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Rapport d'analyse sur le rôle du zinc et des antioxydants dans la santé humaine, centré sur 

l'étude AREDS 

--------------------------------------------------------------------------------  

Chapitre 1 : Dossier de synthèse 

Synthèse (Executive Summary) 

Ce dossier de synthèse fournit une analyse concise des conclusions de l'étude AREDS (Age-

Related Eye Disease Study) et du rôle plus large du zinc dans la santé et la maladie. S'appuyant 

sur des données cliniques et de la recherche fondamentale, ce rapport évalue l'efficacité de la 

supplémentation pour la dégénérescence maculaire liée à l'âge (DMLA) et explore les mécanismes 

moléculaires régissant l'homéostasie du zinc et ses implications pour la fonction immunitaire et 

d'autres pathologies, y compris le cancer. 

Les conclusions les plus critiques issues des documents sources sont les suivantes : 

 Efficacité de la formulation AREDS pour la DMLA à haut risque : L'étude AREDS a 

démontré qu'une supplémentation à haute dose en antioxydants et en zinc réduit de 

manière statistiquement significative le risque de progression vers une DMLA avancée 

(Odds Ratio de 0,72, soit une réduction du risque estimée à 25 %) et de perte d'acuité 

visuelle chez les personnes présentant un risque élevé de développer la maladie. 

 Importance de l'homéostasie du zinc pour la fonction immunitaire : Le zinc agit comme 

un "gardien" de la fonction immunitaire, essentiel à la maturation et à la fonction des 

cellules immunitaires innées et adaptatives. La perturbation de son équilibre, régulée par 

les transporteurs ZIP et ZnT, peut affaiblir les défenses de l'organisme et favoriser une 

réponse inflammatoire déséquilibrée. 

 Le spectre clinique des déséquilibres en zinc : Un apport inadéquat en zinc peut 

entraîner une carence acquise, tandis que des mutations génétiques, comme celle du gène 

SLC39A4 (ZIP4), provoquent l'acrodermatite entéropathique, une maladie héréditaire 

grave. Inversement, un apport excessif chronique (50-150 mg/jour) peut être toxique, 

notamment en provoquant une carence en cuivre. 

 Implication de la régulation du zinc dans des maladies spécifiques : Au-delà de la santé 

oculaire, la dérégulation de l'expression des transporteurs de zinc est associée au 

pronostic de plusieurs cancers, tels que les cancers du pancréas et du foie. Par ailleurs, 

la supplémentation en zinc peut réduire la durée du rhume mais n'est pas efficace pour sa 

prévention. 

1.1. L'étude AREDS : Une analyse approfondie de la supplémentation pour la dégénérescence 

maculaire liée à l'âge (DMLA) 

L'étude AREDS (Rapport n° 8) représente une étape majeure dans la recherche en nutrition 

clinique. Il s'agit d'un essai clinique randomisé, en double aveugle et contrôlé par placebo, mené 

à grande échelle par le National Eye Institute aux États-Unis. Son objectif était d'évaluer 

rigoureusement l'effet d'une intervention nutritionnelle à haute dose sur la progression de la 

DMLA, une pathologie rétinienne qui constitue la principale cause de cécité chez les personnes 

de plus de 65 ans dans les pays industrialisés. Avant cette étude, l'utilisation de suppléments 
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d'antioxydants et de zinc était répandue mais reposait sur des preuves limitées, rendant les 

conclusions de l'AREDS particulièrement attendues et influentes. 

Conception et méthodologie de l'étude 

L'architecture de l'étude a été conçue pour fournir des preuves de haute qualité sur l'efficacité et 

la sécurité de la supplémentation. 

 Objectif de l'étude : Évaluer l'effet de fortes doses de vitamines C, E, de bêta-carotène 

et de zinc, seuls ou en combinaison, sur la progression vers une DMLA avancée et sur la 

perte d'acuité visuelle. 

 Population de l'étude : Au total, 3 640 participants âgés de 55 à 80 ans ont été inclus 

dans l'essai sur la DMLA. Ils ont été classés en fonction de la sévérité de leur maladie en 

catégories 2 (signes légers à intermédiaires), 3 (signes intermédiaires étendus ou au 

moins un grand druze) et 4 (DMLA avancée dans un seul œil). 

 Groupes d'intervention : Les participants ont été répartis aléatoirement dans l'un des 

quatre bras de traitement, recevant des comprimés oraux quotidiens contenant : 

1. Antioxydants seuls : Vitamine C (500 mg), Vitamine E (400 UI), Bêta-carotène 

(15 mg). 

2. Zinc seul : Zinc (80 mg, sous forme d'oxyde de zinc) et Cuivre (2 mg, sous forme 

d'oxyde de cuivre, pour prévenir une carence en cuivre induite par le zinc). 

3. Antioxydants plus Zinc : Combinaison des deux formulations ci-dessus. 

4. Placebo. 

 Principaux critères d'évaluation : Les deux critères principaux étaient (1) la progression 

vers une DMLA avancée, définie par des signes photographiques tels que l'atrophie 

géographique centrale ou la néovascularisation choroïdienne, et (2) une perte d'acuité 

visuelle modérée, définie comme une diminution d'au moins 15 lettres sur l'échelle 

ETDRS. 

