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Effets du calcium |
et de la vitamine D

La modification des habitudes alimentaires peut-elle bénéficier 4 la den-
sit¢ minérale osseuse (DMO) et donc, étre un outil de prévention de
J'ostéoporose 7 Nous analyserons dans un premier temps les essais d’in-
tervention diététique réalisés dans le but de favoriser un apport en un
nutriment particulier & tous les 4ges de la vie. Dans un second temps, nous
mentionnerons des études abordant des problémes liés aux corrections
diététiques.

Interventions diététiques

Augmentation de I'apport en calcium alimentaire

Chez le nourrisson, la question qui se pose est de savoir si les laits de sub-
stitution assurent la méme minéralisation osseuse que celle du lait de
femme. Dans une étude prospective, la DMO du tiers distal du radius a
été évaluée a la sortie de la maternité, 4 8, 16 et 24 semaines, chez des
enfants nourris soit avec du lait de femme (n = 17), soit avec du lait de
vache (n =19) ou encore, avec une solution de protéines de soja enrichie
en sels minéraux (n = 20) (Venkataraman et coll., 1992).

La DMO était plus élevée a la seizieme et 4 la vingt-quatriéme semaines
chez les enfants nourris avec du « lait de soja » que chez les enfants nour-
ris au lait de femme. Lamélioration de la formulation en minéraux d’'une
solution de soja est donc capable d’assurer une minéralisation osseuse au
cours des six premiers mois de la vie au moins égale a celle obtenue avec
une alimentation par du lait de femme ou du lait de vache.

Une étude prospective réalisée chez des femmes dgées de 30 4 42 ans a
évalué sur une période de trois ans les effets sur la DMO rachidienne d’'un
apport supplémentaire de calcium sous forme de produits laitiers (Baran
et coll., 1990). Vingt femmes ont augmenté leurs apports en calcium ali-
mentaire de 610 mg/j en moyenne, tandis que 17 femmes de méme 4ge 205
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et méme poids servaient de groupe contrdle. Dans le groupe recevant un
apport supplémentaire en calcium, la calciurie a augmenté de 28 % ; les
apports d’énergie, de protéines et de lipides ont également augmenté, mais
les lipides plasmatiques n'ont pas varié notablement. La DMO rachi-
dienne des femmes recevant un apport en calcium n’a pas varié significa-
tivement au cours des trois ans, - 0,4 £ 0,9 %). La DMO des femmes du
groupe controle a diminué (- 2,9 + 0,8 % ; P < 0,001) et, aux trentieme et
trente-sixiéme mois, était plus basse que celle des femmes recevant un
apport en calcium. Cette étude est donc en faveur d’un effet bénéfique des
suppléments de produits laitiers sur la minéralisation osseuse rachidienne
des femmes en période de pré-ménopause.

Augmentation des apports en calcium alimentaire
et activité physique

Les effets d'un programme d’un an associant la marche et une augmenta-
tion des apports alimentaires en calcium (apport sous forme de lait (831 mg
de calcium/j) versus boisson placebo (41 mg de calcium/j) ont été testés
chez 36 femmes agées de 60 £ 6 ans. La DMO trabéculaire du rachis (L1-
L3) mesurée par tomodensitométrie augmente de 0,5 % chez les femmes
ayant une activité physique (n = 18) et diminue de 7 % chez les femmes ne
pratiquant pas d’activité physique (n =18 ; P =0,02). La DMO du col du
fémur mesurée par absorptiométrie biphotonique (DPA) augmente de
2,0 % chez les femmes recevant un apport en calcium (n = 18) et diminue
de 1,1 % chez les femmes n’en recevant pas (n = 18 ; P = 0,001). Ni Pacti-
vité physique ni le calcium n’ont d’effet sur la DMO du rachis mesurée par
DPA, sur celle du radius mesurée par SPA ou sur la quantité totale de cal-
cium corporel mesurée par activation neutronique in vivo. Les différences
de niveau et de rapidité du turn-over osseux trabéculaire et cortical d'un
site & autre suggérent que I'activité physique et le calcium ont des effets
différents selon le site squelettique (Nelson et coll., 1991).

