cvillcncc asi.uIablc lii thc 
~ient-itic liseratxirc. Idealiv, rhe prunfs iliould Iw obtniiid $ 
h m a n  atudies, perfc>micd u.irh sound n~ethtdok,gics, on 
a s~lfficienr nunskr of subjccrs and during a s~ifficicnr p e n d  
of tinie, ndaptd CO the issue undcr study. h is hequenrly 
sriggcstcd chat rcsults of at 1cast twc? independmg st~idies 
sh~iild be provlded, TKere shotild br a signiticanë acicntific 
wnwnsus on the fact t h t  the nrarkers riscd in ahesc sttidies 
(hittlo&rical, physiultgiml, clinical, ur cpideniic)~o@cnl n~arkcrs) 
arc rclcvanr for a healrh bcnefir. The n~dification of the 
bic~niarker should hr biol~~prally relevant and nut simply 
sratistieaflv signjficant. Tht.ŝ ie mcdifications rniist k oohtnind 
in the CC>IITC"X~ of: tlw L I S L I ~  dicr d the targcccd population, 
cr~iis~imiog "rmsonnblc" aamoiints »f hcaitti ingrcdie~tt. ThL. 
maning of rhc nvrd "rcwrinahk'hhqy [clid rr, cndlcsc 
discusïioits; tio\vcvcr, Içasst. k ~iiems thit the incake is 
kkrw the upwr sdrw liniit. H addition, data oii rhc pw&k 
u~~derlying nwdu~tisni of t l~e  fiinc~ic>nül cffcct m u t  lx 
pro~ridcul: this ensures tehat possible iix J i f i ~ ~ ~ t i r x ~  of the prcxluct 
does iloc affect its healrh cffcci arid cari bc u s d  hy rrgularrory 
Lxdics in control prosedures. For exairiple, in thc casc of asnino 
ac~ds, d an egect oniy depends on the nno id wme specifïc 
acids, niderarc mcdihcatitxns of afawlsrtltitc mcrtints tviil lx 
ti~thuur signifïcaiicc; in othcr sirua~ioits, th: effect ccluld 
dcwnd un absctlrite and rdative arriounrs tri spcciiic xi&, 
h i c h  will tht~q lx the values tu be cnntrc,llcd. 

In addition tu these usuai cxyer~menral, clisiral, and 
epiderniol(~gical ciara, it. IS 11scf~11 ro hîghlight rhc p c r  and 
~u~tdnehq cd coiiptircrixd mcthcdolc1git.6, jiist ~luotrd m t h  
prt.\rious workhhop f 1 2) , ~~ariiely hton~e Carlu simulüiio~ia, 
rrsing Bayesian SEatEKlCS. nie.u: rechniqiics c<m 611 a gap in rhs 
trandlît ion of hnsic rescarch int-n orer,itii>nnl l<zids, hy 
prrdtiring viiluablc data, m Iine with rhe concems of public 
at~thortucs, regnrding ct>ilstinier protcctirm, hr traik, :lnd 
crurhftil ct3miinication, wl-rich art. rhc threc ccntrril &gnl:is of 
fwd l.au3. Thme tectlntqucs an. f~cqucntiy uscd in risk 
azidysis fkr the asscssmeitt of consiimers' espastire io ioxic 
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I ~ssessment of the i m ~ a c t  of fortification on 

/ nutrient intakes : a Monte Carlo approach 
Mathilde Touvier, Jean-Luc Volatier. Ambroise Martin 

..Z,..T. Il.*t.lli 
mt ,&C"h". 111111.11, 

French Foot! S:ifely A!~encv (AFSSA)  

CONTEXT AND OBJECTIVE : 
The use Of (artllied fwd is wide~pmad m the üniîed SiaW and Gumeny and greatly conkiiules Io nuMent intakw. In France. consumplion will 
probably M e  m g l y  Mlowing the nexl Eumpean d i m h e  on forüflcatii. Ow objoctlve was to design a dlsposlive Io monitor fortified food 
consumptbn. We focuseci on mik fortlfmi wlh vltamins andla minerals to develop our methoddogy 

MPTERIAL AND METUnnS : - -- - - - . .  . 
'ne aciODIP Panel - 1 1 in,. . - Y 

I 
plovidw every year data on evey  purdace h nhh%al)y 

representative hou.eholdp. The 2001 SEC001P panai w s  used 
for analyses (5W4 houreholds who bougbt mitk in 2001). 

Name8 and brands of Me prcducts are na i la le  in SECODIP and 
were u w d  to idantlfy. wlth t h  hdp of industris. mala miks foitiled 
in vltaniins 1 minerele. sdd in 2001. 

F u  sach hasehold. me proportion Of lorabd mllk wlhin total mlk 
7umhases was cakulated. Ascumhg mat each perwn of a 
hwsehold ieceived We same pmporWn of forüfied mik wlthin total 
milk. t h  distribuMn d îhis pmpwfbn wês aasessed in the 
papulsüon c4 S C O O P  i n d i i s l s .  

Ici*earures dietafy intakes ot 1474 French adults uoing a 7doy 
record. WQ fpcusetl on the 1005 m i k  consmen.  

'The INCA sumy was realbed in 19619 on a natlona 
mprcsentatlve s a m w .  

In the INCA survey 199g. Me UetwninaüDa of the etalus of mii 
(bctihd u nol) was oniy based on the subjed declration. which - 
not accurate. Mik was tlmn ccnsidmd a6 am brtiki (nid a standard 
cômpositm hom the ClQUAL French food cornposkn tables (b 
example : 114mg of calcium ar*l ON of dtamin O f u  half-skiii 
milk) was usually used Io assass micronurients lnhkcs. 

propatlon of brtliied mUi wiaih totai milk msumed was randomly attributed lo each INCA sut 
m a t &  aiîrbul iai l  Far varidos of hîerest. 95KCan1ldanee htervals (Cl\ were calculaled bv a bo 

malyse ' For MCA subjeçb wha received a non nuIl Mare of faiWled mYk 

The mean and 95th parcentile (Wp) of calcimu (Ca) and vitamln 0 (ViID) daPy htakoç were calculabd. before r r d  a h  simalafiions 

F a  deiwn. X of subjeçis wifh lntakes lower than lkdr needs (namely with daily intakes under the Estimated A w w e  Requlrement. whiiii a 
.77'RDA = inadequrcy) and K 01 subjacfs exceedng Eur- (SCF) Upper htake Levels (ül) wera aeswred befme and a b r  siniuiaiiias. 1 1 m .  

t i i  
MRs Rrtifsd wilh 1 5 0 ~  of Ca 1 100ml and mllks Mi i ied wilh 1 . 2 ~  of VitD 1100 Rii were considered for simWMws. Theee doses cbrrespond to 
H h k t  doses of îwüficeüon for t h w  hvo nutrlents, in main fortliïed d k s  in 2001. 

. . 
12.6% of E DIP households bcugM at kasionce in 2001. one of the main mllks fwtified in vitmlns 1 minerdg (except chiidhod'm#ks). 

!A Fortifid mlk repmsented 16.4% dthe total quan t i  of mi& purchased in M i C d  mlk usars (std=23.0. mixhum=100.97'parwnüie=79.0). 1 
&fore lmtu l ion  im<lsibiis AI~W IO<Uicaiin smi lmnn Ii we considemd mat & m l k  consutnecl i n  the 

M A  survey w w  fortified with 150mg of Ca and 
,!:;::$y) 9. P (CO ,na,&& I%;%~I ffi p (Ci) IMM)%& (CI) 9 . 2 ~ ~  84 Vltb, mean daily intakes reached 977.6mg 

(87e.Q-lt12.8) and 4.8pg (3.9-5.3) for Ca and Vitb 
1487.5 1492.6 

Ca (q) (821%?&7.0) (1167 8.1O87.O) (183?:17 1) (&?O41 6) (1170.519884) (1e3:%2) resPeCUVc~ lhe 05p IUeched 1w0.9mg (t288.0- 
Vil D (iaQ)  2.6 (20-3.1) 8 4 (4.4.82) 2 7 (2 2.3 2) 8.5 (4 6 9  3) 

2043.8) for Ca wd 8 . 9 ~  (7.1-11.8) for VHD. X of 
imdequacy dacreesed to 28.1% (14.345.9) for Ca. 1 - No tncie#. In aie % of subjecta excew#ng tho UL wae observed for VID and Ca. even when considerhg mat al1 the mi& consumed h the INCA 

1 DISCUSSION AND PERSPECTNES : I 
Discussion : Impact of mllks forURed wlthlSOmg of Ca and m i k s  fmifted with 1.2 pg of Vi1.D was iow. considering Shrras of ewiched milk 
within total milk consurnad as observed in 2001. Navmheless. the evaluation of lhe impact of fortIlaiion when consideting Mat al1 mitk consumed 
was enriched shows that thare is a potentlal nuttitlonal lnterest of Ihese products. if they are consumed in Signlcative quantity, It le probable that 
when considemg present conaumption of al1 types of endched f o o d  (al1 miks. cerenlr. huit jukes. etc.). Me positive nutritionai impact of fortifcation 
may reaYy bc significant. However. safety aspects (risk of exceedimg UL b r  heavy users) must b r  seriously monltored. espWaIly if brtifœd food and 
also distary supplements conmption raises in Europe. 

I This methodology allows the assessrnent of the nutritions impact of forlificalion at the popilation level. wIh recent marketing panel data. although 
natianai dietary surveys are lmpiemented in France every 5 years. I 1 Perspe~tives to irnprow the mode1 

1 . To male a condioonal attrlbuiiin of shares of enrided milks. sccording Io the age of the head of the Mniiiy. I 
I To =secs (A. Chcsher. 1991. Hwsphold composition and hwsehold food pirshases. in Fifty yeers of the Nalional Food Survsy, 1940-1990. MAFF) 

and inte@rala in the mode4 the reprfillon of fœUûed and overoll milk cmsumplion between lhe members of a hw&~old. I 
To evaluate global fottificiilion impact on nutrbnl inlakes taking into accaint m a same model every types of b R i W  bods I 

MathMa Twbr,  AFSSA-DERNS, 27-31 A w w  G m d  LIIaNE. BP 19. F.04 701 WmmMkat FRRCB 



Abstract accepté (poster en cours de réalisation) pour l'International Conference on Dietary 

Assessment Methods (ICDAM Copenhague. 2006) : 

French Individual National Food Consumption Survey 2 (2005-2006): Results of a Pilot 

study 

Lafay L, Touvier M, Lioret-Suteau S, Blineau V, Dufour A, Christine M, Volatier JL. 

The French Food Safety Agency has planned a representative national study on food intake 

and behaviour using a 7-day food record. To evaluate the participation rate and the feasibility 

of the protocol, a pilot study was conducted in 2 urban and one rurallurban areas. 

Two databases of household addresses were obtained from the last French census (1999): one 

to recruit children (households with at least one child aged 14 y or less in 1999) and one to 

recruit adults. One person per household was randomly selected. To present the study and to 

include subjects, 898 addresses were contacted, either by a phone cal1 (52% of the sample) or 

by a face-to-face visit. The participation rate was higher for children (48 %) than for adults 

(43 %). Data conceming the participants were compared to those obtained from the census: 

households whom the householder was active or household from rural area were over- 

represented. Nevertheless, a first contact by a face-to-face visit enables to recruit more 

households with jobless or retired householders, single and couples with no child, and those 

living in blocks. A similar design, with both kinds of contacts, will be used for the national 

survey. 



Evaluation de l'impact nutritionnel de l'introduction de composés iodés dans les 
i t n c t  r r m ç * i r r  
sEcukI l r  ~ANIIAIII 

'1 A I I Y E N T I  produits agroalimentaires 

Résumé du rapport du groupe de travail rédigé et mis en forme 
par Esther Kalonji* et Mathilde Touvier** 

En matière de statut nutritionnel en iode, la France occupe une position intermédiaire entre les pays 
d'Europe du nord où les apports en iode sont satisfaisants et ceux d'Europe du sud encore marqués par 
une déficience modérée, à la limite de la carence résiduelle. 
En France, la prophylaxie de la déficience en iode repose essentiellement sur l'autorisation 
d'enrichissement volontaire du sel d'ajout (salière et cuisson), à la teneur moyenne de 12,5 pg/g de 
sel. Toutefois, déjà peu efficace, cette mesure tend à l'être de moins en moins du fait de 
l'augmentation de la part des produits transformés dans notre alimentation et de la réduction de la 
consommation de sel d'ajout. 
C'est dans ce contexte que 1'Afssa a initié une réflexion sur l'intérêt nutritionnel et les risques 
éventuels liés à l'introduction d'autres vecteurs d'iode dans l'alimentation. 