Il est à noter que le bêta-carotène a été inclus dans la formulation car il était facilement disponible 

au moment de la conception de l'étude. D'autres caroténoïdes, comme la lutéine et la zéaxanthine, 

qui sont concentrés dans la macula, ont été considérés mais n'étaient pas alors disponibles pour 

une fabrication à grande échelle dans une formulation de recherche. 

Résultats sur la progression de la DMLA 

L'analyse des résultats, après un suivi moyen de 6,3 ans, a fourni la première preuve à grande 

échelle de l'efficacité d'une intervention nutritionnelle. Pour les participants des catégories 2, 3 

et 4, les odds ratios (OR) pour le développement d'une DMLA avancée par rapport au placebo 

étaient : 

 Antioxydants seuls : OR = 0,80 (IC à 99 %, 0,59–1,09) 

 Zinc seul : OR = 0,75 (IC à 99 %, 0,55–1,03) 

 Antioxydants plus Zinc : OR = 0,72 (IC à 99 %, 0,52–0,98) 
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La combinaison "antioxydants plus zinc" est la seule à avoir atteint une significativité statistique 

(p=0,007). L'effet était encore plus marqué lorsque l'analyse se limitait aux participants à haut 

risque (catégories 3 et 4), pour lesquels le risque de progression est beaucoup plus élevé. Dans 

ce sous-groupe, l'OR pour la combinaison "antioxydants plus zinc" était de 0,66 (IC à 99 %, 

0,47–0,91), indiquant une réduction du risque d'environ 34 %. 

Résultats sur la perte d'acuité visuelle 

L'impact sur la fonction visuelle a corroboré les résultats photographiques. Seule la 

supplémentation en antioxydants plus zinc a entraîné une réduction statistiquement significative 

du risque de perte d'acuité visuelle modérée (≥15 lettres) chez les participants à haut risque 

(catégories 3 et 4), avec un OR de 0,73 (IC à 99 %, 0,54–0,99). Les autres groupes de 

traitement, y compris le zinc seul et les antioxydants seuls, ont montré une tendance favorable 

mais sans atteindre la significativité statistique pour ce critère. 

Analyse critique et recommandations cliniques 

Bien que ces résultats soient fondamentaux, il est essentiel de les contextualiser. Le bénéfice du 

traitement est décrit comme "modeste" par les investigateurs eux-mêmes. Il est crucial de noter 

que les participants de tous les bras de l'étude, y compris ceux du groupe de traitement le plus 

efficace, "continuent de progresser vers une DMLA avancée et de perdre la vision au fil du temps". 

De plus, la réduction du risque de perte d'acuité visuelle n'était statistiquement significative que 

pour la combinaison antioxydants plus zinc, ce qui souligne une synergie potentielle non observée 

avec les composants individuels. 

Sur la base de ces données, la recommandation clinique principale est que les personnes de plus 

de 55 ans présentant des signes de DMLA de risque intermédiaire à élevé (présence de druzes 

intermédiaires étendus, d'au moins un grand druze, d'une atrophie géographique non centrale, 

ou d'une DMLA avancée dans un œil) devraient envisager une supplémentation similaire à celle 

de l'AREDS, en l'absence de contre-indications. Une mise en garde importante concerne le bêta-

carotène, qui a été associé à un risque accru de cancer du poumon chez les fumeurs. 

Ces conclusions ont établi un nouveau standard de soins, soulignant l'importance de l'intervention 

nutritionnelle. Le zinc, l'un des composants clés de cette formulation, joue un rôle fondamental 

qui s'étend bien au-delà de la santé oculaire. 

1.2. Le rôle fondamental du zinc dans la physiologie humaine 

Le zinc est un micronutriment essentiel, ce qui signifie que l'organisme ne peut pas le synthétiser 

et doit l'obtenir régulièrement par l'alimentation. C'est le deuxième oligo-élément le plus 

abondant dans le corps après le fer. Son importance découle de son rôle en tant que cofacteur 

pour plus de 300 enzymes et composant structurel pour plus de 1000 facteurs de transcription, 

ce qui le rend indispensable à d'innombrables processus cellulaires, notamment la synthèse des 

protéines et de l'ADN, la prolifération et la différenciation cellulaires. Parmi ses multiples 

fonctions, son rôle dans le système immunitaire est particulièrement critique. 

Le zinc, gardien de la fonction immunitaire 

Le zinc est souvent décrit comme un "gardien" de la fonction immunitaire en raison de son 

influence profonde et étendue sur les systèmes immunitaires inné et adaptatif. 
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 Régulation des voies de signalisation : Le zinc est un régulateur clé des voies de 

signalisation intracellulaires dans les cellules immunitaires. Des fluctuations rapides de 

sa concentration, connues sous le nom de "flux de zinc", agissent comme des signaux de 

second messager, similaires au calcium, influençant l'activation et la fonction des cellules. 