Augmentation en calcium,
protéines et apport énergétique aprés fracture du col

Une étude prospective randomisée a évalué le bénéfice d’un apport de cal-
cium, énergie et protéines chez des patients dgés au décours d’une fracture
du col du fémur (Delmi et coll., 1990). Cinquante-neuf patients agés de
82 ans en moyenne étaient répartis en deux groupes a 'entrée en service
de chirurgie orthopédique : 27 patients recevaient par voie orale un apport
en calcium, énergie et protéines (250 ml, 250 keal, 20 g de protéines et
500 mg de calcium) pendant en moyenne 32 jours ; les autres recevaient
I'alimentation habituelle et formaient le groupe contrédle. Le pronostic
s'est révélé meilleur dans le groupe de patients recevant cet apport (56 %
d’évolutions favorables versus 13 %). Les complications et la mortalité


rev35
Rectangle 


Effets du calcium et de la vitamine D

étaient par ailleurs plus faibles dans le groupe supplémenté (40 % versus

74 %).

Une autre étude prospective randomisée a évalué, chez des patients au
décours d'une fracture du col du fémur, le bénéfice d’apports supplé-
mentaires par voie orale ne différant que-par la présence ou I'absence de
protéines (Tkatch et coll, 1992). Soixante-deux patients (ige moyen
82 ans) ont recu, pendant 38 jours en moyenne, soit un apport supplé-
mentaire contenant 20 g de protéines, des sels minéraux et des vitamines
(n = 33), soit un apport supplémentaire contenant uniquement des sels
minéraux et des vitamines (n = 29). Lévolution pendant la durée d’hos-
pitalisation, la encore, a été meilleure dans le groupe recevant un apport
supplémentaire de protéines (79 % d’évolutions favorables versus 6 %,
p <0,02). Les complications et la mortalité sept mois aprés la fracture
étaient également moins élevées dans le groupe de malades recevant ce
supplément (52 % versus 80 %, p < 0,05). Il n'y avait pas de différence de
DMO entre les deux groupes sept mois apres la fracture. Cependant, le
nombre de malades ayant une diminution de la DMO de la diaphyse fémo-
rale était plus faible dans le groupe recevant I'apport supplémentaire
(Chevalley et coll., 1991). Lostéocalcine était plus élevée dans ce méme
groupe, témoignant d’'une activité ostéoblastique plus élevée.

Dans le cadre d'une prévention diététique de l'ostéoporose, I'heure
d'ingestion d'un produit lacté peut influencer la minéralisation ou la
résorption osseuse. Il n’existe pas d’étude sur ce sujet, mais un travail
récent a évalué les effets sur la résorption osseuse de I'heure d’ingestion
d’un apport de calcium sous forme de médicament (Blumsohn et coll.,
1994). Les résultats de cette étude valent d’étre mentionnés ici. Un apport
en calcium (1g pendant 14 jours) a été absorbé a 8 h ou 23 h. Lorsque ce
traitement est pris le soit, il inhibe, d'une part, 'augmentation nocturne
du pic de résorption osseuse (évaluée par I'excrétion urinaire de déoxypy-
ridinoline et de fragment peptidiques de collagéne de type I) et, d’autre
part, lélévation nocturne du taux plasmatique de parathormone.
Lingestion matinale du calcium n’a aucun effet sur les marqueurs de la
résorption osseuse. 1l semble donc possible de moduler par le calcium le
rythme circadien de la résorption osseuse.

Chez la personne agée, homme ou femme de plus de 60 ans, que reste-t-il
deux ans plus tard d’une éducation nutritionnelle orientée vers une aug-
mentation des apports en calcium provenant des produits laitiers ! Une
enquéte alimentaire réalisée par la méthode de I'agenda sur sept jours avec
estimation du poids des aliments a divisé (en 1988) les sujets en deux
groupes selon leur apport calcique : ceux qui ingérent au moins 800 mg/j
et ceux qui ingérent moins de 800 mg/j. Ces derniers ont recu une infor-
mation sur les risques de l'ostéoporose et une éducation nutritionnelle
visant a4 augmenter les apports en produits laitiers. En 1990, la méme
enquéte a été renouvelée afin d’évaluer les effets sur 1'alimentation des
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conseils prodigués deux ans plus tot. Les femmes qui avaient des apports
en calcium faibles les ont majorés de 150 mg/j. Cette modeste augmen-
tation des apports correspond néanmoins 4 une diminution, de 1988 a
1990, de la proportion de femmes ingérant moins de 800 mg de calcium/j

(77 % versus 47 %) (Constans et coll., 1994).