Les données de consommation issues de l'enquête INCA sur les plus de 3 ans et celles des études 
récentes portant sur le statut biologique ont permis d'identifier comme étant à risque d'insuffisance 
d'apport en iode une partie substantielle de la population âgée de plus de 10 ans, le problème se posant 
avec une acuité particulière chez les adolescentes et les femmes en âge de procréer. 
Afin de proposer des mesures visant à améliorer le statut nutritionnel de ces populations via un 
éventuel élargissement de la réglementation actuelle, deux hypothèses ont été testées : l'utilisation du 
sel iodé dans la fabrication de tous les aliments transformés et dans la fabrication d'un nombre limité 
d'aliments. 
L'enrichissement de la totalité du sel alimentaire (salière, cuisson, industriel) conduit à des extrêmes 
d'apports en iode dépassant les limites supérieures de sécurité fixées par le Scientific Committee on 
Food (2002), notamment chez les enfants, et ce dès le plus faible niveau d'enrichissement testé 
(12'5 pg/g de sel). Cette hypothèse a donc été considérée comme dangereuse pour la population 
générale. 
Une recherche prospective a conduit au ciblage des produits de panification (pain, biscottes et 
viennoiseries) comme aliments vecteurs d'iode pertinents. Ce choix permet de concilier une moindre 
consommation dans les tranches d'âge les moins exposés et une forte consommation dans les tranches 
d'âge les plus exposés à une insuffisance d'apport en iode. Un enrichissement en iode à 20 pg1100 g 
de produits de panification susceptibles d'être enrichis conduit à : 

- une augmentation importante des apports en iode dans la totalité de la population et plus 
spécifiquement chez les femmes en âge de procréer, 

- moins de 5 % de sujets dépassant les limites supérieures de sécurité dans toutes les tranches 
d'âge, y compris chez les jeunes enfants. 

Dans le cas ou seulement 213 des professionnels concernés (industriels et artisans) suivraient cette 
mesure d'enrichissement, des résultats quasi similaires pourraient être obtenus avec une dose d'iode de 
30 pg1100 g de produit de panification. 

Toutefois, toute proposition d'un nouvel aliment vecteur d'iode en vue d'améliorer les apports en iode 
au niveau de la population générale est subordonnée à une diminution de 15 à 20 % des concentrations 
en iode dans les produits laitiers, dont la richesse en iode expose les plus forts consommateurs, et en 
particulier les jeunes enfants (3 ans), à des risques non négligeables de dépassement des limites 
supérieures de sécurité. 

Unité d'évaluation sur la nutrition et les risques nutritionnels 
"Pôle d'appui scientifique à I'évaluation du risque - Observatoire des consommation alimentaires/Epidémiologie nutritionnelle 



Extrait du livre "Nutrition et risques alimentaires" Volume 1. Les cahiers de 1'AFSSA. 
Editions Textuel. Mars 2005 : Chapitre "L'Iode" 

1 Faut-il enrichir les aliments en iode ? 

L'insuffisance en iode pose encore un problème de santé publique en France. En effet, de 
nombreuses enquêtes soulignent que les apports quotidiens demeurent insuffisants dans 
une large partie de la population âgée de plus de 10 ans. Les femmes, à tous âges, sont plus 
exposées que les hommes. 
Le problème se pose avec une acuité particulière chez les adolescentes et les femmes en âge 
de procréer dans la mesure où les déficiences en iode peuvent entraîner un mauvais 
développement, notamment cérébral, du fœtus. 
Pour accroître l'apport quotidien en iode, la technique la plus éprouvée consiste à enrichir 
le sel. Jusqu'à présent, seuls les sels de table et de cuisson pouvaient être enrichis en iode. 
A l'avenir, le sel utilisé dans la fabrication des produits de panification pourrait l'être 
également. 

"Crétin des Alpes ". L'expression appartient au langage courant. Mais rares 
sont ceux qui en connaissent l'origine. En vérité l'appellation vient d'une 
maladie, le crétinisme endémique (retard mental), répandue, jusqu'au milieu du 
XXe siècle, plut& dans les régions montagneuses - notamment les alpages. Cette 
maladie constitue la conséquence la plus sévère de la carence en iode. 

Qu'est-ce que l'iode ? C'est un oligo-élément qui intervient dans la synthèse des 
hormones thyroïdiennes T3, T4 - et donc dans la croissance en général. Il est 
indispensable à l'organisme, quoiqu'en quantité bien plus faible que le calcium 
par exemple (150 microgrammes (pg) d'iode pour 1 g de calcium). 

Lorsque les besoins en iode ne sont pas couverts, la thyroïde n'est plus en 
mesure de synthétiser les hormones thyroïdiennes en quantités suffisantes - 
d'où des anomalies du développement. 

Si le goitre est la manifestation la plus visible des troubles liés à la carence 
iodée, ces troubles varient cependant selon les stades de la vie où la carence 
intervient. 
Quand elle a lieu au stade fœtal ou dans les premiers mois de la vie, la carence 
en iode affecte le développement du cerveau et des neurones et entraîne des 
troubles irréversibles de la fonction cérébrale (crétinisme). 
Chez les enfants et les adolescents, elle affecte le développement physique et 
mental et provoque une diminution des capacités intellectuelles. 
Chez l'adulte, la carence en iode entraîne essentiellement une altération des 
fonctions mentales et psychiques et des troubles de la reproduction. 



Dans certains pays en développement, les atteintes neurologiques liées à la 
carence iodée sont telles qu'elle constitue l'une des premières causes 
d'arriération mentale. 
Dans les pays industrialisés, les carences sévères en iode ont été quasiment 
éradiquées. Mais certaines populations restent exposées à une déficience chronique 
légère, voire modérée. 

**** 

L'iode est un élément rare dans les sols ; son réservoir naturel se trouve dans les 
océans. De ce fait, la majeure partie des aliments, à l'exception de ceux issus du 
milieu marin, sont dépourvus de quantités notables d'iode. 
Poissons marins, mollusques et crustacés sont donc les aliments les plus riches 
en iode (100-180 pg/100 g), le poisson d'eau douce n'en contenant que 4 pg 
pour 100 g. 
Viennent ensuite, dans l'ordre, l'œuf (48 pg), les fromages (26 pg), les produits 
laitiers frais (18 pg), le lait (15 pg). 
Les algues sont egalement riches en iode (de 10 à 1300 pg/100 g selon l'espèce), 
mais sont peu consommées en Europe. 
Les teneurs en iodes des produits animaux et végétaux sont naturellement très 
réduites. 
Reste que la teneur en iode des aliments ne correspond pas à leur contribution 
dans l'alimentation des Français. 
Ainsi, les données sur leur consommation alimentaire (enquête INCA) 
indiquent que le lait, les produits laitiers et les fromages sont les premiers 
aliments contributeurs à l'apport en iode. La deuxième place est occupée par les 
poissons et les crustacés, encore trop peu consommés en France. Ensuite, 
seulement, viennent les œufs et leurs produits dérivés. 
Contrairement à une idée répandue, le sel marin non enrichi est dépourvu 
d'iode : moins de 1 pg pour 100 g. 

Les " Apports nutritionnels conseillés " (ANC) préconisent de tendre vers une 
consommation journalière en iode de : 
- 80 pg pour les nourrissons et enfants en bas âge (0-3 ans) 
- 90 pg pour les enfants de 4 à 6 ans ; 
- 120 pg pour les enfants de 7 à 10 ans ; 
- 150 pg pour les adolescents et les adultes ; 
- 200 pg pour les femmes enceintes et allaitant. 
Pour les enfants, on estime que la couverture des besoins est satisfaisante, et les 
apports sont presque excessifs pour les enfants de 3 ans, gros consommateurs 
de produits laitiers : 50 % de leur apport iodé est d'origine lactée. 



En revanche, on observe des risques d'insuffisance des apports en iode chez les 
personnes de 10 ans et plus (adolescents et adultes), en particulier chez les 
femmes. Un phénomène sans doute lié à une baisse de la consommation de 
produits laitiers. 
Le pourcentage de personnes ayant des apports en iode inférieurs à leurs 
besoins varie, selon les tranches d'âge, de 19 à 36 % chez les sujets de sexe 
masculin, de 33 à 56 % chez les sujets de sexe féminin. 
Les adolescentes et les femmes en âge de procréer forment donc les premiers groupes 
à risque d'insuffisance d'apport en iode. 

w z  
t u n e  des études menées chez les femmes enceintes montre que 17 % d'entre elles 
présentent une hypothyroxinémie (insuffisance thyroïdienne) en fin de grossesse, 
29 % une augmentation du volume de la thyroïde, dont 11 % un goitre. Ce qui- 
e n i f i e  une moindre quantité d'hormones thyroïdiennes transmises vers le fcehi 
mec, pour conséquence, des risques d'anomalies du développement neurologique e 
pychomoteur du nouveau-né. ,.. - -, 

e sel -- est-il un vecteur pertinent - pour pallier -- .. -- les - . déficiences - en iode 

En France, environ la moitié du sel de table est actuellement iodé : chaque 
gramme est enrichi avec 12,5 pg d'iode. Mais cet apport ne suffit pas à pallier 
l'insuffisance iodée. 
En 2002, les experts de l'Afssa ont donc rendu un avis favorable pour porter la 
teneur en iode du sel à 17'5 pg par gramme. Etaient concernés : le sel 
domestique (de table et de cuisson, sel fin ou gros sel) et le sel utilisé en 
restauration collective et au restaurant. 
Cependant, cet enrichissement n'était pas suffisant pour mettre fin aux 
problèmes de déficience dans la population. 
En 2003, suite à une demande des industriels pour utiliser du sel iodé dans les 
produits agroalimentaires, 1'Afssa a donc élargi sa réflexion, afin de définir les 
moyens à mettre en œuvre pour corriger de façon adéquate la déficience iodée 
en France. 
Pour mener à bien leur étude, les experts sont partis d'un constat : l'apport total 
de sel dans la consommation des Français provient pour 80 % des produits 
agroalimentaires et seulement 3 % du sel ajouté (sel de cuisson et sel de table) 
provient de la salière. 
Fort de ce constat, deux possibilités ont été étudiées : 

enrichir, via le sel, tous les aliments manufacturés ; 
ou enrichir quelques aliments seulement, toujours via le sel, en 
s'assurant qu'ils soient très largement consommés par les personnes 
âgées de plus de 10 ans. 

C'est la deuxieme solution qui a été retenue, dans la mesure où un 
enrichissement généralisé aurait pu faire courir un risque de surconsommation 



en iode chez ceux dont l'apport est déjà suffisant - notamment les jeunes 
enfants. 

k s  avantages du sel .... et ses inconvénients 
murquoi choisir le sel comme vecteur d'enrichissement cies prdvits agro- 
alimentaires en iode ? l 
parce qu'il est ainsi consomme par tous et de façon régulière ; - parce qu'il est accessible partout et bon marché ; 

- parce que sa technique d'enrichissement est bien mîtris& # sa p d u c t i o b  
assuree par un nombre Iimité de sociétés. 
Cependant, il ne faut pas oublier que toutes lm minmandations crt matiGrs 
nutritionnelle préconisent de diminuer la consommation en sel, via la saliere ou ' 
dans les produits agroalimentaires. D'où un possible conflit d'objectif entre, 
d'une part, Ie choix du sel comme vecteur iodé, d'autre part, la réduction de son 
apport dans l'alimentation. 
A terme, cela signifie qu'il faudra probablement trouver un autre vecteur d'iode 

! que le sel dans les produits agroalimentaires. 

.aiter la surconsommation d'ioda 
Consommé en trop grande quantité ou de manière baitaie, l'iode pou- 
pésenter des risques pour la santé du consommateur. Une sollicitation 
mcessive de la glande thyroïdienne pourrait Q @fi& entraîner une 
hperthyroïdie, voire une augmentation du risq- & &doppement de 
maladies auto-immunes (thyroïdites). D'une maniGm e é r a l e ,  la correction 
#une insuffisance d'apport en iode doit donc se faim manicire réguliere et. 

progressive et surtout pas massive et en une seule foi$ 
- -- 

&&&deara-d.pw ~ u s  : lesz~mits de paoificatioi 

Une fois la solution retenue de n'enrichir que quelques produits, restait à 
déterminer lesquels. 
Plusieurs critères ont été pris en compte : que ces produits soient largement 
consommés par les populations les plus concernées ; qu'ils soient compatibles 
avec les recommandations nutritionnelles ; qu'ils soient faciles à enrichir pour 
les professionnels ; qu'il soient appréciés d'un point de vue gustatif. Difficile, en 
effet, d'opter pour le jambon, largement consommé par les enfants - qui ne sont 
pas à risque - et exclu de l'alimentation de certaines populations pour des 
raisons culturelles ou religieuses. 
Impossible, également, de sélectionner les quiches et les pizzas - pourtant très 
consommées par les adolescents -, dans la mesure où toutes les 
recommandations en matière de nutrition préconisent de limiter leur 
consommation. 



Le choix pour l'enrichissement s'est donc porté sur les produits de panification : 
tous les pains, qu'ils soient industriels ou artisanaux, les biscottes et les 
viennoiseries. 
Pourquoi les viennoiseries ? Parce que les experts ont tenu à prendre en compte 
les pratiques des industriels. Puisque le même sel est susceptible d'être utilisé 
pour le pain et les viennoiseries, mieux vaut se donner les moyens de contrdler 
la quantité d'iode qui y est apportée. 
20 pg d'iode pour 100 g d'aliment : c'est le niveau d'enrichissement qui a été 
fixé. Une évaluation qui s'appuie sur les besoins des personnes les plus 
concernées par les risques de déficience iodée, sans faire courir de risques de 
surconsommation aux autres. 
Mais avant d'envisager l'enrichissement des pains, biscottes et viennoiseries, 
reste un préalable à observer : réduire l'apport d'iode de 15 à 20 % dans les 
produits laitiers - et notamment dans les laits d'hiver - afin de ne pas faire 
courir de risque aux jeunes enfants. 