 Développement et fonction des cellules immunitaires : Un statut adéquat en zinc est 

crucial pour le développement, la maturation et la fonction des lymphocytes, les piliers de 

l'immunité adaptative. Une carence affecte la maturation des lymphocytes T dans le 

thymus et altère la production d'anticorps par les lymphocytes B. De plus, l'activité des 

cellules Natural Killer (NK), qui sont des acteurs de première ligne de l'immunité innée, 

est également diminuée en cas de carence. 

 Réponse inflammatoire : Le zinc joue un rôle de régulateur dans la réponse 

inflammatoire. Une carence en zinc peut conduire à une activation excessive des 

macrophages et à une réponse inflammatoire exacerbée. Le zinc influence l'expression de 

cytokines pro-inflammatoires en modulant des voies de signalisation centrales comme 

celle de NF-κB (facteur nucléaire kappa B). Il induit également l'expression de protéines 

anti-inflammatoires comme A20. 

Implications dans d'autres systèmes physiologiques 

Au-delà de l'immunité, le zinc est essentiel au bon fonctionnement de nombreux autres systèmes 

: 

 Il est nécessaire à la synthèse des protéines et de l'ADN, processus fondamentaux pour 

la croissance et la réparation des tissus. 

 Il participe au métabolisme des hormones thyroïdiennes, influençant ainsi la régulation 

métabolique globale. 

 Il est un composant structurel du tissu osseux et joue un rôle dans la minéralisation, 

contribuant à la santé osseuse. 

 Il est également vital pour la fertilité masculine, où il est impliqué dans la 

spermatogenèse et la qualité du sperme. 

L'étendue des fonctions du zinc souligne que son importance ne réside pas seulement dans sa 

présence, mais dans la régulation extraordinairement précise de ses concentrations au sein des 

cellules et des tissus. Ce contrôle fin, connu sous le nom d'homéostasie, est ce qui permet au zinc 

de remplir ses multiples rôles de manière efficace et sans toxicité. 

1.3. L'homéostasie du zinc : un équilibre délicat 

L'homéostasie du zinc est le processus biologique dynamique par lequel le corps maintient des 

niveaux de zinc stables et fonctionnels à l'intérieur des cellules et dans tout l'organisme. Cet 

équilibre est crucial, car des concentrations de zinc trop faibles ou trop élevées peuvent être 

toxiques. La régulation de cet équilibre est principalement assurée par deux grandes familles de 

protéines de transport transmembranaires, les transporteurs ZIP et ZnT, qui agissent de manière 

antagoniste pour contrôler le flux de zinc à travers les membranes cellulaires et organellaires. 

Les familles de transporteurs de zinc 
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Ces deux familles de protéines, codées par les gènes SLC39A (pour ZIP) et SLC30A (pour 

ZnT), orchestrent le mouvement du zinc pour maintenir des concentrations cytoplasmiques de 

zinc libre à des niveaux très bas (pico- à nanomolaires). 

Famille de 

transporteurs 
Fonction principale Membres notables et contexte 

SLC39A / ZIP 

Augmentent les niveaux de 

zinc dans le cytoplasme en 

l'important depuis le milieu 

extracellulaire ou les 

organites. 

Comprend 14 membres. ZIP4 est essentiel pour 

l'absorption intestinale du zinc ; des mutations 

dans son gène (SLC39A4) provoquent 

l'acrodermatite entéropathique. D'autres, comme 

ZIP8 et ZIP14, sont impliqués dans la réponse 

immunitaire et l'inflammation. 

SLC30A / 

ZnT 

Réduisent les niveaux de 

zinc dans le cytoplasme en 

l'exportant hors de la cellule 

ou en le séquestrant dans les 

organites. 

Comprend 10 membres. ZnT1 exporte le zinc 

hors des cellules. ZnT8 est spécifique aux îlots 

pancréatiques et est associé au risque de diabète 

de type 1 et 2. 

 

Facteurs influençant la biodisponibilité du zinc 

L'absorption du zinc provenant de l'alimentation n'est pas absolue et dépend de plusieurs facteurs 

alimentaires qui peuvent soit l'inhiber, soit la promouvoir. 

 Inhibiteurs : 

o Phytates : Ces composés, présents en abondance dans les céréales complètes, les 

légumineuses et les noix, sont les principaux inhibiteurs de l'absorption du zinc. 

Ils se lient fortement au zinc dans l'intestin, formant des complexes insolubles que 

le corps ne peut pas absorber. C'est pourquoi les régimes végétariens et 

végétaliens, souvent riches en phytates, présentent un risque plus élevé de carence 

en zinc. 

o Caséine et Calcium : La caséine (une protéine du lait) et des niveaux élevés de 

calcium peuvent également réduire la biodisponibilité du zinc. 

 Promoteurs : 

o Acides aminés : Les acides aminés libérés lors de la digestion des protéines, 

notamment la viande, peuvent former des chélates avec le zinc, ce qui le maintient 

soluble et augmente son absorption. 

o Citrate : Cet acide organique, présent dans les agrumes, peut également améliorer 

la biodisponibilité du zinc. 