En marge des conseils diététiques prodigués pour protéger le squelette des
femmes tout au long de leur vie, on peut s'interroger sur I'innocuité vis-a-
vis de I'os des conseils diététiques donnés dans le but de corriger une autre
anomalie. Cest le cas des « régimes restrictifs », prescrits ou adoptés spon-
tanément par des femmes dans le but de perdre du poids. Au cours d’'une
étude longitudinale randomisée, Svendsen et coll. (1993) ont suivi pen-
dant douze semaines 121 femmes obéses dgées de 54 ans en moyenne.
Elles étaient réparties en trois groupes : groupe témoin, groupe avec res-
triction de I'apport énergétique (4 200 kJ/j ; 1 000 keal/j) ou groupe avec
restriction de I'apport énergétique (dans les mémes proportions) et acti-
vité physique. La perte de poids a été comparable dans les deux groupes
ayant une restriction en apports énergétiques (voisine de 10 kg) et la masse
maigre a été épargnée dans le groupe ayant une restriction énergétique et
une activité physique. Par contre, au cours de cette période de douze
semaines, il n’y a pas eu de variation des mesures de DMO, quel que soit
le groupe.

Chez des femmes en période de postménopause, agées de 50 a 64 ans,
consommant approximativement 650 mg/j de calcium, une étude en cross-
over a évalué les effets sur le métabolisme calcique d’un apport élevé de
protéines alimentaires (Draper et coll., 1991). Huit patientes ont eu pen-
dant quinze jours une alimentation contrdlée apportant 58 g de pro-
téines/j. Aprés deux semaines de « régime normal », elles recoivent une ali-
mentation apportant 92 g de protéines pendant une seconde période de
15 jours. Lazote, le calcium et le phosphore ont été mesurés dans les ali-
ments, les urines et les fécés du douziéme jour de chaque période. La
variance des calciuries augmente avec des apports élevés en protéines : 5
des 8 sujets testés avaient un bilan calcique négatif (< -100 mg/j).

Sil n’y a pas d’étude de la DMO aprés introduction de régime désodé, il
n’y a pas plus d’arguments scientifiques pour conseiller une réduction des
apports en sodium dans le but de diminuer la perte urinaire en calcium,
en particulier chez des sujets 4gés chez qui les régimes pauvres en sel
entrainent une anorexie, une diminution des apports alimentaires totaux
et finalement, une malnutrition. Une étude récente (Greendale et coll.,
1994) portant sur des sujets 4gés de 72 ans en moyenne montre que la
DMO du radius augmente avec les apports de sodium alimentaire, ce qui
laisserait supposer que le sodium a un effet protecteur modeste, au moins
chez les hommes, peutétre par le biais d’une augmentation de I'apport
énergétique total, et entre autres, d'un apport supérieur de calcium chez
les plus gros consommateurs de sel.
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Traitement par le calcium et la vitamine D

Le rdle du calcium et de la vitamine D en tant que traitements demeure
trés méconnu en raison du manque de données chez des personnes non
carencées. La littérature existante conduit par ailleurs souvent a des résul-
tats totalement contradictoires.

Pourtant, les études semblent montrer que, indépendamment de I'age, le
taux d’apport calcique dans 'alimentation est un facteur intervenant dans
la détermination de la masse osseuse. Cela parait logique dans I'enfance
ou 2 I'adolescence jusqu’a I'acquisition du capital osseux a la fin de la
période de croissance. Si le role de 'apport en calcium n’est pas démon-
tré chez la femme en pré- et postménopause immédiate, il semble, en
revanche, que chez la femme en postménopause tardive, une alimentation
riche en calcium soit capable de réduire I'hyperparathyroidisme engendré
par la diminution de 'absorption calcique.