Lait d'hiver et lait d'éth 
La teneur en iode du lait est essentiellement liée à l'utilisation dans les élevages 
laitiers de compléments vitaminiques et minéraux et de produits d'hygihe & La 
traite riches en iode. 
Si l'utilisation cks poduits sanitaires est constante, en revanche les vaches reçoivent 
plus & compléments vitaminiques et minéraux en hiver. Et c'est ainsi que le lait 
d'hiver est plus riche en iode que le lait d'et&. 

@s experts ont d O l ~ .  propose une harmonisation de la teneur en iode du lait. 
I 
Objebif : limiter les risquer, de çimonsommation chez le jeune enfant, qui mCnre 86116 1 
les autres produits &ch& n'est déjà pas nul. Ils recommandent de baisser de 15 à 
20 % la -ur en i d  du lait d'hiver pour l'aligner sur celle du lait d'&te. 

Ces pains difficiles à enrichir 
Tous les pains pourront être enrichis en iode ... sauf ceux qui ne le peuvent pas ! 
Comme le pain au sel de Noirmoutier ou au sel de Guerande, parce que ces sels ne 
sont pas enrichis en iode. Les pains au levain ou de tradition, les pains << bio )) et les 
produits de panification importés ne seront pas non plus concernés. Ll est dans tous 
les cas important que le consommateur puisse avoir le choix d'acheter des pains 

w i c h i s  ou non en iode. 

Les algues interviennent dans la composition de compléments alimentaires. Mais la 
contribution de ces compléments à l'apport iode n'est pas connue. D'autant qu 
i'etiquetage de ces produits n'est pas clair: ainsi, plusieurs appdhtioris son 
utilisées, comme poudre de fucus, extrait de fucus, fucus ... Mais la quantité d'io '3 
n'y figure généralement pas. A titre d'exemple, les gélules contenant du fucus, 
apportent 25 à 600 pg d'iode, quantites qui exposent les individus ii des apports 1 
excessifs. 
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Une association inverse entre l'apport en [j-carotène 

et le iisque de concers a été largement décrite dans les 
études d'observation et a donc conduit les chercheurs 
à niettre eii ploce plusieurs études d'inteiventiori avec 

cet anti-oxydont. Cependant. so sécurite fait l'objet de 
débats cor des études d'intervention ont suggére une 

association positive, en particulier chez des fumeurs, 
entre la prise de p-carotène a fortes doses sous forme 
de complemeiits alimentaires et le risque de cancer du 

poumon [ l ,  21, ou de cancers digestifs [3, 41: Dons 
une étude d'intervention sur des potients ayant des 

adénomes colorectoux. une association inverse entie Io 
récurrence d'adénomes et l'apport eri p-carotène a été 
observée chez les non-fumeurs. alors qu'une ossociotion 

directe a été observée chez des fumeurs[5]. 

Nous avons testé I'hypothese d'un mécanisme géne- 
ra l  d'interaction entre tabac et ( i-coiotène (olinients 
et compléments) pour l'ensemble des cancers liés ou 

tabac chez Io femme. au sein de la cohorte t3N (Etude 
epidémiologique de femmes de la Mutuelle Generale de 
l'€ducotion Notionale). Cette cohorte. mise en ioute en 
1990 afin d'étudier les facteurs de risque de cancer chez 
Io femnie l i ] ,  est constituée de 98995  feinines Iiobitaiit 

eii France, 6gees de 46-65  ans en 1996 et odherentes de 

la  WGEN ( ~ u t i i e l l e  Geiierole de  ducation ion Nationale). 
Les données sont collectées por auto-questionnaires 
approximativement tous les 24 mois, depuis 1994 en 

ce qui concerne Io présente etude. Les donnees oli- 

mentoiies ont eté collectées une fois. entre juin 1993 
et juillet 1995,  et une table de coniposition dérivée 
de la table de référence fronçaise du CIOUAL' permet 

3 M Touvier, F. Elavel-Chopelon 
M C. Bou~rofl-Ruoult 
Insam-(qupa L3N. 
Inraiut Gustave-Rausq, 

39, ruc Comiiie ûe~moulim, 
94805 Y~llejuif, Fioncs 
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d'estinier les appoits ulimentoires quo- M iowicr AFSSA, 
tidiens ~n p-caiotei ie et outres micio- 27-31,ovenue 
et inacronutriinents Le questronnoire duGerteral lednc. 

envoyq en 1994 incluait une question siii 94101 i4oiions AIhrtCcdex 
la supplementation en differeiits inicio- Fionce 

nutriments au iiioins 3 fois par >emaine 

Lu consommatioii globale de (i-coiotene 
(aliments et complements) O ete classee ainsi consominotion « uni- 
quement » alimeiitaire , 3.1 mg (repiesentont le lC' tertile). entre 3.1 
et 4,4 mg (repiesentaiit le 2' tertile). superieuie a 4,4 nig (3' teiti le) 
e t  consonimotion avec adjonction » de complements de (3-caratene 

(4' cntegorie soit coiisoiiimation elevee) Le statut tobogique a ete 

evolue dons le questioniiairede 1994 Les femmes n oyant fumé qu'oc- 
cosionnelleinent imoins d'uiie cigciiette par jour) ont ete considerees 
comine non fuineiibes 

Au total, 59910  femmes oi i t  ete analysees Parmi celles-ci, 700 ont eu 

ui i  premiei concei lie directeiiieiU 171 ou indirectement (par l ' inter- 
niediaire de I'etot yieconceieux [B. *]) au tabac entre leur date de 
reponse aii questionnaire de 1994 et juillet 2002 (date de fin de cette 

etude) se decoinposant i.11 2 5  caiicers ORL, 5 cancers de l'œsophage 
I l  cancers de I'estoinac 7 cancers di i  foie. 28 canceis du pancreos 

2 2 4  cancers colorectoux 2 canceis de I'onus, 38 cancers urovesicoux 

5 7  canceis du poumon. 5 8  caiiceis du col uterin, 143 concers de la 
thyroide et  96 cancers de l'ovaire Les 2 342 sujets ayant eu un cancer 
d'une autre localisation (exceptes les cancers cutanes basocelluloires) 
ont ete inclus conime noil-cas dons les onolyses et censures o la dote 

de diogiiostic 

- -  

a E*iw Maawt#n su la q d ~ l  dei di- 



Nous avons calcule les risques relatifs (RR) et leurs in te~al les de confiance a 

95 % (95 % IC) de cancer en utilisant le modele de Cox, avec l'âge en continu 
comme échelle de temps. Des analyses stratifiées sur le statut tabagique 

(oyant déjà ftinie/nlayont jamais funié) ont ete réalisées pour évaluer le 

risque de cancers associé à l'apport cn 1%-carotène. Les analyses niultivariées 

étaient ajustees sur I'appoit énergétique total sans alcool, l'indice de niasse 
corporelle, l'alcool, et l'activité physique de loisirs. Chez les fumeuses, nous 

olvons également ajusté sur le nombre de cigarettes par jour. le nonibre d'an- 
nées de tabagisme, et le nombre d'orin~es depuis I'orret dti tabac. 

Nous avons obsewé une inteiaction statistiquement significative entre le 
statut tabagique et l'apport en 13-carotène (p = 0,017). Les iesiiltots des 
modèles stratifiés sur le statut tabagique sont presentes dons la Fryr~rr ; 
Chez les femmes n'ayant jamais fume. le risque de cancer diminuait avec 

il paiait important de decotiragei la sup- 
plenientation en 1)-coiotene Nos resultats 

sont coheients avec certaines donnees epi- 

demiologiqiies [I-5, 161 et experimentales 

chez l'animal ou sui des Iignees cellulaires i l 1  !Il Ils 
doivent encouiagei des travaux O plus large échelle afin de 
mieux comprendre poiir chaque site de cancer lie aii tabac 

l'effet cocaicinogene eventuel du p-carotene [ 141 O 
$-tarotene is  associated with I o m r  risli 
of somc cancers i n  wornen nonsmolierr 

but wtth htgkr  risk i n  women s m o k n  

l'apport croissant en [.I-carotène. Les risques relatifs inultivaries etaient 
1. Omenn 65. Goodman CL. Thoinquirt MD. et of. t f fects o l  O canbinotion 

respectivement de 0,72 (Û.57 - 0.92), 030 (0.64 - 1.01). et 0.44 - 1.07) or beta cuiotene andvi taminA on lunn cancer and cardiovosculai 

pour les 2' et 3e tertiles alimentaires et pour la cotegorie de consommation 
élevée de p-carotène. comparés au le' fertile d'oppart olimentoire, p ten- 

dance = 0,03. A l'inverse. chez les femmes ayant déjà fume, la consomniation 
de p-carotène augmentait le risque de cancer, les risques relatifs correspoi)- 

dants étant de 1,43 (1,05 - 1,96), 1,20 (0,86 - 1.67) et 2.14 (1.16 - 3-97}, p 

tendance = 0,09.  Nous n'avons pas niis eri evidence d'hetérogeiieite signifi- 
cative entre les ftimeuses et les ex-fumeuses. Le risque absolil de cancei sur 

10 ans pour 10000 femnies noii fumeuses etoit de 161.8 cas ~ o u r  un apport 
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ANNEXE 2 : CARNET DE CONSOMMATION DE COMPLEMENTS ALIMENTAIRES DE L'ENQUETE 

- 
ECCA (POUR 2 PRODUITS) 



E~qui i te N CwrnpErnents alimentaire B 1998 

Semice u Eriqu&tks  TB^. oa 40 77 85 37 

.?. 
.:a ;% ;. , . 

Numén, dienque& : 1 - -- _ 

Fiches Produit 

Carnet.de curisommation individuel a remOttTe en p ~ r n b  interrogation 
[pour chaque! consommateur au siri du foyer) 

Lis& des bah5 de vitamines, mineraux et wmpl&rnents ahrïientdras condmm& 

Pour choque complément alimentaire consommé ou 



i . ' .  . 
Yurn du produit (préciser k dofiagr) ........ :.......; ............................. :..r. .... .,. :... II . .  

-...----- 1 - ,  , 'ryped'unite .l 
...................................... Pastille,pilule ou comprime :. 1 .:' 

.......................................................... S~tcher de poudre 1 : 
...................... CiiiilZre B café ................................ 4 

Autre. ........................................................................... 5 
Si autre, pr6çiser : .......................................................... 
. ------.- "- J 

. .  ......... r -.,. - .- 
Lieu d'acbrt 

......................... Phmac ic  ......................................... ., 

................ Parapharmacie (type Eurosantt, Parasan té) , 
...................................................... 1 Magasin didtkciquc 

1 C m &  surface (iupennarché oii hypcmiarchc) .......... 4 
1 Magasin de spon ......................................................... 5 

/ -4utre ........................................................................ 6 

- i ... .- ..... 
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. , 
n 

.. 
Memiedi ; 

-- 
U 

J c u ~ ~  ! Ill J 
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I n ~ r i r e  rlnns Ipr cases. lenombre d'ualtb coawmrnées 

.................. ................................................... Marquc du produit (en clair] . ' .  .................... 

Ou rivdl 

.... Nvm du produit (préciser le dusage) 1 ......................................... ......................... 

................... ............................. I .............. .......................................... 
Skhet de poudre .. ., 
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--_, / Indus ! d 18 heures IOCIUS au rini1 ' apiaa ~ n r s p ~ ~ . ~ m h i r i c l  
i I L I  

Da (2hwnrr 

1 Si autrc, préciser : .................................................. ' 
I 

.............. 
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p.?- ......... 
Pharmacie ............................. .. 1 r- 
pmphamacic (ope ~ n r a m ~ ,  P Y Y ~ ~ * I  ............... 1 I  

--- 
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bfapsin de spvrt ......................................................... 5 
Autre ................ ... .................................................. 6 i 

ïh 1Bhsurer 

Répartitiun d~ 1:. consammation 
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ANNEXE 3 : CARNET DE CONSOMMATION ALIMENTAIRE DE L'ENQUETE ECCA (POUR 1 JOUR) 



Enquête Compléments alimentaires D 1998 
Service a Enquêtes B Tél. 01 40 77 85 37 

Carnet 
Numéro d'enquête ...................................... 1 _ 1 - 1 _ 1 - /  
Nom de l'enquêteur .......... 1 1 
Numéro de l'enquêteur .......................... 1 - 1 - 1 - 1 - 1 - 1  
Datededépôtducarnet ....... /-I-I/I-)-I/I119191 1 
Nom de l'interviewé ............................................................... 

Prénom de l'interviewé .......................................................... 

Sexe de l'interviewé (entourer le chiffre) 1. Homme 2. Femme 

Age de l'interviewé (en années révolues) .................... 1 - 1 - 1  

Madame, Mademoiselle, Monsieur, 

Nous tenons à vous remercier de votre participation à 
ce t te  étude dont l'objectif est  d'obtenir une meilleure 
connaissance de la consommation alimentaire des 
Français. 
Les résultats que nous en obtiendrons devraient 
permettre, en particulier, de mieux comprendre 
l'évolution de la consommation alirnenfaire e t  sa 
diversité, e t  les problèmes nutritionnels éventuels de la 
population française. 