La régulation fine de l'homéostasie par les transporteurs et l'influence de facteurs alimentaires 

externes créent un système complexe. Toute perturbation de cet équilibre, qu'elle soit d'origine 

génétique, nutritionnelle ou pathologique, peut avoir des conséquences cliniques significatives, 

menant soit à une carence, soit à une toxicité en zinc. 
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1.4. Le spectre clinique du statut en zinc : de la carence à la toxicité 

Les déséquilibres du statut en zinc, qu'il s'agisse d'un manque ou d'un excès, se manifestent par 

un large éventail de pathologies. Ces troubles peuvent être d'origine héréditaire, résultant de 

défauts génétiques dans les mécanismes de transport, ou acquis, liés à des facteurs alimentaires, 

des maladies ou des besoins physiologiques accrus. 

Carence en zinc : acquise versus héréditaire 

 Carence acquise : C'est la forme la plus courante de déficit en zinc. Elle peut être causée 

par : 

o Un apport alimentaire insuffisant, particulièrement dans les régions où 

l'alimentation est pauvre en sources de zinc biodisponible (viande, fruits de mer) 

et riche en inhibiteurs comme les phytates. 

o Une malabsorption, comme dans le cas de maladies inflammatoires de l'intestin 

(maladie de Crohn, colite ulcéreuse) ou de la maladie cœliaque. 

o Des besoins accrus qui ne sont pas satisfaits, par exemple pendant la grossesse, 

l'allaitement ou la croissance. Les symptômes typiques incluent une diarrhée 

chronique, des infections récurrentes (en raison de l'immunosuppression), un 

retard de croissance chez les enfants, des lésions cutanées et une perte d'appétit. 

 Carence héréditaire (Acrodermatite Entéropathique) : Il s'agit d'une maladie génétique 

rare, de transmission autosomique récessive, causée par des mutations dans le gène 

SLC39A4. Ce gène code pour le transporteur ZIP4, qui est essentiel à l'absorption du 

zinc par les cellules intestinales. Sans ce transporteur fonctionnel, le corps ne peut pas 

absorber le zinc de l'alimentation, ce qui entraîne une carence systémique sévère. La 

maladie se manifeste peu après la naissance (typiquement après le sevrage) par une triade 

de symptômes caractéristique : 

1. Dermatite : Lésions cutanées, souvent autour des orifices (bouche, anus) et sur les 

extrémités. 

2. Diarrhée : Sévère et chronique. 

3. Alopécie : Perte de cheveux. Le traitement consiste en une supplémentation orale à haute 

dose de zinc à vie. 

Risques liés à la toxicité du zinc 

Bien que moins fréquente que la carence, la toxicité du zinc est un risque réel, principalement 

associé à une supplémentation excessive. 

 Niveaux toxiques : Un apport chronique de 50 à 150 mg de zinc par jour est considéré 

comme potentiellement toxique. Une toxicité aiguë peut survenir avec des doses de plus 

de 200 mg/jour, provoquant des nausées, des vomissements et des douleurs abdominales. 

 Carence en cuivre induite par le zinc (ZICD) : C'est la conséquence la plus significative 

de la toxicité chronique au zinc. Le mécanisme est indirect : un excès de zinc dans les 

cellules intestinales (entérocytes) stimule la production de métallothionéines, des 

protéines qui lient les métaux. Ces métallothionéines ont une plus grande affinité pour le 

cuivre que pour le zinc. Elles séquestrent le cuivre alimentaire, l'empêchant d'être absorbé 
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dans la circulation sanguine. Le cuivre piégé est ensuite éliminé lorsque les entérocytes 

sont éliminés, entraînant une carence en cuivre qui peut se manifester par une anémie et 

une neutropénie. 

 Autres symptômes de toxicité : Outre la carence en cuivre et les troubles gastro-

intestinaux, des doses très élevées de zinc peuvent paradoxalement altérer la fonction 

immunitaire et réduire les niveaux de cholestérol HDL ("bon cholestérol"). 

De la régulation métabolique de base aux maladies complexes, l'état du zinc est un facteur 

déterminant pour la santé. Les recherches récentes ont commencé à élucider comment la 

perturbation de l'homéostasie du zinc est spécifiquement impliquée dans des pathologies telles 

que le cancer. 

1.5. Zinc et maladies spécifiques : un aperçu des données de recherche 

Au-delà de son rôle dans la DMLA et la fonction immunitaire générale, la recherche scientifique 

a établi des liens de plus en plus clairs entre la dérégulation de l'homéostasie du zinc et l'évolution 

de diverses maladies, allant des infections virales courantes aux pathologies chroniques comme 

le cancer. Ces études mettent en lumière le rôle des transporteurs de zinc en tant que régulateurs 

clés et cibles thérapeutiques potentielles. 

Le zinc et le cancer 

La recherche en oncologie a révélé que la progression de nombreux cancers est associée à une 

expression dérégulée des transporteurs de zinc des familles ZIP (SLC39A) et ZnT (SLC30A). 

Ces altérations modifient les concentrations de zinc intracellulaire, ce qui peut affecter la 

prolifération, la survie et la migration des cellules cancéreuses. 