Ainsi, le calcium pourrait avoir un effet thérapeutique aux deux extrémi-
tés de la vie qui pourrait résulter en un effet préventif vis-a-vis des frac-
tures : 'administration de calcium seul entraine en effet une diminution
de la prévalence des fractures vertébrales (Riggs et coll., 1982) et des frac-
tures du col fémoral (Holbrook et coll., 1988). Toutefois, cet effet n’est
pas reconnu par tous.

Effet du calcium avant V'acquisition du capital osseux

Limportance de I'apport calcique a justifié, comme on I'a vu précédem-
ment, des recommandations officielles d’apport quotidien variant selon
I'age. Toutefois, I'absence d’études longitudinales ne permet pas d’évaluer
Iefficacité d’'une augmentation de I'apport en calcium.

Johnston et coll. (1992) ont étudié la masse osseuse de quatre-vingts paires
de jumeaux monozygotes 4gés de 6 4 14 ans ayant recu pendant trois ans
un apport quotidien de 900 mg/j de citrate-malate de calcium représen-
tant une quantité totale de 1 612 mg de calcium par jour. Les résultats
montrent que la DMO de I’avant-bras augmente de 5,1 %, celle des ver-
tebres s’accroit de 2,8 % et celle du fémur de 3,2 %. Cependant, cette aug-
mentation de la DMO n’intervient que chez les enfants prépuberes. Ainsi,
il a été¢ montré chez des filles 4 la puberté qu’un apport en calcium supé-
rieur 4 1640 mg/j conduisait 2 une balance osseuse plus positive
(Matkovic et coll., 1990). Au cours d’une étude plus récente, 94 filles dgées
en moyenne de 11,9 ans ont recu 500 mg de citrate-malate ou un placebo
pendant 18 mois (Lloyd et coll., 1992). Une augmentation de la DMO ver-
tébrale de 2,9 % et du corps entier de 1,3 % a été observée.

Parce qu'il augmente le capital osseux, I'apport en calcium pourrait donc
constituer un traitement préventif de 'ostéoporose future.
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Effet préventif du calcium aprés la ménopause

Une méta-analyse portant sur 6 études réalisées chez des femmes de
50 ans environ exemptes d’affection osseuse et ayant recu un apport en
calcium a démontré que la perte osseuse n’atteignait que 0 a 1,69 % par
an (0,8 % en moyenne), ce qui par rapport a la DMO des groupes témoins
n’ayant recu qu'un placebo, permet de conclure 4 une réduction de pres
de 50 % de la perte physiologique (Cummings, 1990).

Une autre étude a décrit parmi 301 femmes ménopausées depuis plus de
six ans une perte osseuse spontanée plus importante lorsque la ration quo-
tidienne en calcium était inférieure 2 400 mg (Dawson-Hugues, 1991). Un
travail plus ancien portant sur 22 femmes de 55 a 65 ans recevant 1g de
carbonate de calcium/j pendant deux ans a montré une réduction de la
surface du métacarpe de 0,22 % (1,18 dans le groupe placebo), sans varia-
tion au niveau du radius distal (Recker et coll., 1977). Enfin, il a ét¢ mon-
tré chez 43 femmes en postménopause immédiate recevant 2 000 mg de
calcium que la perte osseuse était plus faible au niveau de l'os cortical (Riis
et coll., 1987). La conclusion de ces deux derniéres études est que la dimi-
nution de la perte osseuse survient surtout au niveau de 'os cortical.