Nous vous demandons de bien vouloir remplir ce carnet au 
cours des trois prochains jours en suivant précisément les 
consignes suivantes. 

Pendant trois jours consécutif, gardez constamment à portée 
de main votre carnet et un crayon afin de pouvoir y inscrire 
tout ce que vous consommez, aussi bien les aliments que les 
boissons, au cours des repas ou entre les repas. 

Inscrivez chaque jour 

=De quel jour de la semaine il s'agit : lundi, mardi, ... ? 

=La date : par exemple le 15 juillet 1998 

=L'heure : en indiquant bien à quelle heure vous avez commencé a 
manger ou boire et à quelle heure vous avez fini. Par exemple, 
votre petit déjeuner peut avoir duré de 7h45 à 8h 10 ; le café que 
vous avez pris avec des collègues l'après-midi a eu lieu de 15h05 
à 15h15 ; etc. 

s L e  lieu du repas ou le lieu où vous avez fait votre achat. Pour 
reprendre les exemples précédents vous indiqueriez « domicile )) 
pour le premier et « distributeur automatique » pour le second. 

s L e  nom de l'aliment consommé : vous devez être le plus précis 
possible lorsque vous indiquez ce que vous consommez. 

Si vous prenez un plat composé de plusieurs ingrédients et qui 
peut rassembler des aliments très variables, tel qu'un sandwich, 
une salade composée, il est très important que vous indiquiez la 
liste complète des différents ingrédients (pain 1 jambon / beurre 
ou laitue / maïs / gruyère / jambon / huile / vinaigre). 

S'il s'agit d'une viande grillée avec des légumes, notez 
simplement, par exemple, entrecôte / haricots verts. Par contre, 
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lorsqu'il s'agit d'un plat dont la recette est fixée (exemple : 
daube, pot au feu, choucroute, ...), le nom du plat suffit. 

Expliquez bien la nature des produits : type de viande : poulet, 
pintade, veau.. . ou type de poisson : merlu, morue, sole, saumon ... 

Précisez les boissons : pour une boisson chaude : café noir sans 
sucre, thé au lait, café décaféiné ... ; pour une boisson froide : 
bière, bière sans alcool, eau minérale, eau du robinet, ... 

=Les quantités consommées : pour cela aidez-vous du carnet 
photos qui par des illustrations de contenus d'assiettes, de verres, 
de bols, vous permettra d'évaluer la quantité, le volume 
consommés. Vous indiquerez la lettre correspondante. Si la 
portion est plus petite que toutes les photos, indiquez « A » ; si 
elle est plus grande que toutes les photos indiquez « G ». 

s L e  nombre de parts que vous avez prises pour votre propre 
consommation. 

Chaque fois que vous avez terminé de noter un repas, 
changez de page. 

VOUS TROUVEREZ UN EXEMPLE AU DOS DU CARNET 
Bon courage . . . 
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1 er JOUR -petit déjeuner 

Jour : ................................................. Date : ................................................ 

Heure : de 1 - 1 1  h l  -- I  I à 1-1-1 h 1 - 1 1  

NOM DE L'ALIMENT, DE LA BOISSON, DU PLAT 
Précisez aussi bien que possible. 
Remplissez une ligne par aliment 

Pour l'eau, n 'oubliez pas d'indiquer s'il s'agit 

d'eau du robinet ou d'eau en bouteille 

QUANTITE 
Aidez-vous 

du livret photo : 
indiquez 

le numéro de la photo 
et la lettre 

Numéro photo 1 Lettre 

NOMBRE 
DE 

PARTS 
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1 er JOUR -petit déjeuner 

Lieu du repas : (entourez le chiffre) 1.  Chez vous 2. Sur le lieu de travail 
3. Chez des amis 4. A la cantine 5. Au fast food 
6. Au restaurant, pizzeria 7. À la cafétéria 
8. Au café, bistrot 9. Autres 

Avec qui : 
1. Seul 
2. En famille 
3. Avec des amis 

CE PRODUIT EST-IL . . . ? 

1. Allégé en graisses 
2. Allégé en sucres 
3. Enrichi en vitamines ou minéraux 

4. Un autre produit diététique 

SI CONSOMMATION A DOMICILE, 

CE PRODUIT EST-IL : 

1. Fait maison 

2. Acheté tout prêt 
3. Ne sait pas. 



* N'oubliez Das les boissons ririses au cours du reDas 

O 1  

ler JOUR - déjeuner de midi 

Jour : ................................................. Date : ................................................ 

Hetlre : de I I I  h 1 - 1 1  à 1-1-1 h 1-1-1 
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NOM DE L'ALIMENT, DE LA BOISSON, DU PLAT 
Précisez aussi bien que possible. 
Remplissez une ligne par aliment 

Pour l'eau, n 'oubliez pas d'indiquer s'il s'agit 

d'eau du robinet ou d'eau en bouteille 

QUANTITE 

Aidez-vous 
du livret photo : 

indiquez 
le numéro de la photo 

et la lettre 

Numéro photo 1 Lettre 

NOMBRE 
DE 

PARTS 



CRÉDOC - JUILLET 1998 

1 er JOUR - déjeuner de midi 

Lieu du repas : (entourez le chiffve) 1. Chez vous 2. Sur le lieu de travail 
3. Chez des amis 4. A la cantine 5. Au fast food 
6. Au restaurant, pizzeria 7. À la cafétéria 
8. Au café, bistrot 9. Autres 

Avec qui : 
1.  Seul 
2. En famille 
3. Avec des amis 

CE PRODUIT EST-IL . . . ? 

1. Allégé en graisses 
2. Allégé en sucres 

3. Enrichi en vitamines ou minéraux 

4. Un autre produit diététique 

SI CONSOMMATION A DOMICILE, 
CE PRODUIT EST-IL : 

1. Fait maison 
2. Acheté tout prêt 

3. Ne sait pas. 



* N'oubliez Das les boissons prises au cours du reipas 

06 

07 

08 

09 

1 O 

11 

12 

13 

ler  JOUR - dîner du soir 

Jour : ................................................. Date : ................................................ 

Heure : de I I I  h I I I  à 1-1-1 h 1 - 1 1  
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NOM DE L'ALIMENT, DE LA BOISSON, DU PLAT 
Précisez aussi bien que possible. 
Remplissez une ligne par aliment 

Pour l'eau, n 'oubliez pas d'indiquer s'il s'agit 

d'eau du robinet ou d'eau en bouteille 

QUANTITE 

Aidez-vous 
du livret photo : 

indiquez 
le numéro de la photo 

et la lettre 

Numéro photo 1 Lettre 

NOMBRE 
DE 

PARTS 
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- 

l er  JOUR - dîner du soir 

Lieu du repas : (entourez le chiffre) 1. Chez vous 2. Sur le lieu de travail 
3. Chez des amis 4.Alacantine 5. Au fast food 
6. Au restaurant, pizzeria 7. À la cafétéria 
8. Au café, bistrot 9. Autres 

Avec qui : 
1.Seul 
2. En famille 
3. Avec des amis 

CE PRODUIT EST-IL . . . ? 

1. Allégé en graisses 
2. Allégé en sucres 

3. Enrichi en vitamines ou minéraux 
4. Un autre produit diététique 

SI CONSOMMATION A DOMICILE, 

CE PRODUIT EST-IL : 

1. Fait maison 

2. Acheté tout prêt 
3. Ne sait pas. 



* N'oubliez oas les boissons orises au cours du croûter 

1 er JOUR - goûter 

Jour : ................................................. Date : ................................................ 

Heure: de 1 - 1 1  h I l  à 1-1-1 h 1-1-1 
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NOM DE L'ALIMENT, DE LA BOISSON, DU PLAT 
Précisez aussi bien que possible. 
Remplissez une ligne par aliment 

Pour l'eau, n 'oubliez pas d'indiquer s'il s'agit 
d'eau du robinet ou d'eau en bouteille 

QUANTITE 
Aidez-vous 

du livret photo : 
indiquez 

le numéro de la photo 
et la lettre 

Numéro photo 1 Lettre 

NOMBRE 
DE 

PARTS 
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1 er JOUR - goûter 

Lieu du repas : (entourez le chiffre) 1. Chez vous 2. Sur le lieu de travail 
3. Chez des amis 4. A la cantine 5. Au fast food 
6. Au restaurant, pizzeria 7. À la cafétéria 
8. Au café, bistrot 9. Autres 

Avec qui : 
1. Seul 
2. En famille 
3. Avec des amis 

CE PRODUIT EST-IL . . . ? 

1. Allégé en graisses 
2. Allégé en sucres 

3. Enrichi en vitamines ou minéraux 

4. Un autre produit diététique 

SI CONSOMMATION A DOMICILE, 
CE PRODUIT EST-IL : 

1. Fait maison 

2. Acheté tout prêt 

3. Ne sait pas. 



ler JOUR - encas 

Jour : ........................................ . Date : ............................................. 
Lieu : 1. Chez vous 2. Sur le lieu de travail 
3. Chez des amis 4.Àlacantine 5. Au fast food 
6. Au restaurant, pizzeria 7. À la cafétéria 
8. Au café, bistrot 9. Autres 
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* N'oubliez pas les boissons prises au 

Les encas 

O 1 

02 

03 

04 

05 
- 

06 

07 

08 

09 

1 O 

11 

12 

13 

NOMBRE 

DE 
PARTS 

NOM DE L'ALIMENT, DE LA BOISSON, DU PLAT 
Précisez aussi bien que possible. 
Remplissez une ligne par aliment 

Pour l'eau, n 'oubliezpas d'indiquer s'il s'agit 
d'eau du robinet ou d'eau en bouteille 

QUANTITE 

Aidez-vous 
du livret photo : 

indiquez 
le numéro de la photo 

et la lettre 

Numéro photo 1 Lettre 

cours de 

Lieu 

1-1 

1-1 

1-1 

1-1 

1-1 

1-1 

1-1 

1-1 

1-1 

1-1 

1-1 

1-1 

1-1 

chaque encas 

Heure 

1-1-1 h 1-1-1 

1-1-1 h 1-1-1 

1-1-1 h 1-1-1 

1-1-1 h 1-1-1 

1-1-1 h 1-1-1 

1-l-l h /-/-I 

1-1-1 h 1-1-1 

1-1-1 h 1-1-1 

1-1-1 h 1-1-/ 

1-1-1 h 1-1-1 

1-1-1 h 1-1-1 

1-1-1 h 1-1-1 

/-l-l h 1-1-1 

I 



1 er JOUR - encas 
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CE PRODUIT EST-IL . . . ? 

1. Allégé en graisses 

2. Allégé en sucres 
3. Enrichi en vitamines ou minéraux 

4. Un autre produit diététique 

SI CONSOMMATION A DOMICILE, 

CE PRODUIT EST-IL : 

1. Fait maison 

2. Acheté tout prêt 
3. Ne sait pas. 





AGENCE FRANCAISE 
DE SECUUITE SANITAIRE 

DERNS 
Observatoire des Consommations Alimentaires 

D E S  A L I M E N T S  

Prknom personne sélectionnée : 

Date de debut de remplissage : 1 1 ( /  1 1 / 1 2 / 0 1 0 1 1 

Datedefinderemplissage: 1 1 (11 1 11 12 10 101 1 

l ~ a g u e  d'enquête u 
uméro d'adresse 

uméro de 19 enquêteur 

Vu l'avis favorable du Conseil National de I'lnformation Statistique, cette enquête est reconnue d'intérêt général et de qualité statistique sans avoir de caractère obligatoire. 
Label no 2003X727AU du Conseil National de I'lnformation Statistique. 
En application de la loi no51-71 1 du 7 juin 1951, les réponses à ce questionnaire sont protégées par le secret statistique et destinées à l'Agence française de sécurité sanitaire des 
aliments 
La loi no 78-17 du 6 janvier 1978 relative à l'informatique, aux fichiers et aux libertés, s'applique aux réponses faites à la présente enquête. Elle garantit aux personnes concernée2 
un droit d'accès et de rectification oour les données les concernant. Ce droit oeut être exercé auorès de l'Institut de Sondaaes Lavialle 



P Les compléments alimentaires sont des vitamines, des minéraux, des oligo-éléments, des extraits ou concentrés de 
plantes, des acides aminés, des protéines, des acides gras essentiels (oméga 3 par exemple), des phyto-estrogènes, 
ou tout autre type de compléments à l'alimentation sous forme de pilules, comprimés, gélules, sachet de poudre, sirop, 
etc. 

Par exemple, lorsque vous consommez des comprimés de vitamine C ou que vous faites des cures de magnésium 
ou de levure de bière (en comprimé ou en paillettes), il s'agit de compléments alimentaires. 

P II peut s'agir ou non de médicaments; prescrits ou non par un médecin; remboursés ou non. 
Par exemple, les médicaments suivants sont considérés ici comme des compléments alimentaires et doivent être 
déclarés dans ce carnet : médicaments antiacides type Rénnie (riches en calcium), ou type Maalox (riches en 
magnésium), médicaments anti-ostéoporose (riches en calcium), Efferalgan vitamine C, Alvityl (multivitamines), 
Tardyferon B9 (riche en fer et acide folique), etc. 