 Marqueurs pronostiques : L'expression de certains transporteurs de zinc est devenue un 

indicateur pronostique pour plusieurs types de cancer. Par exemple : 

o La surexpression de SLC39A4 (ZIP4) est fortement associée à un mauvais 

pronostic dans le cancer du pancréas (PAAD) et le cancer du col de l'utérus 

(CESC). Dans les cellules de cancer du pancréas, l'inhibition de ZIP4 a montré 

une réduction de la prolifération et de l'invasion cellulaires. 

o L'expression de SLC39A1 (ZIP1) est liée au pronostic dans le carcinome 

hépatocellulaire (LIHC). 

 Lien avec l'immunité tumorale : L'expression de ces transporteurs est également corrélée 

à l'infiltration de cellules immunitaires dans le microenvironnement tumoral. Par 

exemple, dans le carcinome hépatocellulaire (LIHC), l'expression de SLC39A1 est 

positivement corrélée à l'infiltration de cellules B et de neutrophiles, mais négativement 

à celle des macrophages. Cette observation suggère que les transporteurs de zinc 

modulent non seulement la biologie des cellules cancéreuses elles-mêmes, mais aussi la 

réponse immunitaire de l'hôte contre la tumeur, créant un lien direct avec le rôle du zinc 

en tant que gardien de la fonction immunitaire. 

Le zinc et le rhume 

L'utilisation du zinc pour le rhume est une pratique courante, mais son efficacité a fait l'objet de 

nombreux débats. Une revue systématique Cochrane récente a permis de clarifier son rôle : 
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 Traitement : La supplémentation en zinc (généralement sous forme de pastilles) pour le 

traitement du rhume, lorsqu'elle est commencée tôt, peut réduire la durée des symptômes 

d'environ deux jours. 

 Prévention : En revanche, son utilisation pour la prévention du rhume n'a pas montré de 

réduction significative du nombre d'épisodes de rhume (incidence). 

 Effets indésirables : Le traitement par le zinc est associé à un risque accru d'événements 

indésirables non graves, les plus fréquents étant un goût désagréable et des troubles 

gastro-intestinaux (nausées). 

Ces diverses études, de l'ophtalmologie à l'oncologie en passant par l'infectiologie, convergent 

vers une conclusion centrale : le maintien d'un statut en zinc équilibré est d'une importance 

cruciale pour la santé globale et la prévention des maladies. 

--------------------------------------------------------------------------------  

Chapitre 2 : Guide d'étude 

2.1. Quiz et réponses 

Le quiz suivant est conçu pour évaluer la compréhension des concepts clés présentés dans le 

dossier de synthèse. Les réponses doivent être concises (2-3 phrases). Un corrigé détaillé est 

fourni à la fin des questions pour permettre une auto-évaluation. 

Questions du quiz 

1. Quel était le principal objectif de l'étude AREDS (Rapport n° 8) et quelle était la 

composition exacte de la supplémentation la plus efficace testée ? 

2. Pour quelle catégorie de patients atteints de DMLA la formulation AREDS s'est-elle 

avérée la plus bénéfique, et pourquoi n'est-elle pas recommandée pour les personnes à 

faible risque ? 

3. Quelle est la différence fonctionnelle fondamentale entre les familles de transporteurs de 

zinc ZIP (SLC39A) et ZnT (SLC30A) ? 

4. Expliquez comment un apport élevé en phytates dans l'alimentation peut conduire à une 

carence en zinc, même avec un apport total en zinc apparemment adéquat. 

5. Qu'est-ce que l'acrodermatite entéropathique et quelle en est la cause génétique sous-

jacente ? 

6. Décrivez le mécanisme par lequel une toxicité chronique au zinc peut provoquer une 

carence en cuivre. 

7. Comment la carence en zinc affecte-t-elle spécifiquement le système immunitaire 

adaptatif, notamment les lymphocytes T ? 

8. Selon les données de la recherche, quel est le lien entre l'expression du transporteur de 

zinc ZIP4 (SLC39A4) et le pronostic de certains cancers comme le cancer du pancréas ? 

9. Quelles sont les conclusions de la revue Cochrane concernant l'efficacité du zinc pour le 

traitement par rapport à la prévention du rhume ? 
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10. Quels sont les événements indésirables non graves les plus fréquemment signalés avec la 

supplémentation en zinc pour le traitement du rhume ? 

Corrigé 

1. L'objectif principal de l'étude AREDS était d'évaluer l'effet d'une supplémentation à 

haute dose en vitamines et minéraux sur la progression de la DMLA. La formulation la 

plus efficace était une combinaison d'antioxydants (500 mg de vitamine C, 400 UI de 

vitamine E, 15 mg de bêta-carotène) et de zinc (80 mg de zinc, 2 mg de cuivre). 

2. La formulation AREDS s'est avérée la plus bénéfique pour les patients à haut risque de 

progression vers une DMLA avancée (catégories 3 et 4). Elle n'est pas recommandée 

pour les personnes à faible risque (catégorie 2), car leur probabilité de progression est 

très faible (1,3 % sur 5 ans), ce qui rend le rapport bénéfice/risque de la supplémentation 

défavorable. 