La question se pose alors de la quantité de calcium & apporter en fonction
des habitudes alimentaires. Chez 104 sujets, répartis en trois groupes en
fonction de leur apport quotidien en calcium (inférieur a 500 mg/j
(n = 29); entre 500 et 1 150 mg/j (n = 55); supérieur a 1 150 mg/]
(n =23)), et recevant 500 mg de calcium/j pendant deux ans, Nilas et coll.
(1984) n’ont observé aucune variation significative de la DMO au niveau
de l'os cortical. Deux questions émergent de ces constatations : est-l pos-
sible de diminuer la dose d’cestrogéne chez les femmes recevant 1 500 mg
de calcium ? Lactivité physique et 'apport en calcium ayant des impacts
osseux différents, fautil considérer que le role de activité physique est
plus important que celui du calcium chez 'adolescent ?

Effet préventif sur I'ostéoporose sénile

Ici, les études utilisent pour certaines I'association vitamine D-calcium et
le role respectif de chacune de ces molécules reste 4 déterminer.

Une étude réalisée en 1994 (Meunier et coll.) a montré chez 3 270 femmes
dgées en moyenne de 84 ans et vivant en institution que cette association
réduisait de maniére significative la fréquence des fractures fémorales.
Toutefois, il est a noter que la population de départ avait un taux en vita-
mine D extrémement bas. Par ailleurs, un apport en calcium de 800 mg
diminue I'incidence des tassements vertébraux 4 condition que le statut
en vitamine D soit normal au départ (Bonjour et coll., 1994).

Enfin, il ne faut pas oublier que le calcium doit étre systématiquement
ajouté aux traitements officiels (fluor-bisphosphonate) de I'ostéoporose.
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Les données de la littérature ne permettent pas de conclure quant au béné-
fice de la calcithérapie a 'échelon individuel ou en général, mais seule-
ment dans des populations particulieres lorsque leffet des stéroides
sexuels n’intervient pas.

En ce qui concerne le traitement par la vitamine D, il est fait référence aux
études réalisées dans les populations blanches de Nouvelle-Zélande et des
Etats-Unis et non pas aux études réalisées au Japon ot la vitamine D et
ses analogues sont en effet largement utilisés dans le traitement de l'os-
téoporose.

Une étude portant, d'une part, sur 199 sujets de plus de 85 ans vivant
leur domicile et, d’autre part, sur 142 sujets de 75 4 84 ans vivant en mai-
son de retraite ayant tous recu 150 4 300 000 UT d’ergocalciférol 2 4 5 fois
par an entre 1985 et 1989 a comparé ces personnes a des sujets globale-
ment identiques, mais recevant un placebo : il a été¢ montré que le taux de
fracture était le méme avec cependant une diminution des fractures des
membres supérieurs (Heikinheimo et coll., 1992). Il a ét¢ montré chez
622 femmes ostéoporotiques présentant une fracture vertébrale et ayant
recu 0,5 pg de calcitriol ou 1 g de calcium pendant deux ans que le groupe
recevant le calcitriol présentait une diminution significative des taux de
nouvelles fractures vertébrales (Tilyard et coll., 1992). Toutefois, ce tra-
vail ne met pas en évidence de diminution du nombre absolu de fractures
dans le groupe traité.

Différentes études réalisées aux Ftats-Unis présentent des résultats contra-
dictoires : augmentation de la densité osseuse de 2 4 3 % par an pour Aloia
et coll. (1988) et Gallagher et Goldgar (1990) ou inefficacité pour Ott et
Chestnut (1989). En fait, |'efficacité est liée a la dose aussi bien qu’a la tolé-
rance. Or celleci est trés mauvaise avec, en particulier, une fenétre théra-
peutique extrémement étroite.

A titre préventif, la vitamine D n’apparait donc utile que dans les popu-
lations carencées. Cependant, 2 titre préventif comme 2 titre curatif, des
travaux restent a faire, en particulier parce que les conditions climatiques
sont déterminantes dans la carence en vitamine D. Le niveau de carence
varie d'une région a 'autre et, a Paris méme, la plupart des personnes
venant en consultation sont carencées (de Vernejoul, communication per-
sonnelle). Ainsi, des études semblent indispensables afin de déterminer
les niveaux de carence, tant en calcium qu’en vitamine D, en fonction de
divers éléments de référence comme les régions d’habitation : c’est la un
des objectifs de 'étude CALEUR qui vient d’étre mise en place en région
Rhoéne-Alpes.
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