P Les aliments enrichis ou diététiques ne sont pas des compléments alimentaires. 
Par exemple, les substituts de repas sous forme de crèmes desserts, les céréales, jus de fruits ou laits enrichis, 
17Actimel, les yaourts 'Bio ', etc., ne sont pas des compléments ; ils doivent être indiqués dans le carnet de 
consommation des aliments. 

P Vous trouverez à la page suivante une photographie donnant quelques exemples de compléments alimentaires. 
P Si vous hésitez pour savoir si un produit que vous avez consommé est un complément ou non, il suffit de bien relire la 

définition ci-dessus et de s'inspirer des exemples sur la planche photo. Pour vous aider, la composition des produits 
figure sur leurs notices etbu emballages, ainsi d'ailleurs que leur nom et leur marque. 

Combien de compléments alimentaires différents, c'est à dire de produits différents, avez-vous consommé au cours 
des 7 jours ? 1 1 1  - - 

Par exemple, si vous avez consommé 3 comprimés de vitamine C 500 mg Upsa, 10 comprimés de levure de bière 
Equilibrance et 4 comprimés de vitamine C 120 mg Juvamine, vous avez pris 3 produits diff eren ' ts. 
Si vous diluez 1 ampoule de zinc et 1 ampoule de cuivre Arkopharma dans 1,5 litre d'eau, vous avez pris 2 
produits différents. 

Pour chaque complément alimentaire consommé au cours des 7 jours, veuillez remplir une fiche descriptive ci-après, 
en vous aidant des emballages etlou notices de chaque produit. 



Les vitamines et minéraux 
Autres vitamhm 

Vitamim C (E, D, 3, PP, K? A, w*tin~oG 
QcYefdÙpe ...) 

ou minéraux 
@Y, c a k i m ?  bile, tiirc, 
cau'v~,fl.ator, diuiwrp, 
potm5z-m,  pkqkone.. .) 

1 Les broduits naturels9 : extraits de plantes. levures. argile. extraits d'algues.. . 

nt- 

Les complements alimentaires peuvent cibler des problèmes p arüculiers : anti- stre ss, anti- âge, beauté.. . 



Produit nOl 

1- Marque du produit nO1 (Exemple : Badial) : 
2- Nom du produit nO1 (Exemple : Magnésium B6 Equilibre général) : 
N'oubliez pas d'indiquer le dosage lorsque celui-ci fait partie du nom (par exemple Vitamine C 500 mg). 
3- Type de présentation du produ$ nO1 
entourez la réponse qui convient 

I I 

Comprimé ............................................................................................................................................................ I 

......... .......... Sachet de poudre ................................................................................................................................................. 1 5 I 

Gélule ...................................................................................................................................................................... 

Ampoule ................................................................................................................................................................... 

Capsule .................................................................................................................................................................... 

2 .......... 
.......... 3 

.......... 4 

Cuillére à café de poudre ......................................................................................................................................... 

Cuillère à soupe de poudre ...................................................................................................................................... 

Autre présentation de poudre .................................................................................................................................... 
Précisez l'unité (dosette, 20 mg, etc.) : 

Cuillère à café de sirop ou liquide .................................................................................................................................. 

6 .......... 

7 .......... 

8 .......... 

9 .......... 

Cuillère à soupe de sirop ou liquide ............................................................................................................................ 

Autre présentation de sirop ou liquide ..................................................................................................................... 
Précisez l'unité (dosette, bouchon, 15 ml, pulvérisation, etc.) : 

Autre présentation, précisez : 

10 ......... 

11 ......... 

........ 12 ......... 

4- Consommation du produit nO1 : Inscrire dans les cases le nombre d'unités (c'est à dire le nombre de comprimés ou de gélules, etc) consommées 

Jour 

le' jour 

2ème jour 

Petit déjeuner 

1-1-1, 1-1 unités 

I-l-l, 1-1 unités 

Entre petit déjeuner et déjeuner 

/-1-1,1-1 unités 

1-1-1, 1-1 unités 

a 1-1-1,1-1 unités 

1-1-1,1-1 unités 

1-1-1, 1-1 unités 

1-1-1,1-1 unités 

1-1-1, 1-1 unités 

4eme jour 

5eme jour 

jour 

ieme jour 

Déjeuner 

1-1-1, 1-1 unités 

1-1-1, 1-1 unités 

1 -1-1, 1-1 unités - - 

1-1-1,1-1 unités 

1-1-1, 1-1 unités 
. , 

1__1-1, 1-1 unites 

1-1-1,1-) unités 

1-1-1, 1-1 unités 

1-1-1,1-1 unités 

1 - 1 - 1 , 1 ~ 1  unités 

1-1-1, 1-1 unités 

Entre déjeuner et dîner 

(-1-1, 1-1 unités 

1-1-1, 1-1 unités 

I I I I I  - - Y  - unités 

1-1-1,1-1 unités 

1-1-1, 1-1 unités 

1-1-1, 1-1 unités 

1-1-1, 1-1 unités 

-- 1 I,l-1 unités 

1-1-1, 1-1 unités 

1-1-1,1-1 unités 

1-1-1, 1-1 unités 

Dîner 

1-1-1,1-1 unités 

1-1-1, 1-1 unités 

1-1-1,1-) unités 

1-1-1,1-1 unités 
. , 

1-1-1,1-1 unites 

1-1-1, 1-1 unités 

Après dîner 

1-1-1,1-1 unités 

1-1-1, 1-1 unités 



ANNEXE 5 : QUESTIONNAIRE FACE A FACE DE CONSOMMATION DE COMPLEMENTS 

ALIMENTAIRES DE L'ENQUETE INCA2 POUR LES ADULTES (1 8 ANS ET PLUS) 
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b Contrôles : Pour les questions C40 et C41, cohérence entre nb produits 7 jours et nb produits 12 mois : 

Pour résoudre ce problème, la vérification du carnet de compléments alimentaires est faite avant la question sur la consommation 
12DM et une cohérence est faite dans le questionnaire au niveau de la question consommation 12DM (C40) et au niveau du 
nombre consommé au cours des 12DM (C41J1). Notamment : 

- Si le sujet a déclaré des produits dans le carnet de 7j, i l  ne doit pas avoir le choix de répondre autre chose que 'oui' à la question 
C40. 

-En C41, vérifier que ce nombre de compléments, correspondant à la consommation sur les 12 derniers mois (semaine du carnet y 
compris), est supérieur ou égal au nombre de compléments figurant dans le carnet (question sur la 2ème page). 

C42. Au cours des 12 derniers mois, y a-t-il eu une ou plusieurs saison@) où vous avez plus particulièrement consommé des 
compléments alimentaires ? 

Oui ........................ .. .............. 1 

Non ....................................... 2 

........................... Ne sait pas 3 

............... Refuse de répondre 4 

C43. Depuis combien dlannée(s) consommez-vous des compléments alimentaires ? 

1-1-1 ans Refus O Nesait pas 

b Arrondir au nombre dlannée(s) supérieur : 

Exemples : Si moins d' l  an, taper 1 an / Si lan et 1/2, taper 2 ans / Si 3 ans et 2 mois, taper 4 ans 

fS Contrôle : i l  faut que le nombre d'années de consommation indiqué à cette question soit inférieur ou égal à l'âge du sujet. 

% Pour les questions C44 et C45, présenter au sujet la liste des items sous les yeux en lui lisant les questions. Lui lire tous les 
items avant qu'il donne ses réponses. 

C44. Dans quel(s) but(s) consommez-vous des compléments alimentaires ? 

Plusieurs réponses possibles. Dans ce cas, demander au suiet de numéroter ses réponses de la plus importante i l )  à la moins importante (h 
personne ne classe aue les items oui la  concernent. elle n'est pas obliqée de classer tous les items de la liste proposée) 

.......................................................................................................................... ...................... Lutter contre la fatigue .. 1-1 

Résoudre ou lutter contre un (des) problème(s) de santé particulier(s) .......................................................................... 1-1 

précisez lequel ou lesquels : 

Combattre le stress 

Rester en bonne santé. lutter en général contre les maladies ............ .. .......................................................................... 

Résoudre des problèmes liés au travail ou aux examens, sauf fatigue ou stress (exemple : concentration. mémoire, 
....................................................................................................................................................... ................... etc.) .... 

Équilibrer votre alimentation courante (hors régime) ...................................................................................................... 

Augmenter ou entretenir votre capital beauté (ongles, peau, cheveux, etc.) 

Compléter des apports alimentaires insuffisants liés à un régime particulier ................................................................. 

Combler des besoins particuliers liés à votre activité sportive 

.................................................................................................. Combler des besoins particuliers liés à une grossesse 

.................................................................................................................................................................. Autre(s) but(s) 

précisez : 



Ne sait pas ............................................................ 

........................................................................................................................................................... Refuse de répondre 

... C45. Achetez-vous vos compléments alimentaires 

Plusieurs réponses possibles. Dans ce cas, demander au suiet de numéroter ses réponses de la plus importante (1) à la moins importante. (h 
personne ne classe aue les items qui la concernent. elle n'est Das obliqée de classer tous les items de la liste proposée) 

.................................................................................................. Sur prescription médicale (c'est-à-dire sur ordonnance) 

Sur simple conseil d'un médecin ou sur une ordonnance précédente ............................................................................ 

........................................................................................................... .............................. Sur conseil d'un pharmacien .. 

Sur conseil d'un diététicien ................................................................................................................................................ 

............................................................................................................ Sur un conseil reçu en magasin (hors pharmacie) 

....................................................................................................................................... Sur conseil d'un parent ou ami 

Parce que vous en avez entendu parler dans les média (reportage à la TV, article dans un magazine, etc.) ................ 

............................................................................................................................... Parce que vous avez vu une publicité 

Parce que vous avez découvert le produit par vous-même et que certaines de ses caractéristiques vous ont incité à 
l'acheter (prix, composition, présentation, allégation santé. etc.) ................................................................................... 

précisez lesquelles : 

................................................................................................................................. Dans d'autres circonstances d'achat 

précisez lesquelles : 

......................................................................................................................................................................... Ne sait pas 

Refuse de répondre ........................................................................................................................................................... 

Les questions suivantes (C46 à C56) portent sur 5 des compléments alimentaires consommés par le sujet durant les 12 derniers 
mois y compris durant la semaine du carnet : 

% Reporter dans la question C46 les noms et marques des éventuels compléments déclarés par le sujet dans leur carnet de 
consommation. 

ENQ : Recopier la marque et le nom du produit à partir du carnet de consommation de compléments (pages 4 à 9), en y ajoutant 
éventuellement des précisions de manière à donner un maximum de détails (ne pas ne pas simplifier ou abréger la marque et le 
nom) 

Dans le cas où plus de 5 produits sont déclarés dans le carnet, faire choisir les 5 produits les plus consommés au cours des 12 
derniers mois, parmi ceux consommés au cours des 7 jours d'observation. 

'b Puis il demander au sujet quels sont les compléments qu'il a le plus consommés durant les 12 derniers mois et noter leurs 
noms et marques à la question C46 dans les colonnes restantes, si ceux-ci diffèrent de ceux déjà déclarés. 

ENQ : Noter la marque et le nom du produit en donnant un maximum de détails (ne pas ne pas simplifier ou abréger la marque 
et ie nom) 

'b Pour répondre aux questions demander au sujet qu'il s'aide, si possible, des emballages. 



C46. Quelles sont les marques et noms des produits que vous avez consommés durant la semaine de carnet effou des produits que 
vous avez le plus consommé durant les 12 derniers mois ? 

Préciser le dosage s'il fait pariie du nom (exemple : vitamine C 500mg) 

Produit 1 Produit 2 Produit 3 Produit 4 Produit 5 

Marque 

Exemple : Upsa 

Ne sait pas ....... 

Refuse ...................... 

Nom ................. 

Exemple : 
Vitamine C 500mg 

Ne sait pas ............................ 

Refuse de répondre .............. 

% CONTROLE DE CHAMP : Le nombre de produits déclarés à cette question C46 (1, 2 3,4 ou 5) doit être le même qu'à la 
question C41, sauf si à la question C41, le sujet a déclaré plus de 5 produits (alors en C46, le nombre de produits déclarés doit 
être 5). Sinon, relancer effou corriger. 

Si le sujet a déclaré un ou des compléments dans le carnet de 7j mais qu'il ne se souvient pas combien il en a pris en tout sur 
12DM en C41 ou refuse de le dire : en C46, poser les questions normalement, c'est à dire sur tous les produits du carnet, puis 
sur les autres produits consommés sur I2DM jusqu'à ce qu'il dise ne pas en avoir pris d'autre (5 produits en tout au maximum), 
peu importe s'il n'a pas répondu un nombre de produits en C41. 

De même si le sujet n'a pas déclaré de compléments dans le carnet de 7j mais qu'il a déclaré en prendre sur 12DM C40 (sinon, il 
est directement envoyé en C57 de toute façon) : même si en Cd1 le sujet répond 'refus' ou 'NSP' concernant le nombre de 
produits 12DM, i l  faudra poser les questions normalement en C46, càd 1 er produit le plus consommé 12DM, 2ème produit, etc. 
jusqu'à ce qu'il dise ne pas en avoir pris d'autre (5 produits en tout au maximum). 



C47. Entourez, pour chaque produit, la forme de présentation. 

gélule ........................................................................................................... 2 

comprimé ...................................................................................................... 

ampoules ........................... .. ............ 