3. Les transporteurs de la famille ZIP (SLC39A) augmentent la concentration de zinc dans 

le cytoplasme en l'important depuis l'extérieur de la cellule ou depuis les organites. À 

l'inverse, les transporteurs de la famille ZnT (SLC30A) réduisent la concentration de 

zinc cytoplasmique en l'exportant hors de la cellule ou en le séquestrant dans des 

organites. 

4. Les phytates, présents dans les céréales complètes et les légumineuses, se lient au zinc 

dans l'intestin pour former des complexes insolubles. Cette liaison empêche l'absorption 

du zinc par l'organisme, ce qui peut entraîner une carence fonctionnelle malgré un apport 

alimentaire total en zinc qui semble suffisant. 

5. L'acrodermatite entéropathique est une maladie génétique rare de transmission 

autosomique récessive. Elle est causée par une mutation du gène SLC39A4, qui code 

pour le transporteur intestinal de zinc ZIP4, entraînant une malabsorption sévère du zinc 

et se manifestant par une triade de dermatite, diarrhée et alopécie. 

6. Un excès chronique de zinc stimule la production de métallothionéines dans les cellules 

intestinales. Ces protéines ont une plus forte affinité pour le cuivre que pour le zinc ; elles 

séquestrent le cuivre alimentaire, empêchant son absorption et provoquant une carence 

secondaire en cuivre. 

7. La carence en zinc altère la maturation et la fonction des lymphocytes T, un pilier de 

l'immunité adaptative. Cela entraîne une diminution de la production de cytokines Th1, 

ce qui déséquilibre la réponse immunitaire en faveur des réactions de type Th2, et affaiblit 

la capacité de l'organisme à répondre efficacement aux infections. 

8. Une expression élevée du transporteur ZIP4 (gène SLC39A4) est associée à un mauvais 

pronostic dans plusieurs cancers, notamment le cancer du pancréas (PAAD). Elle est liée 

à une prolifération, une migration et une invasion accrues des cellules cancéreuses. 

9. La revue Cochrane a conclu que la supplémentation en zinc pour le traitement du rhume 

peut en réduire la durée d'environ deux jours. Cependant, elle n'a pas montré d'efficacité 

pour la prévention de l'incidence du rhume. 



Zinc                                                                                                      Power Broadcasts 

10/14 

10. Les événements indésirables non graves les plus courants avec la supplémentation en zinc 

pour le rhume sont un goût désagréable et des troubles gastro-intestinaux, tels que des 

nausées. 

2.2. Questions de dissertation 

Les questions suivantes sont conçues pour encourager une réflexion approfondie et une synthèse 

critique des informations présentées dans les différentes sections du rapport. Elles visent à 

intégrer les données cliniques, physiologiques et moléculaires pour une compréhension globale 

du sujet. 

1. Analysez de manière critique les données de l'étude AREDS. Discutez de la force des 

preuves, des implications cliniques pour les patients atteints de DMLA, et des limites de 

l'étude, notamment en ce qui concerne la généralisabilité des résultats et les effets à long 

terme de la supplémentation à haute dose. 

2. En vous basant sur les informations fournies sur les transporteurs de zinc (ZIP et ZnT), 

discutez de la manière dont la dérégulation de ces protéines au niveau cellulaire peut se 

manifester par des phénotypes pathologiques distincts au niveau de l'organisme, en 

utilisant l'acrodermatite entéropathique et le cancer comme exemples. 

3. Comparez et opposez les mécanismes et les manifestations cliniques de la carence en zinc 

et de la toxicité du zinc. Expliquez pourquoi le maintien de l'homéostasie du zinc est un 

"équilibre délicat" pour la santé humaine. 

4. Synthétisez le rôle du zinc en tant que "gardien de la fonction immunitaire". Expliquez 

comment ses fonctions au niveau moléculaire (par exemple, dans la signalisation 

cellulaire, en tant que cofacteur enzymatique) se traduisent par des effets au niveau 

systémique (par exemple, la réponse aux infections, l'inflammation). 

5. Évaluez le rôle de la supplémentation en zinc dans différents contextes cliniques abordés 

dans les sources (DMLA, rhume, diarrhée infantile, HIV). Discutez des raisons pour 

lesquelles son efficacité peut varier considérablement en fonction de la pathologie et du 

statut nutritionnel de base du patient. 

2.3. Glossaire des termes clés 

Ce glossaire définit les termes techniques et scientifiques essentiels utilisés dans ce rapport. Les 

définitions sont directement dérivées du contexte source pour faciliter la compréhension précise 

des concepts abordés. 

 Acrodermatite Entéropathique (AE) 

o Maladie génétique héréditaire rare, de transmission autosomique récessive, 

causée par une mutation du gène SLC39A4 qui code pour le transporteur de zinc 

ZIP4. Elle se caractérise par une malabsorption sévère du zinc entraînant une 

triade de symptômes : dermatite, diarrhée et alopécie. 

 Dégénérescence Maculaire Liée à l'Âge (DMLA) 

o Maladie oculaire qui est la principale cause de perte de vision et de cécité chez les 

personnes de 65 ans et plus. Elle affecte la macula, la partie centrale de la rétine, 
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et progresse de stades précoces (caractérisés par des druzes) à des stades avancés 

(atrophie géographique ou néovascularisation). 

 Druzes 

o Dépôts jaunâtres extracellulaires qui s'accumulent sous l'épithélium pigmentaire 

de la rétine. Leur taille (petite, intermédiaire, grande) et leur étendue sont 

utilisées pour classer la sévérité de la DMLA. 

 Atrophie Géographique (AG) 

o Forme avancée de la DMLA "sèche", caractérisée par une perte progressive et 

irréversible de cellules de la rétine (photorécepteurs, épithélium pigmentaire 

rétinien) dans la macula, entraînant une perte de vision centrale. 

 Homéostasie du zinc 

o Ensemble des processus physiologiques qui maintiennent des concentrations de 

zinc stables et fonctionnelles dans les cellules et l'organisme. Elle est 

principalement régulée par les transporteurs de zinc (ZIP et ZnT) et les protéines 

de liaison comme les métallothionéines. 

 Métallothionéines (MTs) 

o Famille de protéines de faible poids moléculaire, riches en cystéine, qui ont une 

haute affinité pour les métaux comme le zinc et le cuivre. Elles jouent un rôle clé 

dans l'homéostasie du zinc, la détoxification des métaux lourds et la protection 

contre le stress oxydatif. 

 Phytates 

o Composés de stockage du phosphore présents dans les végétaux, notamment les 

céréales complètes, les légumineuses et les noix. Ils se lient fortement au zinc 

dans l'intestin, inhibant son absorption et réduisant ainsi sa biodisponibilité. 

 Transporteurs SLC30A / ZnT 

o Famille de 10 protéines de transport du zinc (Zinc Transporters) qui réduisent la 

concentration de zinc dans le cytoplasme en l'exportant hors de la cellule ou en le 

séquestrant dans des organites intracellulaires. 

 Transporteurs SLC39A / ZIP 

o Famille de 14 protéines de transport du zinc (Zrt- and Irt-like Proteins) qui 

augmentent la concentration de zinc dans le cytoplasme en l'important depuis le 

milieu extracellulaire ou les organites. 

 Odds Ratio (OR) 

o Mesure statistique qui quantifie la force de l'association entre une exposition (par 

exemple, un traitement) et un résultat. Un OR inférieur à 1 suggère une 

association négative (effet protecteur), tandis qu'un OR supérieur à 1 suggère 

une association positive (effet délétère). Il est souvent utilisé pour estimer le 

risque relatif (RR) dans les études cas-témoins et les régressions logistiques. 
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--------------------------------------------------------------------------------  

Chapitre 3 : Foire Aux Questions (FAQ) 

Cette section répond directement aux questions les plus fréquentes concernant le zinc, les 

antioxydants et la dégénérescence maculaire liée à l'âge (DMLA), en se basant sur les données 

et conclusions présentées dans ce rapport. 

1. Qui devrait envisager de prendre un supplément de type AREDS ? Les personnes de 

plus de 55 ans présentant un risque élevé de développer une DMLA avancée. Cela inclut 

celles qui présentent des druzes de taille intermédiaire étendus, au moins un grand druze, 

une atrophie géographique non centrale dans un ou deux yeux, ou une DMLA avancée 

dans un seul œil. Une consultation avec un ophtalmologiste est essentielle pour 

déterminer ce risque. 

2. La formulation AREDS est-elle sûre pour les fumeurs ? La formulation originale de 

l'AREDS contenait du bêta-carotène, qui a été associé à un risque accru de cancer du 

poumon chez les fumeurs et anciens fumeurs. Bien que des formulations plus récentes 

(AREDS2) aient remplacé le bêta-carotène par de la lutéine et de la zéaxanthine, les 

fumeurs doivent faire preuve de prudence et consulter un professionnel de la santé avant 

de prendre toute supplémentation. 

3. Quels sont les principaux risques liés à la prise d'une trop grande quantité de zinc ? 

Une toxicité aiguë peut provoquer des nausées, des vomissements et des douleurs 

abdominales. Le principal risque de la toxicité chronique (prise de 50-150 mg/jour ou 

plus) est l'induction d'une carence en cuivre, car un excès de zinc bloque l'absorption du 

cuivre. Cette carence en cuivre peut entraîner une anémie, une neutropénie (faible nombre 

de globules blancs) et des troubles neurologiques. 

4. Quels aliments sont de bonnes sources de zinc ? Les sources les plus riches en zinc 

hautement biodisponible sont les aliments d'origine animale comme les huîtres (la source 

la plus concentrée), la viande rouge et la volaille. Les sources végétales comme les 

légumineuses, les noix et les céréales complètes contiennent également du zinc, mais sa 

biodisponibilité est plus faible en raison de la présence de phytates qui inhibent son 

absorption. 