......... 1 

capsule ........................................................................................................ 4 l 

cuillère à soupe de poudre ................................................................. 

........................................................................................... sachet de poudre 

............................................................................. cuillère à café de poudre 

......... autre présentation de poudre ............................................................ 1 ............ 8 

......... 5 

......... 6 

cuillère à soupe de sirop ou liquide 

précisez l'unité (dosette, 20mg, etc.): ........................................... 

cuillère à café de sirop ou liquide .................................................................... 

autre présentation de sirop ou liquide ............................................................ 11 l 

9 ......... 

précisez l'unité (dosette, bouchon, 15 ml, pulvérisation, etc.): ..... 

autre ....................................................... 

........................................................................................ Refuse de répondre 14 l 

, . prensez : ........................................................................................ 

Ne sait pas ....................... .. ........................................................................ 13 ........ 

Produit 2 

............ 1 

............ 2 

............ 3 

............ 4 

............ 5 

............ 6 

............ 7 

............ 8 

............ 9 

........... 10 

........... 11 

C48. Durant les 12 derniers mois, avez-vous consommé ces compléments en permanence, c'est à dire tous les jours de l'année ou 
presque ? Une seule réponse possible par produit. 

......... ........... 12 12 12 12 

........... 13 13 13 13 ......... 

........... 14 14 14 14 ......... 

Produit 3 

...................... 1 

...................... 2 

...................... 3 

...................... 4 

...................... 5 

...................... 6 

...................... 7 

...................... 8 

...................... 9 

.................... 10 

11 

Produit 4 

...................... 1 

...................... 2 

....................... 3 

....................... 4..  

...................... 5 

...................... 6 

....................... 7 

....................... 8 

...................... 9 

..................... 10 

11 

Oui ............................................... 

Non ............................................ 

Ne sait pas ................................... 

Refuse de répondre 

Produit 5 

.......... ....................... 1 

....................... .......... 2 

...................... 3 .......... 

.................... 4 .......... 

...................... 5 .......... 

..................... ........... 6 

...................... 7 .......... 

....................... ........... 8 

..................... 9 .......... 

..................... .......... 10 

11 ......... 

Aller en 653 pour le(s) 

produif(s) concerné(s1 

Aller en C49 pour le(s) 

produif(s) concerné(s) 

Produit 1 

1 

2 

3 

..................... 4 

Produit 3 

....................... 1 

....................... 2 

....................... 3 

....................... 4 

Produit 2 

....................... 1 

....................... 2 

....................... 3 

....................... 4 

Produit 4 

...................... 1 

...................... 2 

...................... 3 

...................... 4 

Produit 5 

...................... 1 ............ 

............ ...................... 2 

...................... 3 ............ 

............ ...................... 4 



C49. Durant les 12 derniers mois, avez-vous consommé ces compléments sous forme de cure(s), c'est à dire au cours de période@) de 
plusieurs jours successifs (au moins 3 jours de suite)? 

Par exemple : 

-Si vous prenez un complément un mois au début de l'hiver et un mois au début du printemps, vous avez fait 2 cures d'un mois pour ce produit. 

-Si vous prenez un complément pendant une semaine puis que vous arrêtez la prise, il s'agit d'une cure d'une semaine. 

-Si vous prenez un complément depuis 15 jous, considérez qu'il s'agit d'une cure de 15 jours (même si vous continuez à le prendre le lendemain 
de l'enquête). 

Une seule réponse possible par produit 

Oui ................................. 

Non .................................. 

Ne sait pas ....................... 

Refuse de répondre ......... 

Produit 3 Produit 4 Produit 5 

.......... ............ 

roduit s concerné s 

............ 
Aller en C50 pour le(s1 

. 3  
produit(s1 concerné(s1 

C50. Pour le ou les produits que vous n'avez pas consommélsl sous forme de cure, quelle était, en moyenne, votre fréquence de 
consommation durant les 12 derniers mois ? 

Une seule réponse possible par produit 

Tous les 2 ou 3 jours ........................................................................ 

Une fois par semaine .................................................................... 

...................... ............................................ 2 ou 3 fois par mois .. 

................... ................................................... Une fois par mois .. 

................................................................... Une fois tous les 2 mois 

Une fois tous les 3 mois ................................................................... 

Une fois par an ................................................................................. 

Autre(s) ............................................................................................ 

C51. Combien de cures avez-vous fait durant les 12 derniers mois ? 

Nombre de cures .................................................................. 

Ne sait pas ................................................................................... 

Refuse de répondre .......................................................................... 

précisez : 

............ Ne sait pas 

Refuse de répondre 10 10 10 

Produit 1 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

Produit 1 

1-1-1 

1 1 - 

1 1 - 

Produit 2 

........................ 1 

........................ 2 

........................ 3 

........................ 4 

........................ 5 

........................ 6 

........................ 7 

........................ 8 

Produit 2 

1-1-1 

.................... 1-1 

.................... 1-1 

Produit 3 

........................ 1 

........................ 2 

........................ 3 

........................ 4 

........................ 5 

........................ 6 

........................ 7 

........................ 8 

Produit 3 

1-1-1 

...................... 1-1 

...................... 1-1 

Produit 4 

........................ 1 

........................ 2 

........................ 3 

........................ 4 

........................ 5 

........................ 6 

........................ 7 

........................ 8 

Produit 5 

............ ........................ 1 

............ ........................ 2 

............ ........................ 3 

............ ........................ 4 

............ ........................ 5 

............ ........................ 6 

............ ........................ 7 

............ ........................ 8 

Produit 4 

1-1-1 

.................... 1-1 

.................... 1-1 

Produit 5 

1-1-1 

........... ..................... 1-1 

........... ..................... 1-1 



C53. Lorsque vous consommez ce@) complément(s) alimentaire(s), combien d'unités (comprimés, gélules, sachets ou autre) en 
consommez-vous par jour ? 

C52. Combien de temps dure une cure en moyenne ? 

Nombre d'unités par jour ................................. 

Ne sait pas ........................................................ 

Refuse de répondre .......................................... 

Une seule réponse possible par produit 

Trois ou quatre jours ................................................................................ 

Une semaine, environ ........................................................................... 

Deux semaines, environ .......................................................................... 

Trois semaines, environ ........................................................................... 

.................................................................................................... Un mois 

Plus d'un mois .......................................................................................... 

précisez la durée, en mois : 

Ne sait pas ............................................................................................... 

Refuse de répondre ................................................................................. 

1 Produit 1 1 Produit 2 1 Produit 3 1 Produit 4 1 Produit 5 1 

Produit 1 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

C54. Où ces compléments alimentaires ont-ils été achetés ? 

Une seule réponse possible par produit 

7 ........................ 7 ........................ 7 ........................ 7 ........................ 7 ........... 11111 8 ........................ 8 ........................ 8 ........................ 8 ........................ 8 ........... 

Produit 2 

........................ 1 

........................ 2 

........................ 3 

........................ 4 

........................ 5 

........................ 6 

En pharmacie ....................................................................................................... 

En parapharmacie .......................................................................................... 

En magasin diététique ...................................................................................... 

Dans un magasin de sport .............................................. .. .............................. 

En magasin non spécialisé (ex : supermarché ....) ............................................. 

Sur Internet .......................................................................................................... 

Par correspondance (sauf Internet) ...................... .... ................................... 

Ailleurs ............................................................................................................... 

précisez : 

Ne sait pas .................................... ... .................................................................... 

Refuse de répondre ...................................................................................... 

Produit 3 

........................ 1 

........................ 2 

........................ 3 

........................ 4 

........................ 5 

........................ 6 

Produit 1 

1 

2 

3 

4 

5 

6 

Produit 4 

........................ 1 

........................ 2 

...................... 3 

........................ 4 

........................ 5 

........................ 6 

........... 

........................ ........... 

10 10 ...................... 10 10 10 .......... 

Produit 2 

1 ........................ 

........................ 2 

........................ 3 

........................ 4 

........................ 5 

........................ 6 

Produit 5 

........................ 1 ........... 

........................ 2 ........... 

........... ........................ 3 

........................ 4 ........... 

........... ........................ 5 

........................ 6 ........... 

Produit 3 

1 ........................ 

........................ 2 

........................ 3 

........................ 4 

........................ 5 

........................ 6 

Produit 4 

1 ........................ 

........................ 2.. 

3 ........................ 

4 ........................ 

........................ 5 

........................ 6 

Produit 5 

1 ........................ ........... 

........ ...................... 2... 

3 ........................ ........... 

4 ........................ ........... 

........................ 5 ........... 

........................ 6 ........... 

........... 



C55. Puis-je collecter les emballages effou les notices des compléments alimentaires que vous venez de citer ? 

(citer au sujet les noms de ces produits) 

b Si le sujet refuse, noter les raisons de refus. 

.......................................................................................................................... Oui 

....................................................................................... Non mais illelle le montre 

.......................................................................... Non illelle ne l'a plus (ou refuse) 

C56. 

Lorsque l'emballage est visible (réponses 'oui'ou 'non mais le montre'à la question précédente) : 

ENQ : Indiquer les ingrédients présents dans XXX (selon la liste des ingrédients qui figure sur I'emballage ou la notice). 

MONTRER LISTE - PLUSIEURS REPONSES POSSIBLES 

Lorsque I'emballage n'est pas visible (réponses 'non ne l'a plus ou refus' à la question précédente) : 

ENQ : lndiquer les ingrédients présents dans XXX avec l'aide de la personne si elle s'en souvient. 

MONTRER LISTE -PLUSIEURS REPONSES POSSIBLES 

Produit 1 

O 

1 

2 

Produit 2 

...................... O 

...................... 1 

.................... 2 

....................................................................... Vitamine A 

Rétinol ............... .... ........................................................ 

Bétacarotène ........................................................................ 

Vitamine BI (Thiamine) ........................................................ 

Vitamine 82 (Riboflavine) ...................................................... 

Produit 3 

...................... ...................... O 

...................... 1 ...................... 

...................... ..................... 2 

234 

Produit 4 

........................ ........................ 1 

........................ ........................ 2 

........................ 3 ........................ 

........................ 4 ........................ 

........................ 5 

Produit 5 

............ 1 

............ 2 

3 ............ 

4 ............ 

........................ 5 ............ 

Produit 4 

O 

1 

2 

Produit 3 

........................ 1 

........................ 2 

........................ 3 

........................ 4 

........................ 5 

Produit 1 

1 

2 

3 

4 

5 

Produit 5 

....................... ............. O 

....................... 1 ............ 

....................... ............ 2 

Produit 2 

......................... 1 

......................... 2 

........................ 3 

........................ 4 

5 



% Pour les 5 produits de ce questionnaire face à face, dès que I'emballage peut être collecté, coller une étiquette d'identification 
du sujet sur I'emballage eVou la notice. 

................................................. Vitamine PP (83 ou Niacine) 

....................................... Vitamine 85 (Acide pantothénique) 

....................................................... Vitamine B6 (Pyridoxine) 

.................................................... Vitamine 88 (H ou Biotine) 

.................................................. Vitamine B9 (Acide folique) 

................................................ Vitamine BI2 (Cobalamines) 

............................................. Vitamine C (Acide ascorbique) 

Vitamine D ............................................................................ 

Vitamine E ......................................................................... 

Vitamine K ........................................................................... 

............................................................ Calcium .............. .. 

Iode .................................................................................... 

Cuivre ................................................................................ 

Fer ........................................................................................ 

Fluor .................................................................................. 

Phosphore ........................................................................... 

Magnésium ........................................................................... 

Manganèse ......................................................................... 

Sélénium ........................................................................... 

Zinc .................................................................................... 

Extraits de plantes ............................................................. 
, . precrsez .................................. 

Phyto-estrogènes (extraits de soja. de sauge) 

.............. .................................. Acides gras essentiels ... 

................................................. Protéines ou Acides aminés 

Autre(s) .............................................................................. 

précisez :.. ................................. 

Ne sait pas ......................................................................... 

% Si le sujet possède d'autres emballages/notices de compléments alimentaires (qu'il a ou non consommés l'année ou la 
semaine passée), demandez-lui si vous pouvez les récupérer également. Par contre, ne pas coller d'étiquette d'identificaffon du 
sujet dessus. 

Produit 1 

6 

7 

8 

9 

1 

1 

12 

13 

14 

15 

16 

17 

18 

19 

20 

21 

22 

23 

24 

25 

26 

.................... 27 ...................... 

28 ....................... 

29 ...................... 

30 ...................... 

31 ...................... 

Produit 2 

........................ 6 

........................ 7 

....................... 8 

......................... 9 

...................... 10 

....................... 11 

...................... 12 

....................... 13 

....................... 14 

...................... 15 

....................... 16 

...................... 17 

...................... 18 

....................... 19 

....................... 20 

...................... 21 

...................... 22 

....................... 23 

...................... ...................... 24 

...................... ...................... 25 

...................... ....................... 26 

...................... 27 

...................... 28 

...................... 29 

30 ...................... 

...................... 31 

Produit 3 

........................ 6 

........................ 7 

........................ 8 

........................ 9 

...................... 10 

...................... 11 

...................... 12 

...................... 13 

...................... 14 

...................... 15 

...................... 16 

...................... 17 

...................... 18 

...................... 19 

...................... 20 

...................... 21 

...................... 22 ...................... 