5. Comment la carence en zinc affecte-t-elle le système immunitaire ? Elle affaiblit les 

défenses de l'organisme, ce qui se traduit par des infections plus fréquentes et plus 

sévères. La carence perturbe le développement et la fonction des cellules immunitaires 

clés comme les lymphocytes T, altère la production d'anticorps et favorise une réponse 

inflammatoire déséquilibrée et excessive. 

6. Le zinc peut-il vraiment guérir un rhume ? Le zinc ne "guérit" pas le rhume, mais les 

données scientifiques suggèrent que, s'il est pris dans les 24 heures suivant l'apparition 

des symptômes (généralement sous forme de pastilles), il peut en raccourcir la durée 

d'environ un à deux jours. Il n'est pas efficace en prévention et peut provoquer des effets 

secondaires comme un goût désagréable et des nausées. 

7. Quel est le lien entre le zinc et le cancer ? Le lien est complexe et lié à la régulation du 

zinc (homéostasie). La recherche montre que les niveaux de transporteurs de zinc 

(protéines ZIP et ZnT) sont souvent anormaux dans les tissus tumoraux. L'expression 
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de certains transporteurs, comme ZIP4, est associée à un mauvais pronostic dans des 

cancers comme celui du pancréas, suggérant qu'ils jouent un rôle dans la croissance et la 

progression du cancer. 

8. Qu'est-ce que l'acrodermatite entéropathique ? C'est une maladie génétique rare causée 

par un défaut du transporteur de zinc ZIP4. En conséquence, le corps ne peut pas 

absorber correctement le zinc de l'alimentation. Cela entraîne une carence sévère qui se 

manifeste par des problèmes de peau graves (dermatite), de la diarrhée chronique et une 

perte de cheveux (alopécie). 

9. Les végétariens sont-ils plus à risque de carence en zinc ? Oui, ils peuvent être plus à 

risque. Leur alimentation est souvent riche en céréales complètes et en légumineuses, qui 

contiennent des phytates, des composés qui inhibent l'absorption du zinc. Par conséquent, 

même si leur apport total en zinc est adéquat, sa biodisponibilité est réduite. Ils doivent 

donc porter une attention particulière à leurs sources de zinc et aux techniques de 

préparation des aliments (comme le trempage ou la fermentation) qui peuvent réduire la 

teneur en phytates. 

10. Les niveaux de zinc dans le sang sont-ils un bon indicateur du statut en zinc ? Bien 

qu'ils soient couramment utilisés, les niveaux de zinc dans le sérum ou le plasma ont des 

limites. Ces niveaux peuvent chuter en réponse à des infections ou à une inflammation 

(dans le cadre de la réponse de phase aiguë) sans qu'il y ait une réelle carence corporelle. 

Ils ne reflètent donc pas toujours fidèlement les réserves totales de zinc de l'organisme. 

--------------------------------------------------------------------------------  

Chapitre 4 : Chronologie de l'Étude AREDS 

Cette chronologie retrace les étapes clés de l'essai clinique AREDS, de sa conception à la 

publication de ses résultats fondamentaux sur la DMLA, en se basant sur les informations 

contenues dans le Rapport n° 8 de l'étude. 

 Début des années 1990 : Conception de l'étude. 

o L'étude a été conçue par le National Eye Institute (NEI) des National Institutes 

of Health (NIH) aux États-Unis. L'objectif était de répondre au besoin urgent de 

preuves cliniques solides concernant l'utilisation de suppléments pour la DMLA 

et la cataracte, face à une utilisation généralisée par le public de formulations dont 

l'efficacité n'était pas prouvée. 

 Novembre 1992 - Janvier 1998 : Période de recrutement. 

o Au total, 4 757 participants âgés de 55 à 80 ans ont été recrutés dans 11 

cliniques spécialisées en rétine à travers les États-Unis. Parmi eux, 3 640 ont été 

inclus dans l'essai clinique sur la DMLA en raison de leur niveau de risque. 

 1992 - 2001 : Période de suivi de l'essai clinique. 

o Les participants ont été suivis de manière rigoureuse avec des examens annuels, 

y compris des photographies du fond d'œil pour évaluer la progression de la 

maladie. La durée moyenne de suivi pour les participants a été de 6,3 ans. Le 

suivi s'est officiellement terminé le 16 avril 2001. 
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 Suivi à 5 ans : Jalon clé. 

o La grande majorité des participants (90 %) ont bénéficié d'au moins 5 ans de 

suivi. Ce jalon de 5 ans a été un point de référence important pour l'analyse et la 

présentation des probabilités de progression de la DMLA, fournissant des 

données robustes sur l'évolution de la maladie à moyen terme. 

 Octobre 2001 : Publication du Rapport n° 8 de l'AREDS. 

o Les principaux résultats de l'essai concernant la DMLA ont été publiés dans la 

revue Archives of Ophthalmology. Cette publication a été la première à fournir 

des preuves solides issues d'un essai clinique de grande envergure démontrant 

l'efficacité de la formulation "antioxydants plus zinc" pour réduire le risque de 

progression vers une DMLA avancée chez les personnes à haut risque. 

--------------------------------------------------------------------------------  
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