...................... 23 ...................... 

24 ...................... 

25 ...................... 

26 ...................... 

27 .................... 

28 ...................... 

29 ...................... 

30 ...................... 

31 ...................... 

Produit 4 

........................ 6 

........................ 7 

........................ 8 

........................ 9 

...................... 10 

...................... 11 

...................... 12 

...................... 13 

...................... 14 

...................... 15 

...................... ...................... 16 

...................... ...................... 17 

...................... ...................... 18 

...................... ...................... 19 

...................... ...................... 20 

...................... ...................... 21 

...................... 22 

...................... 23 

...................... 24 

...................... 25 

...................... 26 

...................... 27 

...................... 28 

...................... 29 

30 ...................... 

...................... 31 

Produit 5 

........................ ............ 6 

........................ ............ 7 

........................ ............ 8 

........................ ............ 9 

...................... ........... 10 

...................... ........... 11 

...................... ........... 12 

...................... ........... 13 

...................... ........... 14 

...................... 15 ........... 

........... 16 

........... 17 

........... 18 

........... 19 

........... 20 

........... 21 

........... 22 

........... 23 

........... 24 

........... 25 

........... 26 

........... 27 

28 ........... 

........... 29 

30 ........... 

........... 31 



C57 . Y a-t-il une ou plusieurs autres personnes dans le foyer qui consomment des compléments alimentaires ? 

. Oui ................................................................... 1 

. Non .............................................................. 2 

. Ne sait pas ........................ .. .......................... 3 

. Refuse de répondre ......................................... 4 

% Rassurer tout de suite le sujet sur le fait que l'on ne posera pas tout le questionnaire détaillé aux autres membres de sa famille 
consommateurs de compléments 1 



ANNEXE 6 : MANUEL D'UTILISATION DE LA BASE DE COMPOSITION DES COMPLEMENTS EN LIEN 

AVEC L'ENQUETE INCA2 



DE 
. 3 -_ .- 

BASE DiE DONMEES 
j 1', '.>, ;- ; , ! l -:.., \ 

- .-./ -2 -1' A .--1 ~L.12. -2 , \i .. ., 

AGENCE FRANCAISE 
DE SECURITE SANITAIRE 
D E S  A L I M E N T S  



PRESENTATION DE LA BASE 

A l'ouverture de la base de donnée, une fenêtre d'accueil s'ouvre, elle comporte 3 boutons : 

> La consultation : vous avez accès aux données de la base sans pouvoir les modifier. 
Ce volet peut vous permettre de vérifier si le produit que vous voulez saisir n'existe pas 
déjà 

> La saisie en cours : vous avez accès aux données de la base et vous pouvez les 
modifier ou les compléter. 

Vous aurez recours à ce volet dans deux cas de figure : 
- Un produit a changé de situation (nouvelle formulation, changement de nom, 
changement d'exploitant, arrêt de sa production.. .) 
- Les informations d'un produit sont incomplètes (le niveau de recherche est en 
cours) et vous pouvez compléter celle-ci. 

> La nouvelle saisie : vous êtes en possession d'un nouveau produit (après avoir vérifié 
s'il n'existait pas déjà dans le volet consultation), vous pouvez ainsi entrer les 
informations de celui-ci. 

Remarques préliminaires 

4@ Si vous ne connaissez pas l'information demandée, laissez le champ vide 

Q Si vous savez que la quantité d'un micro ou macronutriment est nulle, tapez « O H 
dans la case correspondante 

9 Si vous n'avez pas saisi tous les champs obligatoires (indiqués par une astérisque) 
d'un formulaire avant de le fermer, l'enregistrement ne sera pas stocké dans la base 

$ Lors de la recherche d'un produit, d'un ingrédient ou d'un constituant qui comporte 
un ou plusieurs accents, prenez garde à effectuer la recherche avec gt sans accent ou 
à utiliser la partie du mot qui n'en contient pas. 

# Deux produits de même nom et de même marque qui ont des formes galéniques 
différents, des dosages différents ou des « goûts » différents (arame citron, arôme 
orange), sont deux produits différents, ils ont donc chacun leur fiche-produit. 

Légende 

4 Fermer le formulaire 

4 Rechercher . . 

4 Ouvrir le formulaire 



COMMENT CHERCHER UN PRODUIT EN CONSULTATION ? 

Après avoir cliqué sur le bouton consultation ; vous avez accès au formulaire d'accueil de la 
consultation. 

#@ Placez-vous dans le champ qui vous intéresse en cliquant dedans (Code Marque, Marque, 
Code du produit, Nom du Produit.. .) 

Cliquez sur l'icône « Rechercher un produit », une nouvelle fenêtre apparaît. 

9 Ecrivez dans « recherche » l'information à rechercher 

Dans « où », sélectionnez « n'importe où dans le champ )) 

4h Cliquez sur « suivant » pour faire défiler les résultats de la recherche. 

COMMENT SAISIR UN NOUVEAU PRODUIT ? 

Après avoir vérifié que le produit n'existait pas déjà grâce à l'étape précédente, vous pouvez 
appuyer sur le bouton nouvelle saisie. 

Le formulaire d'informations générales s'ouvre vide. 

Vous devez remplir ce formulaire en premier. 

Remplir le formulaire Informations générales 

Premier champs à saisir : le code de la marque ou la marque 
Cliquez sur la liste déroulante dans le champ du code de la marque, un certain nombre de 

marques sont référencées par un code ; 
- si la marque du nouveau produit existe, cliquez dessus et la marque s'affichera 
automatiquement 
- si la marque du nouveau produit n'existe pas parmi la liste déroulante, sélectionnez 
aucune d'entre elles et tapez la marque du produit dans le champ marque, un code lui sera 
attribué automatiquement (à la fin de la saisie de la marque et du nom du produit. 

4% Deuxième champ à saisir: le nom du produit 
Tapez le nom du produit de la façon la plus précise possible : notamment indiquez la 

forme galénique et les éléments arômes systématiquement ainsi que le dosage et les 
nutriments présents si ces informations appartiennent au nom du produit. Un code lui sera 
attribué automatique. 
Exemples : Sargénor à la vitamine C 500mg ,comprimé effervescent, goût orange 

Juvamine du couple, en gélule, vitamines+ginseng+gingembre 



Onglet : Informations générales : 

9 Cliquez dans le champ date d'entrée, la date du jour s'affiche par défaut 

4% Dans le champ situation du produit, choisissez inchangé dans la liste déroulante 

4& Cliquez dans le champ date de situation, la date du jour s'affiche par défaut (elle peut 
cependant être modifiée) 

4% Dans le champ forme galénique, choisissez la forme galénique du produit dans la liste 
déroulante. Si vous choisissez ((autre », précisez de quelle forme il s'agit dans le champ 
suivant. 

$ Dans le champ catégorie du complément alimentaire, choisissez la catégorie 
correspondante dans la liste déroulante ; 
Si c'est un mélange ou « autre », précisez dans le champ suivant (exemple : huile de poisson, 
vitamines et minéraux) 

9 Dans le champ population cible, choisissez parmi la liste déroulante. 

+$+ Dans le champ allégation, tapez l'allégation ou « aucune » s'il n'y en a pas. 

@ Dans le champ code barre/AMM, 
On peut identifier qu'un produit est un médicament grâce à la présence des mentions 
«NOAMM : » ou ((médicament autorisé : » sur l 'emballage, vous pouvez également 
consulter le Vidal. 

- Si le produit est un médicament, saisissez le code AMM (composé de 7 caractères. Ce 
code sera précédé des mentions « NOAMM : » ou « médicament autorisé : » ; vous avez 
également la possibilité de vérifier dans le Vidal. 

- Si le produit n'est pas un médicament, saisissez le code barre 

#+ Dans le champ Liste, choisissez parmi la liste déroulante ; sachant que : 

- si le produit n'est pas un médicament : choisissez « pas med )) 

- si le produit est un médicament ; quatre cas s'offrent à vous : 

* la boîte du produit présente un rectangle vert, ce médicament fait donc parti 
de la liste 1 
la boîte du produit présente un rectangle rouge, ce médicament fait donc parti 
de la liste II 

* le médicament est un stupéfiant, il fait parti de la liste S 
Q le médicament ne fait parti d'aucune liste, sélectionnez « med sans liste )) 

Vous avez aussi la possibilité de trouver ces informations dans le dictionnaire Vidal : les 
médicaments sont dans les pages blanches et les compléments alimentaires sans AMM sont 
dans les pages orangées. 

Q Le champ unité d'expression vous permet de choisir, parmi trois possibilités, pour quelle 
quantité de produit vous exprimerez, par la suite, toutes les quantités d'ingrédients et de 
constituants. Ce choix dépend directement de la forme galénique du produit. 



- Si le produit est sous forme d'une unité galénique (comme un comprimé, une 
capsule, une ampoule.. .) vous choisirez « 1 unité » et vous exprimerez ainsi toutes 
les quantités d'ingrédients et de constituants pour une unité galénique. 

- Si le produit est sous forme liquide (comme un sirop, une solution buvable ...) 
vous choisirez « 100mL » et vous exprimerez ainsi toutes les quantités 
d'ingrédients et de constituants pour 100mL de produit 

- Si le produit est sous forme solide en vrac (comme des granules.. .) vous choisirez 
« lOOmg » et vous exprimerez ainsi les quantités d'ingrédients et de constituants 
pour 1 OOmg de produit 

4B Le champ unité deposologie ne doit être rempli que si le champ unité d'expression est 
100mL ou 100mg. Il correspond à l'unité de mesure recommandée par l'industriel pour la 
prise du produit (exemple : cuillère à café, cuillère à soupe, dosette, pulvérisation, 
bouchon...). Vous choisirez l'unité de mesure correspondante dans la liste déroulante. 

Le champ mL/rng unité d'expression correspond à la masse ou au volume : 
- d'une unité galénique (quand unité d'expression = 1 unité) 

Exemple : 1 gélule : 500mg 
- d'une unité de posologie (quand unité d'expression = 100mL ou 100mg) 

Exemple : 1 dosette : 2mL 
ATTENTION : l'unité vous est imposée : soit mg (pour les solides), soit mL (pour les 
liquides). 

8 Dans le champ posologie, tapez la posologie recommandée 
Exemple : Enfants de 30mois à 6 ans : % à 1 cuillère à café par jour 

Enfants de 6 à 15 ans : 1 à 2 cuillères à café par jour 
Adultes, Adolescents : 1 à 3 cuillères à café par jour 
Pour une cure de 2 mois 

Ce champ doit contenir : l'unité de posologie, la quantité et le mode de prise : en cure (durée 
éventuelle de la cure), usage permanent, usage ponctuel.. . 

+& Dans le champ Mise en garde, tapez les mises en garde éventuelles 

%% Dans le champ Remarques, tapez les remarques éventuelles 

Onglet : Industriel : 

Q Les champs : code de l'industriel et nom de l'industriel 
Cliquez sur la flèche dans le champ du code 1 'industriel, un certain nombre de fabricants 

sont référencés par un code ; 
- si l'industriel du nouveau produit existe, cliquez dessus et le nom de l'industriel ainsi 
que ses coordonnées s'afficheront automatiquement 
- si l'industriel du nouveau produit n'existe pas parmi la liste déroulante, ne sélectionnez 
aucun d'entre eux et tapez le nom de l'industriel du produit dans le champ nom de 
l'industriel. 

9 Les champs suivants seront remplis par votre soin si vous avez entré un nouvel industriel. 



Onglet : Source d'information : 

9 Cochez les sources d'informations que vous avez utilisées, si vous cochez autre source, 
précisez de quelle source s'agit-il.. 
Plusieurs sources peuvent être cochées. 

Quand vous avez terminé de remplir le formulaire Informations générales, 
Cliquez sur le bouton ingrédients du produit. 

Dans ce formulaire, une ligne correspond à un ingrédient du produit. 
Ce formulaire comporte 7 champs : 

code du produit 
unité d'expression 
Ingrédient 
Méta-ingrédient, ce champ est rempli dans le cas où un ingrédient serait 
constitué de plusieurs sous-ingrédients. Le rang des sous-ingrédients d'un 
ingrédient est identique. 

Exem~le : Calcium. vitamine B8. arôme abricot (vanilline. diacétvl. ionone) 1 Ingrédient 1 Méta-ingrédient 
Produit Code ! Unité d'ex~ression 

125 1 unité 1 Vanilline 1 Arôme abricot (3pg) 1 autre l Exc l l I l l 

125 
125 

1 1 1 1 1 1 1 1 

125 / 1 unité 1 Diacétyl / Arôme abricot (3pg) 1 autre Exc / 1 

1 unité 
1 unité 

Catégorie de l'ingrédient 
IngIExc 
le rang 
la quantité 
l'unité 

1 1 1 1 1 1 I 1 

+ Cliquez sur le champ ingrédient, 

Calcium 
Vitamine 
B8 

125 1 1 unité 

s'affichent automatiquement, n'essayez pas de les modifier (impossible car c'est 

4# Pour entrer un ingrédient : 
Tapez le début du mot (du premier ingrédient ), puis cliquez sur la flèche du champ pour 
faire apparaître la liste des ingrédients classés par ordre alphabétique : 

- si l'ingrédient que vous voulez saisir existe, sélectionnez-le en cliquant dessus 
- si l'ingrédient que vous voulez saisir n'apparaît pas quand vous tapez les premières 
lettres, c'est que : 

minéraux 
vitamine 

Ionone 

Ing 
Ing 

Arôme abricot f3pg) 

1 
2 

autre 

20 
5 

Exc 

mg 
mg 

1 



soit l'ingrédient existe déjà mais ne commence pas par les même lettre ; 
Exemple : « acide ascorbique » est en fait libellé « E300 Acide ascorbique 
(corresp vit C) » dans la table des ingrédients. + Rechercher l'ingrédient 

soit l'ingrédient n'existe vraiment pas et dans ce cas il vous faudra le 
rajouter dans la liste des ingrédients. + Ajouter l'ingrédient 

Pour cela veuillez suivre la procédure suivante : 



l'ingrédient que vous voulez 

saisir existe 

l'ingrédient que vous voulez 

saisir n'existe pas c 
I I Supprimez la ligne de l'ingrédient dont la recherche n'a pas donné suite, 

I 1 pour cela cliquez sur le crayon à gauche au début de la ligne et appuyez sur Suppr. 

I I Cliquez sur le bouton ((rechercher un produit » situé en bas à gauche du 

formulaire ingrédients d'un produit. 

O Un nouveau formulaire apparaît, il permet de rechercher un ingrédient. Pour 

cela, cliquez sur le bouton représenté avec des jumelles. 

e Dans la zone Où, sélectionnez n 'importe où dans le champ 

O Cliquer sur Suivant pour trouver l'ingrédient recherché 

1 1 Une fenêtre s'ouvre, écrivez un mot clé dans la zone Rechercher 

I 1 à la liste des ingrédients I 

L I 

I I Allez à la fin de la liste et 

L'ingrédient existe dans la liste 

I 1 enregistrez le nouvel ingrédient sans oublier I 

L'ingrédient n'existe pas dans la liste 

de précisez sa catégorie (que vous choisirez 

dans la liste déroulante du champ Catégorie) 

O Cliquez sur le bouton pour accéder 

* * 
Retournez au formulaire Ingrédient d'un produit en fermant les formulaires 

Tapez les premières lettres telles que trouvées dans la liste des ingrédients (Exemple : E901, 

cire d'abeille jaune et blanche) 

l Sélectionnez l'ingrédient en cliquant dessus l 



Cas particuliers : 

Si un sous-ingrédient d'un méta-ingrédient est identique à un ingrédient du produit, il 
faut créer un nouvel ingrédient. 

Exemple : Ingrédients d'un produit 
vanilline, huile d'onagre, arôme citron (ionone, huile essentielle de citron, vanilline) 

Créer le nouvel ingrédient « vanilline ss-ing » 

* Dans le champ Méta-Ingrédient, saisissez le nom du méta-ingrédient en précisant sa 
quantité et l'unité si elle sont connues (se référer à l'exemple précédent). 

Code 
Produit 
128 
128 

128 

128 

128 

+i# Dans le champ Catégorie de 1 'ingrédient, la catégorie s'inscrit automatiquement 

# Dans le champ Ing/Exc, vous choisissez si l'ingrédient que vous venez de saisir est un 
ingrédient (Ing), un excipient (Exc) ou si cet ingrédient est indifférencié (Indiff) (l'industriel 
donne une liste sans séparer ingrédient et excipients); parmi la liste déroulante. 
On entend ici par (( excipient )) au sens large tout ingrédient « non-actif », c'est à dire la 
matrice, les auxiliaires technologiques.. . 
Si sur l'emballage, il est précisé (( antioxydants », « colorants », « émulsifiants ». . .Classez ces 
ingrédients en « excipient ». 
L'utilisation du (< Indiff )) est à limiter au maximum. 

Unité 
d'expression 
1 OOg 
1 OOg 

1 OOg 

1 OOg 

1 OOg 

-%- Le rang : vous classerez indépendamment les ingrédients et les excipients si vous êtes 
dans ceux-ci sont distingués. 
Exemple : Ingrédients : Gingembre, vitamine E, maglésium 

Excipients : gélatine, colorants 

Ingrédient 

vanilline 
Huile 
d'onagre 
ionone 

Huile 
essentielle de 
citron 
Vanilline ss- 
ing 

Méta-ingrédient 

Arôme citron (lmg) 

Arôme citron (lmg) 

Arôme citron (lmg) 

Sinon tous les items seront classés sans distinction. 
Code 
Produit 
126 
126 
126 
126 
126 

Ingl 
Exc 
Ing 
1% 

Exc 

Exc 

Exc 

1 unité 
1 unité 
1 unité 
1 unité 
1 unité 

rang 

1 
2 

1 

1 

1 

Unité 
d'expression 

Méta-ingrédient Ingrédient 

gingembre 
Vitamine E 
magnésium 
gélatine 
colorants 

quantité 

20 
5 

unité 

mg . 

mg 

plante 
vitamine 
minéraux 
autre 
autre 

Catégorie h g /  
Exc 

rang 

Ing 
Ing 
Ing 
Exc 
Exc 

quantité 

1 
2 
3 
1 
2 

unité 

20 
5 
1 s  
0'80 
0.70 

mg 
mg 
CLg 
CL8 
u EL 



* Dans le champ Quantité, vous indiquez la quantité de l'ingrédient saisi pour l'unité 
d'expression du produit. Des calculs sont parfois nécessaires. 
Exemple : vous connaissez la quantité de vitamine B1 pour 100g de produit par exemple 
2,lmg alors que vous la voulez pour une unité (une gélule) qui fait 500mg (soit 0,5g) 

(0,5*2,1) 
Vous ferez le calcul suivant : ------------ = 0,0105 mg de vitamine B1 par gélule 

1 O0 

% Dans le champ Unité, vous choisissez dans la liste déroulante l'unité de la quantité 
exprimée ci-avant., telle que fournie par l'industriel (emballage, données d'industriel, 
Internet.. .). Si l'unité que vous voulez saisir n'existe pas dans la liste, ne sélectionnez aucune 
ligne et tapez l'unité à saisir. 

Vous saisirez les autres ingrédients de la même façon. 

9 Lorsque vous avez saisi tous les ingrédients, vous pouvez fermer le formulaire Ingrédients 
d'un produit. 

............................................. 
Vous revenez automatiquement dans le formulaire Informations générales 
Cliquez maintenant sur le bouton constituants du produit. 

............................................. 

Remplir le formulaire Constituants d'un produit 

Le fonctionnement de ce formulaire est identique à celui des Ingrédients du produit sauf qu'il 
n'y pas de champ « Méta-ingrédient », « catégorie de l'ingrédient » et « rang ». 

Vous procéderez donc de la même façon pour le remplir. 

#+ Lorsque vous avez saisi tous les constituants, vous pouvez fermer le formulaire 
Constituant d'un produit. 



Différencier ingrédient et constituant : 

Un constituant est : 
- Soit un macronutriment : valeur énergétique, glucides totaux sauf fibres, fibres, protéines, 
lipides, cholestérol, acides gras saturés, mono-insaturés ou poly-insaturés, les omégas 3 et 6, 
acide aminé, stérol. . . 
- soit un micronutriment : vitamine, minéral simple ou complexe 
Il n'est en aucun cas une plante (ex : ginseng), une huile de poisson ... : ce sont des 
ingrédients 

Cas particuliers : Ingrédient dont les constituant sont détaillés 
Exemples 

a Dans le cas où l'ingrédient à saisir est :«huile de poisson (20% DHA 10% EPA) : 
1 Omg )) 

Dans le formulaire Ingrédients d'un produit, saisissez «huile de poisson (20% DHA 20% 
EPA) » et « 10 mg » comme quantité et unité 

Dans le formulaire Constituants d'un produit, saisissez: « DHA » et « 2 mg » (=20% de 
1 Omg) ainsi que « EPA » et « 1 mg » (= 10% de 1 Orng). 

9 Dans le cas où l'ingrédient à saisir est :« acérola à 30% vitamine C : 100mg» 

Dans le formulaire Ingrédients d'un produit, saisissez « acérola à 30% vitamine C » et 
« 100mg » comme quantité et unité 

Dans le formulaire Constituants d'un produit, saisissez: « Vit C » et « 30 mg » (=30% de 
1 OOmg) 

II faut être le plus précis possible 

Vous revenez automatiquement dans le formulaire Informations générales 
Cliquez maintenant sur le bouton composition. 



Ce formulaire est une liste fermée de micro et macronutriments à remplir au maximum dans 
la mesure du possible. Prenez garde à l'unité qui vous est imposée pour chaque 
nutriments (mg, yg.. .) 

Le code du produit et l'unité d'expression s'affiche automatiquement. 
Ce formulaire est composé de 3 onglets, l'un concerne les macronutriments, le second les 
minéraux et oligo-éléments et le troisième les vitamines. 

+ Lorsque vous avez saisi la quantité (connue) de tous les macro et micronutriments, vous 
pouvez fermer le formulaire. 

--------------------------------------------- 
Vous revenez dans le formulaire Informations générales 
Cliquez maintenant sur le bouton Niveau de recherche. 

Remplir le formulaire Niveau de recherche 

Ce formulaire permet d'indiquer le niveau de recherche que vous avez atteint à la fin de la 
saisie ainsi que les informations manquantes. 

A l'ouverture du formulaire le code du produit s'inscrit automatiquement. 

Parmi une liste déroulante, trois choix s'offrent à vous : 
e Recherche en cours : il vous manque des informations, il faudra donc investiguer 

(industriel, Internet, Vidal.. .) 
Recherche terminée avec des données manquantes : il vous manque des informations 
mais vous avez déjà investigué au maximum 

e Recherche terminée sans données manquante : il ne vous manque pas d'information, 
la recherche est terminée. 

Si vous avez sélectionné « Recherche en cours » ou « Recherche terminée avec des données 
manquantes », alors remplissez le champ Informations manquantes. 
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La consommation de compléments alimentaires vitaminiques/minéraux est importante dans les pays 
développés, elle a nettement augmenté en France récemment, mais il n'existait pas de données 
françaises sur la contribution de ces produits aux apports en micronutriments. Nous avons évalué, sur 
un échantillon de consommateurs réguliers de compléments, l'impact de ces produits sur les 
prévalences d'inadéquation en micronutriments et les proportions de sujets dépassant les limites de 
sécurité. La prise de compléments apportait un bénéfice nutritionnel pour plusieurs nutriments et 
n'était pas associée à un apport excessif dans cette étude, mais pouvait devenir potentiellement 
dangereuse en cas d'augmentation de la fréquence annuelle de consommation. Ce travail a conduit à 
mettre en place une étude de la prise de compléments sur un échantillon national représentatif. Par 
ailleurs, les liens entre prise de compléments et risque de pathologie chronique sont encore 
insuffisamment décrits dans la littérature. Après avoir identifié les facteurs socio-démographiques, 
alimentaires et comportementaux associés à la prise de compléments (facteurs de confusion 
potentiels), nous avons étudié le lien entre consommation de P-carotène (aliments+compléments) et 
risque de cancers liés au tabac. Une interaction significative a été observée entre p-carotène et tabac : 
la consommation élevée de (3-carotène était associée à un risque accru de cancers chez les fumeuses, 
tandis que le risque diminuait avec la conson~mation croissante de p-carotène chez les non-fumeuses. 
Ces données révèlent l'importance des compléments alimentaires en santé publique, en termes de 
bénéfices mais aussi de danger potentiel. 
MOTS CLES : Compléments alimentaires, Vitamines, Minéraux, Inadéquation d'apport, Limites de 
sécurité, p-carotène, Cancer, Tabac 

TITRE EN ANGLAIS 
Vitamin and mineral dietary supplements: epidemîological surveillance; characteristics of consumers 
and association with cancer risk 

Vitamin/mineral dietary s~ipplement use is highly prevalent in developed countries. In France, while it 
has rapidly increased over a recent period, there was no data about the contribution of these products 
to micronutrient intake. We evaluated the impact of these products on the prevalence of inadequate 
micronutrient intake and the proportion of subjects exceeding the upper levels, in a sainple of regular 
supplement users. Supplements brought a nutritional benefit for several nutrients and was not 
associated with excessive intake in this study but could become hazardous if the annual frequeilcy of 
use were to increase. This work lead us to set up a study of dietary supplement consumption in a 
nationally representative sample of the population. 
To date, the potential associations between supplement use and risk of chronic diseases are still 
insufficiently reported in the literat~ire. After identifying socio-demographic, dietary and behavioural 
factors associated with supplement use (potential confo~inding factors for etiological studies), we 
investigated the association between p-carotene consumption (dietary+supplemental) and risk of 
tobacco-related cancers. We observed a statistically significant interaction between beta-carotene and 
tobacco : high (3-carotene intake was associated with an increased risk of canczrs among ever sinokers, 
while cancer risk decreased with increasing p-carotene intake among never sinokers. These data 
emphasize the importance of dietary suppleinents with regard to public health, in tenns of benefits but 
also potential risks. 
KEYWORDS : Dietary supplements, Vitamins, Minerais, Nutrient inadequacy, Tolerable upper intake -- 
levels, p-carotene, Neoplasin, Tobacco 